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Souhrn:

Tato bakalafska prace je zamétena na diagnostiku roztrousené skler6zy pomoci modernich
zobrazovacich metod. Teoreticka ¢ast zahrnuje obecné informace o nemoci, klinické pfi-
znaky nemoci, zékladni protokol vySetieni mozku a michy pomoci magnetické rezonance a
terapii roztrouSené sklerdzy. Praktickd ¢ast kombinuje kvantitativni a kvalitativni vyzkum.
Kvantitativni vyzkum zahrnuje statistické zpracovani dat z vysetfeni pacientti ve FN Plzen
v pribéhu urcitého obdobi, zatimco kvalitativni vyzkum popisuje pribéhy nemoci u ctyt

raznych pacientek.
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This bachelor thesis focuses on diagnosis of multiple sclerosis using modern imaging met-
hods. The theoretical part includes general information about the disease, clinical symptoms,
basic protocols for brain and spinal cord examinations using magnetic resonance imaging,
as well as multiple sclerosis therapy. The practical part combines quantitative and qualitative
research. Quantitative research involves statistical data processing from patient examinati-
ons at the University Hospital in Pilsen over a certain period, while qualitative research

describes the courses of the disease in four different patients.
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UVoD

Roztrousena skleréza (RS) je zavazné chronické zanétlivé autoimunitni onemocnéni
nervového systému, které je charakterizované demyelinizaci a neurodegeneraci. Postihuje
zpravidla mladé dospélé. Onemocnéni je nevylécitelné a tak provazi pacienta po cely zbytek
jeho zivota. Moderni 1é¢ba dokaze postup onemocnéni zpravidla vyrazné zpomalit az zasta-
vit. Klinické projevy onemocnéni jsou rizné a zvlasté v poc¢atecnich fazich onemocnéni ne-
specifické. Onemocnéni je nutné potvrdit ndlezem na magnetické rezonanci (MR), pfipadné
vysledky jinych specidlnich vySetieni. Jsou stanovena jasna kritéria, ktera musi byt splnéna,
aby mohla byt pacientovi stanovena definitivni diagnéza RS. VySetfeni magnetickou rezo-
nanci mozku a michy je pro stanoveni v€asné diagndzy RS zcela zésadni, protoze dokaze
loziska demyelinizace (demyeliniza¢ni plaky) zobrazit s nejvyssi senzitivitou ze vSech zob-
razovacich metod. MR se kromé primarni diagnostiky onemocnéni uplatni také v dalsi péci
o pacienty, protoze slouzi k monitorovani prub¢hu nemoci, efektu 1éby a také detekci né-
kterych moznych zavaznych komplikaci [é€by. V této praci je zkoumédna metodika diagnos-
tiky MR a také klinickymi vySetienimi. Teoreticka ¢ast prace poskytuje prehled o obecnych
informacich o RS, o jejich formach a vyvoji, o diagnostice RS a jeji terapii. Prakticka cast
je zamétena na analyzu dat souboru pacientli s RS a kvalitativni vyzkum, ve kterém jsou

prvky z teoretické ¢asti zahrnuty jako praktické postupy.
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TEORETICKA CAST
1 ROZTROUSENA SKLEROZA OBECNE

Roztrousena skleroza (RS) je zavazné neurologické onemocnéni s vyraznymi socioeko-
nomickymi dopady pro jednotlivce, rodinu nemocného i spolecnost celkove. Jedna se o za-
nétlivé postizeni centralni nervové soustavy (CNS), pfi kterém dochézi ke ztrat€ myelinu
(obal nervového vldkna) z nervovych vlaken axonii (vybézky nervovych buné¢k), a tim vede

k poskozeni mozku a michy. (1)

RS vykazuje jistou miru dédi¢nosti. I kdyz zde zcela neplati klasické Mendelovy
zakony dédi¢nosti, vyskytuje se toto onemocnéni vice u pacientli piibuznych, a to nejvice u
sourozencu. Pokud se jedna o dvojcata, nejvetsi pravdépodobnost na RS maji monozygo-

ticka neboli jednovajecna. (2) (1)

1.1 Patofyziologie

RS je autoimunitni onemocnéni. To znamena, Ze bilé krvinky napadaji t€lesné tkané, a to
konkrétné myelinova vlakna, jako kdyby byly cizorodé. To bilé krvinky charakterizuje jako
sebedestruktivni, a takto naprogramované bunky se klonuji a dostavaji se do mozku a michy.

3)

1.1.1 Rizikové faktory
Jako u témét kazdé nemoci existuji rizné mozné spoustéce nebo faktory, které pod-

poruji vznik onemocnéni.

Mezi rizikové faktory RS patii infekce virem Epstein-Barrové, zndma téz jako in-
fekéni mononukledza. Tento virus ma schopnost ovliviiovat nervovou soustavu, coz nazna-

¢uje jeho neurotropni povahu. K jeho reaktivaci mize pfispivat faktor stresu. (4)

DalSimi rizikovymi viry jsou herpetické viry, diky kterym se RS mtize rozvijet. Re-

aktivovat je mize také stres. (1)

Mezi rizikové faktory fadime i hypovitaminézu D3 z nizké intenzity slunecniho za-

feni. To souvisi s ddle zminénou vzdélenosti od rovniku. (1)

Pokud se zamétfime na samotny stres jako riziko, jedna se o jeho vyrazny vliv na

aktivaci imunitniho systému, ktery je kli¢ovy pro tuto nemoc. (4) (1)
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1.1.2 Etiologie, epidemiologie
Samotnou pficinu vzniku RS se do soucasnosti nepodafilo objasnit. RS je jednim

z nejvice béznych ptivodl dlouhotrvajiciho neurologického omezeni az dysfunkce. Toto
onemocnéni zpisobuje, to, Zze mizi myelinové pochvy. Zacatek onemocnéni se nejcastéji

objevuje okolo 20. az 40. roku véku. (5).

Propuknuti RS pied 20. rokem zivota a po 50. roce zivota miizeme pozorovat jen ve

vyjimecnych ptipadech. (6)

Vyskyt onemocnéni je vysSi u zen nez u muzi, a to dvojnasobné. Pri¢inou jsou nej-
spiSe hormonalni zmény v obdobi puberty a menopauzy. Jednim z dalSich faktor vyskytu
RS je rasa ¢lovéka. Nejvice se vyskytuje u bilé rasy, o polovinu méné u ¢erné rasy a nejméné

u orientalni rasy. (5)

Dal8im ukazatelem Cetnosti onemocnéni je vzdalenost od rovniku. Cim dale od rov-

niku se nachazime, tim mnozstvi nemocnych stoupa. (1)

1.2 Socioekonomické aspekty

Socioekonomické aspekty RS jsou zavislé na Zivotnim stylu lidi a jsou vyrazné indi-

vidualni.

Onemocnéni postihuje mladé lidi v produktivnim véku, ¢asto rodice nezletilych déti.
Onemocnéni miZe pacienty natrvalo vyrazné omezit v béznych aktivitach, praceschopnosti,
miZze omezit jejich sobéstacnost, sebe obsluznost a dokonce je velmi v mladém véku plné
invalidizovat. Tato skutecnost s sebou nese obrovskou zatéz pro rodinu postizeného a za-
vazné disledky pro celou spole¢nost. Pacienti tedy mohou byt limitovani v riiznych oblas-
tech, coz miize vyustit v rozvoj psychickych obtizi, které situaci jesté vice komplikuyji.
Vzhledem k zavaznosti socioekonomickych diisledki jsou pro pacienty s RS zfizovany

rizné podpurné programy a spolky.

1.2.1 Péce o pacienty s RS v CR
V soucasnosti je péCe o pacienty s RS soustfedéna do specializovanych center, ktera

jsou zamétena na diagnostiku, 1é€bu a dalsi péci o pacienty s RS. Jedna se o pracoviste, ktera
jsou obvykle soucasti Neurologickych klinik a odd¢€leni, ktera spliuji pfisna kritéria pro udé-
leni akreditace RS centra. V Ceské republice je 15 takovychto center. Oznaduji se ,,MS CEN-

TRA* podle anglického znéni RS ,,multiple sclerosis®. Centra se vyskytuji v téchto méstech:
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Brno (2), Ceské Budé¢jovice, Hradec Kralové, Jihlava, Olomouc, Ostrava, Pardubice, Plzen,

Praha (4), Teplice. Zlin. (7)
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2 PROJEVY NEMOCI
RS ma mnoho ranych pfiznakt, které pacienty fyzickym i psychickym zplisobem

limituji.

2.1 Klinické priznaky RS

RS postihuje typické ¢asti CNS, a tim se d4 tato nemoc diagnostikovat, jelikoz se ve
vétsing piipadil jedna o stejné oblasti, jiné jsou postiZzeny jen ziidka. Mezi ¢asto napadené
Casti patfi ocni nerv, mozkovy kmen, ¢asti bilé hmoty okolo mozkovych komor, micha.
Tvorba zanétlivych lozisek probiha jak v bilé hmot¢, tak i v Sedé hmot¢ mozkové, a to nej-
vice na hranici bilé hmoty hemisfér a mozkové kiry. Podle Havrdové (8 str. 25) ,,0 typu

klinickych ptiznakl rozhoduje misto v CNS, kde se vytvofil zanétlivy infiltrat.* (8)

2.1.1 Opticka neuritida
Opticka neuritida neboli zanét ocniho nervu je ¢asto prvnim symptomem RS. Naru-

Suje jeden nebo oba o¢ni nervy, pfi¢emz zpusobuje poruchu zraku a bolestivost pti pohybu
oka. Dochazi k zhorSenému vidéni jak celkového, tak i k zméndm vidéni barev — pro paci-
enta jsou barvy zaSedlej$i nez ve skutecnosti, pfipadné se mohou vyskytnout i vypadky zor-
ného pole. Tyto zrakové problémy se neobjevuji hned, ale vyviji se postupné v fadech hodin

az dni. (8)

Pti akutnim zanétu ocniho nervu se rozrusi myelin a tim dojde ke zpomaleni vedeni
vzruchu optickym nervem. Pokud se destruuji nervova vlédkna v optickém nervu, ubude ner-
vova vrstva sitnice, coz se da vysetfit metodou optické koherentni tomografie. Pokud pacient

prodéla zanét o¢niho nervu, pozadim oka jsou nabledlé papily o¢niho nervu. (8)

2.1.2 Senzitivni poruchy
Mohou se vyskytnout senzitivni poruchy, jako je naptiklad sniZzena nebo zvysSena

citlivost koncetin nebo jinych ¢asti téla. Patfi mezi né nemoznost rozpoznani teploty, pocit

paleni, pichdni, mravenceni. (8)

Muze se projevit parestezie, coz je mravenceni, brnéni, paleni a celkove neptijemné
pocity na kazi. Je to bézna komplikace RS pfi optické neuritidé, ktery je ale v mnoha piipa-
dech podceniovan pacienty i 1ékafi, kteti davaji za pti¢inu neurologicky ptivod. Tento pifiznak

je svym zpiisobem pozitivnim znakem, jelikoz naznacuje benigni vyvoj nemoci. (5)
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2.1.3 Motorické poruchy
Tykaji se mnoha trovni paréz neboli netiplného ochrnuti. Vice se jedna o dolni kon-

Cetiny. (5)

Motorické poruchy naznacuji Spatny prognosticky faktor. Je zde naruSena centralni

nervova draha — pyramidova. (8)

U centréalnich ¢astecnych ochrnuti se zvysuje svalovy tonus, zvysuji se tendinore-
flexy a spastické pyramidové symptomy. (8) Celkovy ptiznak je pocit oslabeni dolnich kon-
Cetin, pfiC¢emz pacienti maji problémy napiiklad s chtizi po schodech nebo aktivnimi pohyby

na jedné z dolnich koncetin, jako je vyskoceni. (5) (8)

2.1.4 Mozeckové poruchy
Pii mozeckovych poruchach je naruSena koordinace, rovnovaha a jemné motorické

pohyby. Proto mozeckové poruchy vedou k invalidité. Mlize se narusit i fe¢ a schopnost

polykat.

