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Ve dnech 22. a 23. listopadu 2024 probéhlo v Mikulové XXVI. sympozium klinické farmacie René Macha. Z jeho programu bylo
vybrano nékolik sdéleni a jejich detaily budou pfiblizeny ¢tenaiim Ceské a slovenské farmacie.

Lékové informacni centrum

Lékové informacnicentrum (LIC) spole¢ného pracovisté Farmaceutické
fakulty v Hradci Krélové Univerzity Karlovy (FaF UK) a Fakultni nemocnice
Hradec Krdlové (FN HK), které letos oslavilo 30 let od svého zaloZeni v ro-
ce 1994, je druhym nejstarsim a jedinym univerzitnim lékovym informac-
nim centrem v Ceské republice. Soustfedi se na fesenf lékovych dotaz(l
poklddanych vyhradné zdravotnickymi pracovniky, ¢imZ cili na podporu
farmaceutické péce a vzdéldvani zdravotnikd v problematice informaci o 1é-
Civech. Poskytovani sluzby je bezplatné. Aktivity LIC icastnikiim sympozia
predstavila jeho vedouci PharmDr. Katefina Malg, Ph.D, z Katedry socidlnf
a klinické farmacie FaF UK.

Lékové dotazy tykajici se farmakoterapie specifickych pacientd jsou
od tazatell pfijimany pfes webovy formular a jejich zpracovani probiha
standardizovanym zpUsobem v souladu s principy mediciny zalozené
na dUkazu. Standardizovana odpoved je vypracovana clenem LIC, ktery
byl tadné proskolen v praci s informacnimi zdroji, ndsledné revidovana
senior ¢lenem LIC s atestaci a zaslédna tazateli prostfednictvim e-mailu.
Ve podléhd systematické evidenci. Cleny LIC jsou akademiéti pracovnici
a studenti doktorského studia Katedry socidInf a klinické farmacie, kli-
nicti farmaceuti a klinicky farmakolog FN HK; ktefi se v pfipadé potfeby
obraceji na dalsi specialisty napfi¢ celou republikou.

Od zalozeni bylo v ramci LIC feSeno 2386 dotazl. V poslednich
letech jejich cetnost postupné klesd, avsak ¢as vynalozeny na jejich
zpracovani roste spolu s jejich ndro¢nosti a mnozstvim dostupnych
informacnich zdrojl. Nejcastéji se ¢lenové LIC setkdvajf s [ékovymi
dotazy od farmaceutd, nemocnicnich lékarl a védeckych pracovnikd.
Pokladané [ékové dotazy se tykaji zejména indikaci a kontraindikacf [é¢iv,
nezadoucich Ucinkl a v neposledni fadé Iékovych interakci. Mezi dalsf
témata, kterd jsou predmeétem poklddanych dotaz(, patii komplemen-
tarni a alternativni medicina ¢i téhotenstvi a kojent, u kterych se nejvice
dotazl zaméfuje na vhodnost podani Ié¢iva a jeho nezadouci Ucinky.

Dalsimi aktivitami LIC jsou publikacnf ¢innost a spoluprace s pregra-
dudlnimi studenty v rdmci jejich kvalifika¢nich praci. Clenové LIC se téz
veénuji pfednaskové a osvétové ¢innostia Ucastni se tuzemskych (napf.

Sympozium klinické farmacie René Macha) i zahrani¢nich konfe-
renci (napt. International Society for Pharmacoepidemiology, European
Society of Clinical Pharmacy, Nordic Drug Information Meeting).

Beéhem pandemie covidu-19 byla rozvijena i spolupréace s Ceskou
lékarnickou komorou (CLnK), kdy LIC zpracovavalo dotazy tykajici se
prevence a lé¢by tohoto onemocnéni's diirazem na medicinu zaloZzenou
na dlkazech (napf. uzivani vitaminu C, vitaminu D a omega-3 nenasyce-
nych mastnych kyselin v prevenci covidu-19). Mimo to se LIC podileloi na
zpracovani podklad(i v oblasti vyhrazenych lé¢iv pro CLnK tykajicich se
zafazeni pantoprazolu, ibuprofenu, paracetamolu, cetirizinu, levocetirizinu
a topického diklofenaku mezi vyhrazend léciva.

Je tfeba téZ zminit, Ze LIC umozZniuje v ramci celoZivotniho vzdela-
vani farmaceutl a lékaitl absolvovat dvoudenni specializa¢ni odbornou
stdz. Behem stéze se Ucastnik sezndmi s ¢innosti LIC, zplsobem prijmu,
zpracovanim a interpretaci lékovych dotazl a zdokonalf se v praci s bib-
liografickymi a faktografickymi databdzemi a dalSimi specificky zamére-
nymi informacnimi zdroji. Nedilnou soucasti staze je i viastni zpracovani

lékového dotazu. Dalsi detaily naleznete na https:.//www.faf.cuni.cz/LIC/.

Psoriaza a psoriaticka artritida

Patecni program vyvrcholil sdélenimi o terapii psoridzy a psoriatické
artritidy pohledem dermatolozky MUDr. Marie Jandové, Ph.D., a revma-
tologa doc. MUDr. Tomase Soukupa, Ph.D., kteff oba plisobi ve FN HK

Psoriaza

Pii psoridze neboli lupénce dochazi k hyperproliferaci epidermis
s poruchou diferenciace keratinocytd, je pfitomna zvysenéd angioge-
neze a imunopatologicky zanét. Lokalizace onemocnénf je variabilnf
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(napf. na kolenech a loktech, pokoZce hlavy a ve vlasech, nehtech, na
ploskach nohou nebo rukou).

Cilem terapie je pfedevsim dostat chorobu pod kontrolu, zlepsit
kvalitu Zivota pacienta a zamezit vzniku komorbidit. Dalezité je zajistit
Ucinnost a dlouhodobou bezpec¢nost Ié¢by s minimalnimi nezadoucimi
Ucinky pfijatelnymi pro pacienta. Terapie zahrnuje celou $kalu Iéciv,
u nichZ v3ak s rostouci Ucinnostf roste i toxicita. Topicky podavana lé¢iva
(kortikosteroidy, kalcipotriol, antralin) jsou méné toxicka, ale i méné
Ucinna. Systematicky poddvana Iéciva zahrnujici biologika, cyklosporin,
methotrexat a retinoidy jsou vysoce Uc¢inna, ale mohou mit fadu zavaz-
nych nezddoucich tcinkd. Systémovou terapii Ize doplnit fototerapif.

