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SPINRAZA™ POMÁHÁ PACIENTŮM DOSÁHNOUT VÍCE 
v porovnání s kontrolní skupinou a přirozeným průběhem onemocnění.1, 2, **

* Možné je více

ZKRÁCENÁ INFORMACE O LÉČIVÉM PŘÍPRAVKU SPINRAZA
Název přípravku: Spinraza 12 mg injekční roztok. Složení: Jedna injekční lahvička o objemu 5 ml obsahuje sodnou sůl nusinersenu odpovídající 12 mg nusinersenu. Úplný seznam pomocných 
látek je uveden v SPC. Terapeutické indikace: Přípravek Spinraza je indikován k léčbě spinální svalové atrofi e vázané na dlouhé raménko 5. chromozomu. Dávkování a způsob podání:
Léčbu přípravkem Spinraza má zahájit pouze lékař, který má zkušenosti s léčbou spinální svalové atrofi e. Doporučená dávka je 12 mg (5 ml) při jednom podání. Léčba přípravkem Spinraza má 
být zahájena co nejdříve po stanovení diagnózy 4 nasycovacími dávkami ve dnech 0, 14, 28 a 63. Udržovací dávka má být potom podávána jednou za 4 měsíce. Přípravek Spinraza je určen 
k intratekálnímu podání pomocí lumbální punkce. Léčbu má podávat zdravotnický pracovník se zkušenostmi s prováděním lumbální punkce. Přípravek Spinraza se podává prostřednictvím 
intratekální bolusové injekce po dobu 1 až 3 minut za použití spinální anestetické jehly. Injekce se nesmí podat do míst na kůži, která vykazují známky infekce či zánětu. Doporučuje se, aby se 
před podáním přípravku Spinraza odebral takový objem cerebrospinálního moku, který odpovídá objemu přípravku Spinraza, který má být aplikován. Při podání přípravku Spinraza může být 
zapotřebí sedace. Při přípravě roztoku přípravku Spinraza k intratekálnímu podání se musí použít aseptický postup. Pokud dojde ke zpoždění nebo vynechání nasycovací nebo udržovací dávky, 
má být přípravek Spinraza podáván podle schématu uvedeném v tabulce 1 v části 4.2 SPC. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. Zvláštní 
upozornění: Lumbální punkce: V souvislosti s provedením lumbální punkce existuje riziko výskytu nežádoucích účinků (např. arachnoiditida, bolest hlavy, bolest zad, zvracení). Možné obtíže 
mohou nastat u velmi mladých pacientů a u pacientů se skoliózou. Pro usnadnění provedení intratekálního podání přípravku Spinraza lze podle uvážení lékaře zvážit použití ultrazvuku nebo 
jiných zobrazovacích technik. V případě podezření na arachnoiditidu je třeba provést vyšetření pomocí magnetické rezonance za účelem potvrzení arachnoiditidy a rozsahu zánětu. Po potvrzení 
arachnoiditidy lze místo vpichu použít až po vyloučení lokálního zánětu. Trombocytopenie a koagulační abnormality: Po subkutánním nebo intravenózním podání jiných antisense oligonukleotidů 
byly pozorovány koagulační abnormality a trombocytopenie včetně akutní těžké trombocytopenie. Pokud je to klinicky indikováno, doporučuje se před podáním přípravku Spinraza provést 
laboratorní vyšetření trombocytů a koagulace. Renální toxicita: Po subkutánním nebo intravenózním podání jiných antisense oligonukleotidů byla pozorována renální toxicita. Pokud je to klinicky 
indikováno, doporučuje se provést vyšetření bílkovin v moči. Při přetrvávající zvýšené hladině bílkovin v moči se mají zvážit další vyšetření. Hydrocefalus: V období po uvedení přípravku na trh byly 
u pacientů léčených nusinersenem hlášeny případy komunikujícího hydrocefalu bez souvislosti s meningitidou nebo krvácením. Některým pacientům byla implantována ventrikuloperitoneální 
drenáž (shunt). Přínosy a rizika léčby nusinersenem u pacientů s ventrikuloperitoneální drenáží nejsou v současnosti známy a pokračování v léčbě po tomto zákroku je nutné pečlivě zvážit. 
Interakce s jinými léčivými přípravky: Nebyly provedeny žádné studie interakcí. In vitro studie naznačily, že nusinersen není induktorem ani inhibitorem metabolismu zprostředkovaného 
CYP450. In vitro studie naznačují, že pravděpodobnost interakcí s nusinersenem kvůli kompetici o vazbu na plazmatické bílkoviny nebo kompetici s transportéry či kvůli inhibici transportérů 
je nízká. Fertilita, těhotenství a kojení: Podávání nusinersenu v těhotenství se z preventivních důvodů nedoporučuje. Není známo, zda se nusinersen/metabolity vylučují do lidského 
mateřského mléka. Riziko pro kojené novorozence/děti nelze vyloučit. Na základě posouzení prospěšnosti kojení pro dítě a prospěšnosti léčby pro matku je nutno rozhodnout, zda přerušit kojení 
nebo ukončit/přerušit podávání nusinersenu. Nejsou k dispozici žádné údaje o potenciálních účincích na fertilitu u člověka. Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje: Nusinersen 
nemá žádný nebo má zanedbatelný vliv na schopnost řídit nebo obsluhovat stroje. Nežádoucí účinky:Velmi časté: bolest hlavy, bolest zad, zvracení. Není známo: meningitida, hypersenzitivita, 
aseptická meningitida, arachnoiditida. Předávkování: V případě předávkování je třeba poskytnout podpůrnou lékařskou péči, včetně konzultace se zdravotnickým pracovníkem a důkladného 
vyšetření klinického stavu pacienta. Podmínky uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C - 8 °C). Chraňte před mrazem. Uchovávejte injekční lahvičku v krabičce, aby byl přípravek chráněn 
před světlem. Balení: 5ml injekční lahvička. Jedna injekční lahvička v krabičce. Držitel rozhodnutí o registraci: Biogen Netherlands B.V., 1171 LP Badhoevedorp, Nizozemsko. Reg. číslo:
EU/1/17/1188/001. Způsob úhrady a výdeje: Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis. Přípravek je plně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění jako zvlášť účtovaný léčivý 
přípravek (ZULP). Datum revize textu: 05/2024. 
Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky. Před předepsáním léku se prosím seznamte s úplnou informací o přípravku.
Biogen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankráci 1683/127, 140 00 Praha 4, tel.: 255 706 200, www.biogen.com.cz

Reference: 1. SPC Spinraza, datum revize textu 05/2024. 2. Coratti G, et al. Orphanet J Rare Dis. 2021;16:430.
SMA = spinální svalová atrofi e.
Obrázky jsou inspirovány podobou skutečných lidí žijících se spinální svalovou atrofi í a slouží pouze pro ilustraci.

Biogen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankráci 1683/127, Praha 4, 140 00
tel.: +420 255 706 200, www.biogen.com.cz
Biogen-209938, srpen 2024

**  Přípravek SPINRAZA™ prokázal v randomizovaných kontrolovaných studiích klinicky a statisticky 
významné zlepšení motorických funkcí v porovnání s kontrolní skupinou.1 V podpůrných studiích 
a studiích z reálné klinické praxe se presymptomatičtí dětští i dospělí pacienti významně zlepšili 
v porovnání s přirozeným průběhem onemocnění. Jednotlivé výsledky se mohou lišit v závislosti 
na závažnosti onemocnění a délce léčby.1, 2

DATA Z KLINICKÝCH STUDIÍ A REÁLNÉ KLINICKÉ PRAXE LÉKU SPINRAZA™ PROKAZUJÍ, ŽE MOŽNÉ JE VÍCE1, 2
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V redakci časopisu
Neurologie pro praxi
jsme pro vás 
v roce 2024 připravili: 

Ať se naše cesty spojí i v roce následujícím…
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Poděkování za spolupráci
Rádi bychom v tomto předvánočním čase vyjádřili poděkování všem, 

kteří se podílejí na vzniku časopisu Neurologie pro praxi.

Děkujeme členům redakční rady za četné nápady, podněty, připomínky a doporučení, 
díky kterým se může časopis neustále rozvíjet.

Děkujeme autorům, kteří mezi množstvím dalších povinností našli čas a energii na napsání článků. 

A – last but not least – děkujeme i recenzentům, díky nimž si časopis drží odbornou kvalitu. 

A děkujeme i vám – čtenářům – pro vás to děláme a díky vám nás tato práce baví.

redakce časopisu Neurologie pro praxi.
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ZKRÁCENÁ INFORMACE O LÉČIVÉM PŘÍPRAVKU TYSABRI 
Název přípravku: Tysabri 150 mg injekční roztok v předplněné injekční stříkačce. Složení: Jeden ml injekčního roztoku obsahuje 150 mg natalizumabu. Úplný seznam pomocných látek je uveden v SPC. Terapeutické indikace: Tysabri je indikován 
v monoterapii jako onemocnění modifikující léčba u dospělých s vysoce aktivní relabující remitující roztroušenou sklerózou (RRRS) u následujících skupin pacientů: pacienti s vysoce aktivním onemocněním navzdory úplnému a adekvátnímu léčebnému cyklu s 
alespoň jednou onemocnění modifikující léčbou (DMT) (výjimky a informace o vymývacích obdobích (wash-out periodách) jsou uvedeny v bodech 4.4 a 5.1 SPC) nebo pacienti s rychle se vyvíjející těžkou RRRS, definovanou 2 nebo více relapsy v jednom roce a s 1 
nebo více gadoliniem zkontrastněnými ložisky na magnetické rezonanci (MR) mozku nebo významným zvýšením počtu T2 ložisek ve srovnání s předchozím nedávno provedeným MR. Dávkování a způsob podání: Léčbu má zahajovat a nepřetržitě sledovat 
odborný lékař se zkušenostmi v diagnostice a léčbě neurologických onemocnění na pracovištích se snadným přístupem k MR. Pacienti, kteří jsou léčeni tímto léčivým přípravkem, musí obdržet kartu pacienta a musí být informováni o rizicích tohoto léčivého přípravku. 
Po 2 letech léčby musí být pacienti znovu informováni o rizicích, především o zvýšeném riziku progresivní multifokální leukoencefalopatie (PML), a spolu se svými pečovateli musí být poučeni o časných příznacích PML. Přípravek má podávat zdravotnický pracovník 
výhradně pomocí subkutánní (s.c.) injekce. Přípravek není určen k podání formou intravenózní (i.v.) infuze. Doporučená dávka pro subkutánní podání je 300 mg jednou za 4 týdny. Vzhledem k tomu, že jedna předplněná injekční stříkačka obsahuje 150 mg 
natalizumabu, pacientovi je třeba podat dvě předplněné injekční stříkačky. Druhá injekce má být podána do 30 minut po první injekci. Subkutánní injekce se mají podávat do stehna, břicha nebo zadní strany horní části paže. Druhou injekci je třeba podat více než 3 cm 
od místa aplikace první injekce. V případě prvních šesti dávek natalizumabu je třeba u pacientů dosud neléčených natalizumabem během podávání injekcí a 1 hodinu po aplikaci sledovat známky a příznaky reakcí na injekci, včetně hypersenzitivity. U pacientů, kteří 
jsou v současné době léčeni natalizumabem a kterým bylo podáno již nejméně 6 dávek, nezávisle na způsobu podání natalizumabu použitého pro prvních 6 dávek, lze u následných subkutánních injekcí, pokud se u pacientů neobjeví žádné reakce na injekci/infuzi, 
dle klinického úsudku jednohodinovou dobu sledování po dávce zkrátit nebo zcela vynechat. U pacientů, kteří dříve dobře snášeli alespoň 6 dávek natalizumabu, tj. u nichž se nevyskytly hypersenzitivní reakce, lze zvážit podávání injekcí natalizumabu zdravotnickým 
pracovníkem mimo klinické pracoviště (např. doma). Rozhodnutí o tom, že pacientovi budou podávány injekce mimo klinické pracoviště, má být učiněno po vyhodnocení a doporučení odborným lékařem. Zdravotničtí pracovníci mají pozorně sledovat časné známky 
a příznaky PML. Bezpečnost a účinnost tohoto přípravku u dětí a dospívajících ve věku do 18 let nebyly stanoveny. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku přípravku. PML. Pacienti se zvýšeným rizikem oportunních 
infekcí (OI) včetně pacientů s narušenou imunitou (včetně pacientů podstupujících imunosupresivní terapie nebo těch, u nichž došlo k narušení imunity předchozími terapiemi). Kombinace s jinými DMT. Známá aktivní maligní onemocnění s výjimkou pacientů 
s bazocelulárním karcinomem kůže. Zvláštní upozornění: PML: Použití tohoto léčivého přípravku bývá spojováno se zvýšeným rizikem PML, oportunní infekcí vyvolanou JC virem, která může být fatální nebo vést k těžké invaliditě. Odborný lékař musí spolu 
s pacientem individuálně posoudit výhody a rizika léčby přípravkem Tysabri. Pacienti musí být po celou dobu léčby sledováni v pravidelných intervalech a mají být spolu se svými pečovateli poučeni o časných známkách a příznacích PML. JC virus rovněž způsobuje 
neuronopatii granulárních buněk (GCN). Příznaky JCV GCN jsou podobné příznakům PML (tj. cerebelární syndrom). Se zvýšeným rizikem PML jsou spojeny následující rizikové faktory: přítomnost protilátek proti JC viru; trvání léčby, zvláště trvá-li déle než 2 roky; 
užívání imunosupresiv před podáváním přípravku Tysabri. U pacientů, kteří mají všechny tři rizikové faktory pro vznik PML, je riziko vzniku PML významně vyšší. U pacientů testovaných pozitivně na protilátky proti viru JC prodloužený interval dávkování přípravku 
natalizumabu (průměrný interval dávkování je přibližně 6 týdnů) naznačuje spojení s nižším rizikem PML ve srovnání se schváleným dávkováním. Pokud je interval dávkování prodloužený, je nutná opatrnost, protože účinnost prodlouženého intervalu dávkování 
nebyla stanovena a související poměr přínosů a rizik není v současnosti známý. Snížení rizika vzniku PML je založeno na údajích získaných při intravenózním způsobu p odávání. Testování protilátek proti viru JC: Serologické testování protilátek proti viru JC se doporučuje 
před zahájením léčby nebo u pacientů léčených přípravkem Tysabri, u kterých je stav protilátek neznámý. Pacienti s negativním nálezem protilátek proti viru JC mohou být přesto vystaveni riziku vzniku PML. Doporučuje se opakované testování pacientů s negativním 
nálezem protilátek proti viru JC každých 6 měsíců. U pacientů s nízkou hodnotou indexu, kteří v minulosti nebyli léčeni imunosupresivy, se doporučuje opakované vyšetření každých 6 měsíců po dosažení 2 let léčby. Použití plazmaferézy/výměny plazmy (PLEX) nebo 
intravenózního imunoglobulinu (IVIG) může ovlivnit výsledek interpretace testu na protilátky proti viru JC v séru. Pacienti nemají být testováni na protilátky proti viru JC do 2 týdnů po PLEX, ani do 6 měsíců po podání IVIG. Screening PML pomocí MR: Před zahájením 
léčby tímto přípravkem musí být k dispozici jako reference současné MR (obvykle ne starší jak 3 měsíce) a toto vyšetření se musí opakovaně provádět alespoň jednou za rok. U pacientů se zvýšeným rizikem PML je třeba zvážit častější MR vyšetření za použití zkráceného 
protokolu (např. každých 3 až 6 měsíců). To zahrnuje pacienty, kteří mají všechny 3 rizikové faktory vzniku PML nebo kteří nebyli v minulosti léčeni imunosupresivy, ale mají vysoký index protilátek proti viru JC a jsou léčeni tímto přípravkem déle než 2 roky. Riziko 
vzniku PML u pacientů léčených přípravkem Tysabri po dobu delší než 2 roky při hodnotě indexu ≤ 0,9 je nízké a značně se zvyšuje při hodnotách indexu vyšších než 1,5. Není známo, zda u pacientů převedených z DMT s imunosupresivním účinkem na léčbu 
přípravkem Tysabri existuje zvýšené riziko PML, proto mají být tito pacienti častěji sledováni. Byly hlášeny případy asymptomatické PML na základě MR a pozitivního nálezu JCV DNA v mozkomíšním moku. Při podezření na PML nebo JCV GCN se musí další podávání 
přípravku přerušit, dokud nebude PML vyloučena. PML byla hlášena po ukončení léčby tímto přípravkem u pacientů, u nichž nebyly zjištěny nálezy, které by na PML v době ukončení léčby upozorňovaly. Pacienti a lékaři mají po ukončení léčby pokračovat ve stejném 
protokolu monitorování a nadále pozorně sledovat výskyt jakýchkoliv nových známek a příznaků, které mohou naznačovat PML, ještě přibližně po dobu dalších 6 měsíců. Jestliže se u pacienta vyvine PML, musí být podávání natalizumabu trvale ukončeno. 
V retrospektivní analýze u pacientů léčených natalizumabem nebyl mezi pacienty, kterým byla provedena PLEX, a pacienty, kterým provedena nebyla, pozorován žádný rozdíl ve 2letém přežití od stanovení diagnózy PML. PML a IRIS (imunorestituční zánětlivý 
syndrom): IRIS se vyskytuje téměř u všech pacientů s PML léčených přípravkem Tysabri po jeho vysazení nebo eliminaci z oběhu. Infekce včetně jiných OI: Při podávání tohoto léčivého přípravku byly hlášeny jiné oportunní infekce, zvláště u pacientů s Crohnovou 
nemocí, u nichž došlo k narušení imunity nebo u nichž existovala významná komorbidita. Léčba tímto přípravkem zvyšuje riziko rozvoje encefalitidy a meningitidy způsobené viry herpes simplex a varicella zoster. V případě, že se u pacienta vyskytne herpetická 
encefalitida či meningitida, je třeba podávání tohoto léčivého přípravku ukončit a zahájit vhodnou léčbu. U pacientů léčených přípravkem Tysabri byla pozorována akutní retinální nekróza (ARN), která může vést ke ztrátě zraku. Jestliže je klinicky diagnostikována ARN, 
je u těchto pacientů nutné zvážit ukončení léčby tímto léčivým přípravkem. Při podezření na OI je třeba podávání přípravku Tysabri pozastavit do doby, dokud nebude možné takovou infekci vyloučit. Jestliže se u pacienta vyvine OI, musí být podávání přípravku Tysabri 
trvale ukončeno. Odborné poradenství: Lékaři se musí obeznámit s Informacemi pro lékaře a Pokyny k léčbě. Lékaři musí s pacientem prodiskutovat výhody a rizika léčby natalizumabem a předat mu Kartu pacienta. Lékař a pacient musí podepsat Formuláře o zahájení 
léčby, pokračování v léčbě a o ukončení léčby. Pacienti musí být poučeni, že v případě výskytu jakékoliv infekce, musí svého lékaře informovat, že jsou léčeni přípravkem Tysabri. Zdravotničtí pracovníci, kteří podávají subkutánní injekci natalizumabu mimo klinické 
pracoviště (outside a clinical setting, OCS), např. doma, musí pro každého pacienta před každým podáním vyplnit Kontrolní seznam pro podání přípravku mimo klinické pracoviště (OCS). Hypersenzitivita: S podáváním tohoto přípravku byly spojovány hypersenzitivní 
reakce včetně závažných systémových reakcí v případě intravenózního podávání. Pacienti, u nichž se objevila hypersenzitivní reakce, musí být trvale vyřazeni z léčby. Souběžná léčba imunosupresivy: Souběžné používání přípravku Tysabri s jinými imunosupresivními 
a antineoplastickými terapiemi je kontraindikováno. Předchozí léčba imunosupresivními nebo imunomodulačními terapiemi: Při převádění pacientů z jiné DMT na tento léčivý přípravek je nutné zohlednit poločas a mechanismus účinku této další terapie, aby se 
předešlo aditivnímu imunitnímu účinku a zároveň se minimalizovalo riziko reaktivace onemocnění. Před zahájením léčby přípravkem Tysabri se doporučuje vyšetřit úplný krevní obraz (včetně lymfocytů). Zahájení léčby přípravkem Tysabri po alemtuzumabu se 
nedoporučuje, pokud u konkrétního pacienta přínosy zcela jasně nepřeváží nad riziky. Imunogenita: Zhoršení choroby nebo příhody spojené s infuzí mohou signalizovat vývoj protilátek proti natalizumabu. Perzistentní protilátky souvisí s podstatným poklesem 
účinnosti natalizumabu a zvýšeným výskytem hypersenzitivních reakcí. Jaterní příhody: Byly hlášeny závažné nežádoucí účinky poškožení jater. V případě závažného poškození jater je třeba podávání tohoto léčivého přípravku ukončit. Trombocytopenie: Při podávání 
natalizumabu byla hlášena trombocytopenie včetně imunitní trombocytopenické purpury (ITP). Pacienty je nutné poučit, že pokud se u nich vyskytnou jakékoliv známky neobvyklého nebo déletrvajícího krvácení, petechie nebo spontánně vznikajících podlitin, musí 
to okamžitě nahlásit svému lékaři. V případě zjištění trombocytopenie je nutné zvážit ukončení léčby natalizumabem. Ukončení léčby přípravkem Tysabri: Natalizumab zůstává v krvi a má farmakodynamické účinky přibližně po dobu 12 týdnů od poslední dávky. 
Interakce s jinými léčivými přípravky: Natalizumab je kontraindikován v kombinaci s jinými DMT. Fertilita, těhotenství a kojení: Jestliže žena v průběhu podávání tohoto léčivého přípravku otěhotní, je třeba zvážit ukončení léčby. Při hodnocení 
přínosů a rizik použití tohoto léčivého přípravku v průběhu těhotenství je třeba brát v úvahu klinický stav pacientky a možný návrat aktivity onemocnění po přerušení léčby tímto léčivým přípravkem. Po uvedení přípravku na trh byly hlášeny případy trombocytopenie 
a anemie u kojenců narozených ženám, kterým byl v průběhu těhotenství podáván natalizumab. U těchto novorozenců se doporučuje sledovat počet trombocytů, hladinu hemoglobinu a hematokrit. Tento přípravek se má v těhotenství používat pouze v případě, 
je-li to zjevně nutné. Natalizumab se vylučuje do lidského mateřského mléka. Kojení má být během léčby natalizumabem přerušeno. Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje: Přípravek Tysabri má malý vliv na schopnost řídit a obsluhovat stroje. Po 
podání natalizumabu  se mohou objevit závratě. Nežádoucí účinky: Bezpečnostní profil pozorovaný při subkutánním podání natalizumabu byl konzistentní se známým bezpečnostním profilem natalizumabu podávaného intravenózně. Velmi časté: infekce 
močových cest, nasofaryngitida, reakce související s infuzí, bolest hlavy, závrať, nauzea, artralgie, únava. Časté: herpetická infekce, hypersenzitivita, anemie, zvýšená hladina  jaterních enzymů, přítomnost specifických protilátek proti léku, dyspnoe, zvracení, pyrexie, 
zimnice, reakce v místě infuze, reakce v místě injekce, svědění, vyrážka, kopřivka, zrudnutí. Méně časté: PML, anafylaktická reakce, imunorestituční zánětlivý syndrom, trombocytopenie, imunitní trombocytopenická purpura (ITP), eozinofilie, edém obličeje. Vzácné:
oftalmický herpes, hemolytická anemie, jaderné červené krvinky, hyperbilirubinémie, angioedém. Není známo: herpetická meningoencefalitida, neuronopatie granulárních buněk způsobená JC virem, nekrotizující herpetická retinopatie, poškození jater. Po uvedení 
přípravku na trh byly u pacientů s RS léčených natalizumabem hlášeny závažné, život ohrožující a někdy i smrtelné případy encefalitidy a meningitidy a případy JCV GCN. PML byla hlášena u pediatrických pacientů léčených natalizumabem po uvedení přípravku na 
trh. Předávkování: Maximální množství natalizumabu, které je možné bezpečně podat, nebylo stanoveno. Pro případ předávkování natalizumabem není známé žádné antidotum. Léčba spočívá v ukončení podávání léčivého přípravku a podpůrné léčbě dle 
potřeby. Podmínky uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C – 8 °C). Chraňte před mrazem. Uchovávejte injekční stříkačky v krabičce, aby byly chráněny před světlem. Balení: 2 předplněné 1ml injekční stříkačky v krabičce. Držitel rozhodnutí 
o registraci: Biogen Netherlands B.V., 1171 LP Badhoevedorp, Nizozemsko. Reg. číslo: EU/1/06/346/002. Způsob úhrady a výdeje: Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis. Přípravek je plně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění jako 
zvlášť účtovaný léčivý přípravek (ZULP). Datum revize textu: 09/2024.
Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky. Před předepsáním léku se prosím seznamte s úplnou informací o přípravku. 
Biogen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankráci 1683/127, 140 00 Praha 4, tel.: 255 706 200, www.biogen.com.cz

Biogen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankráci 1683/127, 140 00 Praha 4
tel.: 255 706 200, www.biogen.com.cz
Biogen-239824, říjen 2024

* Konkrétní skupiny pacientů a popis terapeutických indikací naleznete v SPC v části 4.1 Terapeutické indikace a ve zkrácené informaci o přípravku uvedené níže.
Reference:  1. ALONSO TORRES, Ana Maria, et al. Cost-analysis of subcutaneous vs intravenous administration of natalizumab sclerosis in Spain. Poster presented at EAN, 
June 25-28.2022, Vienna, Austria, EPO-393. 2. SPC Tysabri, poslední revize textu 09/2024.

SUBKUTÁNNÍ APLIKACE
= pohodlí a fl exibilita 
pro pacienty i lékaře.1

Pro dospělé pacienty s vysoce aktivní 
relabující remitující roztroušenou sklerózou*2

 Jeden ml injekčního roztoku obsahuje 150 mg natalizumabu. Úplný seznam pomocných látek je uveden v SPC. Terapeutické indikace: Tysabri je indikován Terapeutické indikace: Tysabri je indikován Terapeutické indikace:
v monoterapii jako onemocnění modifikující léčba u dospělých s vysoce aktivní relabující remitující roztroušenou sklerózou (RRRS) u následujících skupin pacientů: pacienti s vysoce aktivním onemocněním navzdory úplnému a adekvátnímu léčebnému cyklu s 
alespoň jednou onemocnění modifikující léčbou (DMT) (výjimky a informace o vymývacích obdobích (wash-out periodách) jsou uvedeny v bodech 4.4 a 5.1 SPC) nebo pacienti s rychle se vyvíjející těžkou RRRS, definovanou 2 nebo více relapsy v jednom roce a s 1 

relabující remitující roztroušenou sklerózou*2
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in Dravet syndrome and

The

Lennox-Gastaut syndrome

Před léčbou jsme ho ani nemohli vzít z domu do auta bez záchvatu. 
Místo počítání záchvatů teď počítáme západy slunce.
Zkušenost jednoho z našich pacientů léčených přípravkem Fintepla®.*

Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování. To umožní rychlé získání nových informací o bezpečnosti . Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky. 
Určeno pouze pro lékaře.

Zkrácená informace o přípravku
Fintepla 2,2 mg/ml perorální roztok. Složení: Jeden ml obsahuje fenfl uraminum 2,2 mg (jako fenfl uramini hydrochloridum 2,5 mg). Indikace: Léčba epilepti ckých záchvatů 
spojených se syndromem Dravetové a Lennoxovým-Gastautovým syndromem jako přídatná terapie k dalším anti epilepti kům u pacientů od 2 let. Dávkování: Podávání 
přípravku Fintepla má zahájit a dohlížet na něj lékař se zkušenostmi v léčbě epilepsie. Syndrom Dravetové: Pediatrická populace (děti  od 2 let) a dospělá populace: Bez sti ripentolu: 
počáteční dávka (první týden) - 0,1 mg/kg podávané dvakrát denně (0,2 mg/kg/den), 7. den (druhý týden) - 0,2 mg/kg dvakrát denně (0,4 mg/kg/den), 14. den (další ti trace) 
- 0,35 mg/kg dvakrát denně (0,7 mg/kg/den), maximální doporučená dávka – 26 mg (13 mg dvakrát denně, tj. 6,0 ml dvakrát denně). Se sti ripentolem: počáteční dávka 
(první týden) - 0,1 mg/kg podávané dvakrát denně (0,2 mg/kg/den), 7. den (druhý týden) - udržovací dávka 0,2 mg/kg dvakrát denně (0,4 mg/kg/den), 14. den (další ti trace) 
- neuplatňuje se, maximální doporučená dávka – 17 mg (8,6 mg dvakrát denně, tj. 4,0 ml dvakrát denně). Lennoxův-Gastautův syndrom: Počáteční dávka (první týden) 
- 0,1 mg/kg podávané dvakrát denně (0,2 mg/kg/den), 7. den (druhý týden) - 0,2 mg/kg dvakrát denně (0,4 mg/kg/den), 14. den (udržovací dávka) - 0,35 mg/kg dvakrát denně 
(0,7 mg/kg/den), maximální doporučená dávka - 26 mg (13 mg dvakrát denně, tj. 6,0 ml dvakrát denně). Kontraindikace: Hypersenziti vita na léčivou látku nebo na kteroukoli 
pomocnou látku. Onemocnění aortální nebo mitrální srdeční chlopně. Plicní arteriální hypertenze. Období 14 dnů od podání inhibitorů monoaminooxidázy kvůli zvýšenému 
riziku serotoninového syndromu. Zvláštní upozornění a opatření při používání: Onemocnění aortální nebo mitrální srdeční chlopně a plicní arteriální hypertenze. Vzhledem 
k hlášeným případům onemocnění srdečních chlopní, které mohly být způsobeny fenfl uraminem ve vyšších dávkách podávaným k léčbě obezity u dospělých, se musí provádět 
monitorování srdce pomocí echokardiografi e - více viz SmPC. Snížená chuť k jídlu a pokles tělesné hmotnosti . Tělesnou hmotnost pacienta je třeba sledovat. Byl vytvořen program 
kontrolovaného přístupu za účelem 1) zabránění použití  mimo indikaci ke kontrole tělesné hmotnosti  u obézních pacientů a 2) potvrzení, že předepisující lékaři byli informováni 
o nutnosti  pravidelného monitorování srdce u pacientů užívajících přípravek Fintepla. Somnolence. Fenfl uramin může způsobit somnolenci. Sebevražedné chování a myšlenky. 
U některých pacientů léčených anti epilepti ky v různých indikacích byly hlášeny případy sebevražedných představ a chování. Serotoninový syndrom. Stejně jako u jiných 
serotonergních látek se může při léčbě fenfl uraminem objevit serotoninový syndrom, potenciálně život ohrožující stav, zejména při souběžném užívání dalších serotonergních látek 
(včetně SSRI, SNRI, tricyklických anti depresiv nebo triptanů); látek, které narušují metabolismus serotoninu, jako jsou MAOI; nebo anti psychoti k, která mohou ovlivnit serotonergní 
neurotransmiterové systémy. Při podezření na serotoninový syndrom je třeba zvážit snížení dávky nebo přerušení léčby přípravkem Fintepla a/nebo jinými serotonergními přípravky.  
Zvýšená frekvence záchvatů. Stejně jako u jiných anti epilepti k může při léčbě fenfl uraminem dojít ke klinicky významnému zvýšení frekvence záchvatů, které může vyžadovat úpravu 
dávky fenfl uraminu a/nebo souběžně podávaných anti epilepti k nebo ukončení léčby fenfl uraminem, pokud je poměr přínosů a rizik nepříznivý. Cyproheptadin. Cyproheptadin 
je silný antagonista serotoninových receptorů, a proto může snížit účinnost fenfl uraminu. Glaukom. Fenfl uramin může způsobit mydriázu a může urychlit rozvoj glaukomu 
s uzavřeným úhlem. U pacientů s akutním snížením zrakové ostrosti  ukončete léčbu. Zvažte ukončení léčby, jestliže se objeví bolest oka a není možné zjisti t jiný důvod. Účinek 
induktoryů CYP1A2 a CYP2B6. Souběžné podávání se silnými induktory CYP1A2 nebo CYP2B6 sníží plazmati cké koncentrace fenfl uraminu, což může snížit účinnost fenfl uraminu 
- více v SmPC. Účinek inhibitorů CYP1A2 nebo CYP2D6. Zahájení souběžné léčby může mít za následek zvýšenou expozici fenfl uraminu. Je nutno sledovat výskyt nežádoucích účinků 
a může být zapotřebí snížit dávku. Interakce: Farmakodynamické interakce s jinými látkami tlumícími centrální nervový systém zvyšují riziko zhoršeného útlumu centrálního 
nervového systému- více v SmPC. Ferti lita, těhotenství a kojení: Podávání přípravku Fintepla v těhotenství se z preventi vních důvodů nedoporučuje. Riziko pro kojené děti  nelze 
vyloučit. Nebyly zaznamenány žádné účinky fenfl uraminu na lidskou ferti litu při klinických dávkách až 104 mg/den. Nežádoucí účinky: Syndrom Dravetové: Velmi časté: snížená 
chuť k jídlu, somnolence, průjem, horečka, únava, snížená hladina glukózy v krvi, abnormální echokardiogram, časté: bronchiti da, abnormální chování, agresivita, agitace, insomnie, 
výkyvy nálady, ataxie, hypotonie, letargie, epilepti cký záchvat, status epilepti cus, tremor, zácpa, zvýšená tvorba slin, vyrážka, pokles tělesné hmotnosti , zvýšená hladina prolakti nu 
k krvi. Lennoxův-Gastautův syndrom: Velmi časté: snížená chuť k jídlu, somnolence, průjem, zvracení, únava, časté: bronchiti da, chřipka, pneumonie, agresivita, epilepti cký 
záchvat, status epilepti cus, letargie, tremor, zácpa, zvýšená tvorba slin, vyrážka, zvýšená hladina prolakti nu v krvi, pokles tělesné hmotnosti . Doba použitelnosti : 4 roky. Doba 
použitelnosti  po prvním otevření: do 3 měsíců. Zvláštní opatření pro uchovávání: Tento léčivý přípravek nevyžaduje žádné zvláštní podmínky uchovávání. Chraňte před chladem 
nebo mrazem. Dostupné lékové formy a velikosti  balení: Lahvička obsahující 60 ml perorálního roztoku, adaptér na lahvičku, dvě 3ml stříkačky pro perorální podání se stupnicí 
s 0,1ml dílky a dvě 6ml stříkačky se stupnicí s 0,2ml dílky. Lahvička obsahující 120 ml perorálního roztoku, adaptér na lahvičku, dvě 3ml stříkačky pro perorální podání se stupnicí
s 0,1ml dílky a dvě 6ml stříkačky se stupnicí s 0,2ml dílky. Lahvička obsahující 250 ml perorálního roztoku, adaptér na lahvičku, dvě 3ml stříkačky pro perorální podání se stupnicí 
s 0,1ml dílky a dvě 6ml stříkačky se stupnicí s 0,2ml dílky. Lahvička obsahující 360 ml perorálního roztoku, adaptér na lahvičku, dvě 3ml stříkačky pro perorální podání se stupnicí 
s 0,1ml dílky a dvě 6ml stříkačky se stupnicí s 0,2ml dílky. Držitel rozhodnutí  o registraci: UCB Pharma S.A., Belgie Registrační čísla: EU/1/20/1491/001−004. Datum revize textu: 
25. 7. 2024. Výdej léčivého přípravku je vázán na lékařský předpis. Přípravek je hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění v indikaci léčba epilepti ckých záchvatů spojených 
se syndromem Dravetové. Přípravek není hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění v indikaci léčby epilepti ckých záchvatů spojených s Lennoxovým-Gastautovým 
syndromem. Podrobné údaje najdete v Souhrnu údajů o přípravku. Přípravek Fintepla je předepisován a vydáván v souladu s programem kontrolovaného přístupu 
k přípravku Fintepla.

