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Roztrousena skler6za mozkomisni je chronické autoimunitni onemocnéni, kterym trpi v Ceské republice tisice pacient(, jedna se prede-
v$im o mladé pacienty ve véku 20 az 40 let. Oftalmolog se nejcastéji setkava s roztrousenou sklerézou u pacientt s probihajici optickou
neuritidou. Spravny algoritmus véasné diagnostiky a Ié¢by optické neuritidy je nezbytny pro minimalizaci trvalych nasledkl pacienta
a pro optimalni nastaveni dlouhodobé lé¢by roztrousené sklerézy. Casné zahajeniimunomodulacni lé¢by je jedina moznost, jak zabranit
progresi zanétu a druhotné i neurodegeneraci, coz v disledku miize znamenat oddaleni invalidity pacienta. Novou metodikou, ktera
nam muze v budoucnosti pomoci jak v monitoraci aktivity choroby, tak v zakladni diagnostice, je opticka koherentni tomografie.
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Optic neuritis and multiple sclerosis

Cerebrospinal multiple sclerosis is a chronic autoimmune disease affecting thousands of patients, particularly young ones aged 20 to
40, in the Czech Republic. The ophthalmologist most commonly encounters multiple sclerosis in patients with ongoing optic neuritis. A
correct algorithm of timely diagnosis and treatment of optic neuritis is essential in minimizing permanent consequences in the patient and
optimally adjusting long-term treatment of multiple sclerosis. Early initiation ofimmunomodulation therapy is the only option to prevent
the progression of inflammation and, secondarily, neurodegeneration, which, as a result, may lead to delaying the patient's disability.
Optical coherence tomography is a new method that can, in the future, aid in monitoring the disease activity as well as in basic diagnosis.
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Uvod

Roztrousena skleréza mozkomisni (RS) je
chronické onemocnéni centralnfho nervového
systému, pfi kterém autoimunitni typ zanétu
postihuje myelinem tvofené obaly nervovych
vldken. Etiologie vzniku autoimunitniho zanétu
je nejistd, s velkou pravdépodobnosti se jedna
o multifaktoridIni d&j. Nepochybna je ur¢ita ge-
neticka predispozice, pfedpokldda se moznost
aktivace patologického imunitniho procesu
nékterou virovou infekci (nejcastéji se diskutuje
Epstein-Barr virus ze skupiny herpetickych vird),
identifikovany byly i dalsf rizikové faktory, jako je
kourent, zenské pohlavi ¢i kratkd doba celoro¢ni
expozice slune¢nimu zafenf. Vlastni zdnét vede
k vyrazné energeticky naroc¢néjsimu prenosu
vzruchu u demyelinizovaného axonu a v kritic-
kém okamziku pak i vlastni destrukci axonu s na-
slednou neurodegeneraci. Dle dostupnych infor-
maci tento déj nastava jiz v casnych fazich one-
mocneéni (1). Pokud dojde k aktivaci zanétlivého
procesu ve funk¢né vyznamné oblasti, dojde
ke klinické manifestaci onemocnéni. Typickym
ptikladem je optickd neuritida, okohybna Iéze,
rlzné poruchy citlivosti ¢i motorické oslabenf
koncetin. Dle vysledkd péti randomizovanych,
placebem kontrolovanych klinickych studif je
Ucelné jiz po prvnim relapsu (jednd se o tzv.
klinicky izolovany syndrom — CIS) onemocnénf