Systémova lécba je indikovdna v [é¢bé stfedné tézké a tézké lozisko-
vé psoridzy, u psoridzy refrakternf na fototerapii nebo pokud fototerapii
nelze provést, pfi vyrazném zhorsenf kvality Zivota nebo omezeni pra-
covni schopnosti ¢i sobéstacnosti, event. pfi obtizné [é¢itelné lokalizaci
psoriazy (kstice, nehty, genitdl). Vyhodou tradi¢ni/syntetické systémoveé
lé¢by je vysokd Ucinnost, nizka cena, efekt i na psoridzu nehtd, dostatek
dat o U¢innosti a bezpecnosti v populacia moznost kombinace s lokalnf
lé¢bou. Mezi mozné nevyhody naopak patfi nizsf i¢innost a pomalejsf
nastup ucinku v porovnani s biologickou Ié¢bou, necileny Ucinek,
a tedy i vy3si riziko toxicity, nezddoucich ucinkd a lékovych interakcf,
dale ¢asta intolerance pacienty a nutnost denniho/tydenniho uzivani
a pravidelnych laboratornich kontrol. V Ceské republice jsou dostupné
tfi ucinné latky: methotrexat, cyklosporin a acitretin.

Pfed nasazenim systémoveé terapie je doporuc¢eno zhodnotit zavaz-
nost psoridzy a stanovit terapeutické cile s pacientem. U¢innost lé¢by
by méla byt zhodnocena po 12 tydnech a poté i pfi kazdé dalsi navstéve
|ékare. Pfi dosazeni stanovenych cill je vhodné v 1é¢bé pokracovat,
v opac¢ném pfipadé by méla byt davka eskalovdna na maximalni moz-
nou a s odstupem opét zhodnocena Ucinnost. Pokud by byla Uc¢innost
terapie stale nedostate¢nd, méla by byt terapie zménéna.

Retinoidy jsou derivéty vitaminu A se Sirokym spektrem Ucinku
(akutnf generalizovana pustuléza, erytrodermie, palmoplantarni pus-
tuloza). Dennf dévka se pohybuje mezi 0,3 a 0,8 mg/kg a jejich efekt
nastupuje za 4-12 tydnd. Mezi ¢asté nezddouci Ucinky patfi suchost rtd
a sliznic, vypadavani vlasd, poskozeni jater a rdstova retardace. Lécba
retinoidy je kontraindikovana u pacientt s ledvinnou nebo jaterni ne-
dostatec¢nosti, s hyperlipidemii nebo pfi abuzu alkoholu. Jsou zndmymi
teratogeny, a tedy maze dojit k vaznému poskozeni plodu a k poceti
by nemélo dojit 2 roky po ukoncenf [é¢by.

Methotrexdt je léc¢ivo pouzivané v fadé indikaci. Od 80. let 20.
stoletf se pouziva i v terapii psoridzy, a to pfedevsim u tézké psoriazy,
pustulozni psoridzy, erytrodermie, artritidy nebo nehtového postizen.
Methotrexat omezuje tvorbu keratinocytd, redukuje zanét a zpomaluje
postup kloubnfho postizeni. Podava-li se v malych davkach 7,5-15 mg
tydné, je obvykle dobfe tolerovan, i kdyZ mohou pacienti ¢asto poci-
tovat nevolnost, inavu nebo ztratu chuti k jidlu. Ke zlepsenf tolerance
ma byt ddvka 15 mg methotrexdtu rozdélena na tfi dil¢i davky (réno,
vecer, rdno). Jeho efekt nastupuje za pfiblizné 2 mésice. Pfi dlouho-
dobé lé¢heé maze dojit k poskozenf jater, Utlumu kostni diené, a to jak
v Cervené i bilé krevnitadé, tak u trombocytd. Terapie methotrexatem
je kontraindikovéana u imunodeficitnich pacientd, pfi abuzu alkoholu
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a v téhotenstvi, jelikoZ se jedna o teratogennf latku. Téhotenstvf je nutno
planovat nejdrive 3 mésice po ukonceni 1écby nejen u zen, ale i u muzd
kvlli ovlinéni spermatogeneze.

Cyklosporin je imunosupresivum s ndstupem ucinkd do 4 tydn(.
Doporucend denni davka je 2,3-3 mg/kg s postupnym snizovanim
davky. Doporucuje se pouze ke kratkodobému pouZzitf, a to maximalné
1-2 roky z dlvodu vyssiho rizika infekci, malignit, poskozenf ledvin,
zvyseni arteridlniho krevniho tlaku a ¢astych interakci s dalSimi [écivy.

Biotechnologicky pfipravena |éciva (biologika) obsahuji produk-
ty ¢i komponenty Zivého organismu a jedna se o velké molekuly az
makromolekuly (proteiny, glykoproteiny). Biologickd lé¢ba prindsi fadu
vyhod oproti konzervativni1é¢bé malymi molekulami. Biologika vykazujf
vysokou selektivitu a efektivitu a zarovers méné nezddoucich ucinkd.
Jsou indikovéna po selhani predchozi fototerapie, systémové nebo
topické lé¢by z ddvodu nelcinnosti, intolerance nebo kontraindikace.
Biologika je téZ moZné kombinovat s dalsimi lé¢ebnymi modalitami.
Pred nasazenim terapie je nutno pacienta komplexné vysetfit (krevni
obraz, vylouceni hepatitid, onemocnéni virem lidské imunitni nedo-
state¢nosti (HIV, zang. Human Immunodeficiency Virus), latentni tuber-
kuldzy (TBCO), vysetteni biochemickych parametrd aj) a béhem terapie
je nutno pravidelné monitorovat bezpecnost terapie. Intervaly aplikacf
byvajf riizné (denni, tydenni, mési¢ni) a podavaji se bud subkutdnné,
nebo intravendzné (ve formé injekci, infuzi ¢i per). U¢innost lécby se
zhodnocuje vétsinou po 16 tydnech 1é¢by a jako Uspésné se povazuje
zlepSeni o 75 %. Mezi rizika Ié¢by patfi ovlivnéni imunitniho systému,
vyssinachylnost k infekcim (TBC), u nékterych Iéc¢iv také vyssi nachylnost
k nadorim nebo riziko tvorby protildtek. Téhotenstvi je u zen na této
terapii nutno planovat, protoZe nekterd z téchto 1é¢iv (napf. inhibitory
tumor nekrotizujictho faktoru (TNF) alfa) jsou s urcitymi stadii téhoten-
stvi kompatibilnf.

Biologika pouzivana v terapii psoridzy zahrnuji inhibitory TNF-alfa
a inhibitory interleukin® (IL) — IL12/23p40 (ustekinumab), inhibitory
IL-17A/RA (secukinumab, ixekizumab, brodalumab, bimekizumab) a in-
hibitory IL-23p19 (guselkumab, risankizumab, tildrakizumab).