*Názor pečovatelů poskytnutý UCB: pacienti se syndromem Dravetové a LGS.
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Vaskulárna problematika 
doc. MUDr. Vladimír Nosáľ, PhD., FESO  – editor hlavního tématu 
Neurologická klinika, Jesseniova lekárska fakulta v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave

Vážený čitateľ, vážená čitateľka,

aktuálne číslo je venované problematike ce-

rebrovaskulárnych ochorení, ktoré naďalej pred-

stavujú jeden zo základných pilierov neurológie. 

Výber tém bol motivovaný jednak novinkami 

v liečebných postupoch a jednak témami, ktorým 

sa zvykneme venovať okrajovo, no napriek tomu 

predstavujú dôležitú súčasť problematiky.

Článok Babálovej a spol. vás prevedie 

súčasnými názormi a postupmi liečby anti-

koagulanciami u pacientov, ktorí prekonali 

ischemickú cievnu mozgovú príhodu. Dvojica 

autorov Herzig a Šrámek vás oboznámia s ak-

tualitami v manažmente spontánneho intra-

cerebrálneho krvácania. Nové trendy sa týkajú 

predovšetkým indikácií invazívnych zákrokov, 

obzvlášť miniinvazívnych operácií.

Začiatkom roka sa na slovenskom ako aj 

českom trhu stáva dostupnou tenektepláza. 

Toto liečivo má výrazný potenciál nahradiť 

v súčasnosti bežne používanú alteplázu. Téme 

sa venuje Nosáľ, ktorý prináša prehľad aktuál-

nych poznatkov o tomto liečive.

Infarkty vo vertebrobazilárnom povodí, 

obzvlášť oklúzia arteria basilaris, sú vážnou 

príčinou invalidizácie pacientov a nemenej 

závažnou príčinou mortality. Súčasné liečebné 

postupy vám, milí čitatelia, vo svojom prehľa-

dovom článku prináša MUDr. Mako.

Téme, ktorej sa, žiaľ, zvykne venovať men-

šia pozornosť, než si zaslúži – vzťahu porúch 

spánku a cievnych mozgových príhod – sa 

venuje Šiarnik a kolektív. Upozorňujú, že vzťah 

porúch spánku a CMP je obojstranný. Hoci sú 

poruchy spánku častou komorbiditou CMP, 

niektoré z nich sú ich príčinou. Najlepšie je 

preskúmaný vzťah spánkového apnoe. 

Pravdepodobne ďalším nezávislým rizikovým 

faktorom CMP sú periodické pohyby končatín 

počas spánku. Autori však upozorňujú na po-

trebu skúmania takéhoto vzťahu aj pri ďalších 

poruchách spánku.

Jedným z častých, no pomerne často 

prehliadaných následkov cievnych mozgo-

vých príhod je kognitívny deficit. Koreň s ko-

lektívom autorov prinášajú aktuálny prehľad 

o diagnostike, predikcii a terapii kognitívneho 

deficitu po cievnej mozgovej príhode.

Vzhľadom na to, že číslo vychádza v čase 

vianočnom, dovoľujem si záverom všetkým 

čitateľom a čitateľkám zaželať pokojné pre-

žitie sviatkov. Dúfam v zastúpení všetkých 

autorov, že aj toto číslo prispeje k vašej via-

nočnej pohode.

doc. MUDr. Vladimír Nosáľ, PhD., FESO

vladimir.nosal@uniba.sk

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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Neurologie 

pro praxi STŘEDA 29. 1. 2025 PROGRAM
9.00 Slavnostní zahájení – MUDr. Jiří Polívka, CSc., prof. MUDr. Ivana Štětkářová, CSc., MHA

Parkinsonova nemoc
odborný garant prof. MUDr. Robert Jech, Ph.D.
◼ Parkinsonova nemoc, PD+, parkinsonismus – prof. MUDr. Robert Jech, Ph.D.
◼ Preklinická a časná fáze Parkinsonovy nemoci – diagnostika a léčba – 

doc. MUDr. Hana Brožová, Ph.D.
◼ Motorické a non -motorické komplikace Parkinsonovy nemoci – 

personalizovaná terapie – MUDr. Filip Růžička, Ph.D.

Třes, dystonie, chorea
odborný garant prof. MUDr. Robert Jech, Ph.D.
◼ Třes – diagnostika a léčba – prof. MUDr. Evžen Růžička, DrSc.
◼ Dystonie – diagnostika a léčba – prof. MUDr. Robert Jech, Ph.D.
◼ Chorea – diagnostiika a léčba – prof. MUDr. Jan Roth, CSc.

Hereditární neuropatie
odborný garant MUDr. Pavel Potužník, Ph.D.
◼ Dědičné polyneuropatie z pohledu klinického genetika – MUDr. Emilie Vyhnálková, Ph.D.
◼ Hereditární motorická a senzitivní neuropatie (HMSN) – MUDr. Radim Mazanec, Ph.D.
◼ Hereditární senzitivní a autonomní neuropatie (HSAN) – MUDr. Pavel Kunc, Ph.D.
◼ Hereditární neuropatie se sklonem k tlakovým parézám (HNPP) – MUDr. Pavel Potužník, Ph.D.
◼ Distální hereditární motorická neuropatie (dHMN) – MUDr. Pavel Potužník, Ph.D.

Kontroverze bolesti hlavy
odborný garant MUDr. Tomáš Nežádal, Ph.D.
◼ Léčíme správně ataku migrény? – MUDr. Kristýna Blažková
◼ Profylaktická léčba migrény – děláme to dobře? – MUDr. Tomáš Nežádal, Ph.D.
◼ Nové terapeutické cíle u migrény – MUDr. Rudolf Kotas, Ph.D.

ČTVRTEK 30. 1. 2025
Neuropsychiatrie
odborní garanti – prof. MUDr. Jan Vevera, Ph.D., MUDr. Hana Vacovská
◼ Záchvaty epileptické či neepileptické? – MUDr. Hana Vacovská, MUDr. Gisela Rytířová
◼ Spolupráce psychiatrie a neurologie – MUDr. Ester Ťupová
◼ Pacientská agrese a násilí, rizika, ovlivnění a prevence – prof. MUDr. Jan Vevera, Ph.D.

Novinky u autoimunitních onemocnění
odborný garant prof. MUDr. Ivana Štětkářová, CSc., MHA
◼ Smouldering MS („doutnající RS“) – nová diagnostická kritéria – MUDr. Marek Peterka
◼ Neuromyelitis optica, spektrum onemocnění (NMSOD) – MUDr. Hana Kašparová
◼ Jak je to s novými možnostmi léčby? – MUDr. Jakub Vejskal
◼ Jak složitá je někdy diagnostika – prof. MUDr. Ivana Štětkářová, CSc., MHA

Soutěžní blok kazuistik
odborní garanti prof. MUDr. Ivana Štětkářová, CSc., MHA, MUDr. Jiří Polívka, CSc.
◼ Témata sdělení budou doplněná

14.30 Předpokládaný závěr konference

Místo konání: Parkhotel Congress Center Plzeň, 
U Borského parku 31, Plzeň

www.visitplzen.eu
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Antikoagulačná liečba u pacientov s fibriláciou predsiení po prekonaní ischemickej cievnej mozgovej príhody

Antikoagulačná liečba u pacientov s fibriláciou 
predsiení po prekonaní ischemickej cievnej 
mozgovej príhody
MUDr. Lucia Babálová, PhD., prof. MUDr. Egon Kurča, PhD., FESO, doc. MUDr. Vladimír Nosáľ, PhD., FESO
Neurologická klinika, Jesseniova lekárska fakulta v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave

Dôsledný prístup lekára k antikoagulačnej liečbe je zásadným faktorom ovplyvňujúcim 
úspešnosť primárnej a sekundárnej prevencie ischemickej cievnej mozgovej príhody. 
V klinickej praxi neurológ rieši otázku antikoagulačnej liečby predovšetkým u pacientov 
s cievnou mozgovou príhodou, či už došlo k jej vzniku na liečbe antikoagulanciami, 
alebo vznikla u pacienta bez antikoagulačnej terapie, no diagnostický proces odhalil 
etiologický faktor vyžadujúci takýto typ liečby. Obzvlášť náročné je rozhodovanie 
o načasovaní antikoagulačnej liečby po príhode. Dôležitý je aj výber konkrétneho 
preparátu, jeho dávkovanie a zváženie individuálnych rizikových faktorov.

Kľúčové slová: ischemická cievna mozgová príhoda, warfarín, apixaban, rivaroxaban, 
edoxaban, dabigatran.

Anticoagulation therapy in patients with AF atrial fibrilation after ischemic stroke

A consistent approach to anticoagulant therapy is a crucial factor influencing the 
success of primary and secondary prevention of ischaemic stroke. In clinical practice, 
neurologists deal with anticoagulant treatment mainly in patients who have experi-
enced a stroke, whether it occurred during anticoagulant therapy or in those without 
such treatment but an etiological factor requiring anticoagulation was identified during 
the diagnostic process. Deciding on the timing of anticoagulant therapy after stroke 
is particularly challenging. Equally important is the choice of a drug, its dosage, and 
consideration of individual risk factors.

Key words: ischaemic stroke, warfarin, apixaban, rivaroxaban, edoxaban, dabigatran.

Úvod
Antikoagulanciá sú liečivá používané na 

prevenciu, liečbu a redukciu rizika rekuren-

cie trombembolizmu a prevenciu ischemickej 

cievnej mozgovej príhody (iCMP) a systémo-

vého embolizmu u pacientov s fibriláciou 

predsiení. Do tejto skupiny liečiv patria anta-

gonisty vitamínu K (warfarín), priame perorá-

lne antikoagulanciá (napr. apixaban, rivaroxa-

ban, edoxaban, dabigatran), nefrakcionovaný 

heparín a nízkomolekulové heparíny (napr. na-

droparín, enoxaparín, dalteparín, fondaparín). 

Priame perorálne antikoagulanciá sú liekom 

voľby u pacientov s nevalvulárnou fibriláciou 

predsiení alebo flutterom predsiení a iCMP 

alebo tranzitórnym ischemickým atakom (TIA) 

bez ohľadu na to, či ide o paroxyzmálnu, per-

zistentnú alebo permanentnú formu fibrilácie 

predsiení. Liečba warfarínom sa odporúča len 

u pacientov s valvulárnou fibriláciou predsiení 

(prítomná je stredne ťažká až ťažká mitrálna 

stenóza) a s mechanickou náhradou chlopne 

(Kleindorfer et al., 2021). 

Začiatok liečby
Načasovanie začiatku antikoagulačnej 

liečby u pacientov s akútnou iCMP je veľmi 

dôležité. Príliš skorý začiatok liečby predsta-

DECLARATIONS:

Declaration of originality: 

The manuscript is original and has not been published 

or submitted elsewhere. 

Ethical principles compliance: 

The authors attest that their study was approved 

by the local Ethical Committee and is in compliance 

with human studies and animal welfare regula-

tions of the authors’ institutions as well as with the 

World Medical Association Declaration of Helsinki 

on Ethical Principles for Medical Research Involving 

Human Subjects adopted by the 18th WMA General 

Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964, with 

subsequent amendments, as well as with the ICMJE 

Recommendations for the Conduct, Reporting, 

Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical 

Journals, updated in December 2018, including pa-

tient consent where appropriate.

Conflict of interest: 

Not applicable. 

Consent for publication: 

Not applicable. 

Cit. zkr: Neurol. praxi. 2024;25(6):427-432

https://doi.org/10.36290/neu.2024.067

Článek přijat redakcí: 27. 6. 2024

Článek přijat k publikaci: 4. 10. 2024

MUDr. Lucia Babálová, PhD.

l.babalova.13@gmail.com

https://www.neurologiepropraxi.cz/
https://doi.org/10.36290/neu.2024.067
mailto:l.babalova.13@gmail.com


NEUROLOGIE PRO PRAXI  /  Neurol. praxi. 2024;25(6):427-432  /  www.neurologiepropraxi.cz428

HLAVNÍ TÉMA
Antikoagulačná liečba u pacientov s fibriláciou predsiení po prekonaní ischemickej cievnej mozgovej príhody

vuje riziko symptomatickej intracerebrálnej 

hemorágie, na druhej strane však neskorý 

začiatok zvyšuje riziko rekurencie iCMP. V od-

porúčaniach publikovaných Európskou aso-

ciáciou pre srdcový rytmus (European Heart 

Rhythm Association, EHRA) v roku 2013 sa 

uvádza pravidlo 1-3-6-12. Toto pravidlo určuje 

deň začiatku antikoagulačnej liečby u pacien-

tov s akútnou iCMP v závislosti od jej závaž-

nosti. U pacientov s TIA sa odporúča začať 

s liečbou po prvom dni, u pacientov s ľahkou 

iCMP po 3 dňoch, so stredne ťažkou iCMP po 

6 dňoch a u pacientov s veľkými ischemickými 

léziami najskôr po 12 dňoch (Heidbuchel et al., 

2013). Nové odporúčania z roku 2017 defino-

vali pravidlo začiatku antikoagulačnej liečby 

jasnejšie (Tab. 1) (Heidbuchel et al., 2017).

Podľa amerických odporúčaní AHA/ASA 

(American Heart Association/American Stroke 

Association) z roku 2021 by sa u pacientov 

s fibriláciou predsiení a nízkym rizikom he-

moragickej konverzie ischemického ložiska 

malo začať s antikoagulačnou liečbou 2. až 14. 

deň od vzniku iCMP. U pacientov s vysokým 

rizikom hemoragickej konverzie ischemického 

ložiska sa odporúča s perorálnou antikoagu-

lačnou liečbou počkať 14 dní od vzniku iCMP 

(Kleindorfer et al., 2021). 

Výsledky randomizovanej štúdie ELAN 

(Early versus Later Anticoagulation for Stroke 

with Atrial Fibrillation), v ktorej bol porovnáva-

ný efekt skorého a oneskoreného nastavenia 

na antikoagulačnú liečbu priamymi orálnymi 

antikoagulanciami (direct oral anticoagulants, 

DOAK) u pacientov s iCMP, boli publikova-

né v roku 2023. Štúdia nepreukázala vyššie 

riziko symptomatického intracerebrálneho 

krvácania v skupine skorej antikoagulačnej 

liečby v porovnaní s neskorším začiatkom lieč-

by. Rekurencia iCMP, i keď nesignifikantne, 

bola však ľahko vyššia v skupine nastavenej 

na liečbu neskôr, čo poukazuje na možný be-

nefit včasného začatia antikoagulačnej liečby 

(Fischer et al., 2023). Podobné sú aj výsledky 

štúdie TIMING (Timing of Oral Anticoagulant 

Therapy in Acute Ischemic Stroke with Atrial 

Fibrillation), kde porovnávali efekt začatia an-

tikoagulačnej liečby DOAK do 4 dní od vzniku 

s oneskoreným nastavením na liečbu (5–10 dní 

od vzniku) (Oldgren et al., 2022).

Premosťujúca liečba
Jedným z možných postupov pri nasta-

vovaní antikoagulačnej liečby u pacientov 

s ischemickou CMP a fibriláciou predsiení je 

tzv. bridging therapy (premosťujúca terapia). 

Tento prístup spočíva v podávaní nízkomo-

lekulového heparínu (low-molecular-weight 

heparin, LMWH) pred začiatkom liečby war-

farínom alebo DOAK. Multicentrická obser-

vačná štúdia ESTREM, ktorej výsledky boli 

publikované v roku 2023, porovnávala efekt 

premosťujúcej a nepremosťujúcej liečby u pa-

cientov s mechanickou náhradou chlopne uží-

vajúcich warfarín, u ktorých došlo k vzniku 

iCMP. Výsledky preukázali, že u pacientov na 

premosťujúcej liečbe boli signifikantne vyššie 

zastúpené extrakraniálne hemoragické kom-

plikácie (túto skutočnosť autori nedokázali vy-

svetliť) a hranične vyššie riziko ischemických 

komplikácii. Štúdia má však mnoho limitácií. 

Hlavnou je, že štúdia nebola randomizovaná, 

čo znamená, že zdravotníci sami rozhodovali 

o terapeutickom postupe. V skupine s pre-

mosťujúcou liečbou bolo signifikantne vyš-

šie zastúpenie ťažkých iCMP (vyššie NIHSS, 

veľké ischemické lézie mozgu). Z toho vyplý-

va, že pri rizikových pacientoch zdravotníci 

preferovali nízkomolekulový heparín pred 

pokračovaním v liečbe warfarínom (Paciaroni 

et al., 2023). Podľa analýzy pacientov zara-

dených do štúdie RAF (Early Recurrence and 

Cerebral Bleeding in Patients With Acute 

Ischemic Stroke and Atrial Fibrillation) a RAF-

NOAC (Early Recurrence and Major Bleeding in 

Patients With Acute Ischemic Stroke and Atrial 

Fibrillation Treated With Non-Vitamin-K Oral 

Anticoagulants) majú pacienti na premosťu-

júcej liečbe nízkomolekulovým heparínom 

vyššie riziko skorej recidívy ischemickej ciev-

nej príhody aj hemoragických komplikácií 

(Altavilla et al., 2019). Opäť ide o zhodnotenie 

pacientov nastavených na ľubovoľnú liečbu 

zdravotníkmi. V roku 2023 bola publikova-

ná štúdia porovnávajúca efekt skorej liečby 

heparínmi (LMWH/nefrakcionovaný heparín 

podaný do 72 hodín) s nastavením na liečbu 

DOAK (4–14 dní od vzniku) u pacientov s is-

chemickou CMP po absolvovaní akútneho 

endovaskulárneho výkonu v prednej cirkulá-

cii. V skupine pacientov liečených heparínom 

do 72 hodín bol zaznamenaný významne lepší 

funkčný stav po 90 dňoch, hodnotený ako 

mRS (modified Rankin Scale) ≤ 2 body (58,2 % 

vs. 45,7 %) a nižšia mortalita (5 % vs. 17,2 %), 

bez zvýšeného rizika symptomatického intra-

cerebrálneho krvácania či zvýšeného rizika 

rekurencie ischemickej CMP (Xu et al., 2023). 

Randomizovaná kontrolovaná štúdia, ktorá sa 

zaoberá touto problematikou, však neexistuje. 

Podľa veľkých metaanalýz porovnávajúcich 

efekt liečby a riziko hemoragických kompliká-

cií u pacientov liečených LMWH a DOAK s ná-

dorovým ochorením a trombembolizmom je 

liečba DOAK efektívnejšia, avšak je prítomné 

Tab. 1.  Pravidlo 1-3-6-12 dní – začiatok podávania 
antikoagulačnej liečby po akútnej ischemickej ciev-
nej mozgovej príhode (upravené podľa Heidbuchel 
et al., 2017)
Deň začiatku 
liečby 
po vzniku 
príhody

Ischemická cievna 
mozgová príhoda

1. deň TIA

3. deň ľahká iCMP 
	� NIHSS < 8 b

6. deň stredne ťažká iCMP 
	� NIHSS 8–16 b
	� vylúčiť hemoragickú transfor-
máciu ložiska zobrazením moz-
gu (CT/MR) na 6. deň od vzniku

12. deň ťažká iCMP 
	� NIHSS > 16 b
	� vylúčiť hemoragickú transfor-
máciu ložiska zobrazením moz-
gu (CT/MR) na 6. deň od vzniku

iCMP – ischemická cievna mozgová príhoda; NIHSS – 
National Institutes of Health Stroke Scale; TIA – tran-
zitórny ischemický atak

Tab. 2.  Absorpcia a metabolizmus priamych perorálnych antikoagulancií (upravené podľa Steffel 
et al., 2021)
Parametre Dabigatran Apixaban Edoxaban Rivaroxaban
Biologická dostupnosť 3–7 % 50 % 62 % 100 % s jedlom

Klírens ne-renálny/renálny 20 %/80 % 73 %/27 % 50 %/50 % 65 %/35 %

Väzba na plazmatické 
bielkoviny

35 % 87 % 55 % 95 %

Dialyzovateľnosť 50–60 % 14 % NA NA

Absorpcia s jedlom bez efektu bez efektu  + 6–22 % + 39 % viac 

Absorpcia s antagonistami 
H2 receptorov/PPI

12 % až 30 % (nie 
klinicky relevantné)

bez efektu bez efektu bez efektu

NA – nie sú k dispozícii dáta; PPI – inhibítory protónovej pumpy
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aj signifikantne vyššie riziko krvácavých kom-

plikácií (Rossel et al., 2019; Moik et al., 2020). 

Javí sa teda racionálne neponechať pacienta 

s fibriláciou predsiení a ischemickou CMP po 

zvládnutí hyperakútneho štádia iCMP bez an-

titrombotickej liečby. Voľba konkrétneho pre-

parátu by mala byť prísne individualizovaná.

Výber konkrétneho liečiva
U pacientov s valvulárnou fibriláciou 

predsiení je liekom voľby warfarín, ako je už 

spomenuté v úvode. Pri nevalvulárnej fibrilácii 

predsiení sú liekom voľby priame perorálne 

antikoagulanciá, ktorých máme k dispozícii 

niekoľko. DOAK nemajú zďaleka také široké 

spektrum interakcií s potravou a inými lieči-

vami, ako má warfarín, avšak pre výber naj-

vhodnejšieho preparátu je vhodné minimálne 

poznať ich farmakokinetiku. 

V tabuľke 2 sú uvedené vybrané farmakoki-

netické parametre DOAK. Za zdôraznenie stojí 

spôsob eliminácie, vplyv jedla na absorpciu 

a forma, v akej sa lieky vyrábajú. Dabigatran sa 

až z 80 % vylučuje renálne, zatiaľ čo vylučovanie 

rivaroxabanu a apixabanu je prevažne hepatá-

lne. Rivaroxaban je potrebné užívať s jedlom, 

pretože sa tým významne zvyšuje jeho biolo-

gická dostupnosť (až o 39 %), ostatné DOAK 

potrava výrazne neovplyvňuje. Apixaban, ri-

varoxaban aj edoxaban sa vyrábajú vo forme 

tabliet, a teda ich rozdrvenie nemá vplyv na 

biologickú dostupnosť. Dabigatran je však vy-

rábaný vo forme kapsúl, ktoré sa nesmú pred 

užitím otvoriť, pretože dochádza k význam-

nému zníženiu jeho biologickej dostupnosti. 

Dabigatran teda nie je vhodný na podávanie 

cez nazogastrickú sondu či perkutánnu gast-

rostómiu (Steffel et al., 2021). 

Z hľadiska liekových interakcií sú význam-

né liečivá ovplyvňujúce P-glykoproteínový 

(P-gp) transportér a cytochróm P-450. 

Inhibítory P-gp transportéra zvyšujú plazma-

tickú koncentráciu DOAK. U pacientov s fibrilá-

ciou predsiení sú to liečivá ako verapamil, dro-

nedarón, amiodarón a ranolazín. Cytochróm 

P-450 sa podieľa predovšetkým na hepatálnej 

eliminácii. Pozor treba dávať pri súčasnom 

užívaní antibiotík (klaritromycín, erytromycín, 

rifampicín), inhibítorov HIV (human immuno-

deficiency virus) proteáz, antimykotík (intra-

konazol, ketokonazol, vorikonazol, posakona-

zol), niektorých tyrozínkinázových inhibítorov, 

imunomodulancií (cyklosporín, takrolimus) 

a protizáchvatových liekov (karbamazepín, 

fenytoín, kyselina valproová). Z byliniek nie 

je vhodný ľubovník bodkovaný (Steffel et al., 

2021).

Zvýšenú pozornosť je nevyhnutné ve-

novať pacientom s renálnym a hepatálnym 

poškodením. Pri ťažkom obličkovom po-

škodení (klírens kreatinínu 15–29 ml/min) bolo 

schválené užívanie apixabanu, rivaroxabanu 

a edoxabanu v redukovanej dávke. Efektivita 

a bezpečnosť užívania DOAK u pacientov 

s klírensom kretinínu < 15 ml/min nie je jed-

noznačná. Podľa výsledkov dostupných štúdií 

bola koncentrácia v krvi pri redukovanej dávke 

adekvátna, avšak boli pozorované početnej-

šie krvácavé aj trombembolické komplikácie. 

U pacientov s ochorením pečene je potrebný 

individuálny prístup, so zhodnotením aktuá-

lneho klinického stavu (hepatálne a koagulač-

né parametre, koncentrácia albumínu, prítom-

nosť encefalopatie, ascitu a rizík krvácania), 

najmenej vhodný pre túto skupinu pacientov 

je rivaroxaban (Steffel et al., 2021).

Ďalším dôležitým faktorom je extrémna 

hmotnosť pacienta. Štandardizované dávky 

DOAK môžu viesť k nedostatočným plazma-

tickým koncentráciám u obéznych pacientov 

a naopak k príliš vysokým u kachektických pa-

cientov. Analýza štúdií viedla k odporúčaniu, 

že liečba DOAK je bezpečná u pacientov do 

120 kg a BMI (body mass index) ≤ 40 kg/m2, 

zatiaľ čo u pacientov s hmotnosťou nad 120 kg 

sa štandardizované dávky neodporúčajú. 

Porovnanie bezpečnosti a účinnosti DOAK 

s warfarínom preukázalo podobné výsledky, 

najčastejšie bol hodnotený apixaban s riva-

roxabanom. Pri dabigatrane bol zaznamenaný 

vyšší výskyt trombóz a nižší výskyt krváca-

vých komplikácií. O edoxabane nie je pre 

túto skupinu pacientov k dispozícii dostatok 

informácií. Vo všeobecnosti sa u obéznych 

pacientov (hmotnosť > 120 kg, BMI > 40 kg/m2) 

neodporúča podávanie dabigatranu a edoxa-

banu a preferuje liečba apixabanom a riva-

roxabanom. Na druhej strane máme pacientov 

s hmotnosťou pod 60 kg, u ktorých je esenci-

álne zhodnotiť renálne funkcie. Pri apixabane 

a edoxabane je odporúčaná redukcia dávky 

vzhľadom na známe zvýšenie plazmatickej 

koncentrácie. Koncentrácia dabigatranu sa 

v tejto skupine pacientov rovnako výrazne 

zvyšuje, takže pre jeho dominantne renálne 

vylučovanie sa podávanie neodporúča. O ri-

varoxabane je známe, že jeho plazmatická 

koncentrácia sa tiež zvyšuje, ale jednoznač-

né odporúčania neexistujú (Chen, Stecker et 

Warden, 2020). Graf 1 uvádza optimálny výber 

preparátu v závislosti od hmotnosti.

Fluktuujúcu koncentráciu DOAK je možné 

vysvetliť aj z hľadiska farmakogenetiky, najlep-

šie zdokumentované sú varianty génov CES1 

a ABCB1. CES1 je gén kódujúci enzým hepatálna 

karboxyesteráza, ktorý katalyzuje konverziu 

dabigatranu na jeho aktívnu formu. Jeden 

z jeho jednonukleotidových polymorfizmov 

je asociovaný s mierne nižšou, tzv. trough (mi-

nimálnou účinnou) koncentráciou dabigatranu 

a spojený s nižším rizikom krvácania, pričom 

vyššie riziko trombembolických komplikácií sa 

Graf 1.  Výber priameho perorálneho antikoagulancia v závislosti od hmotnosti (upravené podľa Chen, 
Stecker et Warden, 2020)

Nízká telesná hmotnosť 
(< 60 kg)

Normálna hmotnosť 
(60–120 kg)

Obezita 
(hmotnosť > 120 kg, 
BMI > 40 kg/m2)

Redukcia dávky: Apixaban 
Edoxaban

Dabigatran, Apixaban, 
Rivaroxaban, Edoxaban

S opatrnosťou: Apixaban, 
Rivaroxaban

Vyhnúť sa: Dabigatran, 
Rivaroxaban

Vyhnúť sa: Dabigatran, 
Edoxaban

× ×
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nepozorovalo. Pri jednom z jeho ďalších poly-

morfizmov bola zaznamenaná nižšia úroveň 

oboch, aj tzv. peak (najvyššej) koncentrácie, 

aj trough koncentrácie dabigatranu, bez kli-

nického efektu. Ďalší z génov ABCB1 kóduje 

P-glykoproteín (ATP (adenozíntrifosfát) depen-

dentný transportér). Pri dvoch z jeho variantov 

bol pozorovaný vplyv na zvýšenie koncentrácie 

dabigatranu, pri jednom z nich aj so zvýšením 

rizika krvácania. Boli zaznamenané aj dva jed-

nonukleotidové polymorfizmy ABCB1 asocio-

vané so zvýšenou plazmatickou koncentráciou 

rivaroxabanu a zvýšeným rizikom krvácania. 

Jeden ABCB1 variant bol asociovaný s vyššou 

koncentráciou apixabanu, bez klinického ko-

relátu. V súvislosti s apixabanom sa skúmajú 

aj gény kódujúce sulfotransferázy (SULT1A1, 

SULT1A2), ktoré vedú k deaktivácii jeho aktívnej 

formy, zatiaľ však bez jednoznačných záverov 

svedčiacich o ovplyvnení plazmatickej koncen-

trácie. Pri edoxabane nie je známy polymorfiz-

mus ovplyvňujúci jeho plazmatickú koncentrá-

ciu, čo je však najskôr podmienené minimom 

dostupných údajov. Celkovo sa dá konštatovať, 

že sú potrebné rozsiahlejšie štúdie, aby bolo 

možné zhodnotiť efekt farmakogenetiky DOAK 

(Kanuri et Kreutz, 2019).

Monitorovanie koncentrácií 
priamych perorálnych 
antikoagulancií

V klinickej praxi sa však nestretávame len 

s pacientom s ischemickou CMP, u ktorého sme 

fibriláciu predsiení zachytili a potrebujeme zvo-

liť adekvátnu terapiu. V poslednom období je 

intenzívne diskutovanou téma ischemických 

CMP, ku vzniku ktorých dochádza práve u paci-

entov s fibriláciou predsiení, ktorí už perorálnu 

antikoagulačnú liečbu užívajú. Po zvládnutí 

akútneho stavu pacienta je otázny ďalší postup 

sekundárnej prevencie. Pri valvulárnej fibrilácii 

predsiení a mechanickej náhrade chlopne je 

rozhodnutie o liečbe jednoznačné, pri neval-

vulárnej fibrilácii predsiení nám však vyvstáva 

viacero otázok. Išlo o zlyhanie antikoagulačnej 

liečby? Je vhodné ponechať pacientovi tú istú 

liečbu, pri ktorej došlo k vzniku príhody? Vieme 

jednoznačne určiť etiológiu cievnej mozgovej 

príhody? Užíva pacient lieky pravidelne a pred-

písaným spôsobom? 