Dale porucha rovnovahy je propojena se systémem vestibuldrnich jader, tudiz vede
pacienta k dezorientaci. To mé za dusledek pocit zavraté, ktera je tzv. neprava, a pacienti

kviili této nejistoté Casto upadaji. (5) (8)
Zde se také jednd o nepfiznivou progndzu nemoci. (8)

2.1.5 Poruchy moceni
Poruchy moceni zptisobuji nekontrolovatelné vyprazdiiovani moci nezavisle na na-

plni mocového méchyte. Pacienti trpi retenci moci neboli netiplnym vyprazdiiovanim mo-
cového méchyfte. Pii retenci je bud'to obtizné zah4jit moceni, a nebo se proud moci v pri-

behu prerusuje. Také ¢asto dochazi k iniku moci v noci, coz pacienty znepokojuje. (5)

2.1.6 Poruchy vyprazdinovani
Poruchou vyprazdiovani u RS je obstrukce stfev a nekontrolovatelna defekace. (5)

2.1.7 Sexualni poruchy
Procentualné maji sexualni poruchy muzi v 75 %, a Zeny v 50 %. U muzi se jedna o

pfedcasnou ejakulaci a problémy s erektilni funkei. U Zen jde o nedosazitelnost orgasmu a

snizeni citlivosti v mistech pohlavniho organu. Muze byt také problém s tonusem adduktort.

)
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2.1.8 Kmenové syndromy
Kmenové syndromy se tykaji motoriky, pohybové koordinace, senzitivity, nervo-

vych jader. (8)
Pokud dojde k naruSeni kmene, mohou se projevit komplexnégjsi projevy RS. (8)

Pokud se jedna o jadra mozkovych nervi, pacienti napiiklad vidi dvojit€ nebo maji
internuklearni oftalmoplegii, coZ znamend, Ze se pacientovi nekontrolovatelné pohybuje

jedno oko, vétsinou v horizontalnim sméru. (8)

Mezi kmenové syndromy fadime také obrnu licniho nervu a neuralgii (bolest vznikla
podrazdénim nebo naruSenim nervu) trigeminu (trojklanného nervu). U RS se vyskytuje po-
mérn¢ Casto. Pokud se objevi u ¢loveéka, ktery RS ma, je povaZzovana akutni atakou RS a je

nezbytné zahdjit kortikosteroidni terapii. (8)

2.1.9 Unava, deprese a kognitace
Unava je u pacienttl s RS velmi &astym problémem. Z téchto t¥f symptomil je inava

nejcastéjsi. Jeji pricina neni zpisobena aktivnim chovanim pacienta, ani jakymkoliv fyzic-

kym vypétim, ale je neurologického ptvodu. (8)

Na druhém mist¢ je deprese. Jelikoz je u RS mnoho faktord, které ovliviiuji a méni
zivotni moznosti a celkové cely prognosticky prib¢eh Zivota, pacienti se dostavaji k polemi-
zovani o tom, pro¢ zrovna oni museji mit RS, jak to budou v budoucnu zvladat, jak budou
zvladat starani se o rodinu, kdo se bude starat o n¢, atd... Kazdy se s nemoci vyrovnava jinak
a prochazi mnoha fdzemi, pfi kterych se uci pfijimat urcité¢ handicapy. Jelikoz deprese miize
vést az do trovné sebevrazdy, je dualezité, aby se odhalila vc¢as. Pacienti také mohou mit

uzkosti. (8)

Poruchy kognitace jsou nejprve nenapadné, zejména na zacatku nemoci. Je potieba
provést urcité testy, aby se tyto poruchy daly zjistit. Zptsobuji naptiklad pomalejsi kogni-

tivni zpracovani, ovlivnéni pozornosti a dlouhodobé paméti. (8)

2.1.10 Vzacné priznaky
Vzacnym piiznakem RS se rozumi afazie neboli porucha feci, epileptické zachvaty

a paroxysmalni ptiznaky, (8) mezi které patii: Lhermittiv pfiznak, ktery se projevuje tak, ze
kdyz pacient predkloni hlavu, citi prichod elektrického proudu. Tento pocit se déje kviili

drazdéni loziska v kréni mise. (5)
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DalSim symptomem je Uthoffiiv fenomén, ktery vznika kvili fyzické namaze. Do-
chazi k zhorSeni symptomd, které bud’to uz trvaji, nebo k jejich relapsu. Je jimi naptiklad

mlhavé vidéni. (5)

Spasmy neboli bolestivé kontrakce svall (postihuji spise jednu hemisféru téla) jsou

symptomem, ke kterému dochazi n¢kolikrat za den a trvaji kratkou dobu. (5)
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3 VYVOJ ROZTROUSENE SKLEROZY

Jak je jiz zminéno, RS je zanétlivé onemocnéni, tudiz vznikd zanét. Proces vzniku
posev myelinu a celych nervovych bun¢k. To vede k tomu, Ze vzruchy nervovych vldken
vedou pouze do mista rozpadu myelinu, kterym je plaka. Na zaklad¢ téchto procesii vznikaji

ptiznaky RS. (9)

3.1 Typy roztrousené sklerozy
U kazdého pacienta je priabéh nemoci jiny. RozliSujeme mnoho podtypti této nemoci.

U RS se opakuji faze atak a remisi neboli bezsymptomatické obdobi a obdobi bez atak. (10)

Také rozliSujeme prib¢h nemoci na maligni a benigni. Maligni prab¢h je rychlejsi a
doprovazeji ho tézké ataky a rychly progres invalidity. Na MR se zobrazuje atrofie. Benigni

pruabéh je diagnostikovan zpétné, jelikoz pacienti maji ataky ve velmi nizké miie. (11)

3.1.1 Relaps remitentni forma RS
Tato forma je u pacientl nejcastéjsi, a to asi v 85 %. (12) BEhem nemoci probihaji

relapsy neboli ataky, kterymi je naptiklad brnéni a slabost koncetin, poruchy zraku, zavratg.
Relapsy v pritbéhu ¢asu odezni a pacient je ve stavu zotaveni, cemuz se fikéa remise. Kazda
ataka ma od dalsi ataky dobu, kdy nezasahuje viibec. Neni to ale pravidlo, jelikoz u této

nemoci nemusi byt nic pravidelné. (11)

Dalsi pojem tohoto typu nemoci je recidiva. Znamena to, Ze se objevuji nové nebo
minulé symptomy. Tyto symptomy maji dobu trvani od 24 hodin a vice, a to s absenci ho-

recky nebo infekce. (11) Dojde k vypuknuti zanétu.

V ptipadé¢ prvni ataky neni pravidlem neurologické poSkozeni, ibytek myelinu. Po-
kud ale nastane nedostatek axonalnich rezerv CNS, pacient se dostane do ireverzibilniho
stavu neurologického postizeni. V pribéhu 10-15 let se pacienti dostanou do sekundarné

chronicko-progresivni formy RS. (1) (12)

3.1.2 Sekundarné chronicko-progresivni forma RS
U tohoto typu nemoci uz neni velké mnozstvi atak, ale nemoc pozvolna postupné

progreduje a postizeni se zhorsuji. Po relapsech se pacienti zcela uzdravuji, ale lehce roste

mira klinického postiZeni a prohlubuje se invalidita. (11)
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3.1.3 Primarné progresivni RS
Pii této formé se ataky vyskytuji jen vyjimecné, ale opét se stupiiuje postizeni paci-

entl. (8) Pacienti maji omezené pohybové moznosti. Tato forma nemoci se projevuje

zejména piiblizné okolo 40. roku véku a vice se vyskytuje u muzi. (11)

3.2 Tumoriformni plaka

Tyto plaky se nazyvaji tumoriformni z diivodu, Ze jsou velké a snadno se daji zaménit
s tumorem. Velikost se pohybuje od 2 cm a vice. Jelikoz tento faktor mtze byt zavadéjici,
aby se vyloucilo nddorové onemocnéni, provadi se bioptické vySetteni pro jeho vylouceni.

Nejcastjsi zamena je s astrocytomovym nadorem. (13)

Symptomy tumoriformni RS obvykle nesplyvaji s typickymi pfiznaky RS, ale spise

se projevuji jako pfi nadorovém onemocnéni mozku.

Mezi tyto symptomy patii napiiklad slabost, kognitivni dysfunkce, migrény, afdzie

(porucha teci), apraxie (pohybova porucha). (13)
Jedna se o vzacnou formu tohoto onemocnéni, u které neni objasnéna etiologie. (13)

Ve velké mife tato forma piechazi do relaps-remitujici formy onemocnéni. (13)

3.3 Stupnice pro méreni progrese roztrousené sklerozy

RS je progredujici onemocnéni, tudiz se d4 métit. ME&fi se pomoci rtiznych stupnic.

Jedna z nich je Kurtzkeho stupnice postizeni, oznacovana také jako EDSS (Expanded
Disability Status Scale). Pomoci této stupnice se dd méfit mira zdravotnich problému ve
funkénich systémech, kterymi je motorika, kmenové a mozeckové funkce, zrak, problémy
se senzitivitou, svérade, orientaéni hodnoceni kognitivniho postiZeni, inava. Skala této stup-
nice se pohybuje od ¢isla 0 (normalni) az do ¢isla 6 (maximalni postizeni) pro kazdy funkéni
systém (celkem 8 systémil), pfiCemz se potom celkové hodnoceni dostava az do hodnoty 10,

ktera znaci zivot ohrozujici stav ¢i dokonce smrt. (14)

Existuje ale 1 aktudlnéjsi Skala funk¢niho hodnocent, kterou je MSFC (Multiple Scle-
rosis Functional Compozite), ktera ma vice rozmérti. Posuzuje, jak moc jsou funkéni horni

a dolni koncetiny, neurologické funkce a presné analyzuje vysledky. (15)
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Posledni zminénou stupnici, ktera urCuje stupen postizeni, je MSSS (Multiple Scle-
rosis Severity Score). Tato stupnice je ve vztahu s invaliditou nemocného a reflektuje se za

pomoci Kurtzeho stupnice s daty, které udavaji dobu trvani nemoci. (16)
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4 DIAGNOSTIKA ROZTROUSENE SKLEROZY

RS je onemocnéni, pro jehoz diagnostiku i monitoraci ma zcela zdsadni vyznam zob-

razovani CNS pomoci MR.

Diagnéza RS je stanovena na zaklad¢ kritérii, ktera jsou kombinaci klinickych vy-
Setfeni, zobrazovacich metod a laboratornich vySetieni a jsou sdruzena do McDonaldovych

kritérii.

4.1 Diagnostika dle McDonaldovych Kritérii
Jedna se o kritéria, kterd musi byt splnéna, aby mohla byt stanovena diagnoza RS.

Tato kritéria byla zavedena v roce 2001 a pravideln¢ se reviduji, posledni revize byla v roce

2017.

McDonaldova kritéria vychazeji z typickych, v pfedchozi kapitole zpracovanych,
ptiznakli nemoci. (8). McDonaldova kritéria zahrnuji tedy klinické ptiznaky, nalezy na zob-
razovacich metodach a laboratorni hodnoty. Podle McDonaldovych kritérii by méla byt mi-

nimalné 1 ataka doloZena objektivnim nalezem.