Psoriaticka artritida

Psoriaticka artritida je zanétlivé muskuloskeletalnf onemocnénti, kte-
ré postihuje predevsim klouby, pater nebo enteze a zpUsobuje vaznou
invaliditu. Je spojeno s vy3sim rizikem rozvoje komorbidit a pfed¢asného
umrti. Prvnim projevem je nejcastéji mono- ¢i oligoartritida zejména
distalnich kloubl spole¢né s ranni ztuhlosti trvajici nad 30 minut.
V 25% pripadd se onemocnéni prvné projevi polyartritidou podobnou
revmatoidnf artritidé. Typickym znakem je entezitida zejména v oblasti
kolen, dlanf a chodidel. Psoriatickd artritida se diagnostikuje pomoci
kritérii CASPAR (Criteria for Psoriatic Arthritis), kdy pro pozitivni diagndzu
je nutny vyskyt 3 a vice kritérif. Ty zahrnuji prokdzanou psoridzu, posti-
Zeni nehtd psoridzou, nepfitomnost revmatoidnich faktord, daktylitida
a rentgenovy prikaz juxtaartikularni kostni novotvorby.

Uskalim terapie je pfedevsim fakt, ze aktudlni formy lécby nenaplnuji
veskeré medicinské potfeby a mnoho pacientli nedosahuje adekvétni
terapeutické odpovédi pfi [é¢bé syntetickymi DMARDs (chorobu mo-
difikujicf 1é¢iva, z ang. Disease Modifying Antirheumatic Drugs) a NSAIDs
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(nesteroidni antiflogistika, z ang. Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs).
Navic az 40 % pacientd dostate¢né nereaguje nebo netoleruje inhibitory
TNF alfa, které jsou nyni standardni lécbou.

Pro management terapie psoriatické artritidy bylo vydano v ro-
ce 2023 doporuceni EULAR (The European Alliance of Associations for
Rheumatology), které uvadi 7 hlavnich zasad terapie. Lécba by méla
byt nasazena s konkrétnim cilem, kterym by mélo byt dosaZeni remise
(nebo alespor nizké aktivity onemocnéni) za pravidelného hodnocenf
aktivity onemocnénia vhodné Upravy [écby. NSAIDs v monoterapii majf
pouze omezenou Ucinnost. Monoterapie NSAIDs event. s lokalnimi
injekcemi glukokortikoid(, by méla byt lokdInimi injekcemi glukokor-
tikoid by méla byt pouze kratkodobym fesenim trvajicim maximalné
4 tydny a pouze v pfipadé entezitidy, predominantniho axidlniho one-
mocnéni nebo oligoartritidy bez nepfiznivych prognostickych faktord,
mezi které patff polyartritida, strukturalni poskozenf, zvysené reaktanty
akutni faze, daktylitida a postiZzenf nehtd.

Zakladem terapie je Ié¢ba DMARDs. V prvnf linii u oligoartritidy
s/bez nepfiznivych prognostickych faktord a u polyartritidy je upred-
nostiovan methotrexat, zvIast u pacientl s klinicky vyznamnym po-
stizenim kze. Pokud pacient nedostate¢né odpovidé na syntetic-
kd DMARDs, méla by byt zahajena |écba biologiky. Mezi pouzivana
biologika fadime inhibitory TNF-alfa nebo interleukinG zminované
vyse. V doporuceni EULAR 2023 byl navic pfidan i inhibitor IL-17 A&F
bimekizumab. Pfi nedostatecné ucinnosti biologik nebo pokud Iécba
jimi neni pro pacienta vhodna (kontraindikace, nonadherence aj.), jsou
pro terapii schvélené i inhibitory Janusovych kindz (JAK inhibitory)
tofacitinib a upadacitinib. U nich je nutno zvazit vhodnost podavani
predevsim u starsich pacient(, kurakd, pacientd s komorbiditami nebo
ve vyssim riziku vzniku malignit.

U pacientl s klinicky vyznamnym axidlnim postizenim a nedo-
state¢nou odpovedi na NSAIDs by méla byt zvdZena Iécba inhibitory
TNF-alfa, IL-17A, IL-17 A/F nebo JAK inhibitory.

Pfi vybéru terapie je vhodné fidit se dominantnim projevem one-
mocnéni. Je-li pfitomno vyznamné postizen( kiiZe, je vhodné zavést
inhibitory interleukind. Pfi pfitomné uveitidé se preferuji inhibitory
TNF-alfa a pfi zdnétlivém stfevnim onemocnéni jsou upfednostrovany
inhibitory TNF-alfa nebo inhibitory IL-12/23 nebo IL-23 ¢ JAK inhibitory.

Parkinsonova choroba

V sobotnim dopolednim prednaskovém bloku se diskutovalo o te-
rapii Parkinsonovy nemoci (PN) a Iékovych problémech antiparkinsonik.
Pfednasky zaznély z pohledu neurologa doc. MUDr. Marka Baléze, Ph.D,
z Neurologickeé kliniky Fakultni nemocnice u sv. Anny v Brné a klinické
farmaceutky pUsobici na této klinice, PharmDr. Veroniky Svobodové.

PN je onemocnéni charakteristické nedostatkem dopaminu pfe-
devsim v nigrostriatalnim systému, postizeny jsou viak i dopaminerg-
ni neurony v jinych ¢astech mozku a také v perifernim a enterdlnim
nervovém systému. Nemoc postupné progreduje v celém nervovém
systému a zasahuje i drédhy glutaméatergni, noradrenergnf, serotonergni
a jiné. PN se typicky projevi mezi 60.-70. rokem Zivota a je klinicky velmi
heterogenni. V premotorické fazi se PN muaze projevit nespecifickymi
pfiznaky (@nosmie, porucha spanku v REM fazi, Uzkost ¢i deprese),
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obvykle je vak diagnostikovana diky motorickym pfiznakim (asymet-
rickd bradykinéza a rigidita, u 80 % pacientl se vyskytuje tremor) a po
vyloucent jinych pficin parkinsonismu. Jednoznacnym ukazatelem je
vsak pozorovatelné klinické zlepseni u pacientll po nasazeni dopami-
nergni medikace. K potvrzeni diagndzy je vyuzivano zobrazovacich
technik, pfedevsim magnetické rezonance (MR) mozku a déle DaT scan
(Dopamine Transporter Scan) nebo IBZM SPECT (Single-Photon-Emissions-
Computertomography). Pfi vysetfeni DaT scan je pacientovi injekéné
podan joflupan (%)), ktery se vaze na dopamin, a pri zobrazent je tedy
viditelné mnozstvi pfitomného dopaminu. IBZM SPECT je metoda pro
zobrazenf striatalnich D,-receptor( prostfednictvim jodobenzamidu
('), ktery je ligandem na tento receptor.