Rutinné monitorovanie koncentrácií DOAK 

sa na rozdiel od monitorovania účinnosti war-

farínu neodporúča, v tejto indikácii je však na 

zváženie. Informácia o aktuálnej koncentrá-

cii DOAK v plazme pacientov v čase vzniku 

cievnej mozgovej príhody nám môže pomôcť 

ozrejmiť mechanizmus vzniku príhody. K dis-

pozícii sú štandardné koagulačné testy, ako 

aktivovaný parciálny tromboplastínový čas, 

protrombínový čas a trombínový čas, ktoré 

môžu, ale aj nemusia byť predĺžené u pacienta 

užívajúceho DOAK. Vhodnejšie sú špecifické 

testy, napríklad dilučný trombínový čas, ekarí-

nový zrážací čas, ekarínová chromogénna 

metóda, chromogénne anti-Xa testy či kvapa-

linová chromatografia s hmotnostnou spek-

trometriou v tandemovom zapojení. V našej 

univerzitnej nemocnici prebiehala štúdia za-

meraná na túto skupinu pacientov. Výsledky 

boli publikované v roku 2022. Koncentrácia 

DOAK u pacientov s ischemickou CMP bola 

signifikantne nižšia než v kontrolnej skupi-

ne (u pacientov užívajúcich DOAK, u ktorých 

k vzniku CMP nedošlo) (Nosáľ et al., 2022). 

U pacientov s epilepsiou a protizáchvatovou 

liečbou je vzhľadom na liekové interakcie kon-

trola plazmatických koncentrácií DOAK taktiež 

na zváženie (Steffel et al., 2021). 

Podľa výsledkov retrospektívnej analýzy 

porovnávajúcej efekt zámeny DOAK a po-

nechania liečby rovnakým DOAK po preko-

naní iCMP neviedla výmena za iný preparát 

k redukcii rizika recidív ischemickej CMP. 

Pozorovalo sa hranične vyššie riziko intrakra-

niálneho krvácania (Lin et al., 2024). Výsledky 

ďalšej štúdie priniesli podobné zistenie, pri-

čom výmena pôvodného DOAK za iný bola 

dokonca spojená s vyšším rizikom recidívy 

ischemickej CMP (Ip et al., 2023). Zmena DOAK 

za warfarín viedla k zvýšeniu rizika rekurencie 

cerebrovaskulárnych a kardiovaskulárnych 

komplikácií (Ip et al., 2023; Hsieh et al., 2023). 

Pridanie protidoštičkovej liečby do terapie 

neviedlo k zníženiu rizika recidívy ischemic-

kej príhody (Ip et al., 2023; Polymeris et al., 

2022). Podľa recentne publikovanej štúdie 

zameranej na pacientov s fibriláciou predsi-

ení a ischemickou CMP, s priemernou dĺžkou 

trvania sledovania 2,9 roka, malo 663 z 8119 

pacientov (8,1 %) recidívu ischemickej CMP. 

Z toho 80,4 % užívalo v čase recidívy ische-

mickej CMP perorálnu antikoagulačnú liečbu. 

Kumulatívna ročná incidencia rekurentnej is-

chemickej CMP bola 4,3 % ročne (Hindsholm 

et al., 2024). Analýza pacientov s fibriláciou 

predsiení a ischemickou CMP prospektívne-

ho multicentrického registra z Južnej Kórey 

a Japonska s periódou kontrol 3 mesiace, 1 

rok a 2 roky (medián sledovania 365 dní) za-

znamenala kumulatívnu incidenciu rekurent-

nej ischemickej CMP u pacientov s fibriláciou 

predsiení 5,3 % v skupine, ktorá užívala pe-

rorálnu antikoagulačnú už pred prvou iCMP, 

a 2,9 % v skupine bez antikoagulačnej lieč-

by pred prvou iCMP (nešpecifikuje však, na 

akej liečbe boli pacienti v čase recidívy CMP, 

uvádza, že väčšina užívala warfarín). Medián 

hodnoty INR u pacientov s recidívou ischemic-

kej mozgovej príhody na liečbe warfarínom 

bol 1,57. Autori predpokladajú, že na výsledku 

sa podieľa predovšetkým neadekvátna adhe-

rencia k liečbe (Tanaka et al., 2020).

V súčasnosti neexistujú randomizované 

štúdie, z ktorých by bolo možné vyvodiť jed-

noznačné závery. Dôležitá je dôkladná anam-

néza (adherencia k liečbe), a ak je možné, tak 

stanovenie plazmatickej koncentrácie DOAK 

v čase vzniku iCMP, zhodnotenie možných far-

makokinetických interakcií a kompenzácia všeo-

becných vaskulárnych rizikových faktorov, keďže 

u pacienta so známou fibriláciou predsiení ne-

musí ísť o kardioembolickú etiológiu príhody. 

Rizikové skupiny
Vyšší vek, riziko pádu či cerebrálna amy-

loidová angiopatia (CAA) sú často považované 

za faktory kontraindikujúce liečbu perorálny-

mi antikoagulanciami. 

Pozitívny efekt v prevencii ischemickej 

CMP bol preukázaný aj u pacientov vo vyš-

šom veku (> 75 rokov) pri porovnávaní DOAK 

a warfarínu. Významne nižšie riziko intrace-

rebrálneho krvácania bolo zaznamenané pri 

všetkých DOAK v porovnaní s warfarínom. 

Ukázal sa aj významný vplyv veku na zvýšené 

riziko závažného extracerebrálneho krvácania 

pri liečbe dabigatranom. Tento jav nebol do-

kázaný pri liečbe apixabanom, rivaroxabanom 

a edoxabanom.

CAA je ochorenie malých tepien asocio-

vané so zvýšeným rizikom ischemických aj 

hemoragických cievnych mozgových príhod, 

ktorého zastúpenie v populácii sa vekom zvy-

šuje. Typický je nález povrchovej kortikálnej 

hemosiderózy a cerebrálnych mikrokrvácaní 

pri MR (magnetic resonance) zobrazení moz-
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gu. Neexistujú jednoznačné terapeutické po-

stupy, pretože ochorenie samotné výrazne 

zvyšuje riziko intracerebrálneho krvácania. 

Odporúča sa dôsledné a individuálne zváže-

nie rizika krvácania a trombembolizmu pred 

začiatkom liečby. Možnosťou je aj endovasku-

lárny uzáver uška ľavej predsiene (Klijn et al., 

2019; Fusco et al., 2024; Merella et al., 2023). 

Izolovaný nález mikrokrvácaní by však nemal 

byť faktor, ktorý priamo kontraindikuje anti-

koagulačnú liečbu (Steffel et al., 2021). 

Riziko pádu sa s vekom zvyšuje, pri-

čom obavy z intrakraniálneho krvácania sú 

často považované za kontraindikáciu anti-

koagulačnej liečby. Veľké štúdie zamerané 

na liečbu apixabanom (ARISTOTLE Trial – 

Apixaban for Reduction in Stroke and Other 

Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation) 

a rivaroxabanom (ENGAGE AF-TIMI 48 Analysis 

– Effective Anticoagulation With Factor Xa Next 

Generation in Atrial Fibrillation-Thrombolysis 

in Myocardial Infarction 48) analyzovali aj 

podskupinu pacientov s rizikom pádov. V tejto 

podskupine bolo zachytené vyššie zastúpenie 

fraktúr, závažných život ohrozujúcich krvácaní 

vrátane intrakraniálnych a úmrtí. Edoxaban bol 

v porovnaní s warfarínom asociovaný s nižším 

rizikom závažných krvácaní, pričom riziko pri 

užívaní apixabanu a warfarínu bolo porov-

nateľné (Steffel et al., 2016; Rao et al., 2018). 

Metaanalýza z roku 2022 hodnotiaca rizikovosť 

pacientov s fibriláciou predsiení, perorálnou 

antikoagulačnou liečbou a pádmi konštatovala, 

že pacienti s pádmi majú vyššie riziko ischemic-

kej CMP, systémového embolizmu, závažných 

krvácaní vrátane intracerebrálnych a mortali-

ty ako pacienti na antikoagulačnej liečbe bez 

pádov. Antikoagulovaní pacienti s pádmi boli 

v hranične významne vyššom riziku závažných 

krvácaní v porovnaní so skupinou bez antikoa-

gulačnej liečby a pádmi. Nebol však signifi-

kantný rozdiel v incidencii trombembolických 

komplikácií, intracerebrálneho krvácania či 

mortality. DOAK sú spojené s nižším rizikom 

závažných krvácaní vrátane intracerebrálnych 

v porovnaní s warfarínom (Sarathy et Cruces, 

2022). Podľa odporúčaní EHRA by pád nemal 

byť kontraindikáciou liečby DOAK. Odporúča sa 

realizácia opatrení na elimináciu rizika krváca-

nia (napr. vysadenie protidoštičkovej liečby) 

a rizika pádov (Steffel et al., 2021). Tabuľka 3 

uvádza možnosti zhodnotenia rizika pádu u pa-

cienta. V zásade tak možno konštatovať, že 

dnes nie sú k dispozícii adekvátne dáta, na 

základe ktorých by bol zrejmý terapeutický 

postup v rizikových skupinách pacientov.

Antidotum
V kritických prípadoch poznáme látky 

schopné zvrátiť efekt perorálnej antikoagu-

lačnej liečby. Pri predávkovaní warfarínom je 

dobre známe použitie vitamínu K, prípadne 

podanie čerstvej zmrazenej plazmy. Aj pre 

DOAK sú už v súčasnosti k dispozícii špecifické 

antidotá. Prvé z nich je idarucizumab, špe-

cifické antidotum viažuce sa na dabigatran, 

druhým je adnexanet alfa, špecifické antido-

tum schopné počas podávania neutralizovať 

inhibítory antiXa, konkrétne apixaban a riva-

roxaban. Antidotá sa podávajú intravenóz-

ne. Indikáciou na podanie tejto terapie sú pri 

warfaríne závažné život ohrozujúce krvácania, 

ako aj akútne či plánované chirurgické výkony. 

Pri idarucizumabe sú indikáciou neodkladné 

chirurgické a urgentné operácie, závažné život 

ohrozujúce krvácania. Je určený aj pre pacien-

tov s akútnou ischemickou CMP indikovaných 

na podanie trombolytickej liečby pred jej po-

daním. Indikáciou na podanie adnexanet alfa 

je závažné život ohrozujúce alebo nekontro-

lované krvácanie. 

Záver
Rozhodnutie o výbere správnej liečby a jej 

načasovanie u pacientov s fibriláciou predsie-

ní po prekonaní ischemickej cievnej mozgovej 

príhody sa môže na prvý pohľad zdať jedno-

duché, v skutočnosti je ale potrebné zváženie 

mnohých faktorov, ktoré môžu pre pacienta 

predstavovať riziko. Dôležité je začať s liečbou, 

čím skôr je to možné, aby sme znížili riziko re-

cidívy ischemickej CMP a systémového embo-

lizmu. Nielen pri liečbe warfarínom, ale aj pri 

liečbe DOAK je potrebné zvážiť niektoré far-

makokinetické špecifiká. V určitých situáciách 

je nevyhnutné podávanie redukovanej dávky, 

aby sme znížili riziko krvácavých komplikácií. 

Redukovať dávku bez jednoznačnej indikácie 

však nie je vhodné, pretože tým zvyšujeme 

riziko recidívy ischemickej príhody. Na to, ako 

postupovať v mnohých klinických situáciách, 

s ktorými sa v klinickej praxi stretávame, ne-

máme dostatok informácií z klinických štúdií, 

preto je pri voľbe liečebného postupu esenci-

álny individuálny prístup.
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Spontánní intracerebrální hemoragie –  
jaký má být management v roce 2024?
prof. MUDr. Roman Herzig, Ph.D., FESO, FEAN1,2, MUDr. Martin Šrámek, Ph.D.3,4

1Neurologická klinika, Lékařská fakulta Univerzity Karlovy v Hradci Králové
2Neurologická klinika, Komplexní cerebrovaskulární centrum, Fakultní nemocnice Hradec Králové
3Neurologické oddělení, Ústřední vojenská nemocnice – Vojenská fakultní nemocnice Praha
4Neurologická klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Spontánní intracerebrální hemoragie (SICH) jsou spojeny s řadou rizikových faktorů, 
které můžeme rozdělit na faktory ovlivnitelné a neovlivnitelné. Jejich nejvýznamnějším 
rizikovým faktorem je arteriální hypertenze. Péče o pacienty se SICH musí být kom-
plexní a multidisciplinární. V akutní fázi se stává imperativem snaha o co nejrychlejší 
korekci arteriální hypertenze a zvrácení účinku antikoagulační terapie. Do budoucna 
lze recentně očekávat dosažení lepšího výsledného klinického stavu u vybraných 
pacientů se supratentoriální (především lobární) SICH operovaných do 24 h s využitím 
minimálně invazivní parafascikulární chirurgie. 

Klíčová slova: spontánní intracerebrální hemoragie, rizikové faktory, arteriální hyper-
tenze, antikoagulační terapie, minimálně invazivní parafascikulární chirurgie.

Spontaneous intracerebral hemorrhage – 
what should the management be in 2024?

Spontaneous intracerebral hemorrhages (SICH) are associated with a number of risk 
factors, which can be divided into controllable and uncontrollable factors. Their most 
important risk factor is arterial hypertension. The care for patients with SICH must 
be complex and multidisciplinary. In the acute phase, it becomes imperative to try 
to correct arterial hypertension and reverse the effect of anticoagulant therapy as 
quickly as possible. In the future, a better clinical outcome can recently be expected 
in selected patients with supratentorial (mainly lobar) SICH operated on within 24 h 
using minimally invasive parafascicular surgery.

Key words: spontaneous intracerebral hemorrhage, risk factors, arterial hypertension, 
anticoagulation therapy, minimally invasive parafascicular surgery.

Spontánní intracerebrální hemoragie 

(SICH), někdy označované z patologického 

pohledu nesprávně jako parenchymová 

krvácení, patří spolu se subarachnoidálním 

a intraventrikulárním krvácením (intraven

tricular hemorrhage; IVH) mezi hemoragické 

ikty, přičemž samotné ICH reprezentující asi 

10–15 % všech cévních mozkových příhod 

(CMP). Asi 40–55 % představují hemoragie 

putaminální, 10–30 % talamické, 14–47 % 

hemoragie v dalších lobárních lokalizacích 

a kolem 10 % hemoragie infratentoriální (do 

mozečku a mozkového kmene) (Herzig et 

al., 2003).

CMP jsou obecně spojeny s řadou rizi-

kových faktorů (RF), které můžeme rozdě-

lit na faktory ovlivnitelné a neovlivnitelné. 

Nejvýznamnějším rizikovým faktorem SICH 

je arteriální hypertenze. Další rizikové fakto-

ry hemoragických iktů představují vyšší věk, 

mužské pohlaví, genetická predispozice včetně 

etnického původu, diabetes mellitus, dyslipide-

mie, obezita, nadměrná konzumace alkoholu, 

kouření, konzumace drog nebo hormonální 
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antikoncepce. U spontánních hemoragických 

iktů mohou hrát významnou roli dále cévní 

abnormality (vakovitá aneuryzmata, arterio

venózní malformace, kavernózní a venózní 

angiomy, mykotická aneuryzmata, …), vasku-

lopatie (amyloidní angiopatie, arteriitidy a další 

vzácnější angiopatie), hemoragické diatézy 

(krevní dyskrazické/koagulační poruchy včetně 

komplikací selhání jiných orgánů, vedoucích 

k rozvoji sekundární hemoragické diatézy 

a také v důsledku otrav – např. hadími jedy, 

nebo z iatrogenní příčiny – antikoagulační, 

fibrinolytická terapie) či krvácení do předem 

přítomných lézí (nádory primární i metastázy, 

granulomy, meningoencefalitidy, absces, is-

chemický iktus s hemoragickou transformací) 

(Herzig et al., 2003). 

Nejnovější doporučení managementu SICH 

pocházejí z roku 2022 a vydaly je společně 

American Heart Association (AHA) a American 

Stroke Association (ASA) (Greenberg et al., 

2022). Obecně lze říci, že podobně jako při 

podezření na jakýkoliv iktus by měli pacient/

rodinní příslušníci/okolní osoby co nejrychle-

ji přivolat Zdravotnickou záchrannou službu 

(ZZS). Je přitom doporučeno používání systé-

mu hodnocení iktu poskytovateli první pomoci 

včetně ZZS. Personál ZZS by měl přijímající 

nemocnici předat přednemocniční oznámení, 

že pacient s podezřením na iktus je na cestě, 

tak aby příslušné prostředky nemocnice mohly 

být mobilizovány před příjezdem pacienta. 

Měly by být vyvinuty regionální systémy péče 

o iktus a také by měly být vyvinuty paradig-

mata a protokoly triáže, aby bylo zajištěno, že 

pacienti se známým iktem nebo s podezřením 

na něj jsou rychle identifikováni a hodnoceni 

pomocí validovaného a standardizovaného 

nástroje pro screening iktu (Powers et al., 

2019). Věstníky Ministerstva zdravotnictví ČR 

číslo 2/2010, 8/2010, 10/2012, 4/2015, 11/2015, 

12/2020 a 10/2021 definují péči o pacienty 

s cerebrovaskulárním onemocněním v České 

republice (ČR) včetně triáže pacientů s iktem, 

požadavků na technické a věcné vybavení a na 

personální zabezpečení zdravotnických zaříze-

ní a sledování indikátorů kvality (Ministerstvo 

zdravotnictví ČR, 2010a; Ministerstvo zdra-

votnictví ČR, 2010b; Ministerstvo zdravot-

nictví ČR, 2012; Ministerstvo zdravotnictví 

ČR, 2015a; Ministerstvo zdravotnictví ČR, 

2015b; Ministerstvo zdravotnictví ČR, 2020; 

Ministerstvo zdravotnictví ČR, 2021). Pacienti 

se SICH, by měli být podle triáže v ČR trans-

portováni většinou do nejbližšího spádové-

ho Komplexního cerebrovaskulárního centra, 

eventuálně nejbližšího spádového Iktového 

centra.

Dle zmíněných doporučení AHA/ASA z ro-

ku 2022 by v případě podezření na iktus mě-

la být po příjezdu do nemocnice provedena 

radiologická diagnostika pomocí výpočetní 

tomografie (CT) nebo magnetické rezonance 

(MR). U pacientů se SICH může být k identi-

fikaci pacientů s rizikem následné expanze 

hematomu vhodné provedení CT angiografie 

(CTA). U pacientů se SICH a/nebo IVH může být 

užitečné opakování CT během prvních 24 h po 

vzniku příznaků k posouzení expanze hemato-

mu. U pacientů se SICH a/nebo IVH a s nízkou 

hodnotou Glasgow Coma Scale (GCS) nebo 

zhoršením neurologického deficitu může být 

užitečné opakování CT k posouzení expanze 

hematomu, rozvoje hydrocefalu, otoku mozku 

nebo herniace. U pacientů s lobární SICH ve 

věku < 70 let, SICH v hloubce hemisfér nebo 

v zadní jámě ve věku < 45 let nebo ve věku 

45–70 let bez anamnézy arteriální hypertenze 

je doporučena akutní CTA a zvážení veno-

grafie nebo CT venografie (CTV) k vyloučení 

makrovaskulárních příčin a při negativním 

nálezu na CTA ± CTV a MR/MR angiografii 

(MRA) je k vyloučení makrovaskulární příčiny 

doporučena digitální subtrakční angiografie 

(DSA). U pacientů se spontánní IVH a bez ICH 

je doporučena DSA k vyloučení makrovasku-

lární příčiny. DSA by měla být co nejdříve pro-

vedena také u pacientů se SICH a nálezem na 

CTA nebo MRA naznačujícím makrovaskulární 

příčinu. U pacientů se SICH s negativním ná-

lezem na CTA/CTV je pak vhodné provést MR 

a MRA ke zjištění nemakrovaskulární příčiny 

ICH (např. cerebrální amyloidová angiopatie, 

hluboká perforující vaskulopatie, kavernózní 

malformace nebo malignita). U pacientů se 

SICH, kteří při přijetí podstoupí CT nebo MR, 

mohou být CTA (plus zvážení CTV) nebo MRA 

(plus zvážení MR venografie) provedené akut-

ně užitečné k vyloučení makrovaskulárních 

příčin nebo cerebrální venózní trombózy. 

U pacientů se SICH a negativním nálezem na 

DSA a bez jasné mikrovaskulární diagnózy 

nebo jiné definované strukturální léze může 

být vhodné provést opakovanou DSA za 3 až 

6 měsíců po vzniku ICH k identifikaci dříve ne-

zobrazené cévní léze (Greenberg et al., 2022). 

 Na nativní CT mozku můžeme deteko-

vat prediktory časného růstu objemu  he-

matomu a tedy zhoršení klinického stavu. 

Jedním z nich jsou „black hole sign“, které 

odpovídají hypodenzním regionům v jinak 

hyperdenzním hematomu, nejsou spojeny 

s okolní mozkovou tkání a liší se nejméně o 28 

Hounsfieldových jednotek (HU) od svého oko-

lí. Jejich tvar může být kulatý, oválný i nepravi-

delný (Obr. 1) (Li et al., 2016). Dalším takovým 

nepříznivým prediktorem jsou „blend sign“, 

kdy v rámci jednoho hematomu vidíme již 

pouhým okem dvě komponenty s odlišnou 

denzitou, při přesném přeměření je rozdíl více 

než 18 HU (Obr. 2) (Lei et al., 2018).

Jak již bylo zmíněno výše, tak nejvý-

znamnějším rizikovým faktorem SICH je ar-

teriální hypertenze. Proto je snížení tlaku 

krve (TK) hlavním imperativem konzervativní 

terapie již v akutní fázi mozkového krvácení. 

Obr. 1.  Nativní CT mozku. Black hole sign, hypo-
denzní oblasti v jinak hyperdenzním hematomu

Obr. 2.  Nativní CT mozku. Blend sign, dvě oblasti 
hematomu s viditelně odlišnou denzitou

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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Důležitým cílem v léčbě ICH je zabránit pro-

gresi objemu hematomu – jeho zvětšení je 

totiž spojeno s časným zhoršením neurolo-

gického stavu, špatným výsledným klinickým 

stavem a zvýšeným rizikem mortality. Podle 

doporučení AHA/ASA z roku 2022 může být 

pro zlepšení funkčních výsledků u pacientů 

se SICH vyžadujících akutní snížení TK pro-

spěšná pečlivá titrace, která zajistí kontinu-

ální plynulou a trvalou kontrolu TK a zabrání 

špičkám a velké variabilitě systolického TK 

(TKsyst). U pacientů, u nichž se zvažuje akut-

ní snížení TK, může být zahájení léčby do 2 

h od vzniku ICH a dosažení cílové hodnoty 

do 1 h prospěšné pro snížení rizika expanze 

hematomu a zlepšení funkčního výsledku. 

U pacientů s lehkou až středně závažnou SICH 

s TKsyst 150–220 mm Hg je akutní snížení TKsyst 

na cílovou hodnotu 140 mm Hg s cílem udržet 

ji v rozmezí 130–150 mm Hg bezpečné a může 

mít smysl pro zlepšení funkčních výsledků, ale 

akutní snížení TKsyst na hodnotu < 130 mm Hg 

je potenciálně škodlivé (Greenberg et al., 

2022). Tato doporučení vycházejí z výsled-

ků studií INTERACT2 (Anderson et al., 2013) 

a ATACH-2 (Qureshi et al., 2016). 

Recentně byly publikovány výsledky stu-

die INTERACT3, ve které byl v aktivně léčené 

skupině pacientů kladen důraz na rychlé sní-

žení TKsyst na hodnotu < 140 mm Hg do 1 h od 

přijetí. Soubor opatření v péči o pacienty byl 

širší, kromě rychlého snížení TK do něj patřila 

časná korekce zvýšené hodnoty INR do 1,5 h 

od přijetí, dále udržování euglykemie (v roz-

mezí 6,1–7,8 mmol/l) a normotermie (< 37,5 °C), 

a to po dobu sedmi dnů. Takový komplexní 

přístup vedl ke statisticky významnému sní-

žení počtu pacientů s nepříznivým výsledným 

klinickým stavem (Ma et al., 2023). 

Studie INTERACT4 šla ještě dále a v rámci 

aktivní větve byl pacientům s příznaky CMP sni-

žován zvýšený TK již v rámci přednemocniční 

péče během transportu sanitním vozem a tedy 

bez znalosti, zda se jedná o ischemii či krvácení. 

Ve skupině s následně diagnostikovanou SICH 

vedl tento přístup ke snížení počtu pacientů 

s nepříznivým výsledným klinickým stavem. 

Tento pozitivní efekt byl však zcela vyrovnán 

skupinou s následně prokázanou ischemickou 

CMP, ve které naopak došlo ke zvýšení počtu 

pacientů s nepříznivým výsledným klinickým 

stavem (Li et al., 2024). Do budoucna je možným 

řešením vybavení sanitních vozů CT přístrojem, 

který umožní velmi časné odlišení ischemické 

a krvácivé CMP. 

Při snižováni TK u našich pacientů se SICH 

používáme v akutní fázi výhradně intravenóz-

ní přípravky, a to ihned po stanovení diagnó-

zy na CT. Nutné je rychle dosáhnout účinné 

dávky, nejlépe tedy lineárním dávkovačem 

za častých kontrol TK. Patrně nejrozšířeněj-

ším přípravkem je urapidil, který je možno 

kombinovat s enalaprilem či labetalolem. 

Standardně používáme ředění 50 mg urapi-

dilu do 50 ml fyziologického roztoku v injekto-

matu, po úvodním bolusu 10 mg pokračujeme 

v podávání rychlostí 5 ml/h, kterou upravíme 

dle hodnot TK v reakci na léčbu. Maximální 

rychlost je 20 ml/h, při nadále nedostatečném 

snížení TK přidáváme do terapie druhý přípra-

vek, nejčastěji enalapril v bolusech (1 amp 

pomalu i. v. á 6–8 h). Alternativou může být již 

zmíněný labetalol, případně Isoket v injekto-

matu. Cílem je snížení TK během jedné hodiny, 

proto navyšování dávky urapidilu a případné 

přidání druhého přípravku musí proběhnout 

v rychlém sledu – zvyšování dávky o 5 ml/h 

každých 5–10 min, přidání dalšího léčiva při 

dosažení maximální rychlosti podávání ura-

pidilu. V úvodu terapie měříme TK á 5 min, 

později při dobré odpovědi na terapii v delším 

intervalu i vzhledem k diskomfortu, který mě-

ření TK manžetou pacientovi přináší.

V případě rozvoje SICH u pacientů na an-

tikoagulační terapii je indikováno okamžité 

ukončení antikoagulační terapie a dále snaha 

o co nejrychlejší zvrácení účinku antikoagu-

lační terapie. V případě užívání antagonistů 

vitaminu K je indikováno podání 4faktorové-

ho koncentrátu protrombinového komplexu 

(prothrombin complex concentrate; PCC), a to 

v dávce 10–20 IU/kg při hodnotě international 

normalized ratio (INR) 1,3–1,9 a v dávce 25–50 

IU/kg v případě hodnoty INR ≥ 2,0; následně je 

pak v obou případech indikováno intravenóz-

ní podání 5–10 mg vitaminu K. U pacientů 

užívajících přímá antikoagulancia (DOAK), te-

dy dabigatran nebo přímé inhibitory faktoru 

Xa (xabany), je indikováno podání aktivního 

uhlí, pokud byla poslední dávka DOAK užita 

před méně než 2 h (potenciálně účinné však 

může být až do 8 h od užití poslední dávky 

DOAK). U pacientů na dabigatranu je indi-

kováno podání idarucizumabu (5 g i. v. – 2 

injekční lahvičky po 2,5 g/50 ml) a v případě 

jeho nedostupnosti je možno užít PCC a/nebo 

dialýzu. U pacientů užívajících xabany je indi-

kováno podání andexanetu alfa a v případě 

jeho nedostupnosti je možno opět použít PCC 

(Greenberg et al., 2022). Bezpečnost a účin-

nost andexanetu alfa u pacientů s akutním 

intrakraniálním krvácením léčených inhi-

bitory faktoru Xa byly hodnoceny ve studii 

ANdexanet Alfa, a Novel Antidote to the 

Anticoagulation Effects of Factor Xa Inhibitors 

(ANNEXa-I). Do studie byli zařazeni pacienti 

ve věku > 18 let, do 6 h od rozvoje symptomů 

ICH a do 15 h od poslední dávky apixabanu, 

rivaroxabanu nebo edoxabanu. V této studii 

bylo u pacientů léčených andexanetem alfa 

oproti běžné medikamentózní terapii stati-

sticky signifikantně vyšší dosažení hemosta-

tické účinnosti (67,0 vs. 53,1 %; p = 0,003), a to 

především v parametru dosažení progrese 

velikosti hematomu o ≤ 35 % (76,7 vs. 64,6 %). 

Dosažení výsledného klinického stavu po 30 

dnech s hodnotou modifikované Rankinovy 

škály (mRS) 0–3 nebylo statisticky signifi-

kantně odlišné – 28,0 vs. 30,9 %. U pacientů 

léčených andexanetem alfa byl oproti běžné 

medikamentózní terapii zaznamenán statis-

ticky signifikantně vyšší výskyt ≥ 1 trombo-

tické příhody (10,3 vs. 5,6 %; p = 0,048), a to 

především ischemického iktu (6,5 vs. 1,5 %). 

Mortalita se v obou skupinách nelišila (27,8 vs. 

25,5 %) (Connolly et al., 2024). Andexanet alfa 

je určen ke zvrácení antikoagulačního účinku 

u pacientů užívajících xabany s život ohrožu-

jícím nebo nekontrolovaným krvácením (LP 

Ondexxya, citováno 2024). Mezi život ohrožu-

jící krvácení patří i intrakraniální hemoragie. 

Vzhledem k vyšší ceně andexanetu alfa, jeho 

výše uvedené účinnosti limitované především 

na omezení progrese velikosti hematomu, ale 

nikoliv dosažení lepšího 30denního výsled-

ného klinického stavu nebo redukce mor-

tality, a vyššímu výskytu trombembolických 

příhod, je jeho podání indikováno především 

u pacientů se SICH, kteří jsou kandidáty neu-

rochirurgické intervence. U pacientů léčených 

nefrakcionovaným nebo nízkomolekulárním 

heparinem je indikováno podání protamin 

sulfátu, i když v případě nízkomolekulárního 

heparinu je jeho účinnost omezená. Dávka 

i. v. protamin sulfátu nemá překročit 50 mg/10 

min vzhledem k riziku arteriální hypotenze 
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a bronchokonstrikce; preferováno je opako-

vané podávání nižších dávek (Greenberg et 

al., 2022). V ideálním případě se má dávka 

stanovit na základě výsledků koagulačních 

testů – 10 mg protamin-sulfátu neutralizu-

je přibližně 1 400 IU heparinu. Protože má 

heparin při i. v. podání relativně krátký po-

ločas (30 min–2 h), má být dávka protamin 

sulfátu upravena podle doby, která uplynula 

od ukončení i. v. podávání heparinu; dávka 

protamin sulfátu stanovená podle podaného 

množství heparinu má být snížena, pokud od 

ukončení i. v. aplikace heparinu uplynulo více 

než 15 min (LP Protamine sulfate LEO Pharma, 

citováno 2024).

U pacientů se SICH léčených acetylsali-

cylovou kyselinou, kteří vyžadují urgentní 

neurochirurgickou operaci, lze zvážit transfuzi 

trombocytů ke snížení pooperačního krvácení 

a mortality. U těch, u kterých není plánován 

urgentní chirurgický zákrok, jsou však transfu-

ze trombocytů potenciálně škodlivé a neměly 

by být podávány. Efekt transfuze trombocytů 

k reverzi účinku acetylsalicylové kyseliny byl 

navíc potvrzen pouze před kraniotomií a eva-

kuací hematomu a není známa její účinnost 

v případě zevní komorové drenáže nebo mi-

nimálně invazivní chirurgie. V případě dalších 

protidestičkových preparátů nelze žádnou te-

rapii k reverzi jejich účinku doporučit, protože 

buď nebyla zkoumána nebo nebyla potvrzena 

(Greenberg et al., 2022).

Obecná péče je u pacientů se SICH stejná 

jako u ischemických iktů a zahrnuje využití 

standardizovaných protokolů, screening dys

fagie, kontinuální monitoraci EKG 24–72 h od 

přijetí a laboratorní a rentgenové vyšetření 

při přijetí a v průběhu hospitalizace k vylou-

čení infekce. U nechodících pacientů se SICH 

se k profylaxi hluboké žilní trombózy (HŽT) 

a embolie plicní (EP) doporučuje intermitent-

ní pneumatická komprese, zahájená v den 

stanovení diagnózy, a ke snížení rizika EP 

může být užitečná profylaxe nízkou dávkou 

nefrakcionovaného nebo nízkomolekulární-

ho heparinu zahájená 24–48 h od vzniku ICH 

(k optimalizaci přínosu prevence trombózy 

vzhledem k riziku expanze hematomu). U pa-

cientů s akutní SICH a proximální HŽT nebo EP 

lze zvážit odložení léčby nefrakcionovaným 

nebo nízkomolekulárním heparinem o 1–2 

týdny po vzniku ICH. U pacientů s akutní SICH 

a proximální HŽT, kteří ještě nejsou kandi-

dáty na antikoagulační léčbu, je vhodné do-

časné použití kaválního filtru do doby, než 

bude možné zahájit antikoagulační léčbu 

(Greenberg et al., 2022).

