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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Interni komorbidity a komplikace terapie roztrousené sklerézy - nenechte se zaskocit!

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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