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Roztrousend skleréza (RS) je chronické autoimunitni onemocnéni centrainiho nervového systému postihujici prevazné
mladé dospélé. Mezi faktory majici pfiznivy vliv na prdbéh nemoci patii casnd protizanétliva Iécba a ovlivnéni pridru-
Zzenych onemocnéni. Nejcastéjsi komorbidity vyskytujici se u pacientd s RS s vétsi frekvenci nez v obecné populaci jsou
neurologické, psychiatrické, kardiovaskularni, metabolické a autoimunitni. Stejné jako kompenzace komorbidit ovliviuje
prabéh RS, je v nékterych pripadech spojena dekompenzace RS s horsim pribéhem pfidruzenych onemocnéni. Vzhledem
ke spolecnym rizikovym faktorim a ¢aste¢né spole¢né imunopatogenezi Ize zejména u nékterych autoimunitnich one-
mocnéni vyuzit [é¢bu pokryvajici vice nemoci. Nékteré 1éky ale mohou paradoxné vyvoj jiné autoimunity ¢i dalsi choroby
potencovat. Specifickou kapitolou jsou pak nezddouci Gc¢inky a komplikace 1é¢by (zejména infekce a malignity) chorobu
modifikujicich terapii vyuzivanych u pacientt s RS. Pfipadné preruseni terapie vsak pfinasi znac¢na rizika a je ho vzdy nutné
diskutovat s oSetfujicim lékafem RS centra. Zcela klicova je zde proto Uizkd mezioborova spolupréce.

Klicova slova: autoimunitni onemocnéni, chorobu modifikujici terapie, komorbidity, Iékové interakce, nezadouci ucinky,
roztrousena skleréza.

Internal comorbidities and complications of multiple sclerosis therapy -
don’t be caught off guard!

Multiple sclerosis (MS) is a chronic autoimmune disease of the central nervous system, mainly affecting young adults. Factors
positively influencing its course include early antiinflammatory treatment and the influencing of other comorbidities. The most
common comorbidities occurring in MS patients with a higher frequency than in the general population are neurological,
psychiatric, cardiovascular, metabolic and autoimmune. Just as comorbidity compensation affects the course of MS, in some
cases, MS decompensation is associated with a worse course of associated diseases. Due to common risk factors and partially
shared immunopathogenesis, treatment covering multiple conditions can be used, especially for some autoimmune diseases.
On the other hand, some drugs may potentiate the development of other autoimmunity or disorder. A special topic is the
side effects and complications of treatment (especially infections and malignancies) of disease-modifying therapies used in
patients with MS. However, the potential treatment discontinuation carries significant risks and should always be discussed
with the MS specialist. Therefore, close interdisciplinary collaboration is crucial.

Key words: autoimmune diseases, disease-modifying therapies, comorbidities, drug interactions, adverse effects, multiple

sclerosis.
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Uvod

Roztrousena skleréza (RS) je chronické onemocnéni centralniho
nervového systému postihujici pfevazné mladé dospélé. Bez lécby
vede v fadu let az dekad k zdvazné invalidité. Prevalence nemoci navic
celosvétové stoupd. Dle dat z roku 2020 Zije s diagndzou RS pfiblizné
2,8 milion( lidi, coZ je 0 30 % vice nez v roce 2013 (1). V Ceské republice
se pocet pacientl odhaduje na pfiblizné 22-25000 (2). V rdmci nej-
¢astéjsiho fenotypu, relaps-remitentni RS, dochdzi k intermitentnimu

neurologické symptomatologie na pozadi ¢im dal tim vice vyjadiené
neurodegenerace podminujici progresi disability. U progresivnich forem
naopak neurodegenerace dominuje jiz od pocatku nemoci a podilu
zanétlivé slozky ubyva (3).

Nemoc mé variabilni pribéh, pro¢ tomu tak je, zatim nebylo zcela
uspokojivé objasnéno. Existuje ale uz dostatek dikaz( o tom, Ze mezi
lé¢ba (4, 5) a ovlivnéni dalsich pfidruzenych onemocnéni (6, 7). Mezi
nejcastéjsi komorbidity vyskytujici se u pacientl s RS s vyssi frekvenci
nez v obecné populaci patff neurologické, psychiatrické, kardiovasku-
larni, metabolické a autoimunitni (7). Specifickou kapitolou jsou pak
nezadouci Ucinky a komplikace 1é¢by (zejména infekce a malignity)
v soucasnosti jiz vice nez 15 chorobu modifikujicich terapii (DMT)
vyuzivanych u pacientd s RS (3, 8).