Antiepileptika jsou doporučena u pacien-

tů se SICH s poruchou vědomí a potvrzenými 

záchvaty na EEG (ke snížení morbidity) nebo 

s klinickými záchvaty (ke zlepšení funkčních 

výsledků a zabránění poškození mozku v dů-

sledku prolongovaných opakovaných záchva-

tů). U pacientů se SICH a nevysvětlitelným 

abnormálním nebo kolísavým mentálním sta-

vem nebo podezřením na záchvaty je vhodné 

provést kontinuální monitorování EEG (≥ 24 h) 

k diagnostice záchvatů a epileptiformních vý-

bojů (Greenberg et al., 2022).

Další část doporučení je věnována in-

trakraniálnímu tlaku (intracranial pressure; 

ICP) u pacientů se SICH. U pacientů s tímto 

typem krvácení nebo s IVH a hydrocefalem, 

který přispívá ke snížení úrovně vědomí, by 

měla být provedena komorová drenáž ke sní-

žení mortality. U pacientů se středně těžkou 

až těžkou SICH nebo IVH se snížením úrovně 

vědomí lze zvážit monitorování a léčbu ICP 

s cílem snížit mortalitu a zlepšit výsledky. 

U pacientů se SICH lze zvážit bolusovou hy-

perosmolární léčbu k zajištění přechodného 

snížení ICP (Greenberg et al., 2022).

K prognózování vývoje stavu u pacientů 

se SICH je možné použít ICH skóre (Tab. 1).

Prognóza pacientů vyjádřená 30denní 

mortalitou se dramaticky zhoršuje se stoupa-

jícím ICH skóre. Pro pacienty s ICH skóre 0 je to 

0 %, pro ICH skóre 1 je 13 %, pro ICH skóre 2 je 

26 % a dále stoupá na 72 % pro ICH 3, 97 % pro 

ICH 4 a 100 % pro ICH 5 (Hemphill et al., 2001). 

Je nutné mít na paměti, že ICH skóre je primár-

ně klinická stupnice sloužící ke standardizaci 

hodnocení pacientů se SICH a nemělo by být 

používáno jako hlavní prognostický nástroj.

K vývoji dojde nepochybně v oblasti indika-

ce neurochirurgické intervence u pacientů se 

SICH. Od roku 2022 platí následující doporučení. 

U pacientů se supratentoriální ICH, kteří jsou 

v kómatu, mají velké hematomy s významným 

středočárovým posunem nebo mají zvýšený 

ICP refrakterní na léčbu, lze ke snížení mortali-

ty zvážit dekompresivní kraniektomii s evakuací 

hematomu nebo bez ní. U pacientů se supra-

tentoriální ICH, jejichž stav se zhoršuje, lze zvážit 

kraniotomii za účelem evakuace hematomu jako 

život zachraňující opatření. U pacientů s cere-

belární ICH, kteří se neurologicky zhoršují, mají 

kompresi mozkového kmene a/nebo hydrocefa-

lus z komorové obstrukce nebo mají cerebelární 

ICH o objemu ≥ 15 ml, se doporučuje ke snížení 

mortality okamžité chirurgické odstranění he-

matomu se zevní komorovou drenáží nebo bez 

ní (Greenberg et al., 2022). Ve studii Surgical Trial 

in Intracerebral Haemorrhage – STICH I z roku 

2005 byla porovnávána časná (provedená do 

24 h) kraniotomie s evakuací akutního supra-

tentoriálního SICH oproti medikamentózní te-

rapii. Dobrý 6měsíční výsledný klinický stav byl 

dosažen u 26,1 % pacientů léčených chirurgicky 

vs. 23,8 % pacientů s medikamentózní terapií. 

V této studii byl navrhován přínos chirurgické 

terapie u povrchně uložených krvácení, celkově 

ale nebyl zjištěn signifikantní přínos chirurgické 

intervence u primárního outcome (Mendelow 

et al., 2005). Na tuto studii navázala studie Early 

Surgery versus Initial Conservative Treatment in 

Patients with Spontaneous Supratentorial Lobar 

Intracerebral Haematomas – STICH II z roku 2013, 

ve které byla porovnávána časná (provedená do 

12 h) kraniotomie s evakuací akutního povrch-

ně uloženého supratentoriálního SICH bez IVH 

oproti medikamentózní terapii. V této studii byl 

dobrý 6měsíční výsledný klinický stav dosažen 

u 41,4 % pacientů léčených chirurgicky vs. 37,8 % 

pacientů s medikamentózní terapií a opět tedy 

nebyl zjištěn signifikantní přínos chirurgické 

intervence u primárního outcome (Mendelow 

et al., 2013). Další neurochirurgickou léčebnou 

metodou zavedenou u pacientů se SICH se stala 

minimálně invazivní chirurgická evakuace ICH 

– tato metoda s využitím endoskopické nebo 

stereotaktické aspirace s použitím trombolytika 

nebo bez něj může být užitečná u pacientů se 

supratentoriální SICH o objemu > 20 až 30 ml 

s hodnotou GCS 5–12 ke snížení mortality ve 

srovnání s konzervativní terapií a místo konvenč-

ní kraniotomie ke zlepšení funkčních výsledků 

Tab. 1.  ICH skóre (Hemphill JC, 3rd, et al., 2001)
ICH skóre

Glasgow Coma Scale 13–15 0

5–12 1

3–4 2

Objem intracerebrálního 
hematomu ≥ 30 ml

1

Intraventrikulární krvácení 1

Infratentoriální původ krvácení 1

Věk ≥ 80 let 1
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(Greenberg et al., 2022). Ve studii Minimally 

Invasive Surgery Plus rt-PA for Intracerebral 

Hemorrhage Evacuation – MISTIE III z roku 

2019 byla porovnávána časná (provedená do 

24 h) evakuace akutního supratentoriálního SICH 

o objemu ≥ 30 ml s využitím minimálně invaziv-

ní chirurgie metodou stereotaktické aspirace 

plus irigace alteplázou oproti medikamentózní 

terapii. Dobrý roční výsledný klinický stav, de-

finovaný jako hodnota mRS 0–3, byl dosažen 

u 45 % pacientů léčených chirurgicky a u 41 % 

s medikamentózní terapií. Na základě výsledků 

této studie byl navrhován přínos chirurgické 

terapie při reziduálním objemu hematomu do 

15 ml, celkově ale v této studii opět nebyl zjiš-

těn signifikantní přínos chirurgické intervence 

u primárního outcome (Hanley et al., 2019). První 

skutečně pozitivní neurochirurgickou studií 

v této oblasti se tak stala studie Efficacy and 

Safety of Early Minimally Invasive Removal of 

Intracerebral Hemorrhage – ENRICH, jejíž vý-

sledky byly publikovány recentně. V této studii 

byla porovnávána časná (provedená do 24 h) 

chirurgická evakuace akutního supratentoriál-

ního SICH (lobárního nebo v předních bazál-

ních gangliích) s využitím minimálně invazivní 

parafascikulární chirurgie (minimally invasive 

parafascicular surgery; MIPS) oproti standardní 

medikamentózní terapii. Vstupní kritéria pro 

zařazení pacientů byla věk 18–80 let, objem 

ICH 30–80 ml, hodnota GCS 5–14 bodů, hodno-

ta na škále National Institutes of Health Stroke 

Scale > 5 bodů, hodnota mRS před SICH 0–1 

a zahájení intervence do 24 h (preferenčně do 

8 h). Vylučovací kritéria byla sekundární příčina 

SICH na zobrazení cév (např. aneuryzma, arteri-

ovenózní malformace), IVH s objemem > 50 % 

postranních komor, primární talamická nebo 

infratentoriální SICH, klinické známky hernia-

ce, antikoagulační terapie bez rychlé normali-

zace koagulace, nekorigovaná koagulopatie/

porucha srážlivosti a pacienti bez přiměřeného 

očekávání uzdravení, se zavedením postupů 

„do not resuscitate“/komfortních opatření nebo 

s očekávanou délka života méně než 6 měsí-

ců. U pacientů s neurochirurgickou intervencí 

oproti samotné medikamentózní terapii bylo 

signifikantně lepší vážené skóre disability po 

180 dnech, a to především v podskupině paci-

entů s lobární hemoragií. Signifikantní benefit 

MIPS byl však přítomen i při zahrnutí krvácení 

v předních bazálních gangliích – celkově dosáh-

lo po 180 dnech dobrého výsledného klinického 

stavu, definovaného hodnotou mRS 0–3, 50,3 % 

operovaných pacientů oproti 41,0 % pacientů se 

standardní medikamentózní terapií. U operova-

ných pacientů byla také statisticky signifikantně 

nižší 30denní mortalita, a to 9,3 % vs. 18,0 % 

(Pradilla et al., 2024).

V oblasti sekundární prevence platí, že 

u pacientů se SICH, u nichž může riziko recidi-

vy ICH usnadnit prognózu nebo rozhodování 

o léčbě, je vhodné do rozhodování zahrnout 

následující rizikové faktory recidivy ICH: lobár-

ní lokalizace původní ICH, vyšší věk, přítom-

nost, počet a lobární lokalizace mikrokrvácení 

na MR, přítomnost diseminované kortikální 

superficiální siderózy na MR, špatně kont-

rolovaná arteriální hypertenze, asijská nebo 

černošská rasa a přítomnost alel apolipopro-

teinu E ε2 nebo ε4. Opatření doporučovaná 

v sekundární prevenci u pacientů se SICH jsou 

uvedena v tabulce 2 (Greenberg et al., 2022).

Závěrem lze konstatovat, že péče o paci-

enty se SICH musí být komplexní. V akutní fázi 

se stává imperativem snaha o co nejrychlejší 

korekci arteriální hypertenze a zvrácení účinku 

antikoagulační terapie a do budoucna lze re-

centně očekávat dosažení lepšího výsledného 

klinického stavu u pacientů se supratentori-

ální (především lobární) SICH o objemu 30 až 

80 ml, operovaných do 24 h s využitím MIPS.
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Tab. 2.  Sekundární prevence u pacientů se SICH. (Greenberg et al., 2022)

Kontrola tlaku krve

v dlouhodobé léčbě snížení TKsyst na 130 mm Hg a TKdiast na 80 mm Hg k zabránění 
recidivě ICH

vyhnout se konzumaci velkého množství alkoholu ke snížení rizika arteriální 
hypertenze a rizika recidivy ICH

Antikoagulační 
terapie

včasné obnovení k prevenci tromboembolických komplikací u pacientů se stavy 
s vysokým rizikem tromboembolických příhod (např. s mechanickou chlopní nebo 
s dlouhodobou levokomorovou srdeční podporou)

zvážit obnovení k prevenci tromboembolických příhod a snížení celkové mortality 
u pacientů s nevalvulární FS na základě zvážení přínosu a rizika za 7 až 8 týdnů po ICH

Protidestičková 
léčba 

obnovení může být rozumné z hlediska prevence ischemických příhod na základě 
zvážení přínosu a rizika

Uzavření ouška 
levé síně

zvážit u pacientů s FS, kteří nejsou vhodní k antikoagulaci – ke snížení rizika 
tromboembolických příhod

Nesteroidní 
protizánětlivé léky

potenciálně škodlivé pravidelné dlouhodobé užívání z důvodu zvýšeného rizika 
vzniku ICH

Úprava životního 
stylu

změna životního stylu, včetně tréninku pod dohledem a poradenství ke zlepšení 
funkčního zotavení

FS – fibrilace síní; ICH – intracerebrální hemoragie; TKdiast – diastolický tlak krve; TKsyst – systolický tlak krve
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Tenektepláza v liečbe ischemickej NCMP
doc. MUDr. Vladimír Nosáľ, PhD., FESO
Neurologická klinika, Jesseniova lekárska fakulta v Martine, Univerzita Komenského v Bratislave

Ischemické náhle cievne mozgové príhody (iNCMP) sú časté a vážne ochorenia. Včasné 
obnovenie mozgovej perfúzie je kľúčové pre zlepšenie stavu pacientov a zníženie 
ekonomických dopadov. Tri desaťročia bola liečba alteplázou, často kombinovaná 
s endovaskulárnou liečbou, jediným etablovaným postupom. Tenektepláza, novšia 
generácia fibrinolytickej liečby, je podľa odporúčaní ESO z roku 2023 vhodnou al-
ternatívou k altepláze, najmä ak sa liečba začne do 4,5 hodiny od vzniku príhody. 
Tenektepláza má v porovnaní s alteplázou vyššiu špecificitu pre fibrín, nižšiu väzbu 
na PAI-1 a dlhší plazmatický polčas, čo umožňuje jednorazové bolusové podanie. 
Klinické štúdie preukázali, že tenektepláza 0,25 mg/kg je rovnako účinná a bezpečná 
ako altepláza, dosahuje priaznivejšie výsledky v rekanalizácii a klinickom zlepšení bez 
zvýšeného rizika krvácania. Metaanalýzy ukázali, že tenektepláza zlepšuje rekanalizáciu 
a klinické výsledky pri nižšom riziku krvácania. Tenektepláza je vhodnou alternatívou 
pre liečbu iNCMP, najmä do 4,5 hodiny od vzniku príznakov. Výhodou je jednoduché 
jednorazové podanie, ktoré uľahčuje nemocničný manažment a zlepšuje logistiku 
transportu do špecializovaných centier.

Klíčová slova: trombolýza, ischemická CMP, tenektepláza, altepláza, reperfúzia, 
trombektómia.

Tenecteplase in ischemic stroke treatment

Ischemic stroke is a common and serious condition. Timely restoration of cerebral 
perfusion is crucial for improving patient outcomes and reducing economic impacts. 
For three decades, alteplase has been the only established pharmacological treatment, 
often combined with endovascular therapy. Tenecteplase, a newer generation of fibri-
nolytic therapy, is recommended by the ESO 2023 guidelines as a suitable alternative 
to alteplase, particularly if treatment is initiated within 4.5 hours of symptom onset. 
Tenecteplase offers higher fibrin specificity, lower binding to PAI-1, and a longer plas-
ma half-life compared to alteplase, allowing for single bolus administration. Clinical 
studies have shown that tenecteplase 0.25 mg/kg achieves better recanalization and 
clinical improvement without increased risk of bleeding. It is equally effective and 
safe as alteplase, with meta-analyses indicating improved recanalization and clinical 
outcomes at a lower risk of bleeding. Tenecteplase is a suitable alternative for treating 
iNCMP, especially within 4.5 hours of symptom onset. Its single bolus administration 
simplifies hospital management and improves the logistics of transporting patients 
to specialized centers.

Key words: thrombolysis, ischemic stroke, tenecteplase, alteplase, reperfusion, 
thrombectomy.

Ischemické náhle cievne mozgové príhody 

(iNCMP) patria medzi časté ochorenia s váž-

nymi následkami pre pacientov, ich rodiny, 

ako aj celú spoločnosť. Včasné obnovenie 

mozgovej perfúzie je kľúčovým prvkom ma-

nažmentu iNCMP a má preukázaný potenciál 

zlepšiť výsledný stav pacientov, čím zároveň 

znižuje následky a nepriaznivý ekonomický 
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dopad. Vnútrožilová liečba alteplázou bola 

tri desaťročia jediným dobre etablovaným 

farmakologickým reperfúznym postupom 

pri liečbe iNCMP. U pacientov s potvrdenou 

oklúziou veľkej či stredne veľkej mozgovej 

tepny sa farmakologická liečba často kom-

binuje s endovaskulárnou liečbou. Pacienti 

primárnych centier, u ktorých bola indikovaná 

takáto kombinovaná liečba, boli po začatí lieč-

by alteplázou transportovaní do centier pre 

endovaskulárnu liečbu, pričom vnútrožilová 

liečba sa často podávala aj počas transpor-

tu. Takýto manažment so sebou niesol riziká 

komplikácií spojených s trombolýzou.

Tenektepláza predstavuje novšiu gene-

ráciu fibrinolytickej liečby, ktorá je podľa po-

sledných odporúčaní Európskej organizácie 

pre cievne mozgové príhody (ESO) z roku 

2023 vhodnou alternatívou k altepláze. Tieto 

odporúčania platia pre pacientov s ische-

mickou mozgovou príhodou (iNCMP) vráta-

ne tých s uzáverom veľkej mozgovej tepny, 

ak sa liečba začne do 4,5 hodiny od vzniku 

príhody. Podobné odporúčania boli vydané 

aj v Národnej klinickej smernici pre liečbu 

mŕtvice v Spojenom kráľovstve a Írsku. V re-

álnych podmienkach sa mnoho centier pre-

orientovalo z alteplázy na off-label použitie 

tenekteplázy na základe údajov z klinických 

štúdií a odporúčaní z rôznych usmernení. 

Tenektepláza ponúka výhodu jednoduch-

šieho a efektívnejšieho podania vďaka dlh-

šiemu polčasu, čo môže znižovať riziko kom-

plikácií spojených s trombolýzou. Táto zmena 

v prístupe k liečbe iNCMP môže viesť k lepším 

výsledkom pre pacientov a efektívnejšiemu 

využitiu zdravotníckych zdrojov.

Tenektepláza je modifikovaná forma ľud-

ského tkanivového aktivátora plazminogé-

nu (t-PA), ktorá sa viaže na fibrín a premieňa 

plazminogén na plazmín (Baruah et al., 2006). 

V porovnaní s alteplázou má tenektepláza 

15-násobne vyššiu špecificitu pre fibrín, 

80-násobne zníženú väzbu na inhibítor ak-

tivátora plazminogénu 1 (PAI-1) a 6-násobne 

dlhší plazmatický polčas (Tanswell, 2002). 

Tenektepláza má v porovnaní s alteplá-

zou trojitú mutáciu aminokyselín, ktoré sú 

exprimované v bunkách vaječníkov čínskeho 

škrečka (CHO) (Bivard, Lin et Parsons, 2013). 

Glykozylácia na mieste Asn117 je odstránená 

nahradením Asn117 glutamínom (N117Q) a no-

vá glykozylácia je vytvorená v tej istej domé-

ne nahradením Thr103 asparagínom (T103N). 

Zmena glykozylácie výrazne zvyšuje väzbu na 

fibrín, čo ovplyvňuje sérový polčas. Sekvencia 

Lys296-His297-Arg298-Arg299 je nahradená 

štyrmi po sebe idúcimi alanínmi, čo zvyšuje 

odolnosť voči PAI-1 a zlepšuje špecifickosť k fi-

brínu. Tenektepláza má v porovnaní s altep-

lázou vyššiu fibrinolytickú účinnosť, pričom 

nebola hlásená žiadna imunogénna odpoveď. 

Tenektepláza má až 80-násobne vyššiu odol-

nosť voči PAI-1 (Ross, 1999) a 4-násobne nižší 

klírens, čo umožňuje podanie tenekteplázy vo 

forme jednorazového bolusu. Tenektepláza 

má tiež 14-násobne vyššiu špecificitu pre fib-

rín, čo cieli účinok na novovzniknutý trombus, 

zároveň sa minimalizuje systémová aktivácia 

plazminogénu a menšie vyčerpanie fibrino-

génu (Ouriel, 2002). Tieto vlastnosti poskytujú 

tenektepláze podanej vnútrožilovo v dávke 

0,25 mg/kg (max. 25 mg) výhodu jednorazovej 

bolusovej injekcie s účinnosťou a bezpečnos-

ťou porovnateľnou s alteplázou (De Windt, 

Doevendans et Chien, 2004). V roku 2005 sa 

uskutočnila pilotná štúdia na 88 pacientoch 

s ischemickou mozgovou príhodou (AIS) do 

3 hodín od nástupu príznakov, ktorá skúmala 

bezpečnosť dávok tenekteplázy v rozsahu 

od 0,1 do 0,4 mg/kg, s hlavným cieľom zistiť 

výskyt symptomatického intrakraniálneho 

krvácania (sICH) (Haley et al., 2005). V ďalšej 

fáze IIB/III štúdie s 112 pacientmi sa zistilo, že 

dávka 0,4 mg/kg spôsobuje vysoký výskyt 

sICH, a nebolo možné určiť jasnú účinnosť 

dávok 0,1 mg/kg a 0,25 mg/kg (Haley et al., 

2010). V roku 2012 austrálska štúdia Australian-

TNK preukázala, že tenektepláza 0,25 mg/kg 

bola vhodnejšia ako 0,1 mg/kg a altepláza 

0,9 mg/kg pre rekanalizáciu a 24-hodinové 

klinické zlepšenie bez zvýšeného rizika kr-

vácania (Parsons et al., 2012). Štúdia ATTEST 

zistila podobné percento záchrany penumbry 

pri CT perfúznom zobrazovaní pri porovnaní 

dávky tenekteplázy 0,25 mg/kg a alteplázy 

0,9 mg/kg podanej do 4,5 hodiny od nástupu 

príznakov (Huang et al., 2015). 

Kombinovaná analýza týchto troch štúdií 

zistila, že dávka 0,25 mg/kg tenekteplázy mala 

najväčšiu pravdepodobnosť skorého neurolo-

gického zlepšenia a vynikajúceho funkčného 

výsledku po 3 mesiacoch, s nižšou pravde-

podobnosťou ICH v porovnaní s alteplázou 

(Huang et al., 2016). Výsledky kombinovanej 

analýzy štúdií ATTEST a Australian-TNK nazna-

čili, že prínosy tenekteplázy môžu byť výraz-

nejšie v podskupine pacientov s absolútnym 

objemom mismatchu > 15 ml, pomerom mi-

smatchu > 1,8, bazálnym ischemickým jadrom 

< 70 ml a objemom závažnej hypoperfúzie 

< 100 ml. V tejto podskupine mali pacienti 

signifikantne výraznejšie skoré klinické zlep-

šenie a výborný výsledný klinický stav (mRS 

0–1) v porovnaní s alteplázou (Bivard Huang, 

McElduff et al., 2017). Podobná kombinovaná 

analýza ukázala, že pacienti s oklúziou tepny 

mali signifikantne častejšiu kompletnú reka-

nalizáciu, markantnejšie klinické zlepšenie 

do 24 hodín od príhody a vyšší podiel mRS 

0–1 po 90 dňoch od vzniku iNCMP. Riziko 

krvácania bolo pritom signifikantne nižšie 

a žiadny z pacientov nemal symptomatické 

intracerebrálne krvácanie (Bivard, Huang, 

Levi et al., 2017). Úspešne ukončené pilotné 

štúdie viedli k začatiu fázy 3 randomizovaných 

štúdií s tenekteplázou, ktoré ju porovnávali 

s alteplázou. Štúdia NOR-TEST (Logallo et al., 

2017) zahŕňala 1100 pacientov v 13 jednotkách 

v Nórsku a skúmala tenekteplázu pri dávke 

0,4 mg/kg oproti altepláze 0,9 mg/kg v tera-

peutickom okne 4,5 hodiny, resp. iNCMP po 

zobudení. NOR-TEST poukázal na podobný 

bezpečnostný profil tenekteplázy v porovnaní 

s alteplázou napriek zvýšenej dávke tenektep-

lázy. Tenektepláza nemala signifikantne lepší 

efekt na dosiahnutie vynikajúceho výsledné-

ho klinického stavu (mRS 0 – 1) než altepláza. 

Najnovšia štúdia NOR-TEST 2 (Kvistad et al., 

2022) skúmala účinnosť a bezpečnosť tenek-

teplázy 0,4 mg/kg oproti altepláze podávanej 

do 4,5 hodiny od vzniku príhody alebo wa-

ke-up príhody u pacientov, ktorí mali DWI/

FLAIR mismatch, a ukázala horšie výsledky 

z hľadiska výsledného klinického stavu, ako aj 

bezpečnosti tenekteplázy pri stredne ťažkej 

a ťažkej ischemickej mozgovej príhode. Teraz 

prebieha druhá časť skúšania s nižšou dávkou 

tenekteplázy (0,25 mg/kg).

Výsledky klinickej štúdie AcT (Menon 

et al., 2022) taktiež potvrdili noninferioritu 

tenekteplázy (0,25 mg/kg) oproti altepláze 

z pohľadu výborného výsledného klinického 

stavu (mRS 0–1) u pacientov do 4,5 hodín od 

vzniku iNCMP po 90 až 120 dňoch. Frekvencia 

intracerebrálnej hemorágie, ktorá vznikla do 
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24 hodín, a úmrtia do 3 mesiacov boli medzi 

oboma skupinami podobné. Účinky tenek-

teplázy boli skúmané aj v ázijskej populácii 

klinickou štúdiou TRACE (Li et al., 2022) a ná-

slednou TRACE-2 (Wang et al., 2023). Štúdie 

tiež preukázali noninferioritu tenekteplázy 

z hľadiska účinnosti, ako aj porovnateľnú bez-

pečnosť u pacientov s iNCMP do 4,5 hodín 

od vzniku príznakov, ktorí neboli vhodní na 

embolektómiu.

Štúdia ATTEST-2 (Muir et al., 2023) potvrdi-

la noninferioritu tenekteplázy voči altepláze 

90 dní od vzniku príhody, s podobným bez-

pečnostným profilom u pacientov liečených 

do 4,5 hodiny od vzniku príhody. Štúdia TWIST 

(Roaldsen et al., 2023) sledovala efekt tenek-

teplázy v porovnaní s placebom podávaným 

u pacientov s iNCMP do 4,5 hodiny od prebu-

denia po vylúčení intracerebrálneho krvácania 

a veľkého ischemického jadra na nekontrast-

nom CT vyšetrení. Štúdia nepreukázala be-

nefit tenekteplázy v porovnaní s placebom. 

Je však potrebné skonštatovať, že štúdia ne-

dosiahla zaradenie 600 pôvodne plánovaných 

pacientov, a tak nedosiahla dostatočnú štatis-

tickú silu. Štúdia TIMELESS (Albers et al., 2024)) 

sledovala pacientov, u ktorých sa podávala 

tenektepláza alebo placebo a ktorí podstúpili 

endovaskulárnu trombektómiu 4,5–24 hodín 

od vzniku príhody s uzáverom vnútornej ka-

rotídy alebo ACM1 či ACM2 a mali prítomný 

perfúzny mismatch. Výsledky neukázali sig-

nifikantný rozdiel medzi skupinami v zmysle 

šance dosiahnutia nižšieho mRS skóre v deň 

90, no u pacientov s tenekteplázou bola dosia-

hnutá vyššia miera rekanalizácie v prvých 24 

hodinách v porovnaní s placebom. Aktuálne 

prebiehajú aj ďalšie klinické štúdie skúšajúce 

efekt tenekteplázy v rozšírenom terapeutic-

kom okne.

Efekt tenekteplázy u kandidátov na trom-

bektómiu (pacienti s akútnym uzáverom 

vnútornej karotídy, arteria cerebri media či 

arteria basilaris do 4,5 hodiny) sa porovnával 

s alteplázou v klinickej štúdii EXTEND-IA TNK 

(Campbell et al., 2018). Výsledky ukázali, že 

tenektepláza signifikantne zvyšovala šancu 

úspešnej rekanalizácie (medián mRS 2 vs. 3; 

OR 1,7 [95 % CI 1,0–2,8]; P = 0,04).

Metaanalýza 5 randomizovaných klinických 

štúdií (TNK-S2B, Australian-TNK, ATTEST, NOR-

TEST a EXTEND-IA TNK) (Burgos et Saver, 2019) 

zahŕňajúca 1 585 pacientov poukázala, že veľmi 

dobrý klinický výsledok (mRS 0–1) po 3 mesia-

coch dosiahlo 57,9 % pacientov s tenekteplázou 

oproti 55,4 % s alteplázou. Neformálna meta-

analýza s modelom náhodných efektov ukázala 

rozdiel rizika 4 % (95 % CI 1–8 %).

Ďalším skúmaným ukazovateľom, ktorý 

splnil hranicu noninferiority tenekteplázy, 

bola funkčná nezávislosť (mRS skóre 0–2). 

Miera symptomatického intracerebrálneho 

krvácania a úmrtnosti bola nízka a porovna-

teľná medzi tenekteplázou a alteplázou.

Iná publikovaná metaanalýza troch klinic-

kých štúdií (NOR-TEST, AcT, TRACE-2) (Xiong 

et al., 2023) potvrdila noninferioritu – výbor-

ný klinický výsledok v deň 90 53 % TNK vs. 

50,5 % ALT (0,03 [95 % CI 0,00–0,06]; I2 = 0 %), 

a bezpečnosť tenekteplázy v porovnaní s al-

teplázou – intracerebrálnalna hemorágia (0,00 

[95 % CI 0,01–0,01]; I2 = 0 %) alebo smrť (0,01 

[95 % CI 0,01–0,02]; I2 = 0 %). Metaanalýza 

zahŕňajúca klinické štúdie ATTEST, Australian-

TNK a EXTEND-IA TNK (Katsanos et al., 2021) 

analyzovala pacientov s uzáverom veľkej moz-

govej tepny. Ide o prvú štúdiu, ktorej výsledky 

poukazujú na to, že pacienti liečení tenek-

teplázou majú 3-násobne vyššiu frekvenciu 

dosiahnutia úspešnej rekanalizácie (OR 3,05 

[95 % CI 1,73–5,40]) a 2-násobne vyššiu šancu 

dosiahnutia dobrého klinického stavu (OR 2,06 

[95 % CI 1,15–3,69]) v porovnaní s alteplázou, 

s porovnateľným bezpečnostným profilom. 

Uzáver stredne veľkej tepny bol sekundárne 

analyzovaný z výsledkov klinickej štúdie AcT 

(Bala et al., 2024). Výsledky opäť poukázali na 

to, že liečba tenekteplázou je porovnateľná 

z hľadiska účinnosti aj bezpečnosti. Jedna 

z posledných publikovaných metaanalýz 

konštatuje, že sa nenašiel zásadnejší rozdiel 

vo výbornom klinickom výsledku 3 mesiace 

po príhode (OR 1,10 [95 % CI 0,98–1,23; 95 % 

CI  0,5–5,2]), výskyt intrakraniálneho krvácania 

bol porovnateľný (OR 1,12; [95 % CI 0,79–1,59; 

95 % CI 0,5–1,4]) a tenektepláza pravdepodob-

ne znižuje mortalitu z ľubovoľnej príčiny (ad-

justované OR [aOR] 0,44 [95 % CI 0,30–0,64]) 

(Ma et al., 2024). 

Podľa výsledkov in vitro aj ex vivo štúdií 

mala tenektepláza výraznejší protidoštičkový 

efekt v porovnaní s alteplázou (Serebruany et 

al., 2003). Na základe týchto údajov by sa dalo 

očakávať, že sa daná vlastnosť prejaví aj v kli-

nických štúdiách. Avšak v klinických štúdiách 

sa tento benefit nepreukázal, čo naznačuje, 

že hoci tenektepláza môže mať v laboratór-

nych podmienkach lepšie antitrombotické 

vlastnosti, rozdiely sa nemusia vždy prejaviť 

v reálnom klinickom prostredí.

Záverom je možné skonštatovať, že te-

nektepláza predstavuje vhodnú alternatívu 

liečby akútnej iNCMP, najmä v terapeutickom 

okne 4,5 hodiny od vzniku ťažkostí. V porov-

naní s alteplázou má výhodu jednorazového 

bolusového podania, bez nutnosti následnej 

hodinovej liečby. Tento fakt zásadným spô-

sobom zjednodušuje vnútronemocničný ma-

nažment iNCMP, skracuje door-to-needle time 

a zlepšuje logistiku sekundárneho transportu 

do komplexných cerebrovaskulárnych centi-

er. Podanie tenekteplázy bude tiež potrebné 

inkorporovať do národných usmernení. Podľa 

dostupných informácií bude tenektepláza 

v Česku, ako aj na Slovensku dostupná naj-

neskôr začiatkom roka 2025.
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Ischemické cievne mozgové príhody  
vo vertebrobazilárnom povodí
MUDr. Miroslav Mako, PhD.
Neurologická klinika FN Trnava a SZU, Trnava

Ischemické cievne mozgové príhody v zadnej cirkulácii predstavujú 20 % až 25 % 
všetkých ischemických mozgových príhod. Stanovenie diagnózy znamená výzvu 
najmä pri nešpecifickom a menej závažnom klinickom obraze. Môže byť ovplyvnené 
aj nízkou senzitivitou CT vyšetrenia v akútnej fáze mozgovej príhody. Nesprávna 
alebo oneskorená diagnostika ohrozuje pacientov vysokým rizikom skorej recidívy 
a zhoršuje ich výsledný klinický stav. Všeobecné zásady liečby sú rovnaké ako u paci-
entov s postihnutím prednej mozgovej cirkulácie. Intravenózna trombolýza zlepšila 
prognózu pacientov bez zvýšeného rizika komplikácií. Endovaskulárna liečba oklúzie 
arteria basilaris znížila úmrtnosť a mieru invalidizácie pacientov, stále však prevažná 
časť pacientov prežíva s rôznou mierou invalidizácie alebo zomiera.