Farmakoterapie PN se zahajuje co nejdfive po zjisténi diagndzy.
Dulezité je neodklddat symptomatickou terapii do doby, nez bude
pacient vyznamneé postizen motorickymi i nemotorickymi pfiznaky.
Lécha se vetsinou zahajuje D,-agonisty, pfedevsim u mladsich paci-
entl do 70 let bez mnoha komorbidit. Diky nim dochézi ke snizeni
a odddlenf rizika rozvoje pozdnich hybnych komplikaci. Jejich vyho-
dou je podavani 1x denné, nevyhodou je vyssi riziko nezaddoucich
Gcinkd. U zastupcd D,-agonistd nejsou provedeny srovnavaci studie
stran Uc¢inku a mira jejich tolerance je individudlni. Lékové problémy
D,-agonistl souvisejf s jejich Iékovou formou, nahlym vysazenim nebo
manifestaci nezddoucich ucinkd. Lékové forma se stavé problémem
u pramipexolu a ropinirolu pfi restrikci per os pfijmu. Pfevod prami-
pexolu z prodlouZené formy na formu s okamzitym uvolfovanim se
provadi v pomeéru 1:1 a celkovd denni dévka se rozdéluje na 3 dil¢f,
u ropinirolu je prevod analogicky, avsak lékova forma s okamzitym
uvolfhovanim neni dostupna. Pfi pfevodu obou zminénych latek bud na
levodopu (-DOPA) nebo rotigotin je nutné zachovat ekvivalenci davky.
Prihodnym nastrojem k vypoctu ekvivalentni davky maze byt nastroj
,Dose Calculator” poskytovany Narodnf zdravotni sluzbou (NHS, z ang.
National Health Service). Redukce davek k prevenci syndromu nahlého
vysazeni by méla probfhat u pramipexolu 0 0,52 mg/den az do davky
0,52 mg a poté by davka méla byt redukovédna na 0,26 mg, u ropinirolu
04 mg/den béhem 7 dni a po dosazeni davky 8 mg redukce o 2 mg/
den do Uplného vysazeni. Davka rotigotinu by méla byt snizovéna
0 2mg/den ¢ ob den do Uplného vysazen.

-DOPA je u pacientl nasazena ihned nebo az pozdéji podle stavu
pacienta. Oproti D,-agonistim ma vyraznéjsi symptomaticky efekt
a méné nezadoucich ucinkd, ale nizsf vliv na oddaleni pozdnich hyb-
nych komplikaci. Typicky wearing off -DOPA, tj. vyprchéni Gc¢innosti, se
objevuje u 38-50 % pacientl do 1-2 let od zahéjenf |é¢by L-DOPA, az
u 100 % pacientd po 10 letech lécby. U vice neZ poloviny pacientl se
do 5 let [é¢by L-DOPA rozviji motorické vykyvy, tzv. on/off fenomén, do
15 let Ié¢by [-DOPA je to a7z 90 % pacientl s PN. S progresi onemocnéni
se zkracuje i jeji davkovad interval. Lékové problémy L-DOPA se tykajf
napfiklad jejich interakci, diky nimz dochézi k manifestaci nezddoucich
Ucinkd. Kombinace L-DOPA s linezolidem je dle dostupnych informac-
nich zdrojd kontraindikovana. Pfi pohledu na aktudlnost zdroju, ze
kterych dané dokumenty ale vychazeji, je patrné, Zze se jedné o zdroje
publikované pred 30 a vice lety. Rizikovost kombinace L-DOPA s linezo-
lidem je proto nutno hodnotit individudlné u kazdého pacienta nebo

www.csfarmacie.cz



popfipadé zvolit jiné antibiotikum. V pfipadé pouZiti této kombinace
je nutno dlsledné monitorovat krevni tlak. Dalsim prikladem interakci
je podavani enterdlni vyzivy v kombinaci s L-DOPA. Pfi zavedenf konti-
nudlni vyZivy je nutno zastavit vyZzivu 90 minut pfed podanim L-DOPA
a obnovit ji az 30 minut po podani.

Lécivem relativné novym u pacientd s PN je opikapon, inhibitor
katechol-O-methyltransferdzy (COMT). Podava se 1x denné pred spa-
nim alespon 1 hodinu pred [-DOPA nebo po ni, doporucena davka je
50 mg, tedy 1 tobolka.

PerordIni Ié¢ba nemusf byt vzdy u pacientt s PN vhodnou vol-
bou. Uskalim je predevsim fluktuace hladin L-DOPA, nebot pacient(iv
momentaln{ stav je vyrazné zavisly na jejich plazmatickych hladindch.
Rozdily v plazmatickych hladindch L-DOPA na vrcholu davky a na
konci davkovaciho intervalu mohou byt pfi¢inou vyskytu dyskinéz.
Problematickd je i progredujici akcentace off-stav(, a tedy nutnost na-
vy$ovani davky L-DOPA. Redenim mUze byt nasazeni inhibitor& COMT,
zvyseni poctu davek L-DOPA, event. podéani amantadinu pfi dyskinezi.

Dalsi pfekdZkou optimalnf terapie mohou byt potize s motilitou
gastrointestindlnfho traktu. Jak je zminéno vyse, PN zasahuje i enterdinf
nervovy systém, coz mize negativné ovlivnit vstrebavani nejen -DOPA
(v duodenu), ale i peroralnich D,-agonistd.

Kromé perordIni |é¢by Ize farmakoterapii PN aplikovat pomoci
pumpovych systém, diky nimz Ize Ié¢ivo podat subkutanné (systémy
DUODOPA S.C., DACEPTON/D-MINE) nebo intrajejunalné (systémy
DUODOPA, LECIGIMON). Vyhoda subkutdnnich pump je moznost po-
daniihned pfimo na neurologickém oddéleni.V pfipadé intrajejunalni
aplikace je nutnost vstupu az do jejuna pomoci permanentni sondy
zavedené perkutanni endoskopickou gastrostomif nebo jejunostomif,
vyhodou této aplikace je vsak velmi snadné ovladani pro pacienty
i jejich rodiny. Indikace pumpovych systémd je pfedevsim u pacientt
s pokrocilymi formami PN s pozdnimi hybnymi komplikacemi (wearing
off, akcentace off stavu, fluktuace hybného stavu, dyskineze) a pfi ne-
dostatecném efektu peroralni antiparkinsonské terapie na fluktuace
hybného stavu. Pfekdzkou podavéani antiparkinsonik touto formou je
Casto strach pacienta ze zavedeni sondy. Pozitivni postoj pacienta je
nutny i pro adekvatni adherenci k lécbe.

Dalsfm terapeutickym postupem je hlubokd mozkova stimulace
(DBS, z ang. Deep Brain Stimulation), kterd spociva v zavedeni tenkych
elektrod do hlubokych oblasti mozku, kde poté trvale stimuluji pacien-
tav mozek. Hlavnimi indikacemi pro zavedeni DBS u PN jsou predevsim
pokrocilé motorické komplikace, event. intolerance dopaminergni medi-
kace (napf. v pfipadé pridruzeného glaukomu) nebo tremor-dominantnf{
PN. Mimo PN se DBS uplatriuje i v terapii dystonickych syndrom réizné
etiologie, tremoru jiné etiologie nez PN nebo tikd. Zajimavosti je, ze
tento postup je méné preferovan zenami. Ze zkusenosti docenta Balaze
je to nejspis zdlvodu, Ze Zeny proti muzim citi vétsi pud sebezichovy
a zavedeni elektrod do mozku se spise vyhybaji.