Aby McDonaldova kritéria byla splnéna, musi byt potvrzeno jedno kritérium z péti

nasledné uvedenych. Tato kritéria zavisi na poctu uskutecnénych atak.
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Klinicka kri-
téria (ataky)

Objektivni (léze)

Dalsi udaje potrebné ke stanoveni
diagnozy

2 avice

prukaz 1 léze s pfijatelnym
anamnestickym prikazem
predchozi ataky

Objektivni klinicky prikaz 2 a
vice lézi nebo objektivni klinicky

Z4adné; klinicka symptomatika je do-
stacujici; dalsi doklady jsou Zadouci,
musi byt v souladu s RS

2 avice

Objektivni klinicky prikaz 1 léze

DIS; dalsi klinicka ataka z jiné lokali-
zace v CNS nebo nova léze na MR

vice lézi

Objektivni klinicky prikaz 2 a

DIT; druha klinicka ataka nebo nélez
na MR nebo pfitomnost oligoklonal-
nich pdsl v likvoru

Objektivni klinicky prikaz 1 |éze

DIS; dalsi klinicka ataka z jiné lokali-
zace v CNS nebo na MR DIT; druha kli-
nicka ataka nebo ndlez na MR nebo
pritomnost oligoklonalnich pdasi v li-
kvoru

Rok progrese nemoci (retrospektivné
nebo prospektivné) a nejméné dvé
nasledujici kritéria ze tfi: DIS v mozku
prokdzand pomoci 1 nebo vice T2 lézi
v periventrikularni, juxtakortikalni/
kortikalni nebo infratentorialni ob-
lasti; DIS v miSe prokazana pomoci 2
nebo vice T2 |ézi; nebo pozitivni nalez
v mozkomisnim moku (2 nebo vice
oligoklondlnich pasli a/nebo IgG syn-
téza)

Tabulka 1: McDonaldova kritéria, revidovana v roce 2017; zdroj: (57)
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4.2 Nalez na magnetické rezonanci

MR zobrazuje mista v mozku a miSe, kde dochdzi k demyelinizaci (demyeliniza¢ni
1éze). Lze hodnotit ptitomnost zanétlivych lozisek v mozkové tkéni a v miSe a sledovat jejich
vyvoj. Demyeliniza¢ni plaky se v T2 zobrazeni zobrazuji hyperintenzné, pokud jsou velka 3

mm a vice. Pokud jsou mensi nez 3 mm, nelze je zapocitat jako plaku do McDonaldovych

kritérii. (17)
Pro zakladni diagnézu je nutné prokazat rozsifeni procesu v prostoru a v ¢ase. (17)

Podle poctu 1ézi a jejich umisténi se rozeznavaji diseminace, jedna se o diseminaci

v prostoru (DIS) a diseminaci v ¢ase (DIT).

DIS zahrnuje identifikaci nejméné jedné 1éze, ktera je hyperintenzni na T2 vdZenych

obrazech MR, a to alespoii ve dvou oblastech CNS, které jsou charakteristické pro RS. (17)

DIT charakterizuje vicefazovost onemocnéni. Pozitivita DIT muze byt splnéna bud’
pti provedeni dvou vySetfeni s Casovym odstupem, pfi¢emz pii nalezu nového loziska na
novém vysetieni je splnéno DIT. Nebo miize byt splnéno DIT na pouze jednom vySetieni
provedeném s KL, na kterém se zobrazi dvé 1éze charakteru demyeliniza¢ni plaky, pficemz
jedna se syti KL a druha ne, pokud je tento nalez ptitomen, pak je také splnéna distribuce

v Case, a to pouze na jednom vySetteni. (17)
Po prokéazani DIT i DIS je stanovena diagnoza RS. (18)

Dle posledni revize lze prokazat DIT v kritériich nalezem oligoklonélnich pasi

v mozkomisnim moku. (17)

Pti diagnostice se tedy uzivaji T2 vaZené obrazy, ve kterych nachézime loZiska hy-
perintenzniho signalu. Objevuji se nejcastéji v bilé hmoté pravé i levé hemisféry, a to nejvice
v oblastech postrannich komor. Dal$i moZznd mista pro napadeni RS jsou mozkovy kmen,
prodlouzend micha, mozecek, horni ¢ast kréni michy. Pro zobrazeni aktivniho loziska se

uzivaji T1 vaZené obrazy s aplikaci gadolinia. (5)

Gadolinium je kontrastni latka (KL) ptestupujici HEB, ktera je poruSena. JelikoZ na-

rusena HEB je v loZisku, které je akutni, dostavené gadolinium v tomto misté zvysi kontrast.

)
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Také je béznou zobrazovaci frekvenci zobrazeni FLAIR (fluid-attenuated inversion

recovery), které potlacuje signal vody a 1épe zobrazi loziska. (5)

V zobrazeni T1 a T2 Ize sledovat mista, ve kterych ubyly axony a tim doslo i1 k nezvratnému
ubytku tkané. V T1 obrazech se zobrazuji hyperintenzné a v T2 obrazech se zobrazuji hy-

pointenzng. Za pomoci toho Ize ur€it, jak moc je tkan destruovana nebo reparovéana. (5)

4.2.1 MAGNIMS
MAGNIMS znamena v piekladu magnetickad rezonance u roztrousené sklerozy. Je to

evropské spolecenstvi védet, kteti se zabyvaji studiem RS za pouziti technologie MR.

Realizace MR byla upfesnéna v nékterych dohodnutych a doporucenych dokumen-

tech. Tyto dokumenty jsou mirn€ odliSné v Americe, Evrop¢ a Stftednim vychod¢. (19)

4.2.2 VySetifovaci protokol MR
Doporuéeny vysetfovaci MR protokol pro RS v CR vychazi z doporuéeni MAG-

NIMS. Obsahuje 3 protokoly, a to diagnosticky (prvni vySetieni), monitoracni (sledovani
vyvoje nemoci) a bezpecnostni (vylouceni zdvaznych komplikaci u nékterych druhi 1écby),
pfi¢emz monitoraéni a bezpe¢nostni protokoly jsou dle doporugeni pro CR stejné. Protokoly

maji jasné definované parametry.

4.2.3 Magneticka rezonance mozku
Pti vysetfeni mozku u pacientli s RS se preferuji 3D sekvence a pfistroje 3T. Kon-

troly by mély byt provedeny shodnymi sekvencemi na stejném MR pfistroji. Béhem vySet-
feni je dllezité pokryt cely mozek a nejvetsi moznou ¢ast kréni michy. Hlavni diagnostickou
a monitorovaci sekvenci je T2 FLAIR v sagitalni rovin€ preferovana v 3D zobrazeni. Kromé
toho musi diagnosticky protokol vzdy obsahovat T2 TSE (turbo spin echo) v axidlni roving
a T1 postkontrastné v 2D a 1épe 3D zobrazeni. Vhodné, ale ne nutné je dle MAGNIMS za-
fadit T1 MP-RAGE (magnetization prepared rapid acquisition gradient echo) v sagitalni ro-
vin¢ nativné, DWI (diffusion-weighted imaging) v axialni roviné, dale je mozné zatadit li-
bovoln¢ sekvence: DIR (double inversion recovery), SWI (susceptibility weighted
imagigng). Monitoracni protokol je oproti diagnostickému zkraceny, bezpecnostni také, ale
ten by m¢l vzdy obsahovat krom¢ hlavni diagnostické a monitoracni sekvence také DWI.

V doporuéeni pro CR obsahuji protokoly sekvence nutné i volitelné z MAGNIMS. (20)
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4.2.4 Loziska a atrofie v kréni miSe
Velké mnozstvi studii zabyvajici se RS zobrazovanou na MR zkoumaji vice mozek,

pfestoze postizeni michy vede k invalidité. Snimky michy na MR jsou vice naro¢né, jelikoz
je micha v porovnani s mozkem mensi objekt k vySetteni, tudiz je nachylnéjsi ke vzniku

rusivych faktord obrazu. (21)
Misni atrofie je vyraznéjsi u progresivni formy nemoci. (21)

Zobrazovani celé michy méa vyznamny piinos pro identifikaci 1ézi a atrofie. Sagitalni

a axialni fezy umoznuji Iépe hodnotit atrofie a 1éze. (21)

U RS je casto postizena horni ¢ast kréni michy. Na MR v obrazu T2 se loziska zob-

razuji typicky kruhovité nebo maji ovoidni tvar.

4.2.5 Magneticka rezonance michy
Micha se vysetiuje v sagitalni roving, a to ttemi moznymi sekvencemi. T2 vazenym

obrazem, protodenzitné vaZenym obrazem a T2 vaZenym obrazem za pomoci techniky STIR
(technika chemické saturace nebo saturace inverznim pulzem), kterd dokaze potlacit tuk.

(20)

Pokud se vysSetfuje postkontrastnim T1 vazenym obrazem, ktery se provadi v sagi-
talni roving, divodem je potieba doplnéni informaci o vyskytu intermedularnich lozisek,

kterd zachycuji KL. (20)

4.2.6 Koregistrovana fuze se subtrakci
Metoda je vhodna pro pouziti u pacientl s RS, nebot’ MR kontroly jsou u nich pro-

vadeéné opakované a v terénu mnohocetnych loZisek je obtizné a casoveé narocné vyhledavani
novych 1ézi. Nejlépe metoda funguje, pokud obé kontroly MR s ¢asovym odstupem od sebe
jsou provedené shodnym protokolem na stejném MR pfistroji. Pro detekci novych 1ézi u RS

poskytuje nejlepsi vysledky 3D FLAIR sekvence.
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Predchozi vysetreni Aktualni vysetreni

Inverze
zobrazeni
> Flze s

koregistraci

Inverzni zobrazeni Subtrakéni zobrazeni
Obrazek 1: Schéma principu koregistrované fuze se subtrakci; zdroj: FN Plzen, R. Tupy

Metoda se provadi pomoci softwarového néstroje na vysetiovaci konzoli. Je prove-
deno inverzni barevné zobrazeni ptedchoziho vySetfeni, takto upravené zobrazeni je super-
ponovano na novou kontrolu (fuze) a obrazy jsou automaticky, ptipadné ruéné posunuty tak,
aby anatomicky dosedly ptfesné na sebe (koregistrace). Na vysledném zobrazeni se tkdné
shodné na predchozim a soucasném vyseteni zobrazi Sed¢, nové demyelinizacni 1éze jsou

hypersignalni, viz. obrazek ¢. 1.
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4.2.7 Autonomni vyhodnocovaci systémy
Tyto systémy jsou naprogramovany tak, aby vyuzily algoritmti konvolu¢nich neuro-

novych siti a vypoctu objemu 1ézi na snimcich MR. Pomoci téchto algoritmil 1ze automaticky

segmentovat mozek a léze a tim umoznit hodnoceni mnozstvi 1ézi nemocnych s RS. (22)

4.2.8 Volumetrie
Jedna se o techniku vySetteni, ktera se zamétuje na méteni objemu riznych struktur

mozku a michy. Touto metodou je mozné kvantifikovat zmény ve velikosti mozku, michy a
jejich jednotlivych ¢asti. Metoda je v managementu RS vhodna ke sledovani vyvoje atrofie

Casti CNS.

Typicky se vyuzivaji poloautomatizované metody. Data, ktera jsou pouzita, jsou zis-

kana z béznych snimki MR. (23)

4.2.9 Atrofie CNS v souvislosti s RS
U RS dochazi k ubytku mozkové tkané, ktery ovlivituje jak Sedou, tak bilou hmotu

mozku. Z hlediska Sedé hmoty se ubytek tkan¢ projevuje na kortikalnich a subkortikalnich
strukturach. RS obvykle souvisi s omezenim pohybu, zménami citlivosti, emocionalnimi
problémy a kognitivnimi obtizemi. (24) (25) Ubytek mozkové tkané je ukazatelem rozvoje

nemoci. (26)
Lze snizit rychlost progrese atrofie za pomoci imunomodulaéni terapie. (27)

4.2.10 ,,Black holes* léze
Tento nazev znamena v piekladu ,,Cerné diry*, které se zobrazuji vyrazné hyposig-

naln¢ v sekvenci T1. Také se tedy nazyvaji T1-hypointenzni léze.

Modifikace rozsahu T1-hypointenznich 1ézi je kli¢ovym ukazatelem patologického
rozvoje u RS. Okraje ernych dér mivaji slaby kontrast a ptfesné urceni je ndro¢né. Pfevazna
¢ast poloautomatizovanych metod segmentace jako prvni identifikuje T2-hyperintenzni 1éze,
ve kterych jsou zahrnuty ¢erné diry a jsou bézné 1épe viditelné, coz umozituje vytvoreni

oblasti pro nalezeni 1ézi na T1 vaZenych snimcich. (28)

4.2.11 Negativni prediktivni faktory
U RS Ize dle vysetteni MR ur¢it, zda se nemoc bude vyvijet pfiznivé nebo nepiiznive.