Klíčová slova: ischemická mozgová príhoda, zadná cirkulácia, arteria basilaris, intra-
venózna trombolýza, endovaskulárna liečba.

Vertebrobasilar ischemic stroke

Ischemic strokes in the posterior circulation represent 20 % to 25 % of all ischemic 
strokes. Making the diagnosis could be difficult, especially with a non-specific and 
less serious clinical picture. Low sensitivity of CT examination in the acute phase of 
stroke can complicate diagnosis. Incorrect or delayed diagnosis puts patients at high 
risk of early recurrence and worsens their clinical condition. The general principles of 
treatment are the same as for patients with lesions of the anterior cerebral circulation. 
Intravenous thrombolysis improved the prognosis of patients without an increased 
risk of complications. Endovascular treatment of basilar artery occlusion has reduced 
patient mortality and disability rates, but most patients nonetheless either survive 
with varying degrees of disability or die.

Key words: ischemic stroke, posterior circulation, basilar artery, intravenous throm-
bolysis, endovascular treatment.

Ischemické cievne mozgové príhody 

(ICMP) v zadnej cirkulácii predstavujú 20–25 % 

všetkých ischemických príhod (Go, 2015). 

Zahŕňajú pacientov s postihnutím v povo-

dí arteriae vertebrales (VA), arteria basilaris 

(BA), arteriae cerebrales posteriores (PCA) 

a ich vetiev. Najťažšie príhody majú pacienti 

s oklúziou bazilárnej tepny (BAO), ktorí tvoria 

1–10 % ICMP (Mattle et al., 2011). Diagnostika 

v akútnej fáze býva sťažená širokým spek-

trom často nešpecifických príznakov. Ďalšou 

výzvou je nízka senzitivita CT vyšetrenia v zad-

nej jame (Chalella et al., 2007). Klinický obraz 

často rýchlo postupuje, preto môže skoré 

rozpoznanie príznakov a adekvátna liečba 

zabrániť invalidite a znížiť úmrtnosť (Merwick 

et Werring, 2014). 

Napriek tomu, že pacienti s ICMP v zadnej 

cirkulácii (posterior circulation stroke, PCS) 

majú menej závažný neurologický deficit, ich 

výsledný klinický stav po 3 mesiacoch je rov-

naký ako u pacientov s postihnutím prednej 

cirkulácie (Zürcher et al., 2018). V prípade, že 

pacienti prídu do nemocnice po 4,5 hodiny 

DECLARATIONS:

Declaration of originality: 

The manuscript is original and has not been published 

or submitted elsewhere. 

Ethical principles compliance: 

The authors attest that their study was approved 

by the local Ethical Committee and is in compliance 

with human studies and animal welfare regula-

tions of the authors’ institutions as well as with the 

World Medical Association Declaration of Helsinki 

on Ethical Principles for Medical Research Involving 

Human Subjects adopted by the 18th WMA General 

Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964, with 

subsequent amendments, as well as with the ICMJE 

Recommendations for the Conduct, Reporting, 

Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical 

Journals, updated in December 2018, including pa-

tient consent where appropriate.

Conflict of interest: 

Not applicable. 

Consent for publication: 

Not applicable. 

Cit. zkr: Neurol. praxi. 2024;25(6):446-449

https://doi.org/10.36290/neu.2024.063

Článek přijat redakcí: 12. 7. 2024

Článek přijat k publikaci: 22. 9. 2024

MUDr. Miroslav Mako, PhD.

makomiroslav@yahoo.com

https://www.neurologiepropraxi.cz/
https://doi.org/10.36290/neu.2024.063
mailto:makomiroslav@yahoo.com


www.neurologiepropraxi.cz   /  Neurol. praxi. 2024;25(6):446-449  /  NEUROLOGIE PRO PRAXI 447

HLAVNÍ TÉMA
Ischemické cievne mozgové príhody vo vertebrobazilárnom povodí

alebo nemajú známy čas nástupu príznakov, 

je ich prognóza dokonca horšia (Sommer 

et al., 2018). Mortalita na PCS je 3,6–18,6 % 

(Flossmann et Rothwell, 2003). Pacienti s ne-

liečenou BAO majú mortalitu 85–95 % (Hacke 

et al., 1988). 

Pacienti s PCS často predstavujú diagnos-

tickú výzvu pre ich variabilné a mnohokrát 

nešpecifické klinické prejavy, čo je dôsled-

kom rozsahu zásobeného mozgového tka-

niva, komplexnosti štruktúr a anatomickej 

variability (Hoyer et al., 2021). Spektrum 

klinických príznakov môže byť široké v zá-

vislosti od lokalizácie a rozsahu poškodenia, 

počnúc minimálnymi klinickými prejavmi až 

po hlbokú poruchu vedomia na úrovni kómy 

vedúcu k smrti pacienta. Symptómy môžu 

vzniknúť náhle, môžeme pozorovať fluktuujú

ci alebo progresívny priebeh, prípadne môžu 

byť prechodné. Až 50 % pacientov môže mať 

prechodné ischemické ataky alebo fluktuáciu 

príznakov počas niekoľkých dní až týždňov 

pred uzatvorením tepny. Toto je typické najmä 

pre artériosklerotický uzáver. Naproti tomu 

sú embolické udalosti náhle, bez prodrómov, 

s akútnym a často dramatickým klinickým ob-

razom (Demel et Broderick, 2015).

BAO môže mať podľa časového rozvoja 

príznakov najmenej tri klinické priebehy:

	� náhly vznik závažných motorických a bul-

bárnych symptómov s poruchou vedomia,

	� postupný alebo fluktuujúci priebeh, ktorý 

končí závažnými motorickými alebo bul-

bárnymi príznakmi, poruchou vedomia 

alebo ich kombináciou,

	� prodromálne príznaky, ktoré predchádza-

jú monofázickú trombózu bazilárnej arté-

rie (Reinemyer et al., 2020).

Podľa analýzy New England Medical 

Center Posterior Circulation Registry sú naj-

častejšími príznakmi PCS závraty (47 %), jed-

nostranná slabosť končatín (41 %), porucha ar-

tikulácie (31 %), bolesť hlavy (28 %), nevoľnosť 

alebo vracanie (27 %) a rozmazané videnie 

(20 %). V klinickom obraze býva najčastej-

šie prítomná jednostranná slabosť končatín 

(38 %), ataxia chôdze (31 %), ataxia končatín 

(30 %), dyzartria (28 %), nystagmus (24 %) 

a Babinského príznak (24 %) (Searls et al., 2012). 

Najväčším diagnostickým problémom sú 

nešpecifické príznaky, ako sú závraty, bolesti 

hlavy, nevoľnosť alebo vracanie. Najmä pri 

miernej intenzite často nie sú interpretované 

ako príznaky PCS, čo môže viesť k oddialeniu 

správnej diagnózy a liečby (Sarraj et al., 2015). 

Ďalším potenciálnym zdrojom neistoty 

sú zobrazovacie metódy v akútnej fáze PCS. 

Najčastejšie sa využíva CT vyšetrenie pre naj

lepšiu dostupnosť a krátke trvanie vyšetrenia. 

Na hodnotenie skorých ischemických zmien 

na nekontrastnom CT vyšetrení mozgu podľa 

vzoru ASPECTS bolo v zadnej cirkulácii etablo-

vané pc-ASPECTS. Používa sa na predikciu 

funkčného výsledného stavu u pacientov 

s BAO. Ak nie sú prítomné žiadne skoré is-

chemické zmeny, je nález hodnotený plným 

skóre desať bodov. Ak sú ischemické zmeny 

prítomné, odrátava sa po jednom bode za 

oblasť talamu, okcipitálneho kortexu a mo-

zočkových hemisfér a po dva body za zmeny 

v oblasti ponsu alebo medzimozgu (Puetz et 

al., 2008). 

Medzi nevýhody CT vyšetrenia patrí naj

mä nízka senzitivita zobrazenia skorej isché-

mie infratentoriálne, časté artefakty z kos-

tených štruktúr v okolí mozgového kmeňa 

a mozočka a ionizujúce žiarenie. Pri podozrení 

na PCS a najmä BAO vždy, ak je to možné, vy-

užívame podrobné zobrazenie cievneho rie-

čiska pomocou CT angiografie (CTA). Dokáže 

zobraziť prípadný uzáver tepny, zhodnotiť 

cievne riečisko vrátane kolateralizácie a zob-

raziť potenciálny zdroj embolizácie. Ak pacient 

nemôže absolvovať CTA, je potrebné doplniť 

vyšetrenie arteriálneho systému pomocou 

ultrazvuku.

Ďalšou modalitou CT vyšetrenia je perfúz-

ne CT, ktoré môže zvýšiť senzitivitu vyšetrenia. 

Jeho hlavnou úlohou je odlíšenie zachrániteľ-

ného tkaniva od nekrózy (Goyal et al., 2013). 

Napomáha v odlíšení PCS od iných ochorení, 

najmä v prípade ľahkých alebo nešpecifických 

príznakov, predovšetkým v diferenciálnej dia-

gnostike vestibulárneho syndrómu.

Alternatívou k CT vyšetreniu je MR, ktorá 

má vyššiu citlivosť na zobrazenie ICMP, v akút-

nej fáze je však dostupnosť podstatne menšia. 

Ďalšími výhodami sú dostatočná schopnosť 

spoľahlivo identifikovať ischémiu vrátane lo-

kalizovanej infratentoriálne a tiež malé ische-

mické lézie. Dokáže odlíšiť akútne ischemické 

lézie od starších zmien, ischemické lézie od 

„stroke-mimics“, presne identifikuje objem 

a lokalizáciu akútnej ischémie. Vyšetrenie tr-

vá dlhšie, má viac kontraindikácií ako CT a je 

finančne náročnejšie (Nosáľ et al., 2006).

Liečebný postup u pacientov s PCS je rov-

naký ako pri ICMP v prednej mozgovej cirkulá-

cii. Všetci by mali byť liečení na špecializovanej 

jednotke. Pacienti indikovaní na rekanalizačnú 

liečbu, s nestabilnými alebo fluktuujúcimi 

neurologickými príznakmi, poruchou vedo-

mia, hemodynamicky nestabilní alebo v prípa-

de akútnej kardiálnej alebo respiračnej insufi-

ciencie by mali byť umiestnení na intenzívnu 

jednotku. Dôležitá je stabilizácia vitálnych 

funkcií pacienta a zabezpečenie dostatočnej 

mozgovej perfúzie (Kaye et Brandstater, 2024).

Intravenózna trombolýza s rekombinant-

ným tkanivovým aktivátorom plazminogénu 

(rt-PA) je bezpečnou a účinnou liečbou ICMP. 

Rozhodnutie o podaní IVT je často ovplyv-

nené posúdením závažnosti príznakov ICMP 

pomocou NIHSS, ktorá bola vyvinutá pre 

ICMP v prednej mozgovej cirkulácii a často 

neadekvátne hodnotí príznaky PCS. Neboli 

realizované randomizované klinické štúdie 

sledujúce efekt intravenóznej trombolýzy 

(IVT) výhradne u pacientov s PCS. Na zákla-

de metaanalýzy dát z retrospektívnych štúdií 

a kazuistík sa predpokladá, že použitie rtPA je 

bezpečnejšie ako v prednej mozgovej cirku-

lácii, riziko hemoragických komplikácií je asi 

polovičné a výsledný klinický stav je podobný. 

U pacientov s ischémiou v oblasti mozgového 

kmeňa, uzáverom VA (bez BAO alebo oklúzie 

PCA) sa zdá, že časové okno nie je tak dôleži-

té ako v prednej mozgovej cirkulácii, a preto 

môže IVT priniesť benefit aj po 4,5 hodiny od 

vzniku príznakov (Keselman et al., 2020).

Účinnosť a bezpečnosť alteplázy pri BAO 

sledovalo niekoľko klinických štúdií a podob-

ne ako pri použití endovaskulárnej liečby (EVL) 

bol dobrý výsledný klinický stav (mRS 0–2) 

u 21–53 %, resp. mRS 0–3 u 26–63 % liečených 

pacientov (Dorňák et al., 2019).

Intravenóza altepláza bola schopná reka-

nalizovať cievu v 52–78 % prípadoch. Hodnota 

je porovnateľná ako pri podaní intraarteriálnej 

trombolýzy (IAT), pri ktorej bola rekanalizácia 

dosiahnutá u 63–94 % pacientov (Dorňák et 

al., 2014). Podľa údajov z medzinárodného 

registra BASICS IAT nie je štatisticky signi-

fikantne účinnejšia a bezpečnejšia ako IVT 

(Schonewille et al., 2009). 
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Podľa aktuálne platných odporúčaní pre 

liečbu ICMP je tenektepláza vhodnou alterna-

tívou k altepláze v dávke 0,25 mg/kg. V špeci-

fických prípadoch sa do 4,5 hodiny od známe-

ho času vzniku príznakov preferuje použitie 

tenekteplázy v dávke 0,25 mg/kg pred altep-

lázou 0,9 mg/kg, a to konkrétne pri dokázanej 

oklúzii veľkej tepny (large vessel occlusion, 

LVO) pred EVL alebo pri manažmente pacienta 

pomocou mobilnej strokovej jednotky. Panel 

expertov považuje tenekteplázu za vhodnú 

alternatívu k altepláze u pacientov s nezná-

mym časom vzniku príznakov pri dokázanej 

penumbre na perfúznom vyšetrení alebo pri 

rozdielnych objemoch ložiska na DWI a FLAIR 

váženiach. Neodporúča sa použitie tenektep-

lázy v prípade neznámeho času vzniku prízna-

kov, indikované na základe nekontrastného 

CT vyšetrenia mozgu (Alamovitch et al., 2023).

Druhou možnosťou rekanalizačnej liečby 

LVO s dokázanou bezpečnosťou a účinnosťou 

v randomizovaných prospektívnych štúdiách 

je EVL. Pacienti s PCS majú nižšiu šancu na 

rekanalizáciu, s vyšším rizikom komplikácií, 

vyššou mortalitou a horším výsledným kli-

nickým stavom v porovnaní s pacientmi s LVO 

v prednej cirkulácii (Alonso de Leciñana et 

al., 2017).

Štatisticky signifikantný benefit EVL pri 

BAO bol zistený v metaanalýze 102 klinických 

štúdií. Porovnaním dát od 3252 pacientov 

autori zistili, že mechanická trombektómia 

je v porovnaní s IAT a IVT účinnejšia (vyššia 

miera rekanalizácie a v porovnaní s IAT lepší 

výsledný klinický stav) a bezpečnejšia (nižšie 

riziko mortality a symptomatického intrakra-

niálneho krvácania) (Sheng et Tong, 2019).

Publikované boli výsledky štyroch ran-

domizovaných prospektívnych multicentric-

kých open-label klinických štúdií sledujúcich 

účinnosť EVL pri BAO. V štúdii BEST bolo do 

dvoch ramien (EVL + BMT verzus BMT) ran-

domizovaných 131 pacientov v 28 čínskych 

centrách s BAO do 8 hodín od vzniku prízna-

kov. Po 90 dňoch bol vyšší počet pacientov 

s mRS 0–3 liečených EVL (42 %, resp. 32 %), roz-

diel nebol štatisticky signifikantný (OR 1,74). 

Signifikantný nebol ani rozdiel v mortalite 

(33,3 % verzus 38,5 %, OR 0,80) a symptoma-

tickom intrakraniálnom krvácaní (0 % verzus 

8 %). Štúdia musela byť predčasne ukončená 

pre pomalý nábor pacientov a vysokú mieru 

presunu pacientov medzi ramenami. V sekun-

dárnej analýze s cieľom posúdiť efekt presu-

nov pacientov medzi ramenami sa zistilo, že 

pacienti liečení EVL mali signifikantne častej-

šie lepší výsledný klinický stav (44 % verzus 

25 %, OR 2,90) (Liu et al., 2020). 

Do ďalšej štúdie BASICS bolo zaradených 

300 pacientov s BAO do 6 hodín od vzniku 

príznakov v 23 európskych a brazílskych cen-

trách. Tiež nebol dokázaný štatisticky signifi-

kantný benefit EVL, mRS 0 – 3 po 90 dňoch 

malo 44,2 % liečených EVL, v kontrolnej sku-

pine 37,7 %, (RR 1,18). Rovnako nebol signifi-

kantný rozdiel v mortalite po 90 dňoch (38,3 % 

verzus 43,2 %, RR 0,9) a riziku symptomatickej 

intrakraniálnej hemorágie (ICH) (3,9 % verzus 

0,7 %, RR 5,6) (Langezaal et al., 2021).

V roku 2022 boli publikované ďalšie dve 

randomizované klinické štúdie, ktoré hod-

notili účinnosť a bezpečnosť EVL. Prvou je 

ATTENTION, multicentrická prospektívna ran-

domizovaná open-label klinická štúdia rea-

lizovaná v 36 centrách v Číne. Zaradení boli 

pacienti starší ako 18 rokov s NIHSS 10 a viac 

bodov, s ICMP zapríčinenou BAO, ktorá bola 

potvrdená angiografickým vyšetrením do 12 

hodín od predpokladaného vzniku prízna-

kov. Vylúčení boli pacienti s intrakraniálnym 

krvácaním, pc-ASPECTS menej ako 6 do veku 

80 rokov a pc-ASPECTS menej ako 8 pri veku 

80 a viac rokov, tiež pacienti mladší ako 80 

rokov s premorbídnym mRS ≥ 3 a s premor-

bídnym mRS ≥ 1 v prípade, že mali 80 a viac 

rokov. Randomizovaných do 2 skupín bolo 342 

pacientov bolo v pomere 2 : 1, aktívna skupina 

s 228 pacientmi bola liečená EVL, v kontrolnej 

skupine bolo 114 pacientov. Dobrý funkčný 

stav (mRS 0–3) po 3 mesiacoch dosiahlo 46 % 

pacientov v aktívnej skupine a 23 % v kontro-

lnej skupine (p < 0,0001). Mortalita bola 37 % 

v aktívnej skupine a 55 % v kontrolnej skupine, 

sICH bola prítomná u pacientov liečených EVL 

v 5 % a žiadny pacient bez EVL nemal sICH 

(Tao et al., 2022).

Štúdia BAOCHE je multicentrická rando-

mizovaná kontrolovaná open-label klinická 

štúdia realizovaná v Číne. Inklúzne kritériá 

spĺňali pacienti vo veku 18 až 80 rokov s BAO 

alebo oklúziou intrakraniálneho úseku VA 

s NIHSS 6 a viac bodov, ktorí mohli byť lieče-

ní EVL medzi 6 a 24 hodinami od predpokla-

daného vzniku príznakov, s premorbídnym 

mRS 0–1. Hlavné vylučovacie kritériá boli 

prítomnosť ICH na CT vyšetrení, pc-ASPECTS 

menej ako 6 a rozsiahly infarkt mozgového 

kmeňa na MR vyšetrení. Randomizovaných 

bolo 218 pacientov v pomere 1 : 1 do 2 sku-

pín, aktívna skupina so 110 pacientmi bola 

liečená EVL, v kontrolnej skupine bolo 108 

pacientov. Dobrý funkčný stav (mRS 0–3) 

po 3 mesiacoch dosiahlo 46 % pacientov 

v aktívnej skupine a 24 % v kontrolnej skupi-

ne (p < 0,001). Funkčnú nezávislosť (mRS 0–2) 

dosiahlo 39 % v aktívnej a 14 % v kontrolnej 

skupine. Mortalita bola 31 % v aktívnej sku-

pine a 42 % v kontrolnej skupine, sICH bola 

prítomná u pacientov liečených EVL + BMT 

v 6 %, v skupine s BMT u 1 % pacientov (Jovin 

et al., 2022). 

Na základe publikovaných výsledkov 

boli upravené odporúčania pre embo-

lektómiu ICMP s LVO vytvorené Society of 

NeuroInterventional Surgery:

	� u pacientov s akútnou BAO, ktorí spĺňa-

jú kritériá zo štúdií BAOCHE alebo 

ATTENTION (NIHSS skóre ≥ 6, pc-ASPECTS 

≥ 6, CTA s BAO, vek 18–89 rokov), je trom-

bektómia indikovaná do 12 hodín od po-

sledného známeho stavu (trieda I, úroveň 

B – R),

	� u pacientov s akútnou BAO: EVL je opod-

statnená u pacientov 12 až 24 hodín odv-

tedy, ako boli naposledy videní bez prízna-

kov, s NIHSS skóre ≥ 6  alebo pc-ASPECTS 

≥ 6 (trieda IIa, úroveň B – R), 

	� u pacientov s akútnou BAO môže byť ro-

zumné individuálne zvážiť EVL po viac ako 

24 hodinách odvtedy, ako boli naposledy 

videní bez príznakov, s NIHSS skóre ≥ 6  

alebo pc-ASPECTS ≥ 6 (trieda IIb, úroveň 

C – EO),

	� vo veku < 18 rokov alebo > 89 rokov s ak-

útnou BAO je rozumné individuálne zvážiť 

EVL (trieda IIb, úroveň C – EO) (Heit et al., 

2024).

Neexistuje rozdiel v tom, ktorá technika 

EVL je použitá v prvej línii, použitie stentret-

rievera a priamej aspirácie sa zdá byť bezpeč-

né a účinné, miera rekanalizácie a výsledný 

funkčný stav sú podobné (Tao et al., 2022; 

Mako et al., 2024).

V metaanalýze 7 retrospektívnych obser-

vačných štúdií s 2374 pacientmi s izolovanou 
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oklúziou PCA bolo 867 pacientov liečených 

EVL. Výsledný funkčný stav bol porovnateľný 

v oboch skupinách, rozdiel v počte funkčne 

nezávislých pacientov nebol štatisticky sig-

nifikantný (p = 0,26). Pacienti s EVL mali vyššie 

riziko sICH a mortality, rozdiely neboli signifi-

kantné (Alkhiri et al., 2023). 

Tieto výsledky boli potvrdené dátami 

z registra PLATO, v ktorom bol na základe 

multicentrických retrospektívnych dát po-

rovnávaný efekt IVT a EVL+/-IVT u pacientov 

s oklúziou PCA. Výsledný funkčný stav nebol 

rozdielny v oboch skupinách. Po EVL bolo 

vyššie percent pacientov so skorým neurolo-

gickým zlepšením, táto liečba mala ale vyššie 

riziko symptomatickej intracerebrálnej he-

morágie (sICH) a mortality (Räty et al., 2024).

Izolovanej oklúzii VA sa nevenovali žiad-

ne klinické štúdie, publikované boli iba ka-

zuistiky pacientov najčastejšie s disekciou, 

ktorá embolizovala distálne do BA. Pacienti 

s izolovanou oklúziou VA majú väčšinou ľahší 

neurologický deficit, vo všeobecnosti sa EVL 

neodporúča pre vysoké riziko komplikácií, 

s potenciálnym rizikom zhoršenie klinického 

stavu.

PCS často predstavuje diagnostický pro-

blém, a to najmä v prípade, že sa prejavuje 

nešpecifickými a ľahkými príznakmi. V akútnej 

fáze môže byť zvýraznený nízkou senzitivitou 

CT vyšetrenia. Nesprávne alebo oneskorené 

stanovenie diagnózy môže viesť k rýchlej pro-

gresii alebo skorej recidíve s horším výsled-

ným funkčným stavom. Zásady všeobecnej 

liečby a použitie IVT sú podobné ako pri ICMP 

v prednej cirkulácii. Napriek narastajúcemu 

množstvu dát o rekanalizačnej liečbe LVO 

v zadnej mozgovej cirkulácii stále nepoznáme 

správny postup v špecifických situáciách, a to 

u pacientov s LVO a ľahkým neurologickým 

deficitom, po 24 hodinách od vzniku prízna-

kov a pri oklúzii VA alebo PCA. 
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Poruchy spánku predstavujú častú komorbiditu u pacientov s cievnou mozgovou 
príhodou (CMP). Vzájomné vzťahy medzi poruchami spánku a CMP sú komplexné 
a obojsmerné. Poruchy spánku môžu jednak predstavovať rizikový faktor vzniku 
CMP, na druhej strane môže lézia centrálneho nervového systému navodiť narušenie 
spánku. Spánkové poruchy a ich liečba môžu vo výraznej miere modifikovať proces 
rekonvalescencie pacienta a ovplyvňovať aj riziko recidívy CMP. V nasledujúcom texte 
približujeme uvedenú problematiku. Pozornosť venujeme nielen detailne preskúma-
nému spánkovému apnoe, ale objasňujeme aj úlohu porúch hybnosti viazaných na 
spánok a insomnie. Interakcie CMP s hypersomniami, poruchami cirkadiánnej rytmicity 
a parasomniami budú musieť detailnejšie odhaliť až budúce prospektívne štúdie. 

Klíčová slova: cievna mozgová príhoda, spánkové poruchy dýchania, insomnie, 
hypersomnie, cirkadiánne poruchy spánku a bdenia, poruchy pohybu spojené so 
spánkom, parasomnie.

Sleep disorders and stroke

Sleep disorders represent a common comorbidity in patients with stroke. Their rela-
tionships are complex and bidirectional. Sleep disorders can act as a risk factor for 
the development of stroke. On the other hand, lesions in the central nervous system 
can lead to sleep disturbances. Sleep disorders and their treatment can significantly 
modify the recovery process of the patient and also affect the risk of stroke recur-
rence. In the following text, we present the mentioned topic. We focus not only on 
the well-studied sleep apnea but also explain the role of sleep-related movement 
disorders and insomnia. The interactions of stroke with hypersomnias, circadian 
rhythm disorders, and parasomnias will need to be more thoroughly investigated by 
future prospective studies.

Key words: stroke, sleep-related breathing disorders, insomnia disorders, central 
disorders of hypersomnolence, circadian rhythm sleep-wake disorders, sleep-related 
movement disorders, parasomnias.

Úvod
Cievne mozgové príhody (CMP) predsta-

vujú celosvetovo druhú najčastejšiu príčinu 

mortality a jednu z najvýznamnejších príčin 

dlhodobého zneschopnenia (Katan et Luft, 

2018). Napriek veľkým pokrokom v oblasti 

akútnej liečby zostáva problematika prevencie 

CMP a minimalizácie jej klinických následkov 

aj naďalej veľkou výzvou pre súčasnú medi-

cínu. Neustále pribúdajú dôkazy o tom, že 

poruchy spánku môžu mať významný vplyv 

na riziko vzniku a rekurencie CMP, no môžu 

taktiež ovplyvňovať klinický stav pacientov 

po prekonaní CMP (Bassetti et al., 2020). 

Štúdie naznačujú, že počas spánku vzniká až 

29,6 % všetkých CMP a poukazujú taktiež na 

cirkadiánnu variabilitu vzniku CMP (Moradiya 

et Janjua, 2013). K vzniku ischemickej CMP 

najčastejšie dochádza v čase medzi štvrtou 

a ôsmou hodinou ráno. V prípade hemo-
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ragickej CMP ide o časové obdobie medzi 

ôsmou hodinou ráno a poludním (Butt et al., 

2009). Fyziologické zmeny kardiovaskulár-

neho a endokrinného systému súvisiace so 

spánkom a taktiež ich cirkadiánna variabilita 

môžu zohrávať kľúčovú úlohu v etiopatoge-

néze CMP. Na tomto procese sa významnou 

mierou môžu podieľať cirkadiánne zmeny 

autonómneho nervového systému, systému 

renín-angiotenzín-aldosterón, krvného tla-

ku, agregácie trombocytov, fibrinolytických 

faktorov, lipidového profilu či viskozity krvi 

(Petrov et al., 2013; Pérez-Carbonell a Bashir, 

2020). Riziko vzniku CMP a celkovej mortality 

môže byť ovplyvnené aj samotným trvaním 

spánku, pričom ako rizikové sa javia populácie 

s príliš krátkym (menej ako 4 hodiny), ale aj 

príliš dlhým (viac ako 9 hodín) trvaním spánku 

(Wang et al., 2022). Poruchy spánku sú u paci-

entov po prekonaní CMP veľmi časté, pričom 

nekvalitným spánkom trpí až 53 % z týchto 

pacientov (Luo et al., 2023). 

Vzťahy medzi CMP a poruchami spánku sú 

komplexné a obojsmerné. Spánkové poruchy 

môžu jednak predstavovať rizikový faktor pre 

vznik CMP. Na druhej strane môže v dôsledku 

prekonania CMP dochádzať k vzniku porúch 

spánku „de novo“, prípadne k exacerbácii pre-

morbídne prítomných spánkových porúch 

(Bassetti et al., 2015). Poruchy spánku môžu 

nepriaznivo vplývať na klinický stav pacienta 

už počas akútnej fázy CMP. Vedú totiž sekun-

dárne k prebúdzacím reakciám či narušeniu 

regulácie spánku a bdenia, ktoré následne 

spôsobujú zvýšenie aktivity sympatikového 

nervového systému, zvýraznenie oxidačného 

stresu a akcentáciu systémových zápalových 

zmien. V konečnom dôsledku tieto procesy 

nepriaznivo vplývajú na vývoj mozgového 

infarktu. V subakútnej a chronickej fáze CMP 

môžu zase uvedené mechanizmy negatívne 

ovplyvňovať procesy neuroplasticity a tým 

nepriaznivo modifikovať priebeh rekonva-

lescencie (Arnardottir et al., 2009; Duss et al., 

2016). Je vhodné doplniť, že poruchy spánku 

by sa mohli na vzniku cerebrovaskulárnych, 

ale aj neurodegeneratívnych ochorení podieľať 

zároveň ovplyvnením funkcie pomerne ne-

dávno opísaného glymfatického systému (Toh 

et Siow, 2021; Chong et al., 2022). 

Na potrebu cieleného pátrania po po-

ruchách spánku u pacientov po CMP poukazu-

jú aj aktuálne klinické odporúčania. Zlepšenie 

cielenej diagnostiky a následnej liečby porúch 

spánku by totiž mohlo prispieť nielen k zníže-

niu rekurencie CMP, ale aj k zlepšeniu klinic-

kých výstupov týchto rizikových pacientov 

(Bassetti et al., 2020). 

Tretia edícia Medzinárodnej klasifikácie 

porúch spánku (ICSD-3) definuje sedem hlav-

ných kategórií týchto porúch: insomnie, spán-

kové poruchy dýchania, centrálne poruchy 

s hypersomnolenciou, cirkadiánne poruchy 

spánku a bdenia, poruchy pohybu spojené so 

spánkom, parasomnie a iné poruchy spánku 

(American Academy of Sleep Medicine, 2014). 

V kontexte CMP je najdetailnejšie preskúmaná 

úloha spánkového apnoe. V nasledujúcom 

texte však približujeme aj potenciálny význam 

vybraných porúch hybnosti viazaných na spá-

nok a insomnie. Vzťahy medzi CMP a hyper-

somniami, poruchami cirkadiánnej rytmicity 

a parasomniami sú doposiaľ pomerne málo 

preskúmané a ich význam pre prevenciu CMP 

a rekonvalescenciu pacientov musia odhaliť 

a potvrdiť až nasledujúce prospektívne štúdie. 

Poruchy dýchania počas spánku 
(spánkové apnoe)

Vzťahy spánkového apnoe (SA) a CMP 

boli detailne charakterizované na stránkach 

tohto časopisu v nedávanej minulosti (Šiarnik 

et Kollár, 2022). V aktuálnom článku preto re-

kapitulujeme len niektoré z kľúčových faktov. 

SA je charakterizované opakovanými epizóda-

mi kompletného (apnoe) alebo čiastočného 

(hypopnoe) vymiznutia prietoku vzduchu 

v dýchacích cestách počas spánku (American 

Academy of Sleep Medicine, 2014). Ochorenie 

patrí medzi jeden z najčastejšie prehliadaných 

rizikových faktorov CMP, a to aj napriek sku-

točnosti, že jeho prevalencia v bežnej popu-

lácii dosahuje až okolo 20 % a riziko vzniku 

CMP u pacientov s neliečeným SA je približne 

dvojnásobne zvýšené (Baillieul et al., 2022; 

Šiarnik et Kollár, 2022). V patogenéze vzniku 

CMP u pacientov s diagnózou SA zohrávajú 

významnú úlohu okrem fragmentácie spánku 

aj intermitentná hypoxia, intermitentná hy-

perkapnia a fluktuácia intratorakálneho tlaku. 

SA môže viesť k vzniku CMP buď priamo, alebo 

nepriamo ovplyvnením ochorení, ktoré sú 

známymi rizikovými faktormi CMP (artério-

vá hypertenzia, fibrilácia predsiení, diabetes 

mellitus, dyslipidémia) (Šiarnik et Kollár, 2022). 

Prevalencia SA je u jedincov po CMP ešte vý-

razne vyššia ako v bežnej populácii a dosa-

huje takmer 70 %, pričom až 30 % pacientov 

s CMP trpí závažnou formou SA. Najčastejšou 

a klinicky najvýznamnejšou formou SA je 

u pacientov s CMP obštrukčné SA, centrálne 

SA je u týchto pacientov zriedkavejšie a jeho 

klinické dôsledky sú menej jednoznačné ako 

v prípade obštrukčného SA (Hasan et al., 2021). 

„Zlatým štandardom“ v diagnostike SA 

je polysomnografické vyšetrenie v spánko-

vom laboratóriu, ktorého alternatívou mô-

že byť polygrafické respiračné vyšetrenie. 