U antiparkinsonik je vhodny management psychiatrickych kom-
plikaci. Resenf téchto komplikaci by mélo predchazet zjisteni priciny,
jiz mohou byt infekce, delirium, demence ¢iinterakce Iéciv. Pfi redukci
medikace je pfihlizeno na pomér benefit vs. riziko konkrétniho pacienta
a v pfipadé nutnosti jsou zavedena antipsychotika, nejcastéji kvetia-
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pin, klozapin, event. pimavanserin. Naopak nevhodna jsou klasicka
antipsychotika, napf. haloperidol a levomepromazin, kterd mohou
symptomy parkinsonismu jesté prohloubit. Casto jsou pfedepisovana
v [é¢ebnach dlouhodobé nemocnych a domovech pro seniory, avsak
k témto léciviim by se mélo pfistoupit jediné v situaci, ze pacient trpf
téZkou poruchou chovani.

Predepisovani antiparkinsonik do kombinaci s nevhodnymi [é¢ivy
nebo Iécivy kontraindikovanymi je vyznamnym lékovym problémem.
Vycet téchto IéCiv je v Tab. 1 nize.

Zavérem je nutno vyzdvihnout vyznamny benefit fyzické aktivity

Tab. 1. [éciva kontraindikovand ¢i nevhodnd pri predepisovdni antipar-
kinsonik

Lékova skupina Léciva latka

antipsychotika haloperidol, chlorpromazin,

levomepromazin, risperidon, olanzapin

prokinetika, antiemetika metoklopramid, thiethylperazin

antiverginéza cinarizin

antihistaminika promethazin

antihypertenziva alfa-methyldopa

|é¢iva ovliviujici trimetazidin

kardiovaskularni systém

u pacientt s PN. Redukovana svalova sfla v oblasti paraspinalnich svald,
kycli a kotnikl pfispiva k nestabilité. Porucha chiize zplsobend ztratou
automacity chiize v senzomotorické oblasti bazélnich ganglif je jesté
akcelerovana svalovym oslabenim. Spojitost mezi fyzickou aktivitou
a zlepSenim motorické konektivity je dokdzana v fadé studii (Shah et
al, 2016; De Laat et al.,, 2024).

Diagnostika a lécba bolesti hlavy

Vétsinu posledniho prednaskového bloku sobotniho programu sym-
pozia vyplnily MUDr. Tereza Svr¢inové, Ph.D., a MUDr. Andrea Bartkova,
Ph.D, z Neurologické kliniky Fakultni nemocnice Olomouc, které pfinesly
recentni a velmi erudovany prehled diagnostiky a lé¢by bolesti hlavy.

Primarnfbolesti hlavy je tfeba chdpat jako samostatné onemocneént,
u kterych nenf zjistitelnd jasna organickd pficina ani strukturdinf [éze,
na rozdil od sekundérnich bolesti hlavy, které mohou byt symptomem
jiného onemocnéni (napf. trauma hlavy, zanéty a nadory centralniho
nervového systému) nebo iatrogenné navozené.

V rdmci diferencialni diagnostiky je peclivé odebirdna anamnéza
(napt. lokalizace, frekvence, trvani a charakter bolestf, za jakych okolnosti
vznika ¢i dochdzi k Ulevé a jakd medikace je pouzivéna). VyuZivany jsou
také dalsi vysetieni (napf. o¢ni, neurologické ¢i vysetieni mozkomisniho
moku véetné manometrie) a zobrazovaci metody (napf. vypocetnf
tomografie (CT), MR, elektroencefalografie (EEG)).

Mezi primarni bolesti hlavy se fadi migréna, tenzni typ bolesti hlavy,
trigeminové autonomnf bolesti hlavy a dalsi primdrni bolesti hlavy.
Prehled primérnich bolesti hlavy vychazi z oficidiniho ¢eského prekladu
Mezindrodnf klasifikace bolesti hlavy (ICHD-3) a je uveden v tabulce 2.

Migréna
Migréna je jednim z nejcastejsich a nejvice omezujicich neu-
rologickych onemocnéni s prevalenci 17,1 % u zen a 5,6 % u muz{.

Onemocnéni probihd ve 4 fazich — prodroma, aura, bolest hlavy
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Tab. 2. Primdrni bolesti hlavy

Migréna Migréna bez aury

Migréna s aurou

Chronicka migréna

Komplikace migrény

Pravdépodobna migréna

Epizodické syndromy, které mohou byt asociovany
s migrénou

Tenzni typ
bolesti
hlavy

Mélo frekventni epizodické forma tenzniho typu bolesti hlavy

Frekventni epizodicka forma tenzniho typu bolesti hlavy

Chronicka forma tenzniho typu bolesti hlavy

Pravdépodobny tenzni typ bolesti hlavy

Trigeminové | Cluster headache

autonomni | paroxyzmalni hemikranie
polestililes Kratce trvajici jednostranna neuralgiformni bolest hlavy
K Hemicrania continua

Pravdépodobnf trigemindlni autonomni bolest hlavy
Dalsi Primarni bolest hlavy pfi kasli
primarni Primarni bolest hlavy pfi fyzické zatézi
bolesti Primarni bolest hlavy spojend se sexudln{ aktivitou
hlavy

Primarni prudce nastupujici bolest hlavy (thunderclap
headache)

Primarni bolest hlavy po chladovém podnétu

Bolest hlavy ze zevni komprese

Primdrni bodava bolest hlavy

LokaInf okrskova bolest hlavy (nummular headache)

Hypnicka bolest hlavy

Nové denni trvalé bolesti hlavy

a postdroma, pficemz ne u kazdého dojde k manifestaci vsech fazi.
Prodromalni faze (nékolik hodin pred zachvatem) se mdze projevit napf.
jako deprese, podrdzdénost, euforie, vI¢i hlad, zacpa ¢i préjem. Fazi aury
(maximalné 60 minut pred bolesti hlavy, na jejimz konci propukne), ktera
je charakteristicka vyskytem reverzibilnich neurologickych pfiznak{
(napf. zrakové, senzitivni, motorické, kmenové ¢i fe¢ové poruchy), po-
cituje priblizné 20 % migrenikd. Béhem faze bolesti hlavy (obvykle trva-
jict 4=72 hodin) dochdzf k zachvatu pulzujici a pfevazné jednostranné
bolesti hlavy dosahujici stfedni az téZké intenzity. Doprovazena mUze
byt nevolnosti, zvracenim, fotofobii, fonofobii ¢i intoleranci hluku, které
se zhorsuijf s fyzickou ndmahou. Pro postdromalni fazi je typicka Unava,
bolest svall, sniZzend koncentrace nebo v nékterych pfipadech euforie.