Pokud se zaméfime na nepiiznivé faktory, pfikladem je kontrastni latkou sytici se 1éze na

prvnim vySetfeni MR.
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Pti diagnostikovani onemocnéni RS na vySetfeni MR se rozlisuji 1éze také podle je-
jich lokalizace. Pokud se loziska nachazi supratentorialné, maji pfiznivy prognosticky fak-
tor, jelikoz by nemoc méla mit v tomto pfipad€ benigni prubéh. To znamena, Ze se nevysky-
tuje velky pocet atak a tim jsou pacienti i méné postizeni symptomy. V pfipadé¢, Ze jsou

lokalizovéany infratentoridlné nebo v kréni mise, prognosticky faktor je horsi.

V nékolika studiich bylo pozorovano, Ze progn6za u RS je spojena s mnoha faktory,
do kterych patii: muzské pohlavi, vyssi vek pfi zaatku onemocnéni, po€atecni motorické,
mozeCkové a sfinkterové poruchy, progredujici pritbéh nemoci pii pocatku onemocnéni,

kratkd obdobi mezi atakami, trvald pocatecni invalidita. (29)

4.3 Diagnostika pomoci vySetreni mozkomiSniho moku

Pomoci vySetfeni mozkomisniho moku neboli likvoru je mozné demonstrovat chro-

nicky zanét v CNS.

Mozkomisni mok lze ziskat lumbalni punkci a nabirani je mozné uskutecnit pouze u

pacientq, ktefi nemaji otok mozku, nador, ani krvaceni. (8)

U tohoto vySetfeni je mozna piitomnost komplikaci, jako jsou bolesti v misté po pro-

vedeni punkce a bolest hlavy. (8)

Toto vySetteni probiha tak, ze se atraumatickou tenkou jehlou odebere mozkomisni
mok z patefniho kanalu a miSniho vaku. Mnozstvi odebirané¢ho likvoru by mélo byt piiblizné
10 ml. Z odebraného vzorku se zkouma kvantita bilkovin, imunoglobulinu, albuminu, cel-
kové kvantita a kvalita bun¢k. Také se zjist'uje vyskyt oligoklonalnich past, které vyvolavaji
projev autoimunitniho zanétu. K tomuto vySetfeni se testuje jeSté sérum. Pokud ma pacient
RS, prokéze se ptitomnost dvou nebo vice oligoklonalnich past v mozkomisnim moku, aniz

by se ukézaly v séru. (30)

Také se timto vySetfenim da zjistit riziko rozvoje progresivni multifokalni leukoen-
cefalopatie (PML). Pivodcem této nemoci je John Cunnighamovy virus (JCV), ktery patii
mezi polyomaviry. Vyvoj PML nastdva v disledku mutaci viru, pomoci kterych se zvysi

jeho neurovirulence. (31)

V souvislosti s 1écbou RS lé€enou natalizumabem je PML zavaznym nezadoucim
ucinkem lécby. Zaroven je to faktor, ktery zlepSuje prognozu, pokud se PML diagnostikuje

vcas a dojde k eliminaci natalizumabu. (32) (33) (34)
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4.4 Evokované potencialy
Evokované potencialy se vySetiuji elektrofyziologicky, coz znamena, Ze pacient rea-
guje na vnéjsi podnéty a sleduje se elektricka aktivita v mozku. U pacienta, ktery ma RS, se

nezjisti bud’to zadny signal, a nebo se naméti pomalejsi vedeni signalu. (30)

4.5 Kilinicky izolovany syndrom

Klinicky izolovanym syndromem (CIS) oznacujeme stav pacienta, ve kterém ma pfi-
znaky, které se shoduji s ptiznaky RS. Patii mezi n€¢ omezeni pohybu nebo ztuhlost ¢asti
téla, mravenceni koncetin, ocni poruchy, dlouhodobd tinava, ztrata senzitivity ¢asti téla, sla-

bost, problémy s fe¢i a mnoho dalSich problému. (8)

Jedna se o prvni relaps. Probiha rana faze, ve které zatim nejsou splnéna vSechna

kritéria, tudiz se stav oznacuje klinicky izolovanym syndromem. (35)

4.6 Radiologicky izolovany syndrom
Radiologicky izolovanym syndromem (RIS) rozumime stav pacienta, ktery nema
zadné klinické ptiznaky, ale na vysetieni MR se ve vysledném obraze zobrazi loziska, ktera

dle lokalizace a morfologie odpovidaji lozisklim roztrousené sklerdzy. (36)
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5 TERAPIE ROZTROUSENE SKLEROZY

V dobé, kdy se potvrdi diagnoza RS, se indikuje vhodna 1écba, se kterou by se mélo
zacit co nejdiive. Vybér terapie se urcuje podle faze onemocnéni. Voli se mezi imunomodu-
la¢ni terapii a terapii zmirnujici akutni ataky. Mimo tyto postupy lze terapii doplnit farmaky,

kterd napomahaji redukovat nebo snizovat intenzitu piiznaki nemoci. (30)

5.1 Terapie akutni ataky

Akutni ataka neboli relaps je vyraz pro vice nez 24hodinovy ptiznak, pfi kterém pa-

cient nema zadnou infekci nebo horecku. (8)

Chronicky dochazi k destrukci tkanég, kterou je potieba omezovat v ramci moznosti,
tudiz by se mélo zahdjit 1éeni. Pti akutnim relapsu se jedna o akutni loZisko, kde jsou de-

struovany axony a myelin. (8)

Pokud se terapie akutni ataky zahdji pozd€ a zanét se rozroste, dojde k uvolnéni an-

tigentl a ovlivilovani onemocnéni bude hiife realizovatelné. (8)

Terapie akutni ataky probiha podanim kortikoidd, a to standardné 3 mg methylpred-
nisolonu. Pokud nastanou tézké ataky, mnozstvi terapeutika se zvysi dvakrat. Terapeutika
lze podévat intravendzné i peroralné. Pred tim, nez se 1éky podaji, se sbiraji informace, jako
je ptitomnost akutni infekce, sklon k tromb6zam, viedové choroby. Pokud jsou tato rizika
absencni, pacient mize dostat davku kortikoidd. Pii podavani mlize pacient citit hotkost na
jazyku, muze se citit slaby nebo neklidny, zrudne mu tvar, busi mu srdce. Je dulezité, aby
bylo sledovano psychické rozpolozeni pacienta. Kortikoidy mohou prohloubit emoce i psy-

chotické stavy. Také zptsobuji ubytek drasliku, ktery je tedy vhodné dopliiovat. (8)

Po ukonceni terapie methylprednisolonem Ize podle potieb 1é¢it nadale vysSimi dav-
kami kortikoidt-prednisolonem nebo methylprednislonem, a to s postupnou redukci davky
az k uplnému ukonceni terapie kortikoidii. Mnozstvi davek je upravovano adekvatné ke

stavu a snasenlivosti nemocného. (8)

w1

taminicky (potlaceni alergie), imunosupresivné (potlaeni imunity) a antiproliferativné (po-

tlaceni mnozeni bung¢k). (5)

V ptipadé priliz t¢zké akutni ataky, pfi které nezabiraji kortikosteroidy a objevuje se

mnoho symptomi, je mozné piejit na plazmaferézy. Plzamaferéza je metoda odd¢leni urcité
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Casti krve, pficemz ta zbyld Cast je dadna zpét do téla. (37) Timto procesem by se mély

odstranit protilatky, které zpisobuji komplikace. (8)

Dfive se k pacientiim pfistupovalo tak, ze se jim 1é¢ily pouze tyto akutni ataky, coz
meélo za disledek chronické zhorSeni nemoci nebo pifi nejmensim nedochézelo k progresim

nemoci. Dnes jsou o mnoho leps$i moznosti terapie celkové i cilené.

5.2 Dlouhodoba imunomodulacni terapie v remitentim stadiu RS

Cilem dlouhodobé terapie RS je omezit pocet atak a snizit rychlost pritbéhu onemoc-
néni. S touto 1écbou je potieba zacit v nejblizsi dobé pfi potvrzeni diagnézy RS. Je déan i
Casovy parametr, do jaké doby by méla byt 1é€ba zahajena, a to 4 tydny po stanoveni dia-

gnozy. (11)

Po probéhnuti prvni ataky, u které byly nasazeny kortikosteroidy a tim se nemoc
stabilizovala, lze zacit s dlouhodobou imunomodulaéni terapii. I kdyz si pacienti po doznéni

ataky pfipadaji zdrave, je potfeba omezit moznou progresi nemoci. (38)

Tato terapie je délena na €asti, jedna se o terapii prvni linie a terapii druhé linie neboli
eskala¢ni terapii. Terapie druhé linie se aplikuje v pfipadé€, Ze terapie prvni linie nebyla
ucinna. Terapie druhé linie se také aplikuje na pacienty s nepfiznivymi prediktivnimi pfi-

znaky. (38)

Jako prvni volba terapie RS jsou interferony-beta. Tyto farmaka Ize podavat pacien-
tim ohroZenym rizikem, Ze se jim RS rozvine hned po projevu prvnich klinickych pfiznak.

(39)

V ptipadg, Ze je pacient diagnostikovan s relaps-remitujici formou RS a nesplnuje kri-
téria pro terapii farmaky prvni volby, zahaji se terapie kombinaci peroralnich latek. Ve vét-

Sin¢€ ptipadl je poddvan azathioprin, ktery se kombinuje s mensi davkou steroida. (39)

5.3 Farmakoterapie symptomi

Pacienti s touto nemoci trpi velmi ¢asto na vyraznou ztuhlost svala a obtiZe s pohy-
bem. Pro tlevu od téchto problémi se podavaji léky jako je tizanidin, baklofen, botulotoxin,
dale antikonvulziva (antiepileptika, ovliviluji elektrickou aktivitu mozku), napft. levetirace-

tam, gabapentin. Dal§im farmakem je fampridin, ktery ovliviiuje troveii chtize. (30)
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Pokud pacientim tyto symptomy zptsobuji bolest, Ize ji tlumit nesteroidnimi an-
tirevmatiky a obvyklymi analgetiky. Neuropatické bolest miiZze byt tltumena pomoci antikon-

vulziv, tricyklickych antidepresiv, opioidd, konopnych latek. (30)

5.4 Nefarmakologicka lécba
Mnoho lidi s timto onemocnéni ma problémy tykajici se psychického stavu. Proto

maji moznost navstivit psychology a psychiatry, ktefi nabizeji pomoc v RS centrech. (40)

Dale je potiebna fyzioterapie, kterd se zabyva ¢asnym zamezenim vzniku problémi
s pohybem a jejich terapii. Posiluje schopnost mozku pfizptisobovat se proménam. Fyziote-
rapie ve fazich na poc¢atku onemocnéni méa vyznamny vliv na reparacni procesy dysfunkci.

(41)

DalSim rehabilitaénim odvétvim pro terapii RS je ergoterapie a 1é€ba komunikaénich
poruch. Ergoterapie se zaobird nasmérovanim pacientd k zvladani dovednosti, které potie-
buji pro samostatnou péci a k zvladani dennich aktivit. Logopedie mé za tikol minimalizovat

dopady na hlasové ustroji a svaly, které ovliviiuji komunikacni schopnosti ohledné mluveni.

(42)

Pokud aktivita nemoci pokracuje, terapie se posiluje pfevedenim na monoklonalni
protilatku natalizumab nebo je podana pulzni kombinovana imunosuprese s cytostatiky. (39)
Tato 1écba s sebou nese riziko zavazné komplikace PML, kterd je popsana v jedné z kazuis-

tik praktické ¢asti této prace. (39)
Pii atakach je nejvhodnéjsi terapii i.v. poddni methylprednisonu. (39)

Mezi dalsi farmaka prvni volby patii glatiameracetat, jehoz ptikladem je Copaxone.