Odporúčanou a iniciálnou terapiou stredne 

závažného a závažného SA je liečba pozitív-

nym pretlakom vzduchu v dýchacích cestách 

(positive airway pressure, PAP) (Lau et al., 

2019). Hoci bola preukázaná schopnosť PAP 

znižovať riziko vzniku CMP o 27 % v rámci pri-

márnej prevencie, doposiaľ sa v metaanalýza-

ch nepodarilo preukázať podobný efekt aj pri 

sekundárnej prevencii CMP. Daná skutočnosť 

môže vyplývať z nedostatočnej adherencie 

pacientov k terapii. Dodatočné post-hoc ana-

lýzy totiž naznačujú signifikantnú redukciu 

rizika recidívy CMP u jedincov, ktorí PAP po-

užívali dlhšie ako 4 hodiny za noc (Baillieul et 

al., 2022; Šiarnik et Kollár, 2022). K cielenému 

skríningu SA a jeho následnej liečbe u paci-

entov po CMP nabádajú aj aktuálne klinické 

odporúčania (Bassetti et al., 2020). Viaceré 

aktuálne prebiehajúce štúdie (Sleep SMART, 

RISE-UP, ASAP) by mohli pomôcť stanoviť op-

timálne diagnostické a terapeutické prístupy, 

ako aj vhodnú populáciu pacientov, ktorá by 

z cielenej liečby spánkového apnoe mohla 

najviac profitovať.

Poruchy pohybu spojené 
so spánkom (syndróm 
nepokojných nôh, periodické 
pohyby končatín počas spánku)

Syndróm nepokojných nôh (RLS) je kli-

nická diagnóza, ktorá si vyžaduje splnenie 

štyroch základných kritérií. RLS je charakteri-

zovaný nutkaním pohybovať nohami (dolnými 

končatinami), ktoré je zvyčajne spojené s „ne-

pohodlnými“ (obťažujúcimi) a nepríjemnými 

pocitmi v nohách (dolných končatinách) (1). 

Tieto pocity sa začínajú alebo zhoršujú po-

čas oddychu alebo nečinnosti (2). Naopak, 

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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zmierňujú sa alebo vymiznú pri pohybe (3). 

Spomínané nepríjemné pocity sa zhoršujú 

typicky večer alebo v noci (4) a nie je ich mož-

né vysvetliť iným zdravotným alebo behavio-

rálnym stavom (American Academy of Sleep 

Medicine, 2014). Výskyt RLS v bežnej populácii 

dosahuje 5–14,3 % (Ohayon et al., 2012). 

U prevažnej časti pacientov s RLS (až 

u 80 %) môžu byť súčasne prítomné perio-

dické pohyby končatín počas spánku (PLMS), 

ktorých výskyt v bežnej populácii dosahuje 

4,3–9,3 % (Montplaisir et al., 1997; Scofield 

et al., 2008). PLMS sú definované ako pohyby 

končatín zaznamenané počas polysomno-

grafického vyšetrenia. Ide o repetitívne epi-

zodické sekvencie aspoň štyroch svalových 

kontrakcií musculus tibialis anterior, pričom 

každá jednotlivá kontrakcia svalstva sa preja-

vuje vzostupom bazálnej amplitúdy o 8 µV, 

má trvanie 0,5 až 10 sekúnd a interval medzi 

dvoma jednotlivými kontrakciami je dlhší ako 

5 sekúnd, no kratší ako 90 sekúnd (American 

Academy of Sleep Medicine, 2014). 

Dáta ohľadom výskytu RLS a PLMS u je-

dincov po CMP sú pomerne strohé a nejedno-

značné. Výskyt RLS u jedincov s CMP dosahuje 

do 15 % a výskyt PLMS okolo 30 % (Manconi et 

al., 2018; Wang et al., 2022). U jedincov s PLMS 

metaanalýzy naznačujú asi o 27 % vyššie riziko 

vzniku CMP v porovnaní s kontrolnou populá-

ciou bez PLMS (Lin et al., 2018). Hoci bolo me-

taanalýzou u jedincov s RLS preukázané vyššie 

riziko mortality, zvýšené riziko CMP sa u nich 

preukázať nepodarilo (Katsanos et al., 2018). 

Súčasné literárne údaje teda nepoukazujú na 

zvýšené riziko vzniku CMP u pacientov s RLS. 

Naopak, PLMS by mohli predstavovať nezá-

vislý rizikový faktor pre vznik CMP (Bassetti et 

al., 2020). V patogenéze vzniku CMP u týchto 

pacientov by pravdepodobne mohla zohrávať 

úlohu už spomínaná fragmentácia spánku, 

ktorá vedie k aktivácii sympatikového ner-

vového systému, aktivácii osi hypotalamus-

-hypofýza-nadobličky, s následnou zvýšenou 

produkciou prozápalových cytokínov a cirku-

lujúcich katecholamínov (Gottlieb et al., 2017). 

Vo farmakoterapii RLS/PLMS sú v prvej línii 

používané agonisty dopamínu (pramipexol, 

ropinirol). Alternatívu predstavujú α2ẟ ligandy 

(gabapentín, pregabalín). U jedincov s defici-

tom železa je indikovaná jeho suplementácia 

a pri závažných formách RLS (prípadne pri 

zlyhaní prvých línií liečby) je možná terapia 

opioidmi (kombinácia oxykodónu a naloxónu) 

(Garcia-Borreguero et al., 2016). V súčasnosti 

nie je k dispozícii dostatok relevantných „me-

ta“ dát, ktoré by umožnili zhodnotenie vplyvu 

RLS/PLMS, prípadne ich liečby, na klinické vý-

stupy pacientov po prekonaní CMP (Bassetti 

et al., 2020). 

Insomnia
Insomnia je klasicky definovaná ako sťa-

žené zaspávanie, udržanie spánku, predčas-

né prebúdzanie alebo nekvalitný spánok, 

a to aj napriek primeraným možnostiam na 

spánok. Uvedené ťažkosti by sa mali vysky-

tovať aspoň tri razy za týždeň počas obdo-

bia ostatných troch mesiacov a mali by viesť 

k poruche „fungovania“ pacientov počas 

dňa (American Academy of Sleep Medicine, 

2014). Ako insomniu nie je možné klasifiko-

vať ťažkosti s navodením a udržaním spán-

ku, ktoré nie sú sprevádzané následnými 

dennými ťažkosťami (napr. únava, ospalosť, 

poruchy koncentrácie pozornosti, poruchy 

nálady). Ide o klinickú diagnózu, pri ktorej 

sa nevyžaduje objektivizácia fragmentácie 

spánku alebo skrátenia dĺžky trvania spánku. 

Polysomnografia by mala byť v jej diagnostike 

použitá iba v prípade, že existuje podozre-

nie na koincidenciu insomnie a iných porúch 

spánku (hlavne SA a PLMS) (Riemann et al., 

2023). Výskyt insomnie v bežnej populácii do-

sahuje okolo 10 %. U pacientov po prekonaní 

CMP je ešte vyšší a môže postihovať až do 

40 % týchto pacientov (Baylan et al., 2020; 

Riemann et al., 2023). Metaanalýzy naznačujú, 

že symptómy insomnie, s výnimkou skorého 

ranného prebúdzania, sú asociované aj so 

zvýšeným rizikom vzniku kardiovaskulárnych 

príhod. Riziko bolo v závislosti od konkrétne-

ho kardiovaskulárneho problému zvýšené 

o 11–27 % (He et al., 2017). Štúdie, ktoré skú-

majú vyslovene asociáciu insomnie s rizikom 

vzniku CMP, sú veľmi ojedinelé. Vychádzajú 

zväčša zo subjektívneho hodnotenia nespa-

vosti, prípadne iba jej jednotlivých nočných 

symptómov. V súčasnosti nie je k dispozícii 

dostatok relevantných údajov, aby bolo mož-

né tvrdiť, že insomnia zvyšuje riziko vzniku 

CMP (Bassetti et al., 2020). Literárne údaje však 

poukazujú na to, že u pacientov po prekonaní 

CMP je insomnia častejšie asociovaná s depre-

siou a horšími funkčnými výstupmi pacientov 

(Bassetti et al., 2020).

Kognitívne behaviorálna terapia (KBT) 

predstavuje prvú líniu liečby chronickej in-

somnie. K farmakoterapii by sa malo pristu-

povať v prípadoch, keď je KBT nedostatočne 

účinná, prípadne je nedostupná. Vo farma-

koterapii sa používajú benzodiazepíny, ago-

nisty benzodiazepínových receptorov a nízke 

dávky antidepresív so sedatívnym účinkom. 

Farmakoterapia týmito preparátmi by však 

mala byť len krátkodobá a jej trvanie by nema-

lo prekročiť štyri týždne. Aktuálne európske 

odporúčania pripúšťajú v indikovaných prí-

padoch aj podávanie antagonistov orexíno-

vého receptora či melatonínu s predĺženým 

uvoľňovaním (Baylan et al., 2020). Je potrebné 

dodať, že liečba insomnie benzodiazepínmi, 

prípadne agonistami benzodiazepínových 

receptorov, je spojená so zvýšeným rizikom 

kognitívneho deficitu, mortality a potenciá-

lne aj rizikom vzniku CMP. Riziko je obzvlášť 

zvýšené pri vysokých dávkach a dlhodobom 

užívaní daných liekov (Bassetti et al., 2020). 

Efekt hypnotík na klinické výstupy pacientov 

po CMP je nejednoznačný. V akútnom štá-

diu CMP môžu prevažovať skôr ich nežiadu-

ce účinky a v spojitosti s ich užívaním môže 

dochádzať aj k zvýrazneniu neurologického 

deficitu (Liu et al., 2016). 

Ostatné poruchy spánku 
(centrálne poruchy 
s hypersomnolenciou, 
parasomnie, cirkadiánne 
poruchy spánku a bdenia)

Hypersomnie predstavujú ochorenia 

charakterizované zvýšenou spavosťou po-

čas dňa a/alebo zvýšenou potrebou spánku. 

Parasomnie sa zase manifestujú abnormálny-

mi prejavmi, ktoré sa vyskytujú pri zaspávaní, 

v priebehu spánku alebo pri prebúdzacej reak-

cii zo spánku. Charakterizuje ich automatická 

pohybová aktivita v stave zmeneného vedo-

mia, vnímania a úsudku. Poslednú kategóriu 

porúch spánku predstavujú poruchy cirkadiá-

nneho rytmu spánku a bdenia. Je pre ne typic-

ký chronický alebo rekurentný vzorec poruchy 

rytmu spánku a bdenia. Primárne býva spôso-

bený alteráciou endogénneho cirkadiánneho 

časovacieho systému. Príčinou môže byť aj 

nesúlad medzi endogénnym cirkadiánnym 

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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rytmom a režimom spánku a bdenia, ktorý si 

„vyžaduje“ okolie pacienta, respektíve jeho so-

ciálne prostredie alebo jeho pracovný časový 

harmonogram (American Academy of Sleep 

Medicine, 2014). Ide o pomerne heterogén-

nu skupinu porúch spánku, ktorej asociácia 

s CMP nebola doposiaľ v metaanalýzach de-

tailnejšie opísaná. V literatúre však pribúdajú 

metaanalýzy, ktoré naznačujú, že riziko vzniku 

CMP môže byť zvýšené pri hypersomniách 

s predĺženým trvaním spánku, pri subjektívne 

udávaných ťažkostiach svedčiacich o poruche 

správania v REM spánku (RBD) alebo u jedin-

cov pracujúcich na zmeny (Vyas et al., 2012, 

Gottlieb et al., 2019; Jin et al., 2024). Detailnejší 

opis danej problematiky presahuje rozsaho-

vé možnosti aktuálnej publikácie a zaslúži si 

pozornosť v budúcich prehľadových prácach. 

Záver
Poruchy spánku predstavujú častú komor-

biditu pacientov s CMP. Vzťahy medzi poru-

chami spánku a CMP sú obojsmerné a kom-

plexné. Najviac pozornosti sa doposiaľ pri 

tejto problematike venovalo úlohe SA, ktoré 

je známym rizikovým faktorom vzniku CMP. 

Na jeho cielenú diagnostiku a liečbu u pacien-

tov s CMP upozorňujú už aj aktuálne klinické 

odporúčania. Limitované dáta však naznačujú 

zvýšené riziko vzniku CMP aj pri iných typoch 

porúch spánku. Ako nezávislý rizikový faktor 

sa javia PLMS. Na jednoznačné zhodnotenie 

úlohy insomnie, hypersomnie alebo porúch 

cirkadiánneho rytmu ale doposiaľ chýbajú 

relevantné dôkazy. 

Z pohľadu budúcnosti sú potrebné rozsia-

hle štúdie, ktoré by mali pomôcť identifikovať 

optimálne skríningové postupy pre konkrétne 

typy porúch spánku. Prospektívne štúdie by 

mali preskúmať aj vplyv terapie spánkových 

porúch na klinické výstupy pacientov po CMP. 

Aktuálne údaje naznačujú pozitívny účinok 

PAP terapie SA. Naopak, nepriaznivý efekt 

terapie benzodiazepínmi bol pozorovaný 

u pacientov v akútnom štádiu CMP trpiacich 

insomniou. Optimalizácia adekvátnej dia-

gnostiky a následnej cielenej liečby by tak 

mohla vo výraznej miere prispieť k zlepše-

niu manažmentu pacientov s CMP. Prínosom 

určite bude aj detailné preskúmanie pato-

mechanizmov spájajúcich poruchy spánku 

so vznikom CMP. Ich pochopenie totiž môže 

napomôcť k ordinácii optimálnych terapeu-

tických postupov a personalizácii komplexnej 

starostlivosti o pacienta.
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Manažment pacienta s kognitívnou poruchou  
po cievnej mozgovej príhode
MUDr. Dominik Koreň, PhD., Mgr. Miriam Slavkovská, PhD., prof. MUDr. Zuzana Gdovinová, PhD., FESO, FEAN
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Kognitívna porucha (KP) po ischemickej cievnej mozgovej príhode (CMP) je častým 
fenoménom. U niektorých pacientov môže KP pretrvávať aj dlhý čas po prekonanej 
CMP, čo sa v anglickej literatúre označuje ako PCSI – post stroke cognitive impairment. 
Ide o osobitnú nozologickú jednotku, ktorú je potrebné začať diagnostikovať už počas 
hospitalizácie, no definitívnu diagnózu je možné vykonať až následne kontrolným vyše-
trením kognitívnych funkcií s odstupom šesť mesiacov od CMP.  Článok prináša aktuálny 
prehľad o diagnostike, predikcii a terapii PSCI ako osobitnej nozologickej jednotky. 

Klíčová slova: kognitívna porucha po cievnej mozgovej príhode, cievna mozgová 
príhoda, diagnostika, liečba.

Management of patient with post-stroke cognitive impairment

Cognitive impairment (CI) after stroke is a frequent phenomenon. In some patients, CI 
can persist for a long time after overcoming stroke, which is referred to in the English 
literature as PCSI – post stroke cognitive impairment. It is a special nosological entity 
that needs to be diagnosed already during hospitalization, but a definitive diagnosis 
can only be made subsequently by a control examination of cognitive functions six 
months after stroke. The following article provides an up-to-date overview of the 
diagnosis, prediction and therapy of PSCI as a special nosological unit.

Key words: post-stroke cognitive impairment, stroke, diagnostics, treatment.

Kognitívna porucha 
po cievnej mozgovej príhode

Kognitívna porucha (KP) bez ohľadu na 

etiológiu je častým fenoménom starnúcej 

populácie a jej prevalencia sa zvyšuje s vekom 

(Pais et al., 2020). Všeobecne je definovaná 

ako klinicky signifikantná porucha v oblasti 

kognitívnych domén, ako je pamäť, pozor-

nosť, exekutívne funkcie, vizuálno-priestorové 

a konštrukčné schopnosti, jazyk a orientácia 

(Dhakal et Bobrin, 2022). Podľa závažnosti KP 

a jej dopadu na aktivity denného života pa-

cienta rozlišujeme miernu KP (mild cognitive 

impairment, MCI) a demenciu. MCI predstavu-

je v spektre kognitívnych porúch prechodné 

klinické štádium medzi intaktnou kogníciou 

a demenciou (Petersen, 2016). Niekedy môže 

štádiu MCI predchádzať štádium pomenované 

ako subjektívna kognitívna porucha (subjec-

tive cognitive impairment, SCI), čo označu-

je subjektívny pocit jedinca, ktorý si začal 

uvedomovať počínajúcu deterioráciu svojho 

kognitívneho výkonu, pričom psychometrické 

vyšetrenie kognitívnu poruchu nepreukáže. 

(Mendonça et al., 2016). MCI sa vyznačuje kli-

nicky signifikantnou poruchou kognitívnych 

funkcií, ktorá ešte neinterferuje s aktivitami 

denného života pacienta. Vyšším štádiom KP 

je demencia, ktorá predstavuje natoľko závaž-

nú poruchu kognitívnych funkcií, že už interfe-

ruje s bazálnymi a inštrumentálnymi aktivita-

mi denného života pacienta a limituje tak jeho 

samostatnosť a sebestačnosť (Petersen, 2016; 

Arvanitakis, 2019). Podľa postihnutej kognitív-

nej domény je možné ďalej rozdeliť MCI na 

amnestický a neamnestický subtyp a podľa 
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počtu porušených kognitívnych domén na 

jednodoménový a viacdoménový subtyp MCI 

(Petersen et al., 2016). 

Terminológia vaskulárnych kognitív-

nych porúch prešla za posledných 50 ro-

kov aj vďaka rozvoju zobrazovacích metód 

určitými zmenami. Vo všeobecnosti z hľa-

diska etiológie býva druhou najčastejšou 

príčinou KP (po Alzheimerovej chorobe) 

vaskulárne poškodenie mozgu. KP, ktorá 

vznikla v dôsledku vaskulárnej patológie, 

sa označuje ako vaskulárna kognitívna 

porucha (vascular cognitive impairment, 

VCI), ide o všeobecný súhrnný termín pre 

KP vznikajúce následkom rôznych druhov 

vaskulárnej patológie, akými sú mozgová 

ischémia (ischemická náhla cievna moz-

gová príhoda), mozgové krvácanie (intra-

cerebrálna hemorágia, subarachnoidálne 

krvácanie), cerebrálna amyloidová angiopa-

tia (mikrohemorágie) a iné (Skrobot et al., 

2017; Arvanitakis, 2019; Iadecola et al., 2019). 

Klasifikácia VCI je znázornená na obrázku 1. 

KP, ku ktorej dochádza v dôsledku CMP 

(ischemickej alebo hemoragickej), definuje 

osobitný opisný termín, a to kognitívna po-

rucha po cievnej mozgovej príhode (post-

-stroke cognitive impairment, PSCI), a mala 

by sa považovať za osobitnú nozologickú 

jednotku, pričom označuje KP v štádiu MCI. 

Pokiaľ následkom CMP  dôjde ku KP na úrovni 

demencie, stav sa označuje ako demencia 

po cievnej mozgovej príhode (post-stroke 

dementia, PSD). PSCI a PSD boli presne zade-

finované ako KP vznikajúce v priamej kauzá-

lnej súvislosti s CMP a naďalej perzistujúce aj 

v období aspoň šesť mesiacov od prekonanej 

CMP (Rost et al., 2022). 

Epidemiológia PSCI
Celosvetové dáta z roku 2021 poukazujú na 

pokles incidencie ischemickej CMP aj mortality 

v dôsledku CMP, avšak nepriaznivým zistením 

je nárast incidencie ischemickej CMP u ľudí 

v produktívnom veku. Ide o pacientov vo veku 

45–64 rokov, ktorí tvoria nezanedbateľných 

24,7 % z celkového počtu pacientov po CMP 

(GBD, 2019; Stroke Collaborators, 2021). Podľa 

dostupných metaanalýz a prehľadových štúdií 

sa prevalencia KP mení, a to podľa toho, v akom 

štádiu po CMP sa realizuje kognitívne vyšetre-

nie. Jednotlivé časové štádiá po CMP boli podľa 

Stroke Roundtable Consortium rozdelené na 

hyperakútnu (prvých 24 hodín), akútnu (24 

hodín až 7 dní po CMP), skorú subakútnu (8 

dní až 3 mesiace po CMP), neskorú subakútnu 

(4–6 mesiacov po CMP) a chronickú fázu (viac 

ako 6 mesiacov po CMP) (Bernhardt et al., 2017).

Prevalencia KP v akútnej fáze sa pohybu-

je v rozmedzí od 59 % do 88 % (Nys et al., 

2007; Salvadori et al., 2013; Li et al., 2020). 

Prevalencia KP v subakútnej fáze dosahuje 

úroveň 22 % až 89 % (Jokinen et al., 2006; 

Sachdev et al., 2006; Douiri et al., 2013; Sharma 

et al., 2020). U mladých dospelých (vek 18 – 49 

rokov) sa prevalencia KP v subakútnej fáze 

udáva na úrovni 37 % (Schellekens et al., 2023). 

KP zistenú v chronickom štádiu je už 

možné považovať za PSCI. Jej prevalencia sa 

v tejto fáze udáva v rozmedzí od 30 % do 53 % 

(Makin et al., 2013; Barbay et al., 2018; Sexton 

et al., 2019). Metaanalýza dát 13 štúdií Stroke 

and Cognition Consortium (STROKOG), ktorá 

použila uniformný protokol štúdie a zahŕňala 

dáta od 3520 pacientov po CMP, ukázala, že 

prevalencia PSCI po CMP dosahuje 44 % (Lo 

et al., 2019). 

Patogenéza PSCI
Pri PSCI ide vždy o dôsledok akútneho 

poškodenia mozgu charakteru mozgovej 

ischémie (lakunárne infarkty, kortikálne 

a/alebo subkortikálne infarkty mozgu) alebo 

mozgovej hemorágie (intracerebrálne, suba-

rachnoidálne, epidurálne alebo subdurálne 

krvácanie). V prípade ischemickej CMP sa 

z neuropatologických mechanizmov spoči-

atku uplatňujú okamžité procesy vznikajúce 

v dôsledku oklúzie cievy, ktoré zahŕňajú exci-

totoxicitu, oxidačný stres, dysfunkciu hema-

toencefalickej bariéry, zápal, bunkovú smrť 

a následne vazogénny edém mozgu (Kalaria 

et al., 2016; Rost et al., 2021). Akútne poškode-

nie mozgu na bunkovej úrovni sa spája s po-

ruchou neurovaskulárnej jednotky, pričom 

dochádza k zániku viacerých typov buniek 

vrátane neurónov, gliových buniek a vasku-

lárnych buniek, čoho následkom je okrem 

iného aj dysregulácia prietoku krvi mozgom 

(Lo et Rosenberg, 2009; Sweeney et al., 2016). 

Rizikové faktory, patologické mechanizmy 

a ich dôsledky na štruktúru mozgu a klinický 

obraz sú zhrnuté na obrázku 2. 

Kognitívne funkcie majú z hľadiska funkč-

nej anatómie vysoko difúzny charakter. Pre ich 

správnu funkciu je podstatné intaktné pre-

pojenie jednotlivých mozgových oblastí vo 

forme funkčných neuronálnych sietí (Petersen 

et Sporns, 2015). Novodobý pohľad prezentuje 

patofyziológiu vzniku PSCI ako dysfunkciu 

už spomínaných sieťových neuronálnych 

systémov. Teóriu podporujú pozorovania, 

keď aj relatívne malá lézia mozgu (napr. la-

kunárna ischémia) môže z dôvodu poruchy 

strategického uzlového bodu neuronálnej 

siete navodiť dysfunkciu vo vzdialenejších le-

zionálne intaktných oblastiach mozgu. Vzniká 

tak tzv. diskonekčný syndróm (Thiebaut et 

al., 2020). Pre rozvoj PSCI je dôležité práve 

obdobie nasledujúce po CMP. Vývoj stavu 

kognitívnych funkcií v tomto období závisí 

od kompenzačnej kapacity mozgu, a preto sú 

tieto kompenzačné mechanizmy jedným z no-

vých terapeutických cieľov (Lim et al., 2021).

Diagnostika
Diagnostika PSCI je založená na štandard-

nom diagnostickom algoritme a má určité 

špecifiká. V nasledujúcom texte je na zákla-

de súčasných literárnych zdrojov opísaný 

Obr. 1.  Klasifikácia vaskulárnych kognitívnych porúch podľa The Vascular Impairment of Cognition 
Classification Consensus Study (VICCCS) z roku 2016 (upravené podľa Barbay et al., 2108)
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sedembodový diagnostický algoritmus na 

stanovenie čo najpresnejšej diagnózy PSCI 

pre potreby v klinickej praxi. Ako už vyplýva 

zo samotnej definície PSCI, túto nozologickú 

jednotku ešte nemožno určiť počas hospi-

talizácie pacienta po CMP (Rost et al., 2021). 

Diagnostika si vyžaduje dvojfázový manaž-

ment, ktorý sa začína ešte počas hospitalizácie 

a je založený na nižšie uvedených vyšetreni-

ach s cieľom identifikovať pacientov so zvý-

šeným rizikom rozvoja kognitívnej poruchy. 

V druhej fáze je potrebné vykonať kontrolné 

vyšetrenie s odstupom šiestich mesiacov od 

CMP, vtedy je už možné stanoviť samotnú dia-

gnózu PSCI a posúdiť tak zmeny kognitívnych 

funkcií, ku ktorým za dané obdobie u pacienta 

došlo (O'Sullivan  et al., 2023).

Anamnéza
Anamnestické vyšetrenie sa v prípade dia-

gnostiky PSCI zameriava na identifikáciu zná-

mych rizikových faktorov (RF) rozvoja vasku-

lárnej kognitívnej poruchy. K týmto faktorom 

patrí vyšší vek (nad 65 rokov), nízke vzdelanie, 

sedavý životný štýl a nízka fyzická aktivita, 

obezita, artériová hypertenzia (AH), diabetes 

mellitus (DM), hypercholesterolémia (Hchol), 

anamnéza predchádzajúcej CMP, ochorenie 

koronárnych artérií, fibrilácia predsiení (FP), 

ochorenie periférnych artérií, chronická re-

nálna insuficiencia, nikotinizmus a depresia 

(Iadecola et al., 2019). Pravdepodobnosť, že 

zachytíme prítomnosť KP ešte počas hospi-

talizácie, t.j. v akútnej, resp. skorej subakútnej 

fáze po CMP, je u týchto pacientov vyššia. To 

však neznamená, že sa u nich musí s odstu-

pom času vyvinúť PSCI. Z hľadiska rozvoja sa-

motnej PSCI patria k najsilnejším prediktorom 

RF ako DM a anamnéza predchádzajúcej CMP. 

Slabšími prediktormi sú AH, FP a nikotinizmus 

(Skrobot et al. 2017). Pacienti s anamnézou FP 

majú štyri- až päťnásobne vyššie riziko vzniku 

ischemickej CMP (Wolf et al., 1987). Samotná 

CMP zvyšuje riziko rozvoja KP (PSCI), pričom 

u pacientov po ischemickej CMP v dôsledku 

kardioembolizmu pri FP je toto riziko viac ako 

dvojnásobne vyššie v porovnaní s rizikom 

u pacientov s inou etiológiou CMP (Kwok et 

al., 2011).

Vyšetrenie kognitívnych funkcií
Kognitívne vyšetrenie by sa malo realizo-

vať ako tzv. early-stage skríning KP, t.j. pátra-

nie po prítomnosti KP už v akútnom štádiu 

po CMP (Demeyere, 2024). S týmto cieľom 

sa najčastejšie používa Montrealský kogni-

tívny test – MoCA test (Montreal Cognitive 

Assesment), ktorý odborníci odporúčajú ako 

vhodný klinický nástroj skríningu KP u pacien-

tov po CMP, pretože hodnotí všetky kognitív-

ne domény, ktoré môžu byť v dôsledku vasku-

lárnych zmien mozgu postihnuté (Nasreddine 

et al., 2005; Chiti et Pantoni, 2014). Tento test 

má svoje limitácie (napr. pacienti s afáziou, 

nespolupracujúci pacienti, nedostatočný kon-

senzus v rozdelení jednotlivých subtestov do 

kognitívnych domén), a preto by mal slúžiť 

iba ako skríningový nástroj na zachytávanie 

KP. Pre detailnejšiu psychologickú analýzu 

je potrebné realizovať podrobnejšie psycho-

metrické vyšetrenie (napr. testy/úlohy špe-

cifické pre testovanie jednotlivých kognitív-

nych domén alebo batérie testov, ako je napr. 

Uniform Cognitive Dataset, UCD), čo si však 

môže vyžadovať aj spoluprácu s klinickým 

psychológom (Beekly et al., 2007; Coen et al., 

2016). Užitočnou informáciou pred testovaním 

pacienta je samotná lokalizácia akútneho po-

škodenia mozgu. Podľa poškodenej oblasti je 

možné predikovať, ktorá kognitívna doména 

by mohla byť u pacienta postihnutá. Lézie 

frontálneho laloka (prefrontálny kortex) mô-

žu byť asociované s poruchou exekutívnych 

funkcií, lézie dominantnej hemisféry (fron-

tálny a temporálny lalok) s poruchou domé-

ny jazyka a reči, lézie hipokampu a talamu 

s poruchou pamäte a pod. (Binder et al., 1997; 

Aggleton et al., 2022; Friedman et al., 2022, 

Kolibius et al., 2023).

Kognitívne vyšetrenie by mal vykonávať 

školený personál v tichom prostredí optimá-

lne v doobedňajších hodinách medzi 11.00 

a 12.00 hod., keď je kognitívny výkon člove-

ka najvyšší (Vakil, 2012; Evans et al., 2017). 

Z praxe klinických psychológov sa ukazuje 

ako najvhodnejšie načasovať psychometrické 

vyšetrenie práve na koniec hospitalizácie, keď 

je pacient v štádiu rekonvalescencie a mô-

že dosiahnuť čo najvyšší osobný kognitívny 

výkon. Ak v akútnom štádiu po CMP zistíme 

prítomnosť KP alebo naopak KP u pacienta 

v tomto období prítomná nie je, neznamená 

to, že pacient má, resp. nemá PSCI. Na defini-

tívne stanovenie diagnózy PSCI je potrebné 

splnenie základného kritéria, ktorým je perzi-

stencia KP aj v období nasledujúcom po CMP. 

Z uvedeného vyplýva, že je potrebné vykonať 

aj kontrolné vyšetrenie kognitívnych funkcií 

s odstupom niekoľkých mesiacov po CMP 

(optimálne šesť mesiacov) (Rost et al., 2021).   

Z hľadiska načasovania kognitívneho vy-

šetrenia po CMP však neexistuje v súčasnosti 

jednotný konsenzus, ktorý by jasne určoval, 

kedy sa má vyšetrenie vykonávať. Observačné 

longitudinálne štúdie zamerané na kognitív-

ny status pacientov po CMP z dlhodobého 

hľadiska priniesli údaje opisujúce trajektórie 

kognitívneho stavu týchto pacientov v násled-

nom období po prekonaní CMP (O'Sullivan 

et al., 2023). Pozorovalo sa niekoľko druhov 

zmien kognitívneho stavu pacientov, napr. 

aj pacienti bez KP v akútnej/subakútnej fáze 

môžu v následnom období rozvinúť KP, ktorá 

je potom klasifikovaná ako PSCI. Preto je dôle-

Obr. 2.  Patologický mechanizmus a rizikové faktory vzniku kognitívnej poruchy po CMP (upravené podľa 
zdrojov Bayles et al., 2018; Evans et al., 2017; Friedman et al., 2022)
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žité kontrolné vyšetrenie kognitívnych funkcií 

s odstupom niekoľkých mesiacov u všetkých 

pacientov po CMP. Všetky pozorované zmeny 

kognitívnych funkcií v tomto období sú zhr-

nuté na obrázku.

Vyšetrenie možnej pre-
existujúcej kognitívnej poruchy

Ak u pacienta po CMP zistíme prítomnosť 

KP, je vhodné sa zamyslieť nad otázkou, či 

táto KP vznikla práve v dôsledku akútneho 

ischemického poškodenia mozgu, alebo ide 

o pre-existujúcu kognitívnu poruchu (Lee et 

al., 2008). Pri zisťovaní preexistujúcej KP sú 

nápomocné anamnestické a heteroanamne-

stické vyšetrenia, z ktorých je možné použiť 

niektoré dotazníkové metodiky, ako napr. do-

tazník  IQCODE (Informant Questionnaire on 

Cognitive Decline in the Elderly), ktorý vypĺňa 

blízka osoba pacienta (Jorm et al., 1991). 

Vyšetrenie funkčného 
stavu pacienta 

Funkčný stav u pacientov po CMP sa naj-

častejšie posudzuje formou klinického neuro-

logického vyšetrenia a hodnotí pomocou mo-

difikovanej Rankinovej škály (mRS), prípadne 

Bartelovej indexu, čo sa vykonáva ešte počas 

hospitalizácie (Mahoney et Barthel, 1965; van 

Swieten et al., 1988; Sulter et al., 1999). 