Vyvstava tedy nékolik otdzek — jak u pacientd s RS a internimi komor-
biditami postupovat? Kdy pomyslet na nezddouci Ucinky terapie a na
jaké |ékové interakce si dat pozor? A v neposledni fadé, kdy Ize naopak

|ékd vyuzivanych v internich oborech vyuzit k priznivému ovlivnéni RS?

Kardiovaskularni, metabolicka onemocnéni
aanémie

Kardiovaskularni komorbidity (tromboembolickd nemoc, abnorma-
lity srde¢niho rytmu a krevniho tlaku, ischemicka choroba srde¢ni, cévni
mozkova piihoda), které se u pacientd s RS vyskytuji s vyssi incidenci
i prevalenci (7), jsou dle rozsahlé prace vychazejici z dat ddnského
narodniho registru druhou nejcastéjsi pricinou umrti (15,5 %) v této
populaci (9). Pozoruhodnym zjisténim je i vy3si riziko rozvoje RS (10)
a relapsu nemodi (11) u pacientt s anémii. Kardiovaskularn{ komorbi-
dity se vyskytuji ¢asto spolu s metabolickymi (zejména dyslipidemi,
inzulinovou rezistenci nebo osteopordzou). Jejich vyskyt je u pacientd
s RS rovnéz vyssi (12-15).

Jednou z moznych pricin jsou nékteré spolecné rizikové faktory
(napf. koufeni nebo obezita) RS a kardiovaskularnich i metabolickych
onemocnéni (16). Dal$im potencidlnim dlvodem je nizsi mobilita,
souvisejici hmotnostni narlst a celkové horsi zdravotni stav u pacientd
s vétsim neurologickym postizenim (17). Vliv mdze mit rovnéz narusent
cirkadidlnich rytm0 ovliviiujicich fadu metabolickych pochodt (18).
Céstecné souvisi vyskyt internich onemocnéni i s podavanou terapif,
v takovém pfipadeé je tézké rozhodnout, zda se jednd o komorbiditu
¢i nezadouci Ucinek. Svymi kardiovaskuldrmimi nezadoucimi Gcinky
jsou charakteristické zejména sfingosinifosfatové (S1P) moduldtory
(fingolimod, siponimod, ponesimod a ozanimod). Podtypy receptord
STPR1, STPR2 a STPR3 se totiZz nachazi mimo jiné na kardiomyocytech,
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endotelovych burkach a hladké svaloviné cév. Nezadouci Ucinky ob-
jevujici se okamzité po podéni (zejména prodlouzeni QT intervalu
a bradykaridie) souvisi s parasympatickym efektem terapie a mohou si
vyzadat docasné preruseni uzivani betablokator(. Dlouhodobé maji S1P
moduldtory efekt spise sympatikotonicky, vedouci k mirnému zvyseni
krevniho tlaku a snizeni senzitivity baroreflexu (19). Zapominat nesmime
ani na vliv kortikoterapie vyuzivané u pacientl s RS zejména v rdmci
akutni terapie. U starsich pacientd se mdzeme setkat i s dlouhodobymi
nezadoucimi Ucinky chronické kortikoterapie, napf. s osteoporézou
a zhorsenim glukézové tolerance.

Vztah komorbidit a RS je obousmérny. Jejich pfitomnost totiz také
negativné ovliviiuje pribéh RS, a to jak ve smyslu klinické progrese
(relapsy a postupny narUst disability), tak ve smyslu zhorseni patrném
na magnetické rezonanci (MR; nova loziska a atrofie) (11, 20, 21). Tento
fenomén by mohl byt vysvétlenim v soucasnosti zkoumaného slibného
efektu statin na prdbéh progresivni RS (22, 23). Na horsim pribéhu RS
by se ale mohl podilet i nizsi efekt imunomodulacni terapie pozorovany
u obéznich pacientl pravdépodobné podminény zménou farma-
kokinetiky (24). V neposledni fade pak zvysuji somatické komorbidity
RS riziko psychiatrickych onemocnéni a s nimi spojenych komplikaci
(zhorseni symptom RS, rizikové chovani, abuzus, nizsi adherence
k 1é¢bé, stigmatizace) (25). Terapie RS a lé¢ba, ale i prevence internich
komorbidit by tak bezesporu mély jit ruku v ruce.