zahdjit dlouhodobou imunomodula¢ni lé¢bu.
Je snizeno riziko konverze onemocnéni do kli-
nicky definitivni roztrousené sklerézy (CDMS),
nizéf pocet relapst a zlepSen rezonancni nalez.
V ramci Ceské republiky existuji specificka Ghra-
dova kritéria ndkladné biologické |é¢by, kterd je
pfi indikaci imunomodula¢ni 1é¢by nezbytné
dodrzovat, prestoze odborna doporuceni jsou
leckdy odlisnd. Nejvyznamnéji se Uhradova kri-
téria lisf od odbornych v pohledu na stanoventi
aktivity choroby, u které je indikovano zahajentf
dlouhodobé imunomodula¢ni lécby. Napriklad
u nové diagnostikované CIS formy onemocnéni
je mozné zahéjeni lécby pouze v pifpadé prelé-
Ceni prvniho relapsu intravendznimi kortikoidy
v obvyklé dévce. Typickym prvnim pfiznakem
pacienta s roztrousenou sklerézou je opticka
neuritida. S nahle vzniklou poruchou zraku pa-
cient nejcastéji vyhledé oftalmologa, je tedy
nezbytnd Uzka spoluprace mezi oftalmologem
a neurologem tak, aby byla rychle stanovena
spravna diagndza, nastavena optimaln{ lécba
a pacient byl co nejdfive pfedan do péce nékte-
rého z 15 specializovanych center pro lé¢bu RS.
Probéhlé optickéd neuritida s dobrou klinickou
Upravou bez dalsi neurologické symptomato-
logie patff k prognosticky pfiznivym znamkam
dalsfho vyvoje choroby (2). Pfesto ale neumime
vyselektovat pacienty, u kterych bude choroba
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probihat pod obrazem méné zdvaznych relapsg,
pfipadné nevyznamné progredujici disability.
Pouze okolo 10-15% pacientd s roztrousenou
sklerdzou patif do skupiny tzv. benigni formy RS
(3). Je tedy nezbytné adekvétné a dlouhodobé
|écit véechny pacienty se stanovenou diagnézou
relaps remitentni RS.

Opticka neuritida

Optickd neuritida (neuritis nervi optici, ON) je
akutnizanétlivé onemocnéni zrakového nervu, pfi
kterém je klinickym projevem postizeni zrakovych
funkci. Viyskytuje se nejcastéji u populace ve véku
15az 45 let (5). Etiologie je réiznoroda, ale nejcastéjsi
a klinicky nejvyznamnéjsi pficinou je autoimunitni
zanét v podobé demyelinizace zrakového nervu.
Proto je nezbytné u pacientl s optickou neuritidou
vzdy pomyslet na moznost diagnézy RS a odeslat
pacienta k neurologickému vysetreni. Uzka spolu-
prace oftalmologa a neurologa v tomto pfipadé
prispéje k v&asné diagnostice RS, adekvatni lé¢-
bé a nasledné mUzZe zlepsit progndzu pacienta.
Statisticky je opticka neuritida prvnim pffznakem
u vice jak ¢tvrtiny pacientd s roztrousenou skleré-
zou. Asi u poloviny pacient s RS dojde k manifes-
taci optické neuritidy v prlbéhu jejich choroby.
A opét priblizné poloviné pacientd s probéhlou
ON bude v budoucnosti stanovena diagnéza de-
myeliniza¢niho onemocnéni CNS.
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Tabulka 1. \/ysetieni Gunnovy zornice

Relativni aferentni pupilarni defekt - RAPD

Klinicky obraz

. stupen slabsi Uvodni stah a vétsi redilatace

Il stupen inicialni klidova faze a vétsi redilatace

IIl. stupen okamzité dilatace zornice

IV. stupen okamzita dilatace je i po prodlouzeni osvitu

Tabulka 2. Piehled soucasnych moznosti [é¢by relaps remitentni RS

Lécba prvni linie - 1€k

Komercni nazev

Frekvence a zpUsob podani

Interferon beta 1a Avonex 1X tydné, i.m.
Interferon beta 1a Rebif 22, 44 3X tydné, s.c.
Interferon beta 1b Betaferon, Extavia obden, s.c.
Glatirameracetat Copaxone denné, s.c.
Lécba druhé linie

Natalizumab Tysabri 1x mési¢né, inf.
Fingolimod Gilenya 1x denné, thl.

Pacient vyhleda oftalmologa nej¢astéji pro
pokles zrakové ostrosti, ktery nastupuje béhem
nékolika hodin ¢i dni. Tize vlastniho postizenf
vizu je pestrd, mize se jednat o pouze mlha-
vé vidéni, druhym extrémem je tézka porucha
zraku se zachovanym svétlocitem (6). Nemocnf
Casto udavaji retro- &i periokuldrni bolest, zhor-
Sujfci se pfi pohybu oka, bolest se vysvétluje
napinanim pochev zdurelého optiku pfi po-
hybu. Tyto pfiznaky se mohou objevit i pred
vlastni poruchou vizu. Pro oftalmologicky nélez
ON také sveédci postizeni barvocitu (barvy jsou
méné kontrastni), porucha kontrastni citlivosti
(m0ze byt jedinym ptiznakem pfi normalnim
vizu na klasickych optotypech) a patologicky
nélez na perimetru. Typicky je centralni skotom,
ale mohou se vyskytnout i jiné vypadky zorného
pole napt. paracentrdlni, nepravidelné ¢i vicecet-
né (7). Poruchou pupilomotorickych vidken do-
chézi k postizeni zornicovych reakcf. Vzhledem
k jednostrannému postiZzeni (oboustranna
optickd neuritida je raritni) je pfinosna klinicka
zkouska fotoreakce zornic — vysetfenirelativniho
aferentniho pupilarniho defektu (RAPD, také
Gunnova zornice). Provadi se ve ztemnélé mist-
nosti. Doba osvitu jednoho oka je 3 vtefiny s co
nejkratsim preskokem k druhému oku, které je
okem hodnocenym. Vysledek Ize rozdélit do 4
stupnl (tabulka 1) (8). Zornice na oku postize-
ném optickou neuritidou reaguje abnormalné,
pokud je demyelinizacniléze v pribéhu optické
drahy pfed chiasmatem, RAPD nelze hodnotit
u traktovych 1ézi, problematickd je i interpretace
u recidivujicich neuritid optiku.