Z hľadiska vyšetrenia funkčnosti pacien-

ta v kontexte KP v následnom období (po 

prepustení pacienta) je dôležité hodnotenie 

sebestačnosti a samostatnosti pacienta v ba-

zálnych a inštrumentálnych aktivitách den-

ného života (Chaves et al., 2011). Vyšetrenie 

je vhodné realizovať počas kontroly pacienta 

o niekoľko mesiacov po CMP. Na tento účel 

slúži jednoduchý štruktúrovaný rozhovor 

s pacientom alebo sa môžu využiť rôzne do-

tazníkové skórovacie nástroje štandardne 

používané aj pri iných formách KP a demen-

cie, ako sú Bristolská škála aktivít denného 

života (Bristol Activities of Daily Living Scale, 

BADLS), Bayerova škála aktivít denného života, 

Dotazník aktivít denného života alebo do-

tazník funkčného stavu pacienta (Functional 

Assessment Questionaire, FAQ), Dotazník na 

hodnotenie disability pri demencii (Disability 

Assessment for Dementia, DAD) (Gauthier et 

al., 1994; Bucks et al., 1996; Gauthier et al., 

1997;; Hindmarch et al., 1998; Teng et al., 2010).

Neurozobrazovacie vyšetrenia
Zlatým štandardom spomedzi zobrazova-

cích metodík je vyšetrenie mozgu magnetic-

kou rezonanciou (MRI), ktorá slúži na objek-

tivizáciu prítomnosti akútnych ischemických 

zmien mozgu a zároveň na posúdenie prí-

tomnosti starších post-ischemických zmien 

mozgu (kortiko-subkortikálne, lakunárne in-

farkty mozgu), známok tzv. silent stroke zmien 

vo forme hyperintenzít bielej hmoty (white 

matter hyperintensities, WMHs) mozgu pri 

mikroangiopatii (small vessel disease, SVD) 

a prípadne známok cerebrálnej amyloidovej 

angiopatie (mikrokrvácania) (Heiss et al., 2016). 

Je známe, že u pacientov s vyššie uvedenými 

chronickými vaskulárnymi zmenami sú kom-

penzačné schopnosti mozgu po CMP reduko-

vané a riziko rozvoja PSCI v následnom období 

sa tým zvyšuje (Cui et al., 2024). Na posúdenie 

závažnosti SVD zmien sa najčastejšie používa 

Fazekasova škála (Kaushik et al., 2021).  

Vylúčenie inej než vaskulárnej 
etiológie kognitívnej poruchy

Na stanovenie čo najpresnejšej diagnó-

zy PSCI je potrebné vylúčiť iné nevaskulárne 

príčiny KP. Patrí k nim Alzheimerova choroba, 

Parkinsonova choroba, tumory mozgu, sclero-

sis multiplex, encefalitída, toxo-metabolické 

ochorenia, depresia a niektoré druhy liekov.

Na základe anamnézy, heteroanamnézy 

a kognitívneho vyšetrenia je možné predpo-

kladať podiel Alzheimerovej patológie v pred-

chorobí, ak je u pacienta prítomný charakteri-

stický patognomický profil KP s dominantným 

postihnutím pamäti (postupné, pozvoľné 

zhoršovanie), poruchy reči, motorických funk-

cií a percepcie (Weintraub et al., 2012). 

Pri neurologickom vyšetrení je potrebné 

zamerať sa aj na známky parkinsonizmu, ktoré 

by svedčili o neurodegeneratívnej etiológii 

pri Parkinsonovej chorobe, eventuálne o inej 

forme demencie, akou je demencia s Lewyho 

telieskami (Cao et al., 2020).

Pri hodnotení výsledkov z MRI vyšetrenia 

mozgu sa majú zohľadňovať aj známky, ako 

je atrofia mozgu sprevádzajúca možný neu-

rodegeneratívny proces. Podľa neuropato-

logických štúdií je podiel zmiešanej KP typu 

vaskulárna/Alzheimerova patológia (Mixed 

Vascular-Alzheimer Dementia, MVAD) na úrovni 

22–35 % a s vekom jej výskyt narastá (Custodio 

et al., 2017). Avšak tieto pozorovania nezname-

najú, že pacienti s čisto vaskulárnou etiológiou 

neexistujú. Potvrdila to aj štúdia na pacientoch 

v geriatrickom veku spĺňajúcich klinické kritériá 

pre VCI, pričom až u 68 % z nich bola detego-

vaná čisto vaskulárna etiológia (Lee et al., 2011).  

Patológiu Alzheimerovho typu je možné po-

súdiť podľa atrofie mozgu zobrazenej pri MRI 

vyšetrení, hodnotí sa atrofia hipokampov za 

pomoci vizuálnych posudzovacích škál, ako sú 

Scheltenova škála alebo Škála globálnej kortiká-

lnej atrofie  (Global Cortical Atrophy Scale, GCA) 

(van de Pol et al., 2006; Jaroenngarmsamer et al., 

2023).  Atrofiu hipokampov umožňuje hodnotiť 

aj rýchla vizuálna semikvantitatívna škála, tzv. 

Hip-hop skóre (Hippocampal Horn Percentage), 

ktoré vyjadruje percentuálne (čím nižšia hod-

nota, tým väčšia atrofia) veľkosť hipokampov 

(obrázok 4). Škála je dostupná aj online (https://

www.abadeco.cz/pro-odborniky/vizualni-ska-

ly-hip-hop-a-pas-na-ct-mr-mozku) (Zach et al., 

2020; Silhan, Pashkovska et Bartos, 2021).

Obr. 3.  Trajektórie kognitívnej poruchy, t.j. zmeny kognitívneho stavu v nasledujúcom období po CMP 
(upravené podľa Bayles et al., 2018; GBD 2019 Stroke Collaborators, 2021)
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Vylúčené, resp. zohľadnené by mali byť 

tiež sekundárne potenciálne liečiteľné rever-

zibilné príčiny KP, ktoré sú zhrnuté v tabuľke 

(Malleta, 1990). Osobitne vyzdvihujeme vy-

šetrenie depresie u pacientov po CMP, ktoré 

je odporúčané aj v diagnosticko-liečebných 

štandardoch AHA/ASA (Powers et al., 2019). 

Stanovenie rizika rozvoja PSCI
Riziko možného rozvoja PSCI v následnom 

období po CMP (zvyčajne do 1 roka) je mož-

né stanoviť na základe informácií získaných 

anamnesticky, laboratórne a psychometric-

kým, ako aj neurozobrazovacím vyšetrením. 

K dispozícii sú skórovacie škály, ktoré zo-

hľadňujú najvýznamnejšie rizikové faktory 

vzniku PSCI. Patrí k nim škála označovaná ako 

CHANGE (maximálne možné skóre 17 bodov), 

ktorá využíva spoľahlivé a ľahko dostupné 

klinické údaje, ako sú prítomnosť chronic-

kých lakunárnych lézií mozgu, WMHs, vek, 

prítomnosť akútnej ischémie mozgu (inej než 

lakunárnej), prítomnosť globálnej kortikálnej 

atrofie a úroveň vzdelania v rokoch. Celkové 

dosiahnuté skóre vyššie než 7 bodov prediku-

je vysoké riziko rozvoja PSCI (Chander et al., 

2017). Existujú však aj iné škály, ktoré je možné 

použiť, ako SIGNAL2 risk score, GRECogVASC 

cognitive risk score alebo najnovšia DREAM-

LDL škála, zohľadňujúca aj koncentráciu cel-

kového cholesterolu (cChol), pri ktorej vývoji 

a validácii sa zistilo, že koncentrácia cChol 

v rozmedzí 1,8 mmol/l až 2,5 mmol/l predsta-

vuje protektívny faktor rozvoja PSCI (Kandiah 

et al., 2016; Godefroy et al., 2018; Dong et al., 

2021). 

Na základe skorého vyšetrenia kognitív-

nych funkcií MoCA testom je podľa niektorých 

autorov tiež možné predikovať riziko rozvoja 

PSCI. Ukázalo sa, že u pacientov s MoCA má 

skóre nižšie ako 23 bodov zvýšené riziko roz-

voja PSCI (Salvadori et al., 2022). 

Iným celkom efektívnym spôsobom je 

predikcia rizika PSCI pomocou lokalizácie ak-

útnej ischemickej lézie na MRI alebo CT vyše-

trení. Umožňuje to pomerne nový predikčný 

nástroj založený na dátach získaných od ro-

bustnej vzorky pacientov po CMP. Hodnotenie 

je jednoduché a zakladá sa na porovnaní lo-

kalizácie akútnej ischemickej lézie pacienta 

so strategickou oblasťou (mapou) v databáze, 

pričom bolo definovaných niekoľko oblastí 

mozgu asociovaných s rôznym percentuál-

nym rizikom rozvoja PSCI (do jedného roka 

od CMP) (Weaver et al., 2021). Tento nástroj je 

dostupný aj v online verzii na stránke (https://

metavcimap.org/features/ software-tools/

location-impact-score/) a je možné ho vyu-

žívať v klinickej praxi (obrázok 5).

Liečba

Nefarmakologické intervencie
K základným princípom nefarmakologickej 

prevencie vzniku a progresie KP patria pohybo-

vé a dietetické intervencie a kognitívny tréning. 

V rámci pohybových intervencií sa odporúča 

aeróbne cvičenie vo forme rýchlej chôdze, behu, 

plávania, bicyklovania, korčuľovania, bedmin-

tonu, tenisu aerobiku alebo zumby, a to všetko 

samozrejme so zreteľom na somatické rezervy 

a klinický stav pacienta po CMP. Dôležité je po-

stupné zvyšovanie objemu a intenzity aeróbnej 

pohybovej aktivity. Začať možno s akumulo-

vanou dennou dávkou 30 minút aktivity s níz-

kou intenzitou, ktorú možno rozdeliť na dva 

15-minútové  alebo tri 10-minútové intervaly. 

Pri nízkej intenzite záťaže by nemalo dochádzať 

k respiračnému diskomfortu. Tepová frekvencia, 

by sa mala pohybovať medzi 40–60 % maximá-

lnej individuálnej tepovej frekvencie. Objem 

aeróbnej aktivity by sa mal v priebehu 6 týž-

dňov zvýšiť na 60 minút a postupne je možné 

zvyšovať aj intenzitu záťaže (Baker et al., 2010; 

Erickson et al., 2019). Druhou formou pohybovej 

intervencie je anaeróbne cvičenie, teda silový 

tréning. Sila a hmota svalu sa spravidla zvyšuje 

pri aktivite s vyššou záťažou, ktorá by mala už 

na začiatku tréningového procesu dosahovať 

aspoň 50 % maximálnej sily (jednorazového 

maxima). Pri takejto záťaži by mal pacient vy-

konať v jednej sérii 8–12 opakovaní. Minimálne 

Obr. 4.  Ukážka vizuálneho posúdenia atrofie mozgu pomocou Global Cortical Atrophy (GCA) škály, 
Scheltenovej škály atrofie mediálneho temporálneho laloka (MTA) a Hippocampal Horn Percentage škály 
(Hip-hop) (upravené podľa Malleta et al., 1990; Mendonça et al., 2016; Nasredine et al., 2005) 

Tab. 1.  Zoznam sekundárnych príčin kognitívnej 
poruchy a demencie (upravené podľa Nys et al., 
2007; Pais et al., 2020)
Potenciálne liečiteľné reverzibilné 
príčiny kognitívnej poruchy
Štrukturálne lézie 
mozgu

normotenzný 
hydrocefalus

subdurálny hematóm

mozgové tumory

post-kontúzne lézie

Nutričné deficiencie hypovitaminóza B12

hypovitaminóza folátov

hypovitaminóza niacínu 
a tiamínu

Endokrinopatie* hypotyreóza

hypertyreóza

ochorenie nadobličiek

ochorenie hypofýzy

Infekčné ochorenia* meningitída

abscesy mozgu

neurosifylis

neuroborelióza

Systémové ochorenia 
spojiva*

systémový lupus 
erytematosus

sarkoidóza

vaskulitídy

Spánkové poruchy insomnia a spánková 
deprivácia

chronické obštrukčné 
apnoe

Toxické príčiny* ťažké kovy, lieky

Psychiatrické príčiny depresia

sichizofrénia

Príčiny označené * sa vyšetrujú iba v klinicky relevant-
ných prípadoch.

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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v iniciálnej fáze silového tréningu je dôležitá 

podpora a vedenie skúseného trénera či fyziote-

rapeuta. Na začiatku možno uskutočniť 1–2 série 

po 10–12 cvikov so zameraním na ich správne 

vykonanie. V úvodných 4 až 6 týždňoch posta-

čuje vykonávať po jednej sérii z každého cviku 

na veľké svalové skupiny. U začiatočníkov môže 

aj relatívne malý objem silových cvičení viesť 

k významným pozitívnym zmenám. V priebehu 

ďalších 4 až 6 týždňov je možné zvýšiť počet sérií 

pre každú svalovú skupinu na 2 až 3. Pacienti by 

mali vykonávať 2–3 tréningy do týždňa. Dôležité 

je pritom progresívne zvyšovanie záťaže (Bayles 

et al., 2018; Erickson et al., 2019). 

V rámci dietetických intervencií existujú 

veľmi presvedčivé literárne dôkazy o efektivi-

te komplexných stravovacích vzorov vo forme 

pestrých jedálnych lístkov. Za najúčinnejší 

sa považuje mediteránsky vzor stravovania. 

Mediteránske jedlá podľa Mediterranean Diet 

Foundation by mali obsahovať nasledujúce 

komponenty: olivový olej (v každom jedle), 

ovocie (> 2 porcie v každom jedle), zelenina  

(> 2 porcie v každom jedle), chlieb a obilniny 

(1–2 porcie v každom jedle), strukoviny (> 2 

porcie týždenne), oriešky (1–2 porcie denne),  

ryby a morské plody (> 2 porcie týždenne), 

vajíčka (2–4 porcie týždenne),  hydina (2 porcie 

týždenne), mliečne výrobky (2-krát denne). 

Naopak pri stravovaní  by sa mala obmedziť 

konzumácia červeného mäsa (< 2-krát týžde-

nne) a sacharidov (< 2-krát týždenne) (Bach-

Faig et al., 2011; Davis et al., 2015). 

Kognitívny tréning spočíva v trénova-

ní deficitných domén kognitívnych funkcií 

a podpore, resp. posilňovaní zachovaných 

domén kognitívnych funkcií. Viesť by ho 

mal skúsený psychológ vo forme individuál-

nych alebo skupinových tréningov. Pacienti 

by mali byť zároveň inštruovaní a trénova-

ní tak, aby boli schopní kognitívne cvičenia 

vykonávať na dennej báze aj v domácom 

prostredí. Téma nefarmakologických inter-

vencií predstavuje komplexnú problematiku 

a vyžaduje si spoluprácu rôznych špecialistov. 

Detailné princípy nefarmakologických inter-

vencií v prevencii vzniku a progresie KP sú 

dostupné na stránke Ministerstva zdravotníc-

tva Slovenskej republiky v sekcii Štandardné 

postupy vo forme platného preventívneho 

postupu  ,,Odporúčaný postup pre výkon pre-

vencie: Nefarmakologická prevencia a liečba 

neurodegeneratívnych ochorení. Pohybové, 

kognitívne a nutričné intervencie v prevencii 

demencií“ (Preventívne postupy MZSR, 2021).

Farmakologická liečba
Možnosti farmakologickej liečby PSCI sú 

v súčasnosti veľmi obmedzené. Jednou z do-

stupných foriem je extrakt z Ginkgo biloba 

EGb761, ktorý uvádzajú aj medzinárodné 

odporúčania pre liečbu VCI, ako aj PSCI, a to 

v dávke 240 mg raz denne s úrovňou dôkazov 

2A (Kandiah et al., 2019). Ako možná off-label 

liečba sa v literatúre udáva donepezil, rivastig-

mín, galantamín alebo memantín. Vyšší efekt je 

možné dosiahnuť tiež kombináciou spomína-

ných prípravkov (Zhan et al., 2021). Publikované 

metaanalýzy preukázali účinnosť kombinácie 

EGb761 s iným liečivom pri PSCI do 3 mesiacov 

od začatia liečby a pozitívny efekt kombinácie 

inhibítorov acetylcholínesterázy u pacientov 

s PSCI čisto vaskulárnej etiológie. Ich spojenie 

s EGb761 môže viesť k zlepšeniu kognitívne-

ho výkonu a zmierneniu neuropsychiatrických 

príznakov, ako sú úzkosť, depresia a behaviorá-

lne poruchy (Kim et al., 2020; Zhan et al., 2021; 

García-Alberca et al., 2022).

Inou z farmakologických možností je vinpo-

cetín, látka s komplexným pôsobením, zlepšuj-

úca cerebrálnu mikrocirkuláciu, metabolizmus 

mozgu a reologické vlastnosti krvi. Výsledkom 

je cerebroprotektívny účinok vinpocetínu. 

Liečba vinpocetínom môže byť prínosná pre 

pacientov s neuropsychiatrickými prejavmi po 

CMP. U pacientov užívajúcich vinpocetín bolo 

tiež zaznamenané významné zlepšenie v den-

ných aktivitách, zlepšenie klinických příznakov 

cerebrovaskulárneho ochorenia malo pozitívny 

vplyv na náladu, pričom vinpocetín preukázal 

bezpečný a dobre tolerovaný profil ( Valikovics   

et al., 2012, Zhang et al., 2018).

Liečba PSCI by mala byť komplexná. Je 

potrebné liečiť nielen KP, resp. PSCI, ale aj neu-

ropsychiatrické symptómy a kardiovaskulárne 

rizikové faktory v rámci sekundárnej prevencie 

recidívy CMP. Potrebné je tiež riešiť prípadnú 

obezitu, hypotyreózu, hypovitaminózu B12, 

nikotinizmus a alkoholizmus. Súčasťou lieč-

by by mala byť aj fyzioterapia a rehabilitácia 

(Powers et al., 2019). Nemalo by sa zabúdať 

na redukciu užívania liekov, ktoré potenciá-

lne zhoršujú kognitívne funkcie (najčastejšie 

pamäť a pozornosť). Ide predovšetkým o lieky 

zo skupiny anxiolytík a sedatív (alprazolam, 

bromazepam, oxazepam a diazepam), anti-

cholínergík (biperiden), antikonvulzív (lako-

samid, valproát a levetiracetam), hypnotík 

(eszopiklon, zolpidem a zopiklon) a opioidov 

(tramadol, fentanyl a oxykodón) (Kristensson 

et al., 2021; Chippa et Kamalika, 2023).

Diskusia
Téma KP po CMP je nepochybne veľkým 

medicínskym problémom, ktorý si zaslúži 

pozornosť odbornej spoločnosti. Literárnych 

údajov na túto tému je čoraz viac, no napriek 

tomu stále neexistuje jednotné a jasné usmer-

Obr. 5.  Vizuálny predikčný nástroj na stanovenie rizika rozvoja PSCI podľa lokalizácie akútnej ischemickej 
lézie pacienta (upravené podľa Rost et al., 2022, voľne dostupné v online verzii)
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nenie pre komplexný diagnostický a terape-

utický manažment týchto pacientov. Úroveň 

dôkazov pre diagnostiku a liečbu PSCI je podľa 

ESO (European Stroke Organisation) a EAN 

(Europe Academy of Neurology) v súčasnosti 

veľmi nízka až nízka a sú potrebné ďalšie ran-

domizované kontrolované štúdie (Quin et al., 

2021).  Problémom je značná heterogenita 

protokolov epidemiologických, diagnostic-

kých a liečebných štúdií. Jednotlivé štúdie sa 

líšia v načasovaní kognitívneho vyšetrenia, 

použitej klasifikácii VCI a PSCI, type použi-

tého psychometrického nástroja a v rôznej 

vzorke pacientov z hľadiska veku pacientov, 

predchádzajúceho kognitívneho statusu, typu 

CMP a detekcie prítomnosti inej ako vaskulár-

nej patológie. Nízka úroveň dôkazov, nedosta-

točné dáta pre manažment a absencia jasných 

usmernení pre diagnostiku a liečbu PSCI však 

neznamená, že sa o týchto pacientov netreba 

zaujímať. Je žiaduce venovať sa tejto proble-

matike intenzívnejšie, pričom manažment 

pacientov sa nekončí na záver hospitalizácie, 

ale mal by pokračovať v ambulantnej sfére, 

a to spoluprácou ambulantných neurológov, 

psychiatrov a psychológov (obrázok 6). 

Uvedomujeme si, že uvedený postup vo 

vyšetrovaní kognitívnych funkcií má svoje 

úskalia, ktoré je však potrebné prekonať. V pr-

vom rade nie u každého pacienta je možné 

realizovať vyšetrenie pomocou MoCA testu. 

Ide o nespolupracujúcich pacientov (hlavne 

na jednotkách intenzívnej starostlivosti), pa-

cientov s fatickou poruchou alebo pacientov 

s pre-existujúcou ťažkou neurokognitívnou 

poruchou. Existujú tiež určité pravidlá admi-

nistrácie MoCA testu (niekoľkostranový ná-

vod na uniformné a správne vykonanie testu), 

ktoré je potrebné dodržiavať, čo si vyžaduje 

absolvovanie certifikovaného spoplatneného 

online školenia. V záujme zvýšenia efektivity 

skríningu KP by mohli mať v akútnej, resp. 

subakútnej fáze po CMP praktické využitie 

certifikované testy, ako ALBA (Amnesia Light 

and Brief Assessment ) a POBAV (Pojmenování 

obrázků a jejich vybavení), ktoré navrhli au-

tori z Českej republiky (Bartoš, 2022). Druhou 

skutočnosťou je, že nie u každého pacienta po 

CMP sa podarí realizovať kontrolné kognitívne 

vyšetrenie o niekoľko mesiacov po prepustení, 

a to z dôvodu straty kontaktu s pacientom, 

straty motivácie pacienta alebo z dôvodu zly-

hania logistiky a organizácie manažmentu 

pacienta, buď na úrovni nemocnice, alebo 

ambulantnej starostlivosti.   

Záver
Kognitívna porucha negatívne ovplyvňuje 

bežný, ako aj profesijný život pacientov po 

CMP a predstavuje tak významný medicín-

sky, sociálny a ekonomický problém. Napriek 

týmto skutočnostiam a odporúčaniam med-

zinárodných odborných pracovných skupín 

sa skríning KP u pacientov po CMP rutinne 

nevykonáva na všetkých neurologických pra-

coviskách. Manažment pacienta z hľadiska 

výskytu KP po CMP by sa mal začať už po-

čas hospitalizácie a mal by ďalej pokračovať 

formou ambulantnej starostlivosti. Vyžaduje 

si častokrát multidisciplinárny prístup, ktorý 

zahŕňa neurológa, psychiatra, všeobecného 

lekára, psychológa, fyzioterapeuta, logopéda, 

výživového asistenta a prípadne sociálneho 

zdravotníckeho pracovníka.
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Gepanty – nové molekuly v léčbě migrény
MUDr. Petra Migaľová
Centrum pro diagnostiku a léčbu bolestí hlavy, Neurologická klinika FN Ostrava

Migréna je časté invalidizující onemocnění. Celosvětová prevalence migrény se od-
haduje mezi 10–15 %. Migréna často propuká již v dětském věku, kdy je poměr dívek 
a chlapců kloněn k vyššímu počtu u chlapců, během puberty se pak počty vyrovnávají. 
S pokračujícím věkem se poměr kloní více k ženskému pohlaví. Nejvíce však postihuje 
dospělé v produktivním věku, kde již výrazně převažují ženy nad muži. V České republice 
je více než milion migreniků. Většina z nich trpí migrénou epizodickou, nejméně dvacet 
procent z nich pak trpí formou chronickou, která se významně odráží na kvalitě života 
nemocného i jeho rodiny. V léčbě migrény zažíváme v posledních letech revoluci. Má-
me k dispozici specifickou medikaci akutní i profylaktickou v různých formách podání. 

Klíčová slova: migréna, akutní léčba, CGRP, gepanty, rimegepant.

Gepants – new moleculs in migraine treatment 

Migraine is a frequent disabling disease. The worldwide prevalence of migraine is es-
timated to be between 10–15 %. Migraines often start already in childhood, when the 
ratio of girls to boys tends to be higher in boys, and during puberty the numbers even 
out. As age continues, the ratio leans more towards the female sex. However, it mostly 
affects adults of working age, where women already significantly outnumber men. 
There are more than a million migrainers in the Czech Republic. Most of them suffer 
from episodic migraine, while at least twenty percent of them suffer from the chronic 
form, which significantly affects the quality of life of the patient and her/his family. In 
recent years, we have experienced a revolution in the treatment of migraine. We have 
available specific acute and prophylactic medication in various forms of administration.

Key words: migraine, acute treatment, CGRP, gepants, rimegepant.

Migréna je třetí nejčastější neurologickou 

nemocí. Zároveň je i jednou z nejvíce handica-

pujících nemocí na světě (Nežádal, 2019). Podle 

amerických odhadů je migréna třetí nejzávaž-

nější neurologickou nemocí ve vztahu k počtu 

let strávených v invaliditě. Léčba migrény je 

také finančně náročná, jak pro pacienta, tak pro 

pojišťovnu, tak pro zaměstnavatele.

Odhaduje se, že migrénou trpí miliarda lidí 

na celém světě. V České republice je přibližně 

kolem milionu pacientů s migrénou, z čehož 

nejméně 50 000 žen a mužů trpí migrénou 

chronickou. 

U migrény se nejedná pouze o bolest, 

která pacienta paralyzuje. Nemocný zažívá 

i další nepříjemné projevy vegetativní, jako 

je fotofobie, fonofobie, osmofobie, nauzea 

a zvracení. Souběžně s bolestí se objevuje 

i neschopnost soustředit se, někdy i potíže 

s výbavností slov a potíže s jemnou motori-

kou. Jednotlivý záchvat může až u 80 % paci-

entů předcházet předzvěst záchvatu neboli 

prodrom (nápadné zívání, únava, chutě na 

sladké a jídlo, časté močení, žízeň, podráždě-

nost, agresivita, ztuhlost šíje, průjmy, přecit-

livělost na světlo, kognitivní potíže) (Recobrt, 

2021). Přibližně u 20–30 % migreniků může být 

před nástupem vlastního záchvatu přítomna 

aura (rozšiřující se skotomy, světélkující fos

fémy, parestezie jednostranných končetin, 

neobratnost horní končetiny a jazyka, závratě, 

potíže s expresí, dysartrie, výjimečně ataxie). 

Migréna má kromě prožitku bolesti i složku 

periferní a složku centrální. Periferní složka se 
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projevuje unilaterálním typem bolesti. Méně 

časté jsou pak u migrény kraniální autonom-

ní symptomy, jako lakrimace, zarudnutí oka, 

nazální kongesce, ptóza, otok víčka a pocení 

na čele nebo v obličeji (Berbanti et al., 2020). 

Tyto příznaky jsou typičtější pro jiné primární 

bolesti hlavy, u migrény se ale také mohou 

vyskytnout.

Centrálním a méně známým doprovod-

ným projevem je kožní all odynie. Jev, který 

normálně nevyvolá bolest (kartáčování vlasů 

nebo dotyk na jiné části těla), u těchto lidí 

vyvolá bolestivý vjem v oblasti hlavy, někdy 

i celé poloviny těla. Nemocní si často myslí, 

že migrénu jim vyprovokovala bolest krční 

páteře. Na rozdíl od cervikalgie však allody-

nie odezní po skončení vlastního záchvatu. 

Všechny tyto jevy významně ovlivňují život 

osobní, pracovní a sociální. Výrazně zhoršují 

vnímanou kvalitu života. Jako komorbidita 

migrény se objevuje bolest hlavy z nadužívání 

medikace (MOH), časté jsou i komorbidity psy-

chiatrické (deprese, úzkost, insomnie). 

Podle počtu záchvatů za měsíc migrénu dě-

líme na epizodickou (EM) a chronickou (CM). Při 

nízkofrekvenční migréně má nemocný záchvat 

1–8× do měsíce. Vysokofrekvenční/frekvent-

ní migréna postihuje pacienty více než 8 dní 

s migrénou do měsíce, ale méně než 15× do 

měsíce. Při chronické migréně (CM) má pacient 

více než 15 dní za měsíc bolest hlavy, více než 8 

záchvatů splňuje diagnostická kritéria migrény 

a jiná příčina bolesti hlavy byla vyloučena. 

S počtem záchvatů se mění charakteristika 

bolesti, je tupější a tlakovější, často nemocné 

budí v noci ze spaní. Doprovodné příznaky 

ustupují. Pacient sahá po dalších a dalších 

analgeticích, ty postupem času ztrácí účin-

nost. Aby lék zabral, musí užít vyšší dávku 

nebo musí léky kombinovat. Neužije-li lék, 

rozbolí ho hlava. Vzniká sekundárně navozená 

bolest hlavy z nadužívání akutní medikace – 

medication overuse headache (MOH). Mnozí 

tito pacienti berou akutní léky již ráno po pro-

buzení, preventivně z obavy z bolesti. MOH je 

definována užitím běžných analgetik ve více 

než 15 dnech za měsíc, u triptanů a kombino-

vaných analgetik je to 10 dní. Migréna zcela 

ovládá život nemocného.

Patofyziologie
Patofyziologie migrény stále i přes mnohé 

výzkumy není plně objasněna. Víme, že vý-

znamnou roli v mechanismu neurovaskulárním 

a kortikálně se šířící deprese hrají vazoaktivní 

substance a neurotransmitery (O´Hare, Asher et 

Hibbard, 2021). CGRP (calcitonin gene related 

protein), neurokinin A, oxid dusnatý a substan-

ce P se uvolňují s perivaskulární nervovou akti-

vitou (Scuteri et Tonin, 2022). Pravděpodobně 

interagují se stěnou kapilár, což způsobuje va-

sodilataci, extravazaci proteinů a sterilní zánět 

(Guo et Cheng, 2021). Stimulace trigeminocervi-

kálního komplexu je těmito látkami přenášena 

do thalamu a kortexu, které zaznamenávají 

bolest (Descheemaeker et al., 2022). Bylo po-

zorováno, že pacienti s migrénou mají sníže-

nou funkci endogenních cest kontroly bolesti 

(Mungove et al., 2022). Proces bolesti hlavy tedy 

vyžaduje nejen aktivaci nociceptorů intrakra-

niálních struktur, ale i poruchu modulace. Od 

80. let 20. století byl zkoumán vliv CGRP v pato-

fyziologii migrény. Od roku 1988 je známo, že 

po podráždění trigeminovaskulárního systému 

dojde k uvolnění CGRP. Goadsby prokázal, že 

během migrenózního záchvatu dochází ke 

změně hladiny CGRP (Goadsby, Edvinsson at 

Ekman, 1990) (Obr. 1). Lassen a kol. v roce 2002 

vyvolali migrenózní záchvat infuzí CGRP u mi-

greniků (Lassen et al., 2002). CGRP je klíčový 

mediátor senzitizace a iniciátor neurogenního 

zánětu a pravděpodobně hraje roli i v transfor-

maci migrény epizodické ve formu chronickou 

(Edvinsson, Haanes et Warfvinge, 2019). 

Předpokládá se, že dysregulace a nad-

měrná signalizace CGRP v periferním trige-

minálním gangliu a trigeminálním nervu 

vede k hyperresponzivní neuronální signali-

zaci v aferentních neuronech snížením jejich 

aktivačního prahu a zvýšením excitability. 

Další potenciace a augmentace tohoto sig-

nálu mohou vést k přecitlivělosti k běžným 

migrenózním triggerům (Iyengar, Ossipov 

et Johnson, 2017). Podle současných studií 

intermitentního podávání antagonistů CGRP 

se zdá, že tyto senzibilizující příhody mohou 

být reverzibilní. Tyto léky narušují dysfunkční 

signalizaci CGRP, mohou snížit celkovou zátěž 

migrénou a působit preventivně proti chroni-

fikaci migrény. Čím má pacient více záchva-

tů, tím je tento reverzibilní proces pomalejší 

(LÍtalien et al., 2022).

Léčba akutní
Stálicí v akutní léčbě migrény jsou ne

steroidní antiflogistika (NSAID) a triptany, 

v minulosti byly hojně užívány ergotaminy. 

Všechny tyto typy léků částečně zasahují do 

patofyziologické osy migrény. 

NSAID zasahují do kaskády rozvoje ste-

rilního zánětu, nejedná se tedy o specifická 

antimigrenotika. Jejich užití je spojeno s reku-

rencí bolesti a možnými nežádoucími účinky 

gastrointestinálními (krvácení do GIT) nebo 

kardiovaskulárními. Triptany jsou agonisty 

serotoninových receptorů 5HT 1B/1D. Ve svém 

principu zabraňují vazodilataci během migré-

ny (Obr. 2). Efekt těchto léků nemusí být vždy 

dostatečný, jejich účinnost je časově omeze-

ná nebo není medikace plně tolerována. Při 

pozdním podání již lék není schopen účinně 

zastavit probíhající migrénu. Někteří pacienti 

jsou triptan refrakterní, tedy nefunguje jim 

žádný dostupný typ triptanu. Všechny tyto 

typy akutních léků s sebou také nesou riziko 

vzniku MOH. Navíc pacienti mají tendenci 

analgetika kombinovat, dle Ferrari běžný pa-

cient kombinuje 3,8 léku (Ferrari et al., 2018). 