(39)

Pokud ma pacient vysokou aktivitu relaps-remitujici formy RS, je mozné podat farma-
kum Gilenya, ktery obsahuje ¢innou latku fingolimod. Toto farmakum je imunosupresivni
a je urCen se pacientim, kteti maji riziko vzniku PML ¢i kterym jiz byla PML diagnostiko-

vana. (43)
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PRAKTICKA CAST
6 CILE A PREDPOKLADY PRACE

Bude proveden kvantitativni vyzkum na souboru pacientd, ktefi v ur¢itém ¢asovém ob-
dobi podstoupili vySetfeni magnetickou rezonanci v souvislosti s diagnézou RS. Na vybra-
nych kazuistikach, které predstavuji typické i vzacné projevy onemocnéni RS a pfidruzenych

onemocnéni bude proveden kvalitativni vyzkum.

6.1 Hlavni cil
Hlavnim cilem je zjistit, jaké subpopulace jsou onemocnénim RS nejcastéji postizené,
které ¢asti CNS nejcastéji RS postihuje, jak probihd management péfe o pacienta s RS

véetné nejasnych a komplikovanych ptipadi onemocnéni.

6.2 Dildi cile

1. zjistit, zda se nemocnéni RS vyskytuje Castéji u muzii nebo u zen

2. zjistit vékové zastoupeni pacientl vySetfovanych na MR s podezienim nebo s jiz dia-
gnostikovanou RS

3. zjistit, jaka pracovisté nejcastéji odesilaji pacienty na prvovysetieni MR v souvislosti
s podezienim na diagnézu RS

4. zjistit, jaky podil pacientl vySetfovanych na MR byli pacienti s prvodiagnézou a jaky
podil byli pacienti na opakované kontrole jiz potvrzené diagnézy RS se sledovanim vy-
voje nemoci

5. jaka je nejcastéjsi distribuce demyeliniza¢nich lozisek ve vySetfovaném souboru

6.3 Predpoklady

Predpoklad 1: Pfedpokladam, Ze nejvice pacientl vySetfenych na MR kvtli onemoc-

néni RS bylo ve véku 40-50 let.

Predpoklad 2: Predpokladam, ze onemocnéni RS se vyskytuje vice u zen nez u muzi.

v

Predpoklad 3: Predpokladam, Ze nejcastcjsi indikujici pracovisté odesilajici pacienta

na vySetieni MR s podezienim na RS, je neurologicka klinika/neurologickd ambulance.

Predpoklad 4: Predpokladam, ze Cetné&jsi vySetieni MR jsou z kontrol pacientl s jiz

diive diagnostikovanou RS.

Predpoklad 5: Predpokladam, ze nejvétsi distribuce demyeliniza¢nich lozisek je su-
pratentorialné.
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7 VYZKUMNE OTAZKY

Vyzkumna otézka €. 1: Jak dlouho mtze fadové trvat definitivni stanoveni diagnézy

RS od objeveni se prvnich ptiznaki nemoci?

Vyzkumna otazka €. 2: V jakych piipadech je v sou€asnosti i pfi vyuziti veskerych
dostupnych vysetiovacich metod laboratornich, zobrazovacich i imunohistologickych ob-

tizné stanovit Casné a jednoznacné diagnézu RS?

24
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8 CHARAKTERISTIKA SLEDOVANEHO SOUBORU A
METODIKA PRACE

8.1 Data pro kvantitativni vyzkum

Sbér dat probihal ze zdravotnického informacniho systému MEDICALC ve Fakultni
nemocnici (FN) Plzen. Podminkou vstupu pacienta do vyzkumu bylo provedeni MR vyset-
feni mozku a kréni michy na jednom z pracovist’ magnetické rezonance Kliniky zobrazova-
cich metod (KZM) Fakultni nemocnice v Plzni v obdobi od 30.10.2023 do 15.12.2023 Sou-
bor pfedstavoval 90 pacientl. Byly sledovany informace, jako je indikace prvovysetieni pa-
cientli na MR, primérny vek pacientii s RS, frekvence postiZeni supratentorialni a infraten-

toridlni ¢asti mozku apod. Data byla statisticky zpracovana.

8.2 Data pro kvalitativni vyzkum

Kvalitativni vyzkum byl proveden ve formé rozboru 4 kazuistickych sdéleni pacientii
s RS vySetfovanych a 1é¢enych v RS centru FN Plzen. Do kazuistik byly vybrany typické i

velmi vzacné projevy a komplikace pti diagnostice a 1é¢bé RS.
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9 ANALYZA A INTERPRETACE VYSLEDKU

9.1 Zastoupeni muzu a Zen s onemocnénim RS

Celkovy pocet pacientii ve zkoumaném souboru je 90.

Pfi zkoumani poctu muzt s RS a zen s RS bylo zjisténo, ze vétsi zastoupeni tohoto
onemocnéni maji Zeny, a to z velké ¢asti. Jak je jiz zminéno v teoretické ¢asti, divodem jsou

hormonalni zmény. Zen je tedy 62 a muzi je 28.

Poéet muzu a zen s RS

B Muzi

m Zeny

Graf 1: Pocet muzui a Zen s RS, zdroj: FN Plzen

Zastoupeni Pocet Procentualné

Muzi 28 31,10%
Zeny 62 68,90%
Celkem 90 100%

Tabulka 2: Pocet muzii a Zen s RS ve zkoumaném souboru, zdroj: FN Plzen
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9.2 Vékové zastoupeni pacientu s jiZ dFive diagnostikovanou

roztrousSenou sklerézou
Byl vybran soubor, ve kterém se vyskytuji pouze pacienti, kterym jiz byla jiz diive

diagnostikovéana RS. Celkovy pocet téchto pacientti je 73.

Soubor obsahuje pacienty, kteti se vékove pohybuji od nejmladsiho pacienta (znaceno
minimum), ktery je stary 14 let, po nejstarSiho pacienta (maximum), ktery je stary 70 let.
Nejvice pacientli s onemocnénim RS (modus) vySetfovanych ve sledovaném obdobi na MR
jsou stari 48 let. Primér veki vSech pacientl je 44 a medidn neboli ¢islo uprostied fady je

42.8.

Hodnoty Vék

Minimum 14,1
Maximum 70,8
Primeér 44,2
Modus 48

Tabulka 3: Vekoveé zastoupeni pacientii s jiz diagnostikovanou RS; zdroj: FN Plzen
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9.3 Vékové skupiny pacienti s jiz dFive diagnostikovanou roztrousenou

skler6zou

Ve vybraném souboru pacientd, ktefi maji jiz zjiSténou RS, byly vybrany vékové sku-
piny v fadech desitek let. Nejvice vyskytujici se vékova skupina s diagndézou RS je ve vé-
kové kategorii od 31-40 let a nejmén¢ pacientl s touto diagndzou jsou ve veékové kategorii

10-20 let.

VEKOVE SKUPINY PACIENTU S JIZ
DIAGNOSTIKOVANOU RS

23
19
17
)
3

10-20 LET 21-30 LET 31-40 LET 41-50 LET 51-60 LET 61-70 LET
VEKOVE SKUPINY

POCET PACIENTU

Graf 2: Vekoveé skupiny pacientu s jiz diagnostikovanou RS, zdroj: FN Plzen
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9.4 Vékové zastoupeni pacientii s prvodiagnostikovanou roztrousenou

sklerozou
Na tomto grafu jsou vidét méfené hodnoty pacientl s prvodiagnostikovanou RS, coz
jsou z celého souboru 4 pacienti. Nejmladsi pacient (minimum) je stary 18 let. Nejstarsi pa-

cient (maximum) je stary 42 let. Primérny vék pacientli s prvodiagnostikovanou RS je 28

let.

Hodnota Vék

Minimum 18,3
Maximum 42
Primeér 28,1

Tabulka 4: Vekove zastoupeni pacientii s prvodiagnostikovanou RS, zdroj: FN Plzen
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9.5 Indikace k vySetieni magnetickou rezonanci

Vysetieni MR se provadi pacientim v piipad¢€, ze maji podezieni na RS nebo jiz maji
tuto nemoc diagnostikovanou.

Pro tento graf bylo vybrano 21 pacientl. Pacienti, kterym jiz RS byla diagnostikovéna,
jsou vysetfenim monitorovani a tim je pfedchazeno zanedbani péce a ptipadnému zhorseni

nemoci. Téchto pacienti je vyrazné vétsi podil.

Indikace k vysetreni MR

B Prvovysetteni pro podezieni na RS

H Kontrola jiZ zndmého vysetreni

Graf 3: Indikace k vysetieni MR; zdroj: FN Plzen
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9.6 Vysledky prvovySetieni

Pro tento graf je vybrano pouze 18 pacientt, jelikoz se jedna o pacienty, ktefi ptisli na
vysetfeni poprvé. Na prvovysetieni chodi pacienti pro potvrzeni nebo vylouceni onemocnéni
RS. Ve 22 % (v tomto souboru 4 pacienti) se diagndza potvrdi, v 72 % (13 pacientil) je nalez

negativni.

Je také mozné identifikovat pomoci tohoto vySetfeni jinou nemoc, coz se ve zkouma-

ném souboru vyskytuje v 6 % (1 pacient).

Vysledky prvovysetreni MR

M Potvrzena diagndza RS
H Negativni ndlez

m Jiné onemocnéni

Graf 4: Vysledky prvovyysetieni MR, zdroj: FN Plzen
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9.7 Lokalizace l1ézi

Pfi hodnoceni obrazii MR vybranych vysetfenych pacientd, kterych bylo celkem 77,
bylo sledovano, kde se nachdzeji demyelinizacni loziska. Pokud se nachdzeji v horni Casti
mozku, nad tentoriem, jsou supratentorialné; znaceno ,,S“. V dolni ¢asti mozku — mozecek,
Varoliv most, prodlouzend micha — jsou loziska infratentoridln¢; znaceno ,,I*. Loziska

v kréni miSe; zna¢eno ,,M*.

Dle tohoto grafu je nejcastéjsi distribuce 1ézi v mozku i mise soucasnég, a to v 53 %
celého zkoumaného souboru. Druhou nejéastéjsi distribuci postizeni obou ¢asti mozku, tedy
nad i pod tentoriem, a to v 30 %. Loziska pouze supratentorialné se vyskytuji v 7 %. Loziska
pouze infratentorialng se vyskytuji v 5 %, loziska supratentoralné a soucasné v mise ve 4 %.
Loziska pouze v kréni miSe se vyskytuji v 1 % pacienti sledovaného souboru a loziska
v kombinaci infratentorialni oblasti a kréni michy se ve sledovaném souboru nevyskytuji u

zadného pacienta.

Distribuce lozZisek demyelinizace

——
—
—

Graf 5: Distribuce lozZisek demyelinizace; zdroj: FN Plzen
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9.8 Stav vyvoje nemoci

Byl vybran soubor 77 pacientd, ktefi jsou monitorovani. Hodnoti se zlepSeni nalezu
na MR, coZ se stava vyjimecné, konkrétné ve zkoumaném souboru ve 3 %, coz jsou 2 paci-
enti. Nejvice pacientll ma nemoc staciondrni, a to v 56 %. A pocet pacientl, kterym se stav

zhorSuje, je 32, coz je v ptevodu na procenta 42 %.

Tato nemoc ma tedy vétSinou tendenci ke staciondrnimu prabéhu a k postupnému
zhorSovani. Stav samoziejme lze v n¢kterych pripadech ovlivnit terapii, v jinych vsak ne, je
to variabilni. U vyjimek pacientl, kterym se nemoc zlepsuje, neni mozné uplné vyléceni. U

této nemoci Ize potlacit symptomy a také sledovat zmensovani lozisek.

Vyvoj onemocnéni na MR vysetreni u kontrol

60% 56%

50%

42%

Pocet pacientl v %
w Y
(@] (@]
X X

N
o
X

10%
3%
0% |
Zlepseni Stacionarni Zhorseni

Stav

Graf 6: Vyvoj onemocnéni na MR vysetieni u kontrol; zdroj FN Plzen
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9.9 Pracovisté odesilajici pacienta na MR s podezienim na RS

RS se, jak je jiz psano, projevuje riznymi symptomy. Pacienti se dostavuji do ambu-
lanci riznych specializaci podle hlavniho symptomu. Odtud jsou zpravidla odesilani na vy-
Setfeni MR. Nejcastéjsim MR indikujicim oddélenim je neurologické oddéleni, coz potvr-

zuje predpoklad €. 3. V tomto grafu je celkovy pocet pacientli 90.