Nélez na o¢nim pozadi se u optické neu-
ritidy 1isi podle mista postizeni optického ner-
vu. V pfipadé castéjsi retrobulbarni neuritidy
je nédlez na fundu normalini (parafraze — lékaf

ani pacient nevidi nic), pokud jiz nedoslo
k atrofii terce zrakového nervu. V pfipadé, Ze je
atrofie patrna jiz v akutnf fazi neuritidy, jedna
se 0 nasledek subklinicky probéhlé optické
neuritidy v minulosti (9). V mensim procentu
pripadd (okolo 20%) se jedna o intraokularni
neuritidu, pfi které pozorujeme edém disku,
mohou se vyskytnout i plaménkové hemoragie
¢i vatovitd loZiska. Nasledkem probéhlé neuriti-
dy je poruseni vrstvy nervovych vldken, proje-
vujici se atrofif ¢i nablednutim terce. Parcidlni
atrofie mlze byt i pfi plné obnové zrakovych
funkci. Nejdéle pretrvavé postizeni v zorném
poli v misté Iéze, zatimco vypadky zplsobené
pouze okolnim edémem se upravuji v fadu dnu.
Faze zlepSovani zraku trvd tydny az mésice, ale
progndza izolované optické neuritidy je obvykle
dobrd, reziduum v podobé zrakového deficitu
Castéji nachazime spise u opakovanych zanétd.
Poslednim parametrem, ktery se pfi Uprave zra-
ku normalizuje, je kontrastni citlivost. U pacientd,
kde je ON prvnim relapsem onemocnéni, je tize
postizeni zornicové reakce zjisténé pfi RAPD
dobrym prognostickym ukazatelem dalsiho
vyvoje ataky.

Z objektivnich metodik je mozné zminit
vysetfeni pomoci zrakovych evokovanych po-
tenciald (VEP), kdy dochazi k opakované zrako-
vé stimulaci zménami bilych a ¢ernych ¢tvercd
na $achovnici. Odpovédi je typicky graf, jehoz
soucastf je vina P100. U pacientt s ON nacha-
zime patologicky charakter viny P100, v akutnf
fazi dominuje pokles amplitudy, po Upravé vi-
zu jiz dlouhodobé sledujeme prodlouzeni viny
P100. Diagnosticky vyznam VEP je iv nélezu
subklinickych 1ézf zrakového nervu na oku, kde
symptomatologie ON neprobéhla. S ndstupem
podrobnéjsiho vysetfeni magnetickou rezonanci
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ale vyznam VEP mimé poklesl. Jejich hlavni do-
ménou je diferencialni diagnostika u netypické-
ho prlibéhu onemocnéni, pfipadné monitorace
poruchy zrakovych funkci.

S rozvojem zobrazovacich metodik
se v neurooftalmologii vyuziva vysetieni op-
tickou koherentni tomografii (OCT), kterd ndm
umozZniuje zjistit stav vrstvy nervovych vidken
na sitnici. K tomuto Ucelu se pouziva axonalnf
neurologicky program. Jednd se o opticky fez
vrstvami sitnice kolem zrakového terce s tem-
poralni ¢asti uprostred grafického zndzornéni,
kde typicky dochazf k redukci vrstvy zrakovych
vldken. Vsimame si predevsim &iselné hodno-
ty temporéiniho kvadrantu a hodnoty PMB (pa-
pilomakuldrni svazek). Jednorazové vysetieni pro
diagnostiku akutnf ataky ON vyraznéjsi vyznam
zatim nem3, ale do budoucna se predpoklada
moZnost monitorace progrese onemocnéni dle
hodnot z OCT vy3etfeni porovndvanych v ase.