Obr. 1.  Plazmatické hladiny CGRP se během záchvatu migrény zvyšují; přeloženo podle Taylor D: 
Monoclonal antibodies in the treatment of migraine
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Před příchodem triptanů byly využívány 

i ergotaminy, které měly dobrou účinnost, 

nicméně měly jako kombinované analgetikum 

vysoký potenciál vzniku MOH. Vzhledem k to-

mu, že vyráběné čípky obsahovaly i pheno-

barbital, bylo vysoké i riziko vzniku závislosti 

na barbiturátech. V současné době jsou již 

užívány marginálně.

Novinky v akutní léčbě
Od roku 2022 je na českém trhu dostupný 

revoluční lék, rimegepant. Je zástupcem ge-

pantů, což jsou malé nepeptidové molekuly 

ve formě perorálních tablet nebo nazálního 

spreje, které fungují na principu blokády CGRP 

receptoru, čímž zabraňují vasodilataci bez 

akutní vasokonstrikce, inhibují rozvoj steril-

ního zánětu a inhibují přehnanou signalizaci 

bolesti (Obr. 3).

Jejich výzkum probíhal již kolem roku 2010. 

Z obavy z hepatotoxicity a nedostatečné pe

rorální dostupnosti byly výzkumy na gepan-

tech 1. generace (olcegepant, telcagepant) 

zastaveny. Po více než 10 letech výzkumů se na 

americkém trhu objevily nové generace gepan-

tů v indikaci akutní i profylaktické (Argyriou et 

al., 2022). V akutním podání jsou užívány stejně 

jako triptany. Tedy ideální doba jejich užití je co 

nejdříve po začátku záchvatu. Ve studiích byla 

prokázána dobrá tolerance léku, srovnatelná 

s placebem. Jako nejčastější nežádoucí účinky 

byly hlášeny nauzea, závrať nebo únava.

Gepanty jsou pro své schopnosti užívány 

i v léčbě profylaktické. Dle Croopa užívání ri-

megepantu ob den vede k redukci o 4,3 mig-

renózního dne měsíčně při užívání v průběhu 

9–12 týdnů (Croop et al., 2021).

Rimegepant (Vydura/Nurtec)
Rimegepant je gepant 2. generace. Na čes-

ké trhu je dostupný od konce roku 2022. Jedná 

se o unikátní lék, je totiž schválen pro užití 

v akutní i v profylaktické indikaci. Je vyráběn 

v 1 síle o gramáži 75 mg. Má unikátní formu 

podání – lyofilizovaná perorální rozpustná 

tableta mentolové chuti, což umožňuje dobré 

vstřebání léku i u nauzeózních pacientů. Má 

dlouhý poločas účinnosti (11 hodin), úlevu od 

bolesti a vedlejších příznaků migrény přináší 

až na 48 hodin (www.sukl.cz). 

V akutní indikaci je ideální užít tabletu 

již v prodromální fázi migrény. Rimegepant 

prokázal ve studiích nižší počet vedlejších 

účinků oproti placebu. V dalších studiích byla 

prokázána vyšší účinnost v úlevě od bolesti do 

2 hodin po užití ve srovnání s placebem (21% 

rimegepant versus 11% placebo) a úlevu od 

nejvíce obtěžujících příznaků jako je nauzea, 

fonofobie, zvracení a fotofobie (35 % rime-

gepant versus 27 % placebo) (www.sukl.cz). 

V akutním podání je rimegepant vhodný 

u pacientů s nedostatečnou účinností tripta-

nů, dále u pacientů, kteří mají nežádoucí 

účinky při užití triptanů (vasokonstrikce) nebo 

u pacientů, u nichž je užití triptanů kontraindi-

kováno (kardiovaskulární onemocnění). U ri-

megepantu také nebyl prokázán vznik MOH 

a je vhodným lékem při odvykací léčbě. Pro 

svůj dlouhý poločas účinnosti je také ideálním 

lékem u menstruační migrény s nedostateč-

ným efektem triptanů. Při užívání rimege-

pantu došlo k redukci užívaných záchranných 

léků. Dlouhodobé užívání rimegepantu (až 52 

týdnů) v akutní indikaci vede k redukci počtu 

migrenózních dní až o 6 měsíčně (LÍtalien et 

al., 2022). Při užívání rimegepantu také došlo 

k redukci užitých záchranných léků.

Rimegepant může být také použit jako 

doplňková akutní medikace při profylaktické 

léčbě monoklonálními protilátkami. 

V profylaktické indikaci se podává netypic-

ky jedna tableta obden. Ve studiích byla pro-

kázána účinnost srovnatelná s monoklonálními 

protilátkami. Nebyly prokázány závažné nežá-

Obr. 2.  Migraine, targets for triptans, ditans, gepants

Obr. 3.  Převzato z přednášky Nežádal T, Valkovič P: Rimegepant, pokrok v anti-CGRP terapii pro akutní 
i profylaktickou léčbu migrény, XIII. sympozium o léčbě bolesti Brno 2023
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doucí účinky při jeho dlouhodobém podávání 

ve srovnání s placebem (www.sukl.cz).

Limitací v širším užívání rimegepantu v ČR 

je bohužel jeho cena. Úhrada zdravotní pojiš-

ťovny pro profylaktické použití prozatím není 

schválena, je třeba nadále žádat revizního 

lékaře o schválení. Od 1. 10. 2024 je schválena 

úhrada rimegepantu v akutním užití u pacien-

tů s epizodickou migrénou středně těžkou až 

těžkou (MIDAS skóre 11 a více bodů) s aurou 

a bez aury. Pacient musí mít 2 až 8 dní s mig-

rénou za měsíc. Nedostatečně mu učinkovaly 

nejméně dva různé typy triptanů a kombinace 

triptanu s nesteroidním antiflogistikem, vždy 

ve třech po sobě následujících migrénách. 

Dále je lék hrazen, pokud jsou u daného pa-

cienta triptany kontraindikovány nebo nebyly 

tolerovány. Léčba rimegepantem by měla být 

ukončena v případě nedostatečné účinnosti, 

tedy pokud nedojde ke zlepšení z těžké ne-

bo středně těžké migrény na lehkou nebo 

bolest hlavy zcela neodezní během 2 hodin 

po podání léků. Zlepšení musí trvat nejmé-

ně 24 hodin po podání a nesmí se projevit 

významné nežádoucí účinky. Lék musí být 

účinný ve třech po sobě jdoucích záchvatech 

migrény (www.sukl.cz). Pokud pacient splňuje 

tato náročná kritéria úhrady, může mu rime-

gepant nově pro akutní užití předepsat každý 

neurolog, i mimo centra léčby bolestí hlavy.

Atogepant (Aquipta)
Atogepant je gepant 2. generace registro-

vaný v USA a Evropě k profylaktické léčbě mig-

rény ve formě tablet. Je vyráběn v dávce 10, 30 

a 60 mg. V České republice je dostupný pouze 

v dávce 60 mg. Kromě afinity k CGRP receptoru 

má i afinitu k receptoru AMY, který má také 

význam v patofyziologii migrény. Ve studiích 

s epizodickou migrénou je podáván denně. Ve 

srovnání s ostatními gepanty má nejvíce nežá-

doucích účinků – nauzea, zácpa, somnolence 

a elevace jaterních enzymů AST/ALT (Rissardo 

et Fornari Caprara, 2022). V ČR je již registrován 

pro profylaktické použití, na trh byl uveden 

nedávno. Dále v ČR v současné době probíhají 

studie podávání atogepantu v akutní indikaci.

Bregepant (Ubrelvy)
Ubregepant je perorální gepant 2. gene-

race ve formě tablet o síle 50 mg a 100 mg. 

Při nedostatečném účinku 50 mg tablety lze 

užít další tabletu nejdříve po 2 hodinách. Je 

indikován k užití u akutní migrény v USA. Ve 

studiích prokázal efektivitu v úlevě od bo-

lesti do 2 hodin. Poločas účinku je 5–7 ho-

din. Jeho vstřebání může být zpomaleno po 

požití tučného jídla. Metabolizuje se v játrech 

pomocí CYP3A4. Protože prochází hematoen-

cefalickou bariérou, má výraznější nežádoucí 

účinky na CNS – somnolence. Mezi další nežá-

doucí účinky patří nauzea a pocit suchých úst 

(Rissardo et Fornari Caprara, 2022). V ČR není 

ubregepant registrován.

Zavegepant (Zavzpret)
Zavegepant je gepant 3. generace regis-

trovaný v USA k léčbě akutní migrény ve for-

mě nazálního spreje. Je dostupný v gramáži 

10 mg. Vzhledem k formě podání má dobrou 

biologickou dostupnost a nedochází u něj 

k elevaci jaterních testů. Mezi nejčastější ne-

žádoucí účinky patří dysgeusie a dyskomfort 

v nose (Rissardo et Fornari Caprara, 2022). V ČR 

prozatím není registrován.

Závěr
Migréna je handicapující chronické one-

mocnění provázené nepříjemnou bolestí 

a doprovodnými nepříjemnými vedlejšími 

projevy, které výrazně zasahují do osobního 

i pracovního života nemocných. S rostoucím 

počtem záchvatů narůstá spotřeba analgetik, 

polypragmazie a nežádoucí účinky z užívání 

analgetik. Pro část pacientů je efekt triptanů 

nedostatečný, netolerují je a nebo je jejich 

použití kontraindikováno. Pro tyto pacienty 

je vhodná nová léčba gepanty, které ma-

jí dobrou účinnost, jsou dobře tolerovány 

a nemají nežádoucí účinky způsobené va-

zokonstrikcí jako triptany. Unikátním lékem 

je rimegepant, který lze užít ve formě akutní 

i profylaktické. Jeho širší využití je prozatím 

limitováno cenou. Od 1. 10. je hrazen ve spe-

cifických případech v léčbě akutní (pacienti 

s epizodickou migrénou, kteří jsou na léčbu 

triptany rezistentní nebo je jejich použití kon-

traindikováno či triptany netolerují). Dalším 

schváleným gepantem v ČR je atogepant, 

který je indikován k profylaktické medikaci. 

Jejich úspěšnost nám ukáže čas a zkušenosti 

pacientů.
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Ravulizumab v léčbě pacientů  
s AQP4-IgGpoz neuromyelitis optica  
a onemocněním jejího širšího spektra
MUDr. Petra Nytrová1, Ph.D., MUDr. Ingrid Menkyová, Ph.D.1, 2

1Neurologická klinika a Centrum klinických neurověd 1. LF UK a VFN v Praze
2Neurologická klinika SZU a UNB, Bratislava

Ravulizumab je monoklonální protilátka proti C5 složce komplementu. Tento léčivý 
přípravek byl schválen řadou lékových agentur v léčbě AQP4-IgGpozNMOSD na základě 
klinické studie CHAMPION-NMOSD. Stejně jako ekulizumab, ravulizumab poskytuje 
vysoce efektivní prevenci rozvoje relapsu u NMOSD. U obou molekul klinické studie 
prokázaly více než 90% snížení rizika relapsu ve srovnání s placebem. Ravulizumab na 
rozdíl od ekulizumabu má delší biologický poločas umožňující prodloužené dávkovací 
schéma ze dvou na osm týdnů. U pacientů léčených C5 inhibitory je zvýšené riziko zá-
važných meningokokových infekcí, a proto je vakcinace povinná před zahájením léčby.

Klíčová slova: ravulizumab, ekulizumab, komplementový systém, meningokokové 
infekce, neuromyelitis optica a onemocnění jejího širšího spektra.

Ravulizumab in treatment of AQP4-IgGpos Neuromyelitis Optica 
Spectrum Disorder

Ravulizumab is a humanized monoclonal antibody targeting the complement C5 
protein. This drug has been approved by different regulatory agencies worldwide 
for the treatment of AQP-4 seropositive NMOSD based on the results of the CHAMPI-
ON-NMOSD trial. Similar to eculizumab, ravulizumab offers highly effective prevention 
of NMOSD relapses. Both molecules demonstrated more than 90% reduction in relapse 
risk compared to the placebo group. Ravulizumab has a longer half-life allowing ex-
tending interval dosing from two to eight weeks compared to eculizumab. Patients 
taking C5 complement inhibitors have an increased risk of serious meningococcal 
infections, therefore vaccination is mandatory before treatment initiation. 

Key words: ravulizumab, eculizumab, complement system, meningococcal infections, 
neuromyelitis optica spectrum disorders.

Úvod
Neuromyelitis optica a onemocnění je-

jího širšího spektra (NMOSD) s pozitivitou 

protilátek proti akvaporinu 4 (AQP4-IgG) je 

protilátkově zprostředkované autoimunitní 

onemocnění centrálního nervového systé-

mu, u kterého je aktivace komplementového 

systému jedním z klíčových patogenetických 

mechanismů, který vede k poškození nervové 

tkáně (Pittock et al., 2019). Klinicky se onemoc-

nění nejčastěji projevuje zejména atakami zá-

nětu zrakového nervu (optickou neuritidou – 

ON) jedno nebo oboustrannou, myelitidou či 

syndromem area postrema (intenzivní nau-

zea, zvracení, popř. singultus). Jiné kmenové 

příznaky (jako je vertigo, parézy hlavových 

nervů a další) jsou méně časté. Vzácnější jsou 

dále diencefalické poruchy včetně narkolep

sie nebo hemisferální syndromy. Invalidita je 

u pacientů s tímto onemocněním dána po-
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škozením nervové tkáně během relapsů, které 

bývají velmi často závažné. I přes promptní 

zahájení terapie relapsu bývá reziduální neu-

rologické postižení (Wingerchuk et al., 2015). 

Nejzávažnějším postižením bývá slepota jako 

následek ON a těžké parézy až plegie v dů-

sledku myelitidy. V případě myelitidy v oblasti 

krční míchy nebo u kmenového postižení mů-

že dojít k respirační insuficienci až respirační-

mu selhání. Onemocnění může být i fatální. 

Odhadovaná prevalence onemocně-

ní v České republice je 1 : 100 tisíc obyvatel 

(Nytrová et Horáková, 2015). Výrazně vyšší je 

výskyt onemocnění u žen ve srovnání s muži 

(8 : 1) u AQP4-IgGpozNMOSD pacientů. Medián 

počátku onemocnění se pohybuje v jednotli-

vých studiích okolo 36 až 39 let (Bagherieh et 

al., 2023; Nytrová et Doležal, 2022; Nytrová et 

al., 2015). Optická neuritida je typicky prvním 

příznakem u pacientů s počátkem onemocnění 

ve druhé a třetí dekádě života. Přibližně 25 % 

pacientů má první manifestaci onemocnění 

ve věku 50 let a výše. Nejčastějším prvním pro-

jevem NMOSD v této věkové skupině je mye-

litida (Kitley et al., 2012). Koincidence s jinými 

autoimunitními onemocněními či spektrem 

autoprotilátek je přibližně u poloviny paci-

entů. Jedná se o autoimunitní thyreoiditidu, 

Sjögrenův syndrom, systémový lupus erythe-

matodes, antifosfolipidový syndrom, myasthe-

nia gravis a další (Nytrová et al., 2015). 

Mezi diferenciálně diagnosticky zvažova-

ná onemocnění patří zejména roztroušená 

skleróza (RS), která svými klinickými projevy 

může být v některých případech podobná. 

U RS však tíže atak nebývá tak závažná a u vět-

šiny pacientů dochází v průběhu trvání nemo-

ci k progresi neurologického postižení i mimo 

relapsy (Portaccio et al., 2024). U většiny paci-

entů s AQP4-IgGpozNMOSD nedochází k pro-

gresi invalidity mimo relapsy (Wingerchuk 

et al., 2007), nicméně nelze však vyloučit, že 

u části pacientů existuje subklinická aktivita 

nemoci, zejména pokud se hodnotí změny 

v oblasti sítnice a zrakových nervů pomocí op-

tické koherentní tomografie (Etemadifar et al., 

2024). NMOSD se také odlišuje od získaných 

demyelinizačních onemocnění likvorovými 

nálezy. U pacientů s NMOSD je přítomnost 

oligoklonálních pásů jen v 16–38 % případů, 

během atak bývá v likvoru přítomna pleocy-

tóza, popř. zvýšená koncentrace bílkoviny/

albuminu (Jarius et al., 2013; Nytrová et al., 

2015). AQP4-IgG se rutinně v likvoru nevyšet-

řují, pro diagnostiku je zásadní jejich pozitivita 

v séru, ale testování likvoru může být zvažo-

váno u séronegativních pacientů, u kterých 

může dojít k ovlivnění nálezu v séru dalšími 

okolnostmi, jako je léčba, přítomnost jiných 

interferujících protilátek apod. (Wingerchuk 

et al., 2015). Na MR mozku a míchy je charakter 

lézí také odlišný. U pacientů s ON může být 

zcela normální nález kromě postižení zrako-

vých nervů (Vaněčková et al., 2010). U akutních 

myelitid je na MR zobrazení typickým nálezem 

tzv. longitudinálně extenzitní transverzální 

myelitida (LETM), u které ložisko myelitidy do-

sahuje nebo přesahuje délku tří obratlových 

segmentů (Wingerchuk et al., 2015). 

Právě objev AQP4-IgG v roce 2004 umož-

nil definitivní odlišení neuromyelitis optica od 

RS a dalších demyelinizačních onemocnění 

(Lennon et al., 2004). Vyvíjela se také diagnos-

tická kritéria, přičemž nyní v klinické praxi vy-

užíváme kritéria z roku 2015 formulované me-

zinárodním panelem odborníků pro diagnózu 

NMOSD. Zjednodušeně tuto diagnózu může-

me stanovit u pacientů, kteří prodělají alespoň 

jednu ataku, kterou může být ON, myelitida, 

syndrom area postrema nebo jiný kmenový 

syndrom a prokážeme pozitivitu AQP4-IgG 

v séru pomocí cell-based assay. U pacientů 

s diencefalickým postižením nebo cerebrál-

ním syndromem je kromě pozitivity protilátek 

potřeba naplnit i MR kritéria. MR kritéria jsou 

podstatná také v případě, že neprokážeme 

AQP4-IgG v séru. V těchto případech je po-

třeba klinická manifestace alespoň ze dvou 

míst CNS (minimálně jeden projevem musí 

být ON nebo myelitida nebo syndrom area 

postrema). Mezi tyto MR charakteristiky řadí-

me např. rozsáhlé míšní postižení v podobě 

LETM. V případě ON se jedná zejména o vy-

loučení ložisek typických pro RS na MR mozku 

nebo rozsah zánětlivého postižení zrakového 

nervu dosahuje alespoň poloviny jeho délky 

a další. V těchto případech hovoříme o AQP4-

IgGnegNMOSD (Wingerchuk et al., 2015). 

Objev AQP4-IgG měl také zásadní dopad 

na pochopení patofyziologických mechanismů 

tohoto onemocnění. Stěžejní je produkce pa-

togenních protilátek proti akvaporinu 4, který 

je významnou molekulou CNS, podílející se 

na vodní homeostáze, je převážně exprimo-

ván astrocyty v oblasti jejich výběžků, které 

jsou součástí hematoencefalické bariéry (HEB). 

Akvaporin 4 však exprimují i další buňky v CNS, 

jako jsou ependymové buňky, Müllerovy buň-

ky sítnice a další. Exprese akvaporinu 4 není 

vázána pouze na CNS, ale je přítomen v řa-

dě tkáních, jako je plicní parenchym, ledviny 

a další. Patologické procesy jsou však vázány 

na CNS, pravděpodobně i proto, že astrocyty 

nemají takovou ochranu proti aktivaci kom-

plementové kaskády v membránách těchto 

buněk. Pokud dojde k průchodu patogenních 

protilátek do CNS, často za podmínek zvýšené 

permeability, která může být například ovliv-

něna vyššími koncentracemi interleukinu-6, 

dochází ke tvorbě imunokomplexů a aktivaci 

komplementové kaskády, která vede k uvol-

nění řady prozánětlivých molekul, jako jsou 

anafylotoxiny C3a a C5a. Tyto molekuly fungují 

také jako chemoatraktanty a podílí se také na 

aktivaci granulocytů a dalších buněk, které pro-

stupují přes HEB a vedou k poškození astrocytů 

a dalších buněk CNS, což vede k sekundární 

demyelinizaci a ztrátě neuronů (Fujihara et al., 

2020; Takahashi et al., 2021).  Dalším z efektu 

aktivace komplementové kaskády je formování 

komplexů atakujících membrány (MAC), které 

se také podílejí na lýze buněk (cytotoxicita zá-

vislá na komplementu). Uplatňuje se také na 

protilátkách závislá buněčná cytotoxicita, pro 

kterou je stěžejní vazba buněk na protilátky po-

mocí jejich Fc receptorů (např. NK buňky). V his-

tologických nálezech lézí pacientů s NMOSD 

byly prokázány depozita aktivovaného kom-

plementového systému, nekrózy, demyelini-

zace a infiltrace různými typy leukocytů, pro 

akutní fázi je typická přítomnost granulocytů 

(Takahashi et al., 2021).  

Léčbu pacientů s NMOSD můžeme rozdě-

lit na terapií relapsů, léčbu cílící na prevenci 

atak (udržovací nebo též chronická terapie) 

a léčbu symptomatickou. 

Terapie relapsů prakticky spočívá v bezod-

kladném zahájení léčby vysokodávkovaným 

methylprednisolonem (nejčastěji 1 g/den i. v. 

v pěti po sobě jdoucích dnech s nutností ta-

peru perorálními kortikosteroidy) a popřípadě 

i aferetickými metodami (výměnné plazmafe-

rézy nebo imunoadsorpce) (Hradílek, 2020).

U pacientů s AQP4-IgGpozNMOSD můžeme 

z podstaty patogeneze onemocnění v rámci 

dlouhodobé udržovací léčby cílit na inhibici 
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komplementu (tzv. inhibitory C5 složky), ovliv-

nit signální dráhu pro interelukin-6 (monoklo-

nální protilátky proti receptoru pro IL-6, např. 

satralizumab), nebo využít B depleční terapii, 

např. inebilizumab (Demuth et Collongues, 

2024). Mezi inhibitory C5 složky komplemen-

tu s prokázaným efektem na snížení rizika 

relapsu řadíme ekulizumab a ravulizumab. 

Využití inhibice komplementového systému 

u AQP4-IgGpozNMOSD vychází z důkazů o je-

ho zásadní roli v patogenezi této nemoci. 

Ekulizumab byl testován v randomizované, 

dvojitě zaslepené, placebem kontrolované 

klinické studii PREVENT-NMO pro dospělé pa-

cienty s AQP4-IgGpozNMOSD, která prokázala 

výrazné snížení rizika relapsu u pacientů léče-

ných ekulizumabem ve srovnání s placebem 

(snížení relativního rizika o 94 %; poměr rizik 

0,06; p < 0,0001) (Pittock et al., 2019). Parciální 

nevýhoda ekulizumabu však spočívá v dávko-

vacím režimu infuze á dva týdny, což pro ně-

které pacienty (zejména s vysokým stupněm 

invalidity) může být velmi komplikované. Toto 

bylo prakticky vyřešeno úpravou molekuly 

ekulizumabu na novou monoklonální pro-

tilátku ravulizumab. Ravulizumab je, stejně 

jako ekulizumab, humanizovaná monoklo-

nální protilátka, která se specificky váže k C5 

proteinu komplementového systému s vy-

sokou afinitou, čímž zabrání jeho štěpení na 

C5a (prozánětlivý anafylotoxin) a C5b, který 

je iniciální subjednotkou komplexu atakující-

ho membránu (MAC, C5b-9), který poškozuje 

membránu astrocytů a může vést k lýze buňky 

(Obr. 1).  Eliminační poločas ravulizumabu je 

přibližně čtyřikrát delší než u ekulizumabu. 

Toho bylo docíleno změnou čtyř aminoky-

selin v molekule ekulizumabu, přičemž byla 

zachována kompletní a úplná suprese C5 

složky komplementu a zároveň bylo možné 

prodloužit dávkovací interval. Specificita vaz-

by protilátky na C5 protein byla zachována, ale 

stabilita vazby komplexu protilátka – antigen 

(C5 složky komplementu) je nově závislá na 

pH prostředí a slábne při pH 6,0. Ravulizumab 

disociuje z komplexu protilátka-antigen při 

poklesu pH pod 6,0 v prostředí endozomu 

a má vyšší afinitu k neonatálnímu FcRn při pH 

6,0, tím se zvýší recyklace vezikul a uvolnění 

ravulizumabu zpět do oběhu. Sníží se jeho 

degradace v lysozomech. Dávkování je závislé 

na hmotnosti pacienta, nasycovací dávka se 

pohybuje mezi 2 400–3 000 mg v den 1, po 

14 dnech se podává první udržovací dávka 

v rozmezí 3 000–3 600 mg (u pacientů nad 40 

kg), která se pak opakuje á osm týdnů (Tab. 1). 

Pokud by pacient absolvoval plazmaferézy, 

pak může dojít k ovlivnění plazmatických kon-

centrací ravulizumabu (SPC Ultomiris).

Ravulizumab – 
výsledky klinické studie

Účinnost a bezpečnost léčby ravulizuma-

bem ve skupině pacientů s diagnózou NMOSD 

a pozitivitou AQP4-IgG v séru byla hodnocena 

ve studii CHAMPION-NMOSD, jejímž primár-

ním cílem bylo sledování doby do prvního 

relapsu ve studii a s tím spojená redukce 

rizika relapsu ve skupině s ravulizumabem 

v porovnání se skupinou s placebem.  Snahou 

bylo minimalizovat rizika placeba u populace 

pacientů se vzácným onemocněním, proto 

tato studie využila placebové větve ze stu-

die PREVENT, která prokázala výrazný efekt 

Tab. 1.  Režim dávkování ravulizumabu založený na tělesné hmotnosti (SPC Ultomiris)
Rozmezí tělesné 
hmotnosti (kg)

Nasycovací dávka (mg) Udržovací dávka (mg)* Interval dávkování

≥ 40 až < 60 2 400 3 000 každých 8 týdnů

≥ 60 až < 100 2 700 3 300 každých 8 týdnů

≥ 100 3 000 3 600 každých 8 týdnů

Tab. 2.  Základní parametry studie CHAMPION-NMOSD (Pittock et al., 2023)
Vstupní kritéria: pacienti starší 18 let s diagnózou NMOSD (dle kritérií IPND 2015) s pozitivitou APQ4-IgG, 
kteří vyvinuli relaps v posledních 12 měsících před vstupem do studie a EDSS skóre bylo ≤ 7

Vylučující kritérium: předchozí léčba inhibitory komplementu (účast v PREVENT studii), aktivní systémová 
infekce, anamnéza infekce Neisseria meningitidis, terapie rituximabem nebo mitoxantronem s dobou od 
posledního podáním kratší než 3 měsíce od vstupu do studie, terapie IVIg s dobou od posledního podání 
kratší než 3 týdny od vstupu do studie

Primární outcome: doba do prvního relapsu verifikovaného příslušnou komisí a asociovaná redukce rizika 
relapsu u ravulizumabem léčených pacientů v porovnání s placebovou skupinou ze studie PREVENT (n = 47)

Další sledované parametry: roční frekvence relapsů (ARR), Hauser Ambulation Index, European Quallity 
of Life-5, EQ-5D visual analog scale (VAS)

Povolená konkomitantní imunosupresivní léčba: ANO – ve stabilní dávce (kortikosteroidy, azathioprin, 
mykofenolát mofetil)

Limitace studie: nezaslepený koncept – podání léčivého přípravku všem studijním subjektům s využitím 
placebové větve studie PREVENT s ekulizumabem; jiné vstupní podmínky v rámci aktivity nemoci 
v posledním roce; jiná diagnostická kritéria pro NMO/NMOSD (z roku 2006, 2007, 2015)

Obr. 1.  Zjednodušené schéma aktivace komplementového systému a jeho role v patogenezi AQP4-
IgGpozNMOSD. V iniciální části komplementové kaskády může dojít k její aktivaci třemi různými drahami, 
pro NMOSD je stěžejní klasická dráha. Po navázání protilátky na epitopy akvaporinu 4 dochází k aktivaci 
klasické dráhy komplementu vedoucí k formování C3 konvertázy, která štěpí C3 protein na C3a a C3b, 
který se pak podílí na formování C5 konvertázy, která štěpí C5 složku komplementu na C5a a C5b, který 
pak iniciuje formování komplexů atakujících membrány (MAC), který může vést k lýze buňky. Alternativní 
dráha komplementu je pak významná v amplifikaci kaskády. C3a a C5a (též anafylotoxiny) fungují jako 
významné chemoatraktanty a aktivátory buněk migrujících do CNS – zejména neutrofilů, eozinofilů, 
monocytů/makrofágů a NK buněk. Dochází k sekundární demyelinizaci a ztrátě neuronů. Ravulizmab 
se váže na C5 složku komplementu a zabrání aktivaci terminální části komplementové kaskády 
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ULTOMIRIS®: Dejte svým pacientům 

U žádného pacienta se během léčby přípravkem ULTOMIRIS®

nevyskytl relaps, medián sledování byl 73,5 týdne,

což představuje 98,6% snížení rizika relapsu vs. placebo* 4

počet relapsůpočet relapsů 4 

*Bezpečnost a účinnost přípravku ULTOMIRIS® byla sledována v mezinárodní klinické 
studii CHAMPION-NMOSD srovnávané s externím placebem p <0,0001; HR = 0,014 (95 % 
CI: 0,000, 0,103)4. V otevřené, multicentrické studii bylo sledováno 58 dospělých pacientů 
s NMOSD s pozitivními protilátkami proti aquaporinu-4. Externí komparátor byla placebová 
skupina studie PREVENT (n = 47).4

AQP4 Ab+: Pozitívní protilátky proti aquaporinu-4; CI: Interval spolhlivosti; HR: Poměr rizika; 
NMOSD: Spektrum onemocnění neuromyelitis optica.

Literatura: 1. ULTOMIRIS® (ravulizumab). Souhrnná informace o přípravku, datum poslední 
revize textu: 07/2024. 2. Weinshenker BG, et al. Mayo Clin Proc. 2017;92(4):663–679;
3. Wingerchuk DM et al. Neurology. 2015;85(2):177–89; 4. Pittock SJ, et al. Ann Neurol. 2023 
Mar 3;doi: 10.1002/ana.26626. 5. Pittock SJ, et al. N Engl J Med. 2019:381(17):614–625. 
6. Kümpfel T,  et al. J Neurol. 2024 ;271(1):141-176.
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ZKRÁCENÁ INFORMACE O LÉČIVÉM PŘÍPRAVKU ULTOMIRIS®

Před předepsáním přípravku se seznamte s úplným Souhrnem údajů 
o přípravku.

Ultomiris (ravulizumabum) 300 mg/3 ml, 1 100 mg/11 ml a 300 mg/30 ml 
koncentráty pro infuzní roztok. 

Složení: Jedna injekční lahvička o objemu 3 ml obsahuje 300 mg (100 
mg/ml) ravulizumabu. Jedna injekční lahvička o objemu 11 ml obsahuje 
1 100 mg (100 mg/ml) ravulizumabu. Jedna injekční lahvička o objemu 
30 ml obsahuje 300 mg (10 mg/ml) ravulizumabu. Terapeutické indika-
ce: Ultomiris je indikován k léčbě dospělých a pediatrických pacientů 
s tělesnou hmotností ≥10 kg s paroxysmální noční hemoglobinurií (PNH): 
u pacientů s hemolýzou s klinickým příznakem (klinickými příznaky) 
svědčícím (svědčícími) o vysoké aktivitě onemocnění; u pacientů, kteří 
jsou klinicky stabilní nejméně po dobu posledních 6 měsíců léčby eku-
lizumabem. Ultomiris je indikován k léčbě pacientů s tělesnou hmotností 
≥10 kg s atypickým hemolyticko-uremickým syndromem (aHUS), kteří 
doposud nebyli léčeni inhibitory komplementu nebo jim byl podáván 
ekulizumab nejméně po dobu 3 měsíců a byla u nich prokázaná odpověď 
na ekulizumab. Ultomiris je, jako přídatná terapie ke standardní terapii, 
indikován k léčbě dospělých pacientů s generalizovanou myastenií gravis 
(gMG), kteří vykazují pozitivitu na protilátky proti acetylcholinovému 
receptoru (AChR). Ultomiris je indikován k léčbě dospělých pacientů 
s Neuromyelitis optica a poruch jejího širšího spektra (NMOSD), kteří 
jsou pozitivní na přítomnost protilátek proti akvaporinu-4 (AQP4). 
Dávkování a způsob podávání: Dospělí pacienti s PNH, aHUS, gMG 
nebo NMOSD: Nasycovací dávka a následné udržovací dávky, podávané 
intravenózní infuzí, vycházejí z tělesné hmotnosti pacienta. Udržovací 
dávky podávané jednou za 8 týdnů, počínaje 2 týdny po podání nasy-
covací dávky. Informace o dávkovacím režimu ravulizumabu založeném 
na tělesné hmotnosti jsou uvedeny v SPC. Se souběžným používáním 
PE/PI (plazmaferézy nebo výměny plazmy nebo infuze čerstvé zmrazené 
plazmy) a ravulizumabu nejsou zkušenosti. Podávání PE/PI může snížit 
