Roztrousena sklerdza

Eva Havrdova

Neurologicka klinika 1.LF UK @ VFN Praha




RS = nej€astejsi pricina invalidity mladych
nemocnych z neurologické p Fi€iny

Popsana 1860 Charcotem

Nevylé €itelna, zaludna, nep Fedvigs

® Ataky neurologické symptomatologie

® Progrese invalidity




RS = autoimunitni onemocneéeni

** onemocnéni je zprostiredkované autoagresivnimi
bilymi krvinkami, které rozpoznavaji vlastni obaly
nervovych viaken jako nepritele a utoci na ne

** co je podnétem k tomu, aby tento Utok zahajily,
WERIRERWE

** tyto bunky se mnozi a vstupuji do cilového organu
— mozku a michy (CNS)
** tam vytvareji loziska zanétu, v nichz dochazi k:

rozpadu myelinu (obalu nervovych viaken)
k niceni nervovych viaken




Ztrata myelinu Ztrata nervovych viaken




RS — zakladni udaje
vek v dobe dg: 20 - 40 let, 2/3 zen

Faktory p fispivajici vzniku RS:

Geneticka dispozice

n

iInfekce EB virem (infekéni mononukleoza)
nedostatek vitaminu D (zemépisna poloha)
koureni

nadbytek soli ve strave

obezita — strava (stfevni mikrobiom)

spoustéce: infekce, hormonalni zmény, zivotni styl a
prostredi ? strava ? stres ?

Prevalence v mirném pasmu
100-200/100 000 obyv.




Prognoza zavisi na:

Casné diagnostice

Casné |é &bé

VEéasném rozpoznani neefektivity I&é €ebného
rezimu

Kvalita zivota zavisi navic na:

Aktivitach pacienta (pé ¢€e o fyzickou a psychickou
kondici)

Spravném nastaveni symptomatické le  €by




Natural History of MS

Relapsing forms
Relapsing-Remitting Secondary Progressive

= Mono-
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TIMe s Cognitive dysfunction Level of disability

Relapses [ Accumulated MRI lesion burden BN Brain volume
Acute (new and Gd+) MRI activity T, BH lesion load

BH = black hole; Gd = gadolinium; MRI = magnetic resonance imaging

Noseworthy et al, N Engl J Med. 2000;343:838; Weinshenker et al. Brain. 1889,112:133; Trapp et al.
Curr Opin Neurol. 1999;12:295.




@ klinicky obraz
slucitelny s RS

€ pomocné vysetrovaci metody
MRI - diseminace v prostoru a case
Mozkomisni mok — priikaz etiologicky
Evokované potencialy

@ vyloudeni jiné dg.

€ cilem je co nejrychlejsi stanoveni dg.




Zmeéna pojeti diseminace procesu v prostoru i case
moznost stanovit diagnézu béhem velmi kratké doby
cil: vcasné zahajeni lécby

Diagnostic Criteria for Multiple Sclerosis:
2010 Revisions to the McDonald Criteria

Chris H. Polman, MD, PhD," Stephen C. Reingold, PhD,? Brenda Banwell, MD,?
Michel Clanet, MD,* Jeffrey A. Cohen, MD,> Massimo Filippi, MD,® Kazuo Fujihara, MD,’
Eva Havrdova, MD, PhD,® Michael Hutchinson, MD,” Ludwig Kappos, MD,®
Fred D. Lublin, MD,'" Xavier Montalban, MD,'? Paul O'Connor, MD,"?
Magnhild Sandberg-Wollheim, MD, PhD,™ Alan J. Thompson, MD,'®
Emmanuelle Waubant, MD, PhD,'® Brian Weinshenker, MD,"” and Jerry S. Wolinsky, MD'®

MNew evidence and consensus has led to further revision of the McDonald Criteria for diagnosis of multiple sclerosis.
The use of imaging for demonstration of dissemination of central nervous system lesions in space and time has been
simplified, and in some circumstances dissemination in space and time can be established by a single scan. These
revisions simplify the Criteria, preserve their diagnostic sensitivity and specificity, address their applicability across
populations, and may allow earlier diagnosis and more uniform and widespread use.

ANMN NEUROL 2011;6%:292-302




Posun v diagnostice

MRI at any time MRI at any time with MRI at any time with
without DIS DIS but not DIT DISand DIT

New MRI:

DISand DIT New MRI: DIT

DIS DIT
21 asymptomatic lesion in each of 22 (i) Simultaneous presence of
characteristic locations: asymptomatic Gd enhancing and non-
PV, JC, PF, spinal cord enhancing lesion(s) at any time
(ii) A new T2 and/or Gd-enhancing lesion
on follow up MRI irrespective of timing of
baseline scan

Polman, et al. Ann Neurol. 2011;69(2):292-302.
Montalban , et al. Neurology. 2010; 2;74(5):427-34.




zalezi na umist eni zanetlivéeho loziska

€ poruchy zraku

€ poruchy citlivosti

€ poruchy hybnosti

@ poruchy sfinkterovych funkci

€ poruchy rovnovahy a koordinace
€ poruchy kognitivnich funkci

€ Unava

€ deprese

Prvni p Fiznaky slu €itelné s RS
= klinicky izolovany syndrom
(CIS — clinically isolated syndrome)




Priklad diagnozy RS z 1. MRI:

LK, 1980, 1/2003 oslabeni pravych kon ¢etin, zavrat é




Terapie - vyvo:
60. léta 20. st.: ACTH, kortikosteroidy
70.- 80. leta: azathioprine, cyklofosfamid, methotrexat