Pracovisté indikujici MR
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w B (O] [e2] ~N 0]
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Pocet pacientd z kliniky

N
o

7
: i ]
Il HOO OK N

N = neurologicka klinika; OK = o¢ni klinika; I.I = I. interni klinika; HOO =
hematologicko-onkologické oddéleni

=
o

o

Graf 7: Pracovisté indikujici MR, zdroj: FN Plzen
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10 KVALITATIVNI VYZKUM

10.1 Kazuistika 1

Vysettovanou pacientkou je Zena ve véku 43 let.

Pacientka se dne 08.05.2015 dostavila na o¢ni ambulanci FN Plzeil s ndhlym zhor-

Senim zraku pravého oka.

Na zaklad¢ anamnestickych udajii byla oftalmologem stanovena diagnoéza optické

neuritidy a vysloveno podezieni na demyeliniza¢ni onemocnéni.

Pacientka byla pfelécena pulzem kortikoidl na o¢ni klinice a odeslana na neurolo-
gickou ambulanci k dovySetieni. Neurolog na zaklad€ podezieni na demyeliniza¢ni onemoc-
néni indikoval MR vySetfeni mozku. VySetfeni bylo provedeno dne 08.05.2015. Nalez na
MR byl nespecificky, nesplioval kritéria demyelinizaéniho onemocnéni. Pfi 1é€bé kortiko-
idy se nalez na pravém oku zlepSoval, ale nedoslo k Gplné obnové¢ zraku, proto bylo dne

13.12.2015 provedeno druhé MR vySetifeni mozku, opét bez prukazu RS.

V 1/2016 se u pacientky objevila recidiva retrobulbarni neuritidy pravého oka, byla
v péci oftalmologa opét 1é¢ena kortikoidy. Neurolog konziliat doporucil laboratorni vySet-
feni mozkomiSniho moku k vylouceni ¢i oveéfeni morbus Devic. Vysledky byly negativni.
12/2016 se u pacientky objevila porucha zraku levého oka, byla 1é¢ena oftalmologem korti-
koidy. Bylo provedeno tieti vysetfeni MR mozku, kde se nalez oproti pfedchozim kontrolam
zménil, byl podeziely z demyelinizacniho onemocnéni, bez znamek aktivniho zénétu, ale
nesplioval radiologicka kritéria pro RS. Pacientka udavala trvajici pocit rozmazaného vidéni
na levém oku, nélez byl oftalmologem hodnocen jako ser6zni chorioretinopatie. Dale paci-
entka udavala parestezie pravé horni koncetiny trvajici poslednich 14 dni. Parestezie byly
diftizni, bez jasného urceni mista vyskytu necitlivosti nebo brnéni. Pacientka byla po tirazu
ramene, proto byla vySetiena také ortopedem a bylo ji provedeno vySetfeni MR ramene, kde
byly prokdzany znamky posttraumatickych zmén. Cilen€ negovala zhorSeni citlivosti, obrat-
nosti ¢i nejistotu pii chizi. Zakladni laboratorni vysetfeni byla bez patologii. V 1/2017 bylo
provedeno laboratorni vysetfeni mozkomisniho moku s negativnim nalezem. V 02/2017 se
u pacientky nové€ objevilo brnéni pravé dolni koncetiny pii pfedklonu hlavy. Bylo vysloveno
podezieni na miSni demyeliniza¢ni plaku a indikovano MR vySetfeni C patete. VySetieni

bylo provedeno 03/2017 s prikazem dvou demyeliniza¢nich plak, viz obrazek €. 2, 3.
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Obrazek 2: Léze v kréni mise-sagitalni rez T2 STIR; zdroj: FN Plzen

Obrazek 3:Léze v kréni misSe-transverzalni rez T2; zdroj: FN Plzen

Na zaklad¢ typického nalezu na kréni miSe byla pacientce dne 27.04.2017 zahajena

specializovanad 1é¢ba interferonem v RS poradné.
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Na této 1écbe je pacientka dlouhodobé stabilizovana a dostavuje se na opakované
kontroly do RS poradny, v€etné provadéni pravidelnych kontrol na MR v ramci monitorace
onemocnéni. Posledni 3 roky pacientka udava subjektivni zhorSovani kognitivnich funkci.
Na opakovanych MR kontrolach se neobjevuji nova loziska demyelinizace. Neurologem
bylo vysloveno podezieni na mozny rozvoj atrofie mozku. Kontroly na MR byly proto
zpétné hodnoceny, kde pouhym okem nebyly znamky atrofie zfejmé. S vyuzitim softwaro-
vého néstroje AI-Rad Companion Brain MR od firmy Siemens byla provedena automaticka
segmentace a kvantifikace objemu mozkovych struktur (morfometrie). Vysledky této ana-

lyzy prokazuji postupné progredujici atrofii mozku pacientky, viz obrazek ¢. 4.

Na vodorovné ose je vek subjektu, na svislé ose je objem mozku, ¢ary v grafu jsou
spojnice vyznacujici hodnoty objemu mozku u zdravé populace od 3. do 97. percentilu v za-
vislosti na véku. Porovnani s normalnimi hodnotami reflektuje i pohlavi subjektu. Dva vy-
znacen¢ body uprostied grafu jsou hodnoty objemu stanoveny u pacientky pii dvou kontro-
lach na MR. Je zfejmé, ze u prvni kontroly byl objem mozku pacientky nizsi, nez je prameér
v populaci stejné starych Zen, pti druhé kontrole doslo k vét§imu poklesu objemu mozku,
nez je obvyklé.
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Obrazek 4: Atrofie mozku; zdroj: FN Plzen
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Absolutni hodnota v ml PRED- | Absolutni hodnota v ml Percentil zmenseni
Tkaf CHOZI NYNi tkané
Corpus callosum 5,5 5,2 -1,58
Thalamus pravy 7,9 7,6 -1,52
Thalamus levy 7,8 7,5 -1,49

Tabulka 5: Atrofie corpus callosum a thalamus; zdroj: FN Plzen

V tabulce jsou hodnoty objemu dil¢ich struktur mozku, u nichz doslo u pacientky

k nejvétsim projeviim atrofie, kromé redukce objemu celého mozku.
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10.2 Kazuistika 2

Vysetrovanou pacientkou je zena ve véku 28 let, ktera je 1écena s RS od roku 2009,

kdy byla priméarné 1é¢ena farmakem Avonex. Poté 1écba eskalovala na farmakum Gilenya,

pfi¢emz byl stav pacientky dlouhodobé stabilni. Zde je ukazka posledniho vySetfeni MR ze
dne 21.10.2021, kdy byla nemoc stabilni:

Obrazek 5: Stabilni RS, zdro:j FN Plzen

Pfi srovnani s minulym vySettenim 10/2020 nedochazi k progresi poc¢tu ani velikosti
mnohocetnych demyeliniza¢nich plak, nevykazuji restrikci (omezeni) difuze. Neménna je i
okrajové zachycena plaka v kréni miSe v urovni C4. Komorovy systém a subarachnoidedlni

prostory nejsou rozsifené. V bazi lebni se nachazi polyp o velikosti 10 mm.

Pacientka planovala t¢hotenstvi. Vzhledem k moznym teratogennim uc¢inktim 1é¢by
Gilenii na plod musela byt pacientce zménéna zavedend 1écba na jinou, kterd neptfedstavo-
vala nebezpeci pro plod. Novym farmakem byl uréen Copaxone. Prvni podani farmaka Co-

paxone prob¢hlo dne 20.07.2022.
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Dne 30.08.2022 pocit'ovala pacientka od probuzeni vertigo (zévrat) rotaéniho cha-
rakteru, ktera byla spiSe v ramci rozbihavého obrazu, a to i v klidu na ldzku, pfi zavieni o¢i
tento problém negovala. Pacientka pfti chiizi trpéla subjektivni instabilitou, ale chodila rovné.
Nevyskytuji se poruchy hybnosti ¢i citlivosti koncetin. Od rana méla silnéjsi menstruaci a

téhotenstvi negovala. Pacientka méla prechodné nauzeu, nezvracela a slysela dobte.

Dne 05.09.2022 se pacientka dostavila na urgentni pfijem s vyraznym zhorSenim

stavu. Bylo ji provedeno vysetfeni MR mozku, kde bylo velmi vyznamné zhorseni rozsahu

demyeliniza¢niho onemocnéni, viz obrazek €. 6.

Obrazek 6: Vyrazné zhorseni RS; zdroj: FN Plzen

Originalni popis MR: Pfi srovnani s minulym vySetfenim MR jsou patrny mnoho-
cetné veétsi 1 nové T2 hyperintenzni 1éze v bilé hmoté. V levém Celnim laloku je patrny
okrsek odpovidajici vazogennimu edému v okoli dvou 1€zi, které jsou jiz charakteru T1 hy-
pointenzity (,,black hole*) s tenkou sténou, ktera zaroven vykazuje mirnou restrikci difuze.
Nove se objevily vicecetné demyelinizacni plaky infratentoridlné, vpravo velikosti az 14

mm. Demyeliniza¢ni plaky v kréni miSe jsou stacionarni.
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V casovém intervalu od 07.09.2022 do 15.09.2022 byla pacientka planované pfijata
k dovysetieni a 1é¢bé pokracujici kmenové ataky v ndvaznosti na zménu 1é¢by pro planované

téhotenstvi.

Byla nasazena 1écba kortikoidy. Pacientka byla stabilizovéana z akutniho stavu a dne

15.09.2022 byla propusténa z radiologické kliniky.

Dne 27.09.2022 byla pojistovnou schvalena zadost o uhradu nové 1é¢by farmakem

Tysabri. Poprvé tento 1€k pacientka dostala dne 16.10.2022.

Dne 11.01.2023 se pacientka dostavila do RS ambulance a bylo ji provedeno kon-

trolni vySetfeni MR mozku a kréni michy. Kontrolni vySetfeni prokézalo vyrazné zlepSent.,

viz obrazek ¢. 7.

Obrazek 7: Vyrazné zlepseni RS; zdroj: FN Plzen

Originalni popis MR: Ve srovnani s minulym vySetfenim z 9/22 doslo k vyraznému
zmirnéni edému v oblasti ¢elniho laloku, temporaln€ a periventrikularn€. Piestoze pretrva-
vaji mnoho&etné demyelinizace, vyznamnym zptisobem se zmensil rozsah edému. Zadna
1éze nevykazuje restrikci difuze. Komorova soustava je $tihla. V souhrnu je vyznamny efekt

1é¢by a pacientka je bez zjevnych znamek aktivity demyelinizacniho onemocnéni.
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10.3 Kazuistika 3

Vysettovanou pacientkou je Zena ve véku 26 let.

V détstvi byla sledovana kviili migrénam a v dospélosti méla obcasné tlakové bolesti

hlavy. Jinak byla pacientka zdrava.

Dne 07.04.2014 se pacientka brzy rano opakovan¢ probouzela a postupné se u ni roz-

vinula plegie levé ruky a stfedné t¢zka paréza levé nohy.

Pacientka byla odeslana na vysetfeni CT mozku, které neprokdzalo patologicky nalez.
Postupné se rozvijela bolest hlavy a vzhledem k anamnéze migrén bylo podezieni na kom-

plikovanou migrénu.

Dne 08.04.2014 z diagnostickych rozpakl bylo pacientce provedeno vySetfeni MR
mozku, které prokéazalo loziskovou 1ézi v hloubce bilé hmoty pravé mozkové hemisféry. Lo-

zisko bylo nehomogenni a vykazovalo restrikci difuze a kontrastni syceni. LoZisko bylo hod-

noceno radiologem jako tumoriformni plaka, viz obrazek ¢. 8.