Kdyz komorbidita neni komorbiditou,
ale symptomem

Velice vzacné mohou byt zavazné interni stavy symptomem, re-
spektive i prvni manifestaci RS. Byly popsany pfipady fatalnich arytmif,
akutnich kardiomyopatii typu tako-tsubo i akutniho plicniho edému
u akutnich loZisek demyelinizace v mozkovém kmeni, zejm. v prodlou-
Zené mise (26-28).V pfipadé loZisek uloZenych v oblasti area postrema
se popisuje nauzea a profuznizvraceni (29). U hypotalamickych lozisek
je mozny vyskyt poruch homeostézy tekutin, napf. diabetes insipidus
(30). Diagnoza RS, by viak neméla vést k tomu, Ze se u pfiznakd, které by
mohly souviset s RS, nebude zvazovat jind diagndza. Zmirime napfiklad
sirokou diferencidlni diagndzu UGnavy a poklesu vykonnosti, bolesti
koncetin i ¢asti trupu, za kterymi se mohou skryvat zavazné akutnf
interni stavy (které mohou navic byt zhorseny podéanim kortikosteroidd)
¢i méné akutni, ale rovnéz dlilezité revmatologické, onkologické a dalsf

komorbidity.

Autoimunity - vrana k vrané seda

Roztrousena sklerdza md jakozto autoimunitné zprostfedkované
onemocnéni fadu spole¢nych imunopatogenetickych rysd a rizikovych
faktord s dalsimi autoimunitnimi chorobami. Neni tedy divu, Ze se nékte-
ré znich (napfiklad psoridza, astma bronchiale, autoimunitni tyreoiditida,
diabetes mellitus 1. typu, celiakie, Sjogrentv syndrom, idiopatické strevni
zanéty, revmatoidni artritida, systémovy lupus erythematodes nebo
atopicka dermatitida) vyskytujf u pacientd s RS ¢astéji (12). Na problém
se da nahlizet iz opa¢ného konce — u pacientd s autoimunitnimi one-
mocnénimi se vyskytuje Castéji RS. Napfiklad pfi soubéhu psoriazy a RS
byva ve vétsiné pfipadl (78 %) RS diagnostikovana aZ jako druha (31).
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Tab. 1. Prekryv terapii castych autoimunitnich onemocnéni. Vice viz (35)

RS IBD PSO | RA
Klasicka imunosupresiva
MTX + + + ++
AZA ++ + +
MMF + + + +
5-ASA +/-) S ) +
HCQ S8 S2) - +
CYA/TAC + 44 ++ ++
Injekéni + peroralni DMT
IFN ++ © S S
TER ++ © + ++
DMF ++ (+) ++ )
S1P e ++ ) )
Monoklonalni protilatky
NATA +++ ++ ) )
ALEM +++ X ) +++
xCD20 e Q) O S
XTNFa === AF 4 4
ToC /) S2) 0 +
USTE (+) ++ e X
SEC + +/- A )
Dalsi
JAK (+) ++ ++ ++
Abatacept X X + ++
Anakinra X (+) + ++

RS — roztrousend skleréza, IBD — idiopatické strevni zdnéty, PSO — psoridza, RA —
revmatoidni artritida, MTX — methotrexdt, AZA — azathioprin, MMF — mykofeno-
Idt mofetil, 5-ASA — 5-aminosalicylovd kyselina, HCQ — hydrochlorochin, CYA/
TAC - cyklosporin/tacrolimus, DMT — chorobu modifikujici terapie, IFN - inter-
ferony, TER - teriflunomid, DMF - dimethyl fumarat, S1P - sfingosin 1 fosfdto-

vy moduldtor, NATA — natalizumab, ALEM — alemtuzumab, xCD20 — anti-CD20
terapie, XTNFa — protildtky proti faktoru nekrotizujictho nddory, TOC - tocilizu-
mab, USTE - ustekinumab, SEC — secukinumab, JAK — inhibitory Janus kindz,
cervend barva — kontraindikovdno, zelend barva — vyhodnd volba terapie

Progrese, respektive vzplanutf jednoho autoimunitniho onemocnéni je
také ¢asto spojeno se zhorsenim onemocnéni pfidruzeného. Pacienti
s RS a revmatoidni artritidou majf az tfikrat vyssi riziko relapsu RS (11)
a naopak maji pacienti s RS horsi prlibéh psoridzy, autoimunitnf ty-
reoiditidy a diabetu (32). Autoimunitni komorbidity mohou byt také
spojeny s prognosticky zavaznéjsim MR nalezem. Napf. u psoriazy
byla prokdzana vyssi cetnost kmenovych a mozeckovych loZisek (33).