Management diagnostiky a lécby
optické neuritidy

P¥i vysloveni podezfeni na optickou neuri-
tidu je nezbytné v anamnéze pétrat po daldich
pfipadnych pfiznacich roztrousené sklerdzy
mozkomi3ni. Definice ataky RS spocivé v alespon
24 hodin trvajici riznorodé neurologické sym-
ptomatologii, kterd nesouvisi s febrilnim stavem
¢i infektem. U zanétlivé demyeliniza¢ni piihody
se mUze jednat o dysestézie Ci parestézie kon-
Cetin, zavrat, nejistou chzi, rdzné kmenové pfi-
znaky veetné okohybnych 1éz, diplopii &i parézy
koncetin.Vanamnéze Ize ¢asto dohledat néktery
z uvedenych pfiznakd, ktery nebyl neurologicky
dosetten, protoze po nékolika dnech odeznél
bez rezidua, pffpadné etiologie byla stanovena
jako vertebrogenni ¢i jakdkoliv jind. Je tfeba mit
na paméti, Ze prvni manifestace onemocnéni je
nejcasté&ji mezi 20.-40. rokem veku a Ze vyrazné
¢astéji jsou stejné jako u jinych autoimunitnich
onemocneéni postizeny zeny. Pi trvajici suspek-
ci na RS je idedIni ¢asné provedeni magnetické
rezonance mozku. U typického rezonanc¢niho
nalezu nachazime hyperintenzni loZiska vynikajici
predevsim ve FLAIR sekvencich - lokalizovana
jsou periventrikuldrmé, juxtakortikalng, infraten-
toridlné a v mide. V pfipadé klinicky izolovaného
syndromu pozadujeme alespon 2 loZiska v téch-
to typickych lokalizaci pfi pfedpokladu, Ze bylo
provedeno vysetfeni mozkomisniho moku s nle-
zem oligoklonalni syntézy v likvoru (pfitomny také
minimalné 2 oligoklondlni pasy). V pfipadé, ze ne-
byla provedena izofokuzace likvory, tak je poza-
dovéano hyperintenznich lozisek alespon devet
(4). Velmi dulezité je adekvatni zalécenf relapsu.



Obrdzek 1. Magneticka rezonance - nalez typic-
kych plak u RS

Obrdzek 2. Opticka koherentni tomografie
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Lécba spociva v aplikaci vysokych davek korti-
koid(, celkova déavka je stanovena v rozmezi 3-5 g
methylprednisolonu, aplikuje se v jednotlivych in-
fuzich v dévce 500-1000 mg denné. Samozfejme
pouze za predpokladu, Ze se jedna o stran podani
kortikoidU nerizikového pacienta (bez anamné-
zy diabetu, viedové choroby gastroduodenalni,
psychotickych stavl, dalsi imunosuprese apod.)
Rizika masivni kortikoterapie redukujeme sou-
¢asnym podavani inhibitor(l protonové pumpy
a prevenci hypokalémie. Dlvodem tohoto po-
stupu jei fakt, Ze se jedna o akutni stav, navic Ié¢-
ba intravendznimi kortikoidy patff k Uhradovym
kritériim platc( zdravotni péce a je podminkou,
kterd stanovuje zadvaznost prvni ataky roztrouse-
né sklerdzy. Ve f&zi klinicky izolovaného syndromu
mUze byt indikovan k imunomodulacni 1é¢bé
pouze pacient, jehoz prvni relaps byl zalécen
intravendézné podanym methylprednisolonem.
Pacienta, u kterého doslo k postupné Upravé
zraku bez zminéné lécby, k 1ék&im prvni volby
indikovat nemUzeme i pfi jednozna¢ném rezo-
nanc¢nim a likvorologickém ndlezu potvrzujicim
RS. Navic nelze dopfedu predikovat, u kterého
pacienta dojde ke zlep3enf zraku bez podané
lé¢by a u kterého tomu tak nebude.