Lécba migrény je zaméfend na snizeni intenzity a délky trvani
samotného zachvatu bolesti, eliminaci obtézujicich pfiznakd (napf.
nauzea, fotofobie, fonofobie, osmofobie) a redukci poctu dni s migré-
nou. Zahrnuje nefarmakologické opattent, jejichZ soucasti je eliminace
spoustecl, Uprava Zivotospravy, spankového rezimu, dietni opatfenf
a redukce hmotnosti. Farmakologicka terapie, u niz je v sou¢asné dobé
zaznamenan vyznamny posun, je déle délena na akutni (abortivni)
a profylaktickou.

Cilem profylaktické terapie je redukce frekvence migrendznich
zachvatl < 50 %, délky trvani a tize, zlepseni efektu a snizenf spotre-
by akutni medikace, omezenf rizika naduzivani 1éCiv, snizeni nakladd
na léc¢bu a zlepsenf kvality Zivota. U disponovanych pacientl je snaha
téz zabranit transformaci migrény epizodické v migrénu chronickou.
Vhodnymi kandidaty pro podavani profylaktické terapie jsou pacienti,
kteff splfuji jedno z nasledujicich kritérif:
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B Cetnost migrendznich zachvatd je > 4 za mésic, nebo 2 dny mésicné
spojené s pracovni neschopnosti navzdory 1é¢bé,
naduzivani akutnf lé¢by (> 2x za tyden),
|é¢iva pro akutni terapii jsou kontraindikovana, nejsou Ui¢inna nebo
nejsou tolerovéna,

B menstruacni migréna, miniprofylaxe a dalsi.

Viybér profylaktického léciva zavisi na jeho ucinnosti, profilu ne-
zadoucich ucinkd a pfipadnych komorbidit pacienta. Preferovéna je
monoterapie lé¢ivy 1. volby, kterd jsou pfi net¢innosti nahrazena lécivy
z dalsich skupin, pfipadné je vyuzita kombinovana terapie. Poc¢atecni
davka je vzdy nizkd a postupné se navysuje do dosazenf U¢innos-
ti, resp. do stropové davky nebo do vyskytu nezadoucich ucinkd.
Ucinek profylaktické lécby se dostavuje pomalu (nejdfive za 3-6 tydnd).
Nedostatecna Uc¢innost nebo nezadouci Ucinky lé¢iv pfedstavujf nejvets
uskalf profylaktické terapie a zaroven jsou nejcastéjsim divodem pro
ukonceni terapie.

Prvni volbou jsou Iéciva ze skupiny antiepileptik a betablokatord.
Konkrétné se jednd o topiramat, ktery byl testovan u epizodické i chro-
nické migrény v ddvce 75 mg poddvané 1x denné. Pro teratogennf
riziko je kontraindikovan v gravidité a laktaci a opatrnosti je tfeba dbat
i umladych Zen ve fertilnim véku, u kterych je sou¢asné vyzadovano
uzivani spolehlivé antikoncepce. Déle je vyuzivan valprodt v ddvce
300-1000 mg, ktery je pro teratogenni riziko kontraindikovan u fertil-
nich Zen i muzd. Ze skupiny betablokétor( jsou vyuZivéany metoprolol
v dévce 25-100 mg a propranolol v ddvce 100-200 mg.

Mezi léciva 2. volby jsou fazeny blokatory kalciovych kandld, které
jsou vhodné zejména u migrén se zadvaznou aurou, a to cinarizin v ddvce
50-140 mg, flunarizin v ddvce 5-10 mg a verapamil v ddvce 120-240 mg.
Viyuzivana jsou i IéCiva ze skupiny antidepresiv — tricyklickd antidepre-
siva (amitriptylin v ddvce 25-50 mq), selektivni inhibitory zpétného
vychytévani serotoninu a noradrenalinu (venlafaxin v davce 75-150
mag) nebo v pfipadé psychiatrickych komorbidit kombinacni terapie
se selektivnimi inhibitory zpétného vychytavani serotoninu. Dalsim
profylaktickym lécivem s evidenc je onabotulinumtoxin, v Ceské repub-
lice vSak neni hrazen ze zdravotniho pojisténi. Evropska neurologicka
akademie také umoznuje podani kardesartanu v denni ddvce 8-16 mg
s vyhodou zejména u pacientl s hypertenzi, ale v Ceské republice neni
tato indikace schvalena.

Novou lé¢ebnou profylaktickou strategii pfedstavuje ovlivnéni
calcitonine gene-related peptidu (CGRP) ¢i jeho receptoru mono-
klonalnimi protilatkami nebo malymi molekulami tzv. gepanty, které
jsou vyuzivany u pacientl trpici migrénou minimdlné 4 dny v mésici
nebo pfi selhdni ¢i intoleranci minimélné 2 konvencnich profylakticky
podavanych léciv per os. CGRP je tvofen 37 aminokyselinami, vyskytuje
se v perifernim i centrdlnim nervovém systému a je uvolfiovan z noci-
ceptivnych trigeminalnich vlaken. Pdsobi jako potentni vazodilatdtor
cerebralnich tepen, vede k degranulaci mastocytt a pfispiva ke vzniku
neurogenniho zanétu. Monoklondlni protildtky, které byly vyvinuty
pro cilenou profylaxi migrény, maji dlouhy polocas cirkulace v plazmé
(20-45 dnf), coz umoznuje pfevazné podavani Tx mésicné, a tedy i lepsf
adherenci k lé¢bé. Vyznacuji se relativné brzkym nastupem Ucinku,
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Tab. 3. Srovndni struktury jednotlivych molekul monoklondinich protildtek ovlivriujicich calcitonine gene-related peptid ¢i jeho receptor

Fremanezumab (AJOVY®) Erenumab (AIMOVIG®) Galkanezumab (EMGALITY®) Eptinezumab (VYEPTI®)
Podavani s.c.injekce s.C.injekce s.C. injekce i.v.infuze
Déavkovani Mésicné, ¢tvrtletné Mésicné Mésicné Ctvrtletné
Dévka 225 mg/675 mg 140 mg Inicidiné 240 mg, ndsledné 120 mg | 100 mg
il CGRP ligand CGRP receptor CGRP ligand CGRP ligand
Biologicky polocas | 32 dni 21 dni 25-30dnf 32dni

CGRP - calcitonine gene-related peptid; i. v. — intravendzni; s. ¢. — subkutdnni

neprestupuji pfes hematoencefalickou bariéru, nejsou metabolizo-
vany v jatrech aniv ledvindch a na rozdil od gepantl nemaiji aktivni
a potencidlné toxické metabolity. Viyrazna cilova selektivita zlepsuje
tolerabilitu a zéroven neinteraguji s jinymi léCivy. V Tab. 3 je uvedeno
srovnanf jednotlivych molekul monoklondlnich protildtek ovliviujicich
CGRP ¢ijeho receptor.