Nékteré DMT mohou paradoxné vyvoj jiné autoimunity inicio-
vat nebo jiz preexistujici autoimunitu zhorsit. Klasickym pfikladem
je alemtuzumab, ktery vede az u tfetiny pacientl k rozvoji Graves-
-Bassedowovy choroby, vzécnéji k rozvoji autoimunitni trombocytope-
nie ¢i Goodpastureova syndromu (34). UrCity pfekryvimunopatogeneze
jednotlivych autoimunitnich onemocnéni se viak da brat z urcitého uhlu
pohledu i jako vyhoda. Mnohdy Ize totiz vyuzit [é¢bu pokryvajici vice
onemocnéni, napf. natalizumab u pacientd s RS a Crohnovou nemoci

(Tab. 1). Zcela zésadni je proto Uzkd mezioborova spoluprace.

Primum non nocere

Algoritmus Ié¢by RS se s pfibyvajicimi poznatky ménfa posouva se
k ucinnéjsim DMT podavanym hned na pocétku nemoci. Ackoliv s se-
bou tento pristup pfinasi oddaleni ¢i zamezeni dlouhodobych nasledkd
RS (36, 37), poji se i s vyssim rizikem plynoucim zejména z nezadoucich
Ucinkd terapie. Tyto nezadouci Ucinky jsou pak nasledné casto v dikci
lékarl oboru interni mediciny. Spolu s vyssim Ucinkem terapie a del-
$im dozitim pacientl se zvyraznuje i dlleZitost komorbidit a Iékovych
interakci, na které se ¢asto zapomina (Tab. 2).

Vzhledem k tomu, Ze DMT vyuzivané v terapii RS majf imunosupresivni,
respektive imunomodulacnf ucinky, je tfeba dbat zvysené opatrnosti ze-
jména s ohledem na infekéni komplikace a oddalené malignity (zejména

Tab. 2. Chorobu modifikujici terapie v 16¢bé roztrousené sklerézy, jeji kontraindikace, vybrané nezddouci icinky a lékové interakce. Pro mechanismus
Ucinku, ddvkovdni a podrobnéjsi informace viz (3, 38, 43). Ddle cerpdno z (8, 44, 45)

Lékové interakce

U¢inna latka (nazev pfi-
pravku)

Kontraindikace

Vybrané nezadouci ucinky

Interferon beta 1a
(Avonex, Plegridy, Rebif 22,
Rebif 44)

Interferon beta 1b
(Betaferon, Extavia)

Zavazna depresivni porucha a/nebo
suicidalni myslenky

Chripkové pfiznaky, mozné zvyseni
jaternich testd a zmény v krevnim
obraze, kozni reakce, deprese; byly
hlaseny pfipady tyreopatie, TTP a HUS

Inhibice CYPTA2 — zvyseni expozice
teofylinu, duloxetinu; zvysent
myelotoxicity ACE inhibitor0, snizenfi
Ucinku inhibitort AChE

Glatiramer acetat
(Copaxone)

Hypersenzitivita na mannitol

Reakce v misté vpichu, bezprostfedni
poinjekéni reakce

Teriflunomid (Aubagio)

Hepatopatie (Child-Pugh tidy C),
téhotenstvi a kojeni, zdvazny
imunodeficit, vyznamné narusena
funkce kostni dfené, zavazna aktivni
infekce, rendlni selhani s hemodialyzou,
zavazna hypoproteinemie

Gastrointestindlnf obtize, lymfopenie,
hepatopatie, alopecie, arteridlni
hypertenze

Substrat CYP3A — snizenf expozice
rifampicinem (= 40 %, inhibitor
CYP2C8 - zvyseni expozice repaglinidu
(= 150 %), inhibitor CYP3A4, inhibitor
OAT - zvyseni expozice cefakloruy,
inhibitor BCRP a OATP - zvyseni
expozice rosuvastatinu

Dimethyl-fumarat
(Tecfidera)

Zarudnuti kGze a ndvaly horka,
gastrointestinalni obtize, lymfopenie,
hepatopatie, nalez ketond v moci

PFi uziti vétsiho mnozstvi alkoholu
vyrazné gastrointestinaini obtize,

pfi soubézné 1é¢bé nefrotoxickymi
pripravky (@minoglykosidy, diuretika,
NSAID) nefropatie