1993 — interferon beta iIndikovan po CIS od 2005 v EU

1996 — glatiramer acetat indikovan po CIS

2002 - mitoxantron

2006 — natalizumab

2010 - fingolimod (USA 2010, EU 2011, CR 1.10.2012)
2011- Sativex, Fampyra (jen registrace, ne uhrada)
2013 — teriflunomid, alemtuzumab, dimethyl fumarat
2017 - ocrelizumab




remitentni chronicko-progresivni
RR-RS SP-RS

Trvala
invalidita

eJRAIZ |U[eUOXY

Lécebny
.sn*®” efekt (2)

Lécebny
efekt (1)

Logika imunomodula ¢€ni le by RS




CiL LECBY: Disease free concept:
No Evidence of Disease Activity, NEDA

T

,Disease free*
Concept

Bez MRI
\ aktivity /

Havrdova E et al. Lancet Neurol 2009




NARODNI SADA KLINICKYCH STANDARD(O @ —
CENTRLEA

KLINICKY STANDARD
PRO DIAGNOSTIKU A LECBU
ROZTROUSENE SKLEROZY
A NEUROMYELITIS OPTICA

0 [u|§'|| FLH .':: :




Imunomodula ¢ni |é Eba je protizan eétliva

B V sekundarni progresi NEFUNGUJE
(prokazano radou klinickych studii)

B Sekundarni progrese je stav, kdy jsou

vy éerpany rezervy nervového systému a zarove n
misto zan etu zaujima hlavni misto
neurodegenerace - na tu neexistuji leky




SYMPTOMATICKA LE CBA

Spasticita a hybné obtize
Deprese, Uzkost, emo ¢€ni labilita
Sfinkterové obtize

Sexualni obtize

Bolest, zachvatovité symptomy

Unava
B Kognitivni dysfunkce

B Tres




EU: Pripravek Fampyra je indikovan ke zlepseni
chuze u dospélych pacientu s roztrousenou
Klerozou EDSS 4-7




Vyznam fyzioterapie a pé €e o fyzickou kondici

Nacvik ztraceneé motorickeé funkce
Udrzovani svalové kondice
Kardiovaskularni kondice
Dychaci a trupové svalstvo
RychlejSi Uzdrava z ataky

Ovlivn éni imunitniho systemu a nalady

Nejlépe spojit s psychoterapii




Fyzioterapie stejn € jako kognitivni trenink
vytva Fi v mozku nové spoje mezi zbylymi
bunkami a m uze tak obnovit i zanikajici
funkcli

To je efekt, ktereho Iéky zatim nedosahly

Jde o praci s plasticitou mozku a o budovani
kognitivni rezervy




Sval a mozek maji mnoho
spole €neho




Mozkova atrofie a RS

RS: mizi ro ¢né 2 0,4 % mozku

Zdravi jedinci: miziro ¢né 0,1 — 0,3 % mozku




Kognitivni rezerva a fyzioterapie

@ Studie na zvi ratech:

e 2003: Expozice obohacenému prostfedi (kombinace
fyzicke aktivity, uCeni a socialnich interakci) vede ke
strukturalnim | funkénim zménam mozku: zvysuje
neurogenezi v oblasti hipokampu

1999: tyto zmeny |ze navodit uz jen zarazenim fyzicke
aktivity (beh zlepsoval neurogenezi, uceni a pamet (long-
term potentiation)

vede nejen ke zlepSeni funkce, ale
taky k v étveni neuron u, reorganizaci k ury, ma dokonce
vetsi vyznam nez |zolovany trenink pozornosti a
paméti (aerobni aktivita je efektivn €jSi nez stretching)




RS a chovani pacienta

e 1372 respondentu s RS

e Subjekty s remitentni chorobou na pocatku a vyssSim
skore celkove zdravého chovani, coz zahrnovalo fyzickou
aktivitu, vyzivu a duchovni rast, mély snizene riziko
dosahnout EDSS 6 ve srovnani s referencni populaci

D’hooghe et al. J Neurol Sci 2013




Vztah motoriky a kognice
Vztah tela a duse...

® Nelze oddelit
@ Nelze ignorovat

® Naopak: dava ndm to moznost zabavnym
zpusobem zlepsovat kvalitu zivota

@ Nejen pacient s RS potrebuje oboji
(motorické | kognitivni funkce), ale kazdy z
nas...




Cardiorespiratory fitness: A predictor of
cortical plasticity in multiple sclerosis

VySSi Uroven kardiorespiracni fithess
korelovala s vysledky PVSAT (vizualni analog
PASATuU) provadéného pri vySetreni 3T fMRI

To odpovida studiim u starnouci populace

A dava nadéji...

Prakash RS et al.
NeuroImage 2007




Neco“ delat se musi v ¢as:

Kdyz se stroj rozbije, nepom uze ani
nejlepsi obohacené palivo...

Prof. Giancarlo Comi




Co muze branit efektivni fyzioterapii?

@ Pridruzeni choroby (infekce, anémie, poruchy
stitné zlazy, sfinkterové obtize)

@ Socialni fobie

& V/nitini psychické zabrany, nepfijeti choroby
€4 Naucena bezmocnost

Nutna spoluprace s Iékarem i s fyzioterapeutem




Jakou informaci by m el dostat nov e
diagnostikovany pacient?

Coje RS
Jak ji Iéka F navrhuje |é Cit
Co ma pacient d élat pro sebe:

zmeéna zivotniho stylu

pece o psychickou kondici a
kognici

péce o fyzickou kondici
Vyznam socialnich aktivit: zapojit se do
charity a prace pacientskych organizaci
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nesmite to vzdat....
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