Mezi malé molekuly tzv. gepanty ovliviujici CGRP &ijeho receptor
se fadi atogepant (Aquipta®) podavany perordlné 1x denné v davce
60 mg, ktery je registrovany pro profylaxi migrény. Studie pro akutni
lé¢bu probihaji. Uinek nastupuije za 1-2 hodiny a eliminuje se 24 hodin.
Dalsim gepantem je rimegepant (Vydura®), ktery je registrovan pro
akutnii profylaktickou lé¢bu. Jako akutni Ié¢ba je peroradlné podavéna
déavka 75 mg, v pfipadé profylaktické Ié¢by je indikovano 75 mg obden.
Nastup Ucinku je 1,5 hodiny a je eliminovan za 24-48 hodin. U mnoha
molekul musime pocitat s [ékovymi interakcemi na drovni cytochromu
P450 izoformy 3A4 (pozor na silné inhibitory) a také s tim, Ze vylucovany
jatry a ledvinami, proto by nemély byt pouZivany u pacientl s tézkym
poskozenim jater ¢i ledvin v termindlni fazi. Obé uvedend Iéciva jsou
v Ceské republice hrazend ze zdravotniho pojisténi — atogepant od
zaff 2024 jako centrovd |é¢ba a rimegepant od fijna 2024 pro pacienty
s intoleranci triptand.

V rdmci akutni terapie jsou podavana nespecificka Iéc¢iva zahrnujici
analgetika a NSAIDs. Mezi specifickd |éciva Ize zafadit triptany, gepanty

¢i eptinezumab.

Tenzni typ bolesti hlavy

Tenzni typ bolesti hlavy je celosvétové nejrozsifenéjsim neurolo-
gickym onemocnénim a do budoucna pfedstavuje riziko pro vznik
demence. CeloZivotni prevalence je 30-78 % a vrcholi ve véku 30-39 let
s naslednym mirnym poklesem. Castéji jsou postizeny Zeny, a to v po-
méru 5:4. Mezi rizikové faktory patii napt. stres, deprese, spanek v ne-
prirozené poloze v chladu, zrakové pretizeni, alkohol, zatindnf zubd ¢i
medikace v¢etné |é¢iv na bolest hlavy. Bolesti hlavy jsou tlakové nepul-
zujici a oboustranné a dosahuji lehké az stfednf intenzity. Dle frekvence
vyskytu jsou déleny na epizodické (méné nez 15 epizod mési¢né nebo
180 roc¢né) a chronické (vice nez 15 epizod mési¢né nebo 180 ro¢né).

Nefarmakologicka terapie tenznich bolesti hlavy zahrnuje maxi-
malni moZnou eliminaci stresovych faktor(, dostate¢ny spéanek, stabilnf
hydrataci a dostatek pohybu. Oproti migrenéznim bolestem hlavy se
mohou vyznamné uplatnit relaxacni metody (napf. masaze), akupunk-
tura, pffrodni lé¢ba a psychoterapie.

Profylakticka terapie je indikovédna pouze u frekventni nebo chro-
nické tenzni bolesti hlavy. Jako IéCivo 1. volby je uplatiiovano tricyklické
antidepresivum amitriptylin v ddvce 25 mg s typickymi nezadoucimi
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Ucinky jako je napf. ospalost, sucho v Ustech ¢i obstipace. Lécivy 2. volby
jsou antidepresiva z jinych skupin — mirtazapin v ddvce 15-30 mg, ktery
je doporucovan v seniorské populaci ¢i venlafaxin v davce 75-150 mg.
Jako dalsfv pofadflze vyuZit klomipramin v dévce 75-150 mg, mianserin
v ddvce 30-60 mg ¢i topiramat v ddvce 100 mg s vyhodou u pacientd,
ktefi zaroven trpi migrendznimi bolestmi hlavy.

V ramci akutnf terapie tenznich bolestf hlavy jsou jako 1. volba vyu-
Zivana analgetika (1 g paracetamolu ¢i 0,5-1 g kyseliny acetylsalicylové)
nebo NSAIDs (200-800 mg ibuprofenu, 25 mg ketoprofenu, 375-550
mg naproxenu ¢i 25-100 mg diklofenaku). Druhou volbu predstavuijf
kombinovana analgetika s kofeinem (50-200 mg). Nedoporucuje se
kombinovat analgetika s kodeinem ¢i barbituraty pro riziko rozvoje
bolesti hlavy z naduzivani a také podavat opioidni analgetika nebo
myorelaxancia.

Trigemindlni autonomni bolesti hlavy

Nejbéznéjsim typem trigeminalnich autonomnich bolesti hlavy
je cluster headache, kdy bolest probihd v clustrech trvajicich tydny az
mésice. Bolesti jsou extrémné nesnesitelné a doprovazi je vegetativnf
ptiznaky (napt. prekrveni spojivky, slzenf, smrkani, otok vicka, pocenf
na cele). Casté&ji jsou postizeny muzi a u 10-15 % pacientd se rozvine
do chronické formy, kterou ataky provazeji po cely rok s minimalnf
remisf.

V rdmci profylaktické lé¢by je mozné podavat verapamil v dav-
ce 240-480 mg, topiramat v davce 25-100 mg, valproat v davce
500-800mg, lithium v ddvce 600-900 mg nebo pfipadné galkanezu-
mab. K tzv. preklenovaci profylaxi je téz mozné vyuzit kortikosteroidy.
Vyuzivanymi neurochirurgickymi pfistupy déle jsou radiofrekvencni
termokoagulace Gasserského ganglia, ozéfeni gama-noZem ganglia
Sphenopalatina, stimulace okcipitdlniho nervu ¢i DBS.

Pfi atace bolesti se podava akutné 10 litr& 100% kysliku maskou na
15-20 minut (Uhrada ze zdravotniho pojisténi pouze v indikaci plicnich
onemocnéni) a triptany (napr. sumatriptan) nejlépe subkutdnné nebo
nosnim sprejem. Efekt byl rovnéz popsan u indometacinu podavané-
ho rektdlné v ddvce 50 mg kazdych 30 minut do dosaZzenf maximalnf
davky 150mg. Nazalné Ize rovnéz aplikovat 4% lidokain. Pri rezistenci

je podavén valproét v davce 400 mg v formé infuze.