Obrazek 8: T2 FLAIR; ADC; T1 FLASH po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

S podezienim na demyelinizacni onemocnéni byla v casovém intervalu od
08.04.2014 do 30.04.2014 provadéna vysetieni s nasledujicimi vysledky: v likvoru byly po-
zitivni 3 oligoklonalni pasy bez souvislosti se sérem, jinak byl ndlez v normé; dale byla zvy-
Sena sedimentace, rozvoj erytému (zarudnuti) obliceje, téla a hornich koncetin. Pacientka
nasledné dostala Sdenni puls kortikoidi, ale klinicky nalez se nezlepsil. Nasledn€ po tapperu
kortikoidl doslo k postupnému mirnému zlepSeni parézy. Pacientce se zacala se rozvijet uz-

kostné depresivni symptomatika, tudiz ji byla pfedepsana antidepresiva.
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Dne 30.04.2014 bylo provedeno kontrolni MR mozku, na kterém se zobrazila pro-

grese loziska, viz obrazek €. 9.

Obrazek 9: T2 FLAIR; ADC; T1 FLASH po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

V cCasovém intervalu od 30.04.2014 do 15.05.2014 byla vzhledem k pfili$ neustupu-
jicim potizim i pti kortikoterapii a na zakladé neobvyklého vyvoje na MR vyjadiena pochyb-
nost o etiologii 1éze. Byla stanovena S§irsi diferencidlni diagnéza: tumoriformni plaka, in-
fekéni zanét s negativnim testem PCR, tumor. Proto byla pacientce indikovéna biopsie

s predpokladem potvrzeni demyelinizaéniho onemocnéni.

Dne 15.05.2014 byla provedena biopsie, ktera piekvapive low grade tumor nevylou-
¢ila, naopak jej spiSe favorizovala oproti reaktivni glidze (reakce mozku na zanét). Pacientka
op¢t dostala Sdenni puls kortikoidii, znovu bez zlepseni klinického nalezu. Nésledné po ta-
pperu kortikoidii doslo k velmi mirnému zlepSeni, ale také pietrvavala tézka paréza levé ruky

a stfedné tézka paréza levé nohy. Dne 27.05.2014 bylo vySetieni MR mozku, viz obrazek ¢.
10.
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Obrazek 10: T2 FLAIR; ADC; T1 MTC po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

Pacientce z diivodu nejasné diagnostiky biopsie byla indikovana resekce nalezu. Dne

01.07.2014 bylo provedeno vysetfeni MR pied resekei, viz obrazek ¢. 11.

Obrazek 11: T2 FLAIR; ADC; Tl FLASH po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

Nasledovala resekce loziska dne 4.7.2014, ani biopsie z resekatu nebyla s jednoznac-
nym zavérem, diferencialni diagnostikou demyeliniza¢ni 1éze, low grade gliom. Pro subdu-
ralni hematom v misté kraniotomie a edém mozku musela byt pacientce provedena dekom-
presivni kraniektomie nad pravou hemisférou. Kontrola na MR byla provedena dne

30.07.2014, viz obrazek ¢. 12.
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Obrazek 12: T2 FLAIR; ADC; T1 MTC po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

Dne 15.10.2014 byl realizovan pieklad na neurologické oddéleni k provedeni kon-
trolniho vysetfeni MR mozku a naplanovani dal$iho postupu. Na kontrolnim vysetfeni MR
mozku byl nalez dalsi regrese subduralni kolekce vpravo, jinak stagnace nalezu a nadale

nejasna etiologie.

Dne 24.03.2015 bylo provedeno kontrolni vySetteni MR, ve kterém se sledoval vyvoj

nemoci, viz obrazek ¢. 13.

Obrazek 13: T2 FLAIR; ADC; Tl FLASH po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

Nésledné byla provedena replantace autologni kostni ploténky a pro pfetrvavajici
tézkou levostrannou hemiparézu pacientka absolvovala neurorehabilitacni 1é¢bu s velmi
dobrym efektem, tize hemiparézy jiz byla klasifikovatelnd jako lehkd. Definitivni diagn6za
stran zakladniho onemocnéni je vSak nadéle nejasnd. V noci z patku na sobotu 25.10.2014

doslo k vyprazdnéni vét§iho mnozstvi depa zlutavého hnisu z kraniotomie nad pravym
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uchem. Pacientka byla pfijata k odstranéni infikované kostni ploténky. Dne 28.08.2015 bylo

pacientce provedeno vysetieni MR, kde byla zjisténa progrese nemoci, viz obrazek ¢. 14.

Obrazek 14: T2 FLAIR; ADC; T1 FLASH po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

Dne 15.12.2015 bylo provedeno vysetieni MR, kde byla vidét regrese loziska a mirna
atrofie. Dne 07.07.2017 bylo pro zhorSeni hybnosti levé dolni koncetiny, parestezie pravé
dolni koncetiny a dysestezie od Th2 distaln¢ provedeno vysetieni MR michy, kde bylo na-

lezeno lozisko v miSe, viz obrazek €. 15 a pacientce byla definitivn€ stanovena diagnéza RS.

Obrazek 15: T2 ME2D; T2 STIR; zdroj: FN Plzen
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Dne 19.09.2017 bylo provedeno vysetfeni MR mozku, kde se objevila nova plaka,
viz obréazek €. 16

Obrazek 16: T2 FLAIR; ADC; Tl FLASH po KL i.v.; zdroj: FN Plzen

Dne 08.11.2017 bylo provedeno vysetfeni MR michy, kde se zobrazily vicecetné
nové plaky, viz obrazek €. 17.

Obrazek 17: T2 ME2D; T2 STIR; zdroj: FN Plzen
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Dne 28.03.2019 bylo provedeno kontrolni vySetfeni MR, kde byl nalez RS stabilni.

Obrazek 18: zdroj: FN Plzen
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10.4 Kazuistika 4

Vysetfovanou pacientkou je Zena ve véku 53 let, ktera byla hospitalizovana na neu-
rologické klinice ve FN Plzeni pro komplikaci 1é€by RS, a to v ¢asovém intervalu od

27.02.2017 do 08.03.2017.
Pacientka trpéla migrénami az do obdobi menopauzy.

Pacientka byla lécena od 21.11.2011 v péci RS centra Plzen, terapeutikem Tysabri
(jinym nazvem Natalizumab). Pfed zahajenim 1é¢by méla pacientka hodnotu stupnice EDSS

3,5 a pfi 1éCeni se ji nemoc stabilizovala a hodnota klesla na 3.

Dne 13.02.2017 v péci RS centra bylo pacientce aplikovano terapeutikum Tysabri

naposled.

Pacientka mé¢la poc¢atkem 2/2017 febrilnim infekt a byla pielé¢ena antibiotiky. Dne
27.02.2017 byla pacientka pfivezena manzelem na ambulanci pro zmény stability v posled-
nich dvou tydnech, které se projevovaly pfi chtzi i pfi fizeni auta, a byla hospitalizovéana.

Po pfiijeti bylo pacientce indikovano vySetfeni MR mozku s podezienim na PML.

Originalni popis MR: V porovnani s vySetienim ze dne 07.10.2016 se nové objevilo
neostie ohrani¢ené splyvajici loZisko v juxtakortikdlni a subkortikalni bilé hmoté vpravo
frontoparietalné o velikosti 40 x 27 x 24 mm. V blizkosti tohoto loziska byly kaudalné a
lateraln¢ dal$i neostie ohranicend loziska o velikosti 2-5 mm. Nékolik loZisek obdobného
vzhledu bylo ve stejné lokalizaci i v levé mozkové hemisféte a ojedin¢la byla vpravo fron-
taln¢ subkortikaln€. V T2 vazeném zobrazeni byla zminovana loziska hypersignalni, v T1
zobrazeni byla hyposignalni, misty mé¢la hyposignélni charakter. Loziska vykazovala mirné
snizenou difuzi, zvlasté v perifernim konturujicim lemu. Podanou KL se Zadné z loZisek ne-
sytilo. Déle v bilé hmoté¢ mozkové byla vicecetna loziska demyelinizacnich plak ve shod¢
s minulym vySetfenim. V pravé mozkové hemisféfe byl neménny vendzni angiom. Zaver:
Velmi suspektni rozvoj PML-nova loziska dominantné v bilé hmot¢ frontoparietalné vpravo,

mén¢ parietalné vlevo a frontalné vpravo.

Pii hospitalizaci 27.02.2017 byl proveden odbér mozkomisniho moku, ktery byl ode-
slan na PCR k detekci JC viru, ve kterém bylo prokazano 22 tisic kopii JC viru. Byla zaha-
jena plazmaferéza (filtrace krve), celkem 5 cykld, a byla okamzité¢ ukoncena 1écba Natali-

zumabem.
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Dne 14.03.2017 byla pacientka pfijata pro opétovné zhorseni stavu, kdy dominovala
levostranné neocerebelarni symptomatika. Bylo provedeno vySetfeni MR mozku, které pro-
kazalo dal$i mirnou progresi PML. Pfi hospitalizaci byla opét zahdjena plazmaferéza, tento-
krat 3 cykly. Déle byla provedena lumbélni punkce pro ziskani aktudlnich hodnot JCV DNA
kopii a pacientce byl podan 5g Solu-Medrol. Vzhledem k protahovanému prib¢hu byla za-

hajena titrace antidepresiva. (Dne 20.03. byla pacientka propusténa.)

Dne 28.03.2017 byla pacientka pifivezena pro dalsi zhorSeni stavu, vyrazné se ji zhor-
Sila chiize, ztracela schopnost sebeobsluhy. Opét byla ptreléCena 5g Solu-Medrolem a poté

dochazela ambulantné.

Dne 12.04.2017 bylo provedeno kontrolni MR mozku a po domluvé s RS centrem
byl podén S5denni puls Solu-Medrolu i.v. (intravendzn€), nasledné se uvazovalo o vy$$im
tapperu (64 mg alespon 1x za tyden). Stav pacientky nadale mirn€ progredoval a dle dal§iho
vysetfeni MR doslo k dalsi progresi PML. Po domluvé s RS tymem byl podévan znovu puls
5g Solu-Medrolu i.v., po skonceni byl zvolen znovu vyssi tapper (64 mg alespon 1x za ty-
den). V tydnu od 01.05.2017 dochazelo k pomalé klinické progresi stavu a dne 07.05.2017
byla pacientka indikovéana ke kontrolnimu vySetfeni MR mozku, které prokazalo dalsi pro-
gresi PML postizeni mozku. Pro celkové té€zky stav, vaznou progndzu a vycerpané 1éebné

moznosti byl po domluvé s manzelem zajistén pieklad nemocné do Hospice sv. Lazara.

Obrazek 19: T2 q TSE; T2 FLAIR, zdroj: FN Plzen
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Obrazek 20: zdroj: FN Plzen
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DISKUZE

Incidence onemocnéni RS je vyss§i u Zen nez u muzl. Vyssi vyskyt onemocnéni u Zen
je davén do souvislosti s pohlavnimi hormony. Tuto skute¢nost potvrzuje i danska studie
zroku 2022 ,Quantitative effect of sex on disease activity and disability accumulation in
multiple sclerosis® z literarnich pramenti PubMed (44), kde se uvadi, Ze cetnost relapsu one-
mocnéni je vyS$i u zen nez u muzil. Naopak u muzii dochazi castéji k neurodegeneraci. Tento
predpoklad byl zkoumén v kazuistice ¢. 1, kde bylo sledovano zastoupeni muzii a Zen na
vzorku 90 pacientd. Z celkového poctu 90 pacientli bylo 62 zen a 28 muzii. Potvrdilo se tedy,

ze u zen je vyskyt RS vys$si nez u muzi.