Natalizumab (Tysabri)

PML, vysoké riziko oportunnich infekci
a naruseni imunity predchozimi
terapiemi (napf. mitoxantronem nebo
cyklofosfamidem), aktivni malignita

s vyjimkou bazoceluldrniho karcinomu
kGze

Progresivni multifokalni
leukoencefalopatie, imunorekonstitucni
zanétlivy syndrom po ukonceni

Nekombinovat s imunosupresivy véetné
inhibitort TNFa
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Tab. 2. Chorobu modifikujici terapie v 16¢bé roztrousené sklerézy, jeji kontraindikace, vybrané neZddouci cinky a lékové interakce. Pro mechanismus
Ucinku, ddvkovdni a podrobnéjsiinformace viz (3, 38, 43). Ddle cerpdno z (8, 44, 45)

Ucinna latka (nazev pfi-
pravku)

Kontraindikace

Vybrané nezadouci tcinky

Lékové interakce

Alemtuzumab (Lemtrada)

Infekce virem lidské imunodeficience,
zavazna aktivni infekce, nekontrolovana
hypertenze, anamnéza cervikocefalické
arterialni disekce, anamnéza CMP,
anginy pectoris nebo IM, koagulopatie,
|é¢ba protidestickovou nebo
antikoagula¢ni lé¢bou, soubézné dalsi
autoimunitni onemocnénti

Infuzni reakce, herpetické a jiné

infekce, autoimunitni komplikace
(zejména tyroiditida), lymfopenie,
leukopenie, lymfadenopatie, arytmie,
alopecie, dysmenorhea, reaktivace
HBV/HCV, mozny vyssi vyskyt malignit
(karcinom stitné zlazy, melanom,
lymfoproliferativni poruchy), nefropatie,
kardiovaskularni onemocnéni

S protidestickovou a antikoagulacni
terapii mdze mirné zvysit riziko krvacenf

Okrelizumab (Ocrevus)
Ofatumumab (Kesimpta)

Hepatitida, maligni onemocnéni,
soucasna aktivni infekce

Infuzni reakce, infekce (napf. az 9x vyssi
riziko covidové pneumonie, reaktivace
HSV1, VZV, HBV), malignity (karcinom
prsu?)

Kladribin (Mavenclad)

Infekce virem lidské imunodeficience,

aktivni chronicka infekce (tuberkuloza
nebo hepatitida), zahajeni

u imunokompromitovanych pacientd,
téhotenstvi a kojeni, aktivni malignita

Lymfopenie, neutropenie,
hypoglobulinemie, infekce, malignity,
teratogenicita, hematotoxicita, graft
vs. hostitel reakce na podani transfuze,
hepatopatie, srde¢ni selhani, reaktivace
HSV1, VZV

Obsah hydroxypropylbetadexu —
tvorba komplexd s dalsimi lécivymi
pfipravky zejm. s nizkou rozpustnosti
(nutnost odstupu 3 hod), silné
inhibitory transportérd ENT1, CNT3

a BCRP, silné induktory transportérd
BCRP a P-glykoproteinu

Fingolimod (Gilenya)

Siponimod (Mayzent)

Ozanimod (Zeposia)

Ponesimod (Ponvory)

Syndrom imunodeficience, vysoké
riziko oportunnich infekci, zdvazné
aktivni infekce (hepatitida, TBC), aktivni
maligni onemocnéni s vyjimkou
kozniho bazoceluldrniho karcinomu,
hepatopatie (Child-Pugh tfida C)

Bradykardie az AV blok, makuldrni
edém, relativni lymfopenie (mélo by
byt > 0,2 x 10%1), hepatopatie, arteridini
hypertenze, reaktivace HSV1, VZV, HPV,
kozni malignity

Substrat CYP4F2 (CYP3A4) — zvyseni
expozice ketokonazolem (> 60 %),
snizeni expozice karbamazepinem
(=40 %), prohlubuje bradykardii
betablokator(, ivabradinu, verapamilu
a diltiazemu, atropin antagonizuje jim
navozenou bradykardii

Substrat CYP2C9 (CYP3A4) — zvyseni
expozice flukonazolem (= 100 %),
polymorfismus CYP2CY, snizeni
expozice karbamazepinem (= 60 %),
pfi titraci maly az stfedni negativné
chronotropni efekt

substrat CYP2C8 a MAO-B - snizeni
expozice karbamazepinem (= 50 %),
pfi titraci zanedbatelny negativné
chronotropni efekt