Obrdzek 3. OCT - graficky vystup - typicky nélez po probéhlé ON
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Dlouhodoba lIé¢ba roztrousené
sklerézy

Po adekvatnim zalécenf prvniho relapsu
roztrousené sklerézy mozkomisni, at uz se jed-
na o optickou neuritidu ¢i jinou neurologickou
symptomatologii, ndsleduje zahajeni dlouho-
dobé tzv. imunomodulaéni 1éCby, jejimz cilem
je ,modulace” imunitniho systému v podobé
redukce patologického autoimunitniho procesu.
Viyjma pacientd, kdy doslo k dramatickému prd-
béhu manifestace choroby v podobé ¢etnych
invalidizujicich relapsd, zahajujeme lé¢bu léky
prvnivolby. Do této skupiny patfiinterferon beta
a glatirameracetat, odlisujf se jak mechanizmem
Ucinku, tak frekvenci aplikace ¢i spektrem neza-
doucich ucinkd. Do skupiny interferond beta patff
vicero preparatt (tabulka 2). Spole¢nym jmenova-
telem viech téchto lékd je injekeni aplikace. V kli-
nickych studiich u pacientd s relaps remitentnf
roztrousenou sklerézou prokézali redukci relapsd
okolo 30% ve srovnéni's placebem. Snizenirizika
2. relapsu u pacientl s klinicky izolovanym syn-
dromem bylo jesté vyraznéjsi — hodnoty se po-
hybovaly kolem 459% opét v porovnani s pla-
cebem. Mezi nejcastéjsi nezddouci Ucinky patfi
elevace jaternich testd s leukopenif u interferond
a koznf komplikace u glatirameracetatu (zde ma
svdj vliv nutnost kazdodenni aplikace). Bohuzel
u vdech pacientd se nepodafi diky lékdm prvnf
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volby chorobu stabilizovat. Aktivita onemocnéni
mUze byt manifestovana dalsimi relapsy, progrest
disability ¢i dynamikou na kontrolni magnetické
rezonanci. V pfipadé nedostate¢né kompenza-
ce onemocneéni je tfeba zvazit eskalaci terapie.
V soucasnosti mame dva zakladnfi léky druhé linie.
Patif sem infuzni preparat s monoklonaini proti-
latkou — natalizumabem s aplika¢nim schématem
jednou mésicné. Déle tabletkovy |ék ovliviujici
S1P receptory — fingolimod. Oba preparaty majf
talizumabu se jednd predevsim o riziko progresiv-
ni multifokaIni leukoencefalopatie (PML), které Ize
ale v soucasné dobé stratifikovat dle pfitomnosti
JCV protildtek v séru (plvodcem PML je JC virus)
a anamnestické imunosuprese. Nejrizikovéjsi je
pacient, ktery ma JCV pozitivni protilatky, ana-
mnestické podavani imunosupresivni 1é¢by a je
jiz vice jak 2 roky na lé¢bé natalizumabem. U fin-
golimodu je nejvice sledovanym nezadoucim
Ucinkem kardialnf riziko. Lék je kontraindikovan
u pacientd se srdecnfarytmif ¢i u sou¢asného uzi-
vani lékd zpomalujicich srdecni frekvenci. Dalsim
potenciondlnim nezadoucim Uc¢inkem je maku-
larniedém, ktery Ize idedIné monitorovat pomoci
OCT. Dlouhodoba lé¢ba roztrousené sklerézy
ma fadu algoritmd, je nepochybné, Ze léc¢ebné
postupy se budou v pfistich letech komplikovat,
jelikoZ na trh se bliZi fada lékd, které prokazaly



v klinickych studiich velmi zajimavy efekt a navic
jsou pro pacienta komfortnéjsi predevsim formou
podani ¢i nizsi frekvenci injekénf aplikace.

Zaveér

V é¢bé optické neuritidy je nezbytna Uzka
spoluprace oftalmologa s neurologem. V na-
sem ¢lanku se zabyvame diagnostikou a lé¢-
bou ,typického” pacienta s optickou neuritidou.
Poskytnout podrobné diferencidlné diagnos-
tické moznosti nebylo nasim cilem. Popsané
algoritmy 1é¢by predevsim v akutni fazi one-
mocnéni jsou nezbytné pro minimalizaci rizi-
ka rezidudiniho postizeni zraku a zarover jsou
podminkou moznosti indikace imunomodula¢ni
lé¢by u pacientd po prvnim relapsu roztrousené
sklerézy mozkomi3ni. Je jednoznacné prokaza-
no, Ze z ¢asné zahajené |é¢by pacienti s RS profi-

tuji. A vzhledem k tomu, Ze roztrousena skleréza
stéle patff mezi nevylécitelnd onemocnéni, je
oddaleni progrese klinického stavu nasf jedinou
moznosti, jak pacientovi pomoci.
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