Roztrousena skleréza
u polymorbidnich pacientu

Sobotni neurologicky blok uzaviel MUDr. Jan Kocica, Ph.D.,
z Neurologické kliniky Fakultni nemocnice Brno a Lékarské fakulty
Masarykovy univerzity Brno sdélenfim zaméfenym na Uskalf lé¢by po-
lymorbidnich pacientl trpicich roztrousenou sklerézou (RS).
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RS je charakterizovana jako zanétlivé demyeliniza¢nf a neurode-
generativni onemocnéni centralniho nervového systému, které posti-
huje nejen bilou, ale i Sedou hmotu centralniho nervového systému.
Etiologicky je multifaktoridini na podkladé autoimunitniho zanétu (Ucast
T-i B-lymfocyt a makrofagl), od pocatku jsou pfitomné i neurodege-
nerativni procesy (Ucast cytokinC IL-1, IL-6, TNFalfa protilatek), které ale
prevazuji v pozdnich stadiich.

Prlibéh onemocnéni mlze byt rdzny od primérné progresivniho
typu RS, kdy se klinicky obraz pacienta priibézné vice a vice zhorsuje,
po typ RS, kdy se stfidaji faze remise-relaps. Cilem Ié¢by je co nejvetsi
redukce tzv. RAW (relapse associated worsening) a oddaleni neurode-
generativnich proces(.

Lécba RS zahrnuje kromé chronické 1é¢by i akutni Ié¢bu relapsd,
lé¢bu doprovodnych pfiznakl (symptomatickou terapii) a podpUr-
nou a pfidruzenou terapii. Symptomaticka terapie zahrnuje |é¢bu
spasticity (napf. baklofen, botulotoxin), neuropatickych bolesti (napf.
gabapentin, pregabalin), sfinkterovych dysfunkci, psychiatrickych
poruch ainsomnie a nutri¢ni podporu. Podplrnou a pridruzenou
terapii se rozumf predevsim cilend rehabilitace, logopedickd péce,
psychologicka péce, socidlni pomoc a predepisovani pomucek, event.
priznénf invalidniho dlchodu.

Akutnf |é¢ba relapsu se fesi 1 g methylprednisolonu intravendzné
ve 100/250ml fyziologického roztoku po 3 az 5 dni. Soucasné je vhodné
pfidat inhibitory protonové pumpy, substituci drasliku, event. hofc¢iku,
a zézvorovy bonbon k zvliddnuti moZnych nevolnosti. Zavedeni vysoké
davky kortikosteroidu mdze predstavovat Uskali u polymorbidnich pa-
cientd s glaukomem, diabetem mellitem, tromboembolickou nemoci,
tézkou depresi ¢i poruchou spanku.

Chronickéd 1é¢ba zahrnuje tzv. DMT (z angl. disease-modifying the-
rapy) s dvéma moznymi pfistupy k [é¢bé, tj. od pocatku lécby nasadit
vysoce Uc¢innou DMT nebo zvolit postupnou eskalaci lécby od méné
ucinné DMT po vysoce ucinnou.

Do méné uc¢innych DMT fadime léciva modulujici tvorbu, regulaci
a proliferaci lymfocyt(, Ié¢iva modulujici funkci lymfocytl vcéetné
tvorby cytokinG a léciva ovlivaujici migraci lymfocytd. Prvni zminénd
skupina zahrnuje Iéc¢iva obsahujici interferon 3-1a (Betaferon® Rebif®,
Plegridy® Avonex®), glatiramer acetét (Copaxone®) nebo teriflunomid
(Aubagio®). Léciva jsou podavana subkutdnné nebo intramuskuldrné
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s vyjimkou teriflunomidu, ktery je dostupny ve formé tablet. Dimethyl-
fumarét (Tecfidera®) je lécivo modulujici funkci lymfocytd veetné tvorby
cytokind, které zvysuje reakci na oxidacni stres a vytvari klamny obraz
zanétu. Do posledni skupiny méné uc¢innych DMT ovliviiujicich migraci
lymfocytd patfifingolimod (Gilenya®), ponesimod (Ponvory®), ozanimod
(Zeposia®) nebo siponimod (Mayzent®), vsechny jsou dostupné ve
formé peroralnich tablet.

Vysoce ucinnd DMT zpUsobuje depleci lymfocytd, ovliviuje jejich
migraci (lymfocyty nepfestupuiji pres hematoencefalickou bariéru) nebo
lé¢i symptomy (blok draslikovych kanald, prodlouzenf ¢asu pro akenf
potenciél). Radi se mezi né alemtuzumab (Lemtrada®), okrelizumab
(Ocrevus®), ofatumumab (Kesimpta®), kladribin (Mavenclad®), natalizu-
mab (Tysabri®) a fampyridin (Fampyra®).

Mezi Uskali farmakoterapie RS patii feseni komorbidit pacientd.
Léciva urcend k 1é¢bé RS se s vyhodou mohou pouzivat pfi soubéhu
vice autoimunitnich onemocnénf u jednoho pacienta (napf. idiopatické
stfevni zanéty, Béchtérevova nemoc nebo revmatoidni artritida). Mezi
nejcastéjsi komorbidity pacient( s RS patfi v dobé diagndzy deprese
(15 %), Uzkost (11 %), arteridIni hypertenze (15 %), dyspepsie (10 %) nebo
chronické onemocnéni plic, pfedevsim astma (12 %). Vyskyt téchto
komorbidit se u pacientl s RS béhem onemocnéni zvysuje. Pfitomnost
komorbidit ovliviuje uzivani DMT a mUZe prodlouZit nebo znemoznit
zavedeni DMT, snizit adherenci k DMT nebo mdze vést ¢asnéjsimu
vysazeni ¢i zaméné lécby. Rada DMT miize svymi nezadoucimi Gcinky
samotnou komorbiditu vyvolat. Alemtuzumab je asociovan s vyskytem
jinych autoimunitnich onemocnéni (zejména stitné zIazy). Hepatoxicita
a zvyseni krevniho tlaku je nezaddoucim ucinkem fingolimodu, siponi-
modu, ponesimodu, ozanimodu a teriflunomidu. S vyjimkou terifluno-
midu jsou tato léc¢iva navic kardiotoxicka a bradykardizujici. Interferony
mohou vést kanémii a mohou vytvafet nebo prohlubovat depresi,
stejné tak glatiramer acetéat. Fampyridin mize vést ke komplikovanym
epileptickym zachvatlm ¢i zhorsenf jiz existujici epilepsie. Okrelizumab
a ofatumumab mohou vést k reaktivaci hepatitidy B a C.

Nové se diskutuje o moznosti kombinovat monoklondlni proti-
latky, napf. DMT a antiCGRP (natalizumab a galkanezumab). Tématem
do diskuze je i otazka véku pacienta, tzn. kdy je jesté vyhodné lécbu
nasazovat a kdy vysazovat, popf. jak pfistupovat k potfebé kombinovat
onkologickou lé¢bu a DMT.
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