Pi titraci maly negativné chronotropnf
efekt

TTP - trombotickd trombocytopenickd purpura, HUS — hemolyticko-uremicky syndrom, ACE — angiotenzin-konvertujici enzym, AChE — acetylcholinesterdza, OAT -

transportéry organickych aniontd, BCRP — breast cancer resistance protein, OATP — organic anion transporting polypeptide, NSAID — nesteroidni antiflogistikum, PML —
progresivni multifokdini leukoencefalopatie, TNFa — faktor a nekrotizujici nddory, CMP — cévni mozkovd prihoda, IM — infarkt myokardu, HBV — hepatitida B, HCV — he-
patitida C, HSV1 — virus Herpes simplex 1, VZV — virus Varicelly zoster, ENTI1 — equilibrative nucleoside transporter 1, CNT3 — concentrative nucleoside transporter 3, TBC —
tuberkuléza, AV - atrio-ventrikuldrni, HPV - lidsky papilomavirus, MAO-B — monoaminooxiddza typu B

u antiCD20 terapie — okrelizumab, ofatumumab, STP modulatord, alemtu-
zumabu a kladribinu) (3, 8). Pfipadné preruseni, oddalent i vysazeni terapie
je v8ak nutné vzdy nejprve diskutovat s osetiujicim lékafem RS centra za
peclivého vyhodnoceni moznych piinost a rizik pro konkrétniho pacienta.
ZvIastni opatrnosti je pak vzhledem k vysokému riziku rebound fenomé-
nu (vzplanuti aktivity RS po vysazeni imunomodulacni [é¢by prevysuijici
aktivitu pfed zahajenim dané terapie) nutné dbét u pacientd Iécenych
natalizumabem a S1P moduldtory. U téchto DMT je nutné pfi vysazovani
dodrzovat specifické postupy minimalizujici riziko zmirovaného rebound
fenoménu. Zdrojem mozné diagnostické nejistoty pak mohou byt zmény
v krevnim obraze souvisejici s mechanismem Ucinku nékterych DMT (ze-
jména vyrazn3, ale relativni lymfopenie > 0,2x10%1 u pacientd léc¢enych
S1P moduldtory zabranujicim vycestovani lymfocytl z lymfatickych uzlin)
(3,38). Zapominat nesmime ani na komplikace spojené simunosupresivni
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screening.

léc¢bou (napf. cyklofosfamid nebo mitoxantron), kterou pacient jiz neuziva
a kterd mdZe vést k rozvoji zejména onkologickych onemocnénfiroky po
ukonceni terapie, a u téchto pacientl pravidelné provadét onkologicky

Vzhledem k mechanismu ucinku DMT i autoimunitni podstaté RS je
vhodnd konzultace neurologa také pred vakcinaci. Oc¢kovanije i vzhledem
k vyssimu riziku relapsu i komplikaci plynoucich z infekénich onemocnént
(39) zcela jisté indikovano. Zarover\ viak nesmime zapominat na poten-
cidlni riziko exacerbace v souvislosti s vakcinaci (40, 41). Absolutné kon-
traindikovana je u RS vakcina proti Zluté zimnici, velké opatrnosti je tfeba
dbét u Zivych vakcin. Naopak nenf pochyb o jasném benefitu a nutnosti
vakcinace proti tetanu, pfi uzivani nékterych DMT také proti viru Varicelly
zoster. DUleZité je nacasovani, vakcinace by méla probéhnout vzdy v dobé
stabilizace nemoci a v pfipadé nékterych DMT s dostate¢nym odstupem
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od jejich podant: u ocrelizumabu pét mésicd po posledni infuzi, v pripadé
terapie alemtuzumabem nebo kladribinem Ize ockovat nejdfive za Sest
mésicl po poslednim pulzu lécby, eventudlné dfive, ale vzdy za pred-
pokladu normalizace krevniho obrazu, po podanf vysokodavkovaného
kortikosteroidu je vhodné odlozit podani vakciny alespori o Ctyfi tydny
(42). Obecné pak plati, Ze je u pacientl s RS vhodné vzdy pred indikaci
vakciny zkontrolovat titr jiZ existujicich protilatek.

Zavér
Kompenzace pfidruzenych onemocnéni je u RS zcela jisté za-
sadnim faktorem ovliviujicim prbéh nemoci. Plati to vsak i naopak.
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