Analyza primérného veéku pacientl s prvodiagnostikovanou RS sledovaného souboru
90 pacientt v této bakalaiské praci udava vysledek 28,1 let. Studie z roku 2022 ,,Shift of
multiple sclerosis onset towards older age* z literarnich prament Journal of Neurology, Neu-
rosurgery and Psychiatry (45) udavé primérny vek pacientii s prvodiagnostikovanou RS ve
sledovaném souboru 267 pacientl a ve které byli tito pacienti rozdéleni podle jejich pribéhu
onemocnéni na primarné progresivni a relaps-remitujici formu. Pacienti s primarné progre-
sivni formou nemoci byli primérné staii 43,5 let s rozptylem véku 10,2 let (45) a pacienti

s relaps-remitujici formou nemoci byli primérné stati 31,7 let s rozptylem véku 10,3 let. (45)

V této bakalatské préci byla déale sledovéana lokalizace 1ézi. Vyskyt demyeliniza¢nich
lozisek byl sledovan u 77 pacientli. Nejcastéjsi vyskyt byl v mozku a miSe soucasné (53 %).
Druhym nejcastéjsim vyskytem byly oblasti supratentorialni a infratentorialni (30 %). Pouze
supratentorialni vyskyt loZisek byl u 7 % pacientl a pouze infratentoridlni vyskyt loZisek byl
u 5 % pacienti. V kombinaci supratentoridlni oblasti a michy se loziska vyskytovala pouze
ve 4 % a v samotné kréni miSe se loziska vyskytovala v 1 %. V kombinaci infratentoridlni
oblasti a oblasti kréni michy se loziska nevyskytovala v zddném procentu pacientti sledova-

ného souboru.

Vyskytem 1ézi se zabyvala studie z roku 1999 ..Predictive value of gadolinium-enhan-
ced magnetic resonance imaging for relapse rate and changes in disability or impairment in
multiple sclerosis: a meta-analysis® v literarnich pramenech ScienceDirect (46), ktera sledo-
vala 307 pacientl a podle které byl nejcastéjsi vyskyt 1ézi v subkortikédlnich oblastech (93
%), poté v periventrikularnich blastech (92 %), poté v juxtakortikalnich oblastech (79 %) a
nejméné ¢astymi oblastmi byly infratentorialni (52 %). Sledovani lokalizaci této bakalarské

prace se shoduji pouze v infratentoridlnich oblastech, coz mize byt dano vétSim souborem

68



pacientd, s kterym tato studie pracovala. Zaroven vychdzi ze studie z roku 2023 ,,Lesion
location across diagnostic regions in multiple sclerosis* uvedeného v literarnich pramenech
ScienceDirect (47), ze 1éze nejsou distribuovany ndhodné, ale maji spise urcité prostorové

vzory. (47)

V kvalitativnim vyzkumu této bakalarské prace v kazuistice €. 1 je ukazka vySetieni na
MR s vyuzitim prvki umélé inteligence k automatické segmentaci struktur mozku, méteni
jejich objemu a srovnani namétenych hodnot s databazi hodnot zdravych jedinct stejného
véku a pohlavi. A souc€asné je zde ukdzka srovnani objemi struktur mozku u pacientky na
dvou rtiznych kontroldch MR s ¢asovym odstupem. Z vysledki je patrnd pozvolna redukce
objemu nekterych struktur mozku rychlejsi, nez je u zdravé populace. Jednd se o projev

atrofie mozku u RS, ktera u pacientky postihuje nejvice corpus callosum a thalamus.

V kazuistice €. 2 je vybrana pacientka, ktera byla dlouhodobé 1é€ena farmakem Avonex,
poté farmakem Gilenya. Pacientka méla nemoc stabilni az do doby, nez se rozhodla ot&hot-
nét. Lék se musel zméenit, a to na Copaxone, kviili kterému se pacientce stav vyrazné zhorsil.
Po stabilizovani pacientky se opét muselo zménit farmakum, tentokrat na Tysabri, které stav

pacientky vyrazné zlepsilo.

V kazuistice €. 3 je priib&h obtizného stanoveni diagn6zy RS u pacientky s tumoriformni
plakou. Tato pacientka méla béhem 5 let vySetieni mozku na MR celkem 13krat. Timto lze
odpovédét na vyzkumnou otazku €. 1, a to tak, Ze definitivni stanoveni diagnézy RS muize
trvat i roky. Z této kazuistiky lze odpoveédét také na vyzkumnou otazku €. 2 tim, Ze v sou-
Casnosti je 1 pfi vyuziti veskerych dostupnych vysetfovacich metod laboratornich, zobrazo-
vacich i imunohistologickych obtizné stanovit ¢asné a jednoznacné diagnézu RS pfi prvnim

projevu onemocnéni ve formé tumoriformni plaky, kterou lze snadno zaménit za tumor.

V neposledni fad¢ v ramci diskuze této prace je relevantni zaméfit se na diagnostické
aspekty RS a potencialni komplikace spojené s 1é¢bou této nemoci. Jednou z takovych kom-
plikaci RS je PML. V existujicich studiich je zdtraziiovana dulezitost MR pii diagnostice
RS, ktera je klicova pro pfesné stanoveni diagnodzy a pro optimalni volbu 1é¢by. V rdmci
kvalitativniho vyzkumu této prace je zkoumana pacientka, v kazuistice €. 4, ktera byla dia-
gnostikovana s RS a soucasné se ji vyvinula PML jako komplikace 1é¢by natalizumabem.
Tento piipad podtrhuje vyznam monitorovani pacientl, kteti uzivaji farmakum natalizumab

a nutnost v€asného odhaleni zavaznych komplikaci, jako je PML. (48) Z této kazuistiky lze
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PML pfi 1écbé nékterymi monoklonalnimi protilatkami.
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11 ZAVER

Roztrousena skleréza je onemocnéni, které zptisobuje poskozeni nervovych spojeni, a
tak se projevuje neurologickymi symptomy. Za Gspésné 1é¢eného pacienta s RS 1ze povazo-
vat takového, u kterého je onemocnéni stabilizované a zaroven je pacient onemocnénim co
nejméné omezen. Aby poskozeni pacienta a tim jeho omezeni byla co nejmensi, je nutna
hlavné ¢asné diagnostika onemocnéni, aby byla brzy zahajena 1écba. Pomoci MR je mozné
sledovat vyvoj nemoci, identifikovat postizené oblasti mozku a urcit miru atrofie. V ¢asné
diagnostice hraje velmi vyznamnou az zasadni roli vySetfeni magnetickou rezonanci. Pouze
spravn¢ provadéné vysetieni podle doporucenych postupti a protokolt pfinasi validni infor-
mace a stanoveni ¢asné diagnozy RS. Vyhodné je vyuziti umélé inteligence k analyze obra-
zové dokumentace, coz je velmi vyhodné jak pro lékate, kterym tato inteligence uleh¢i a
urychli préaci, tak z hlediska umoznéni riznych metod méteni a analyzovani, mezi které patii

napiiklad volumetrie.

V praktické ¢asti této prace byl proveden kvantitativni vyzkum formou statistiky vybra-
nych dat za urcité obdobi, ve kterém byly zkoumany a identifikovany klicové charakteristiky
pacientl s RS. Jako prvni bylo zkouméno zastoupeni muzii a zZen s onemocnénim RS, ve
kterém z 90 pacientd byl vysledek 69 % zen a 31 % muzii, ¢imz byl potvrzen predpoklad €.
2. Dale bylo rozdéleno do tabulky vékové zastoupeni pacientil, kterym byla jiz diive dia-
gnostikovana RS. Toto rozdéleni potvrdilo piedpoklad ¢. 1 vysledkem primérného véku
vSech pacienttl, ktery je 44 let. Pacienti, kterym jiz diive byla diagnostikovana RS, byli roz-
déleni do vé€kovych skupin, zobrazenych v grafu €. 2, které jsou v rozmezi desetileti. Vékové
zastoupeni pacientl s prvodiagnostikovanou RS bylo rozdéleno do tabulky, ve které se na-
chazi hodnoty minimum, maximum a praumérny vék. Dale bylo zkoumano, zda byli pacienti
indikovani k vySetieni MR z podezieni na RS ¢i ke kontrole jiz znamého vySetteni. Vyrazné
vétsi podil (81 %) pacientt s jiz diagnostikovanou RS potvrzuje predpoklad €. 4. Také byly
analyzovany vysledky prvovysetfeni, které bylo provedeno 18 pacientim ze zkoumaného
souboru. V 72 % vySel nélez negativni, v 6 % se diagnostikovalo jiné onemocnéni. Dalsi
analyzou byla distribuce lozisek demyelinizace, kterd tentokrat vyvratila predpoklad, a to
predpoklad ¢. 5. Mym ptedpokladem bylo, Ze nejcastéji jsou 1éze distribuovany supratento-
rialng, avSak vysledek byl supratentoridlng, infratentorialné i v kréni mise. Dale bylo zkou-
mano, zda se nejcastéji RS zhorsuje, zlepsuje ¢i je stacionarni. Ve vysledku je nejméné Casty
stav zlepSeni, konkrétné ve sledovaném souboru se jedna pouze o 2 pacienty ze 77. Posledni

analyza byla vytvofena na zaklad¢ pracovist, kterd odesilaji pacienty na vySetfeni MR
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s podezienim na RS, ve které vyslo jako nejcastéjsi pracovisté neurologickd klinika. Tim byl

potvrzen predpoklad €. 3.

Dale byl proveden kvalitativni vyzkum, ve kterém byly popsany ptipady Ctyt urcitych
pacientek s RS a jejich pribeh nemoci. Tento vyzkum umoznil nahlédnuti do konkrétnich

ptipadl pacientek a sledovani rozdilnych pribéha této nemoci.

Cilem této bakalatské prace bylo posoudit efektivitu diagnostického systému vici to-

muto onemocnéni.

Zaverem této prace je potvrzeni, ze pro diagnostiku a terapii RS je potteba komplexniho

vvvvvv

feni a laboratorni vySetfeni, bez kterych nelze tuto nemoc diagnostikovat.
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Povoleni sbéru informaci ve FN Plzefi

Na zékladé Vasi zadosti Vam jménem Utvaru naméstkyné pro vn&jsi vztahy a spolupréci s lékafskou
fakultou FN Plzeri udéluji souhlas se sbérem informaci o zobrazovacich metodach / vysledcich,
pouzivanych u pacientd Kliniky zobrazovacich metod (KZM) FN Plzef. Informace budete ziskavat
v souvislosti s vypracovanim Vasi bakalarské prace s nazvem ,Diagnostika sglerosie multiplex pomoci
modernich zobrazovacich metod®.

Podminky, za kterych Vam bude umoZnéna realizace Vaseho $etfeni ve FN Plzen:

Vrchni radiologicky asistent KZM souhlasi s Vasim postupem.

Vase Setfeni osobné povedete.

Vase Setfeni nenarusi chod pracovi§té ve smyslu provozniho zajisténi dle platnych smémic
FN Plzen, ochrany dat pacnenlu a dodrtovénl Hyglenlckého plénu FN Plzeﬁ Vase éell‘en(
bude provedeno Zg o - 3 a

A= A1 03
,0 zdravotmch sluzbéch a podmlnkéch jejlch poskytovém v platném

znéni.
Sbér informaci pro Vasi bakalafskou praci budete provédét vdobé Vasich, skolou
schvalenych, praktk na KZM, pod pfimym d éného zdr

pracovnika, kterym je pan Tupy Radek, MUDr., Ing., Ph.D., vodoucl lékaF KZM FN Plzen.
Obrazové, popf. i dalsi idaje ze zdravotnické dokumentace paclentu které budou uvedeny ve
Vasi praci, musi byt zcela anonymizovany.

Po zpracovani Vami zjisténych udaju poskytnete zdravotnickému oddéleni / klinice c¢i
organizaénimu celku FN Plzen zavéry VaSeho Setfeni, pokud o né& projevi opravnény
pracovnik ZOK / OC zijem a budete se aktivné podilet na pfipadné prezentaci vysledka
Vaseho $etfeni na vzdélavacich akcich pofadanych FN Plzer.

Toto povoleni nezaklada povinnost zdravotnickych pracovniki s Vami spolupracovat, pokud by
spoluprace s Vami naruSovala pInéni pracovnich povinnosti zameéstnancd, jejich soukromi, ¢i pokud
by spolupréci s Vami zaméstnanci pocitovali jako ujmu. Ugast zdravotnickych pracovniki na Vasem
Setfeni je dobrovolna.

Preji Vam hodné Gspéchl pfi studiu.

Mgr. Bc. Svétluse Chabrova

Manazerka pro vzdélavani aplpaii
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Tel: 377 401 663

E-mail:

10. 10. 2023

Priloha 1: Povoleni sbéru informaci ve FN Plzen; zdroj: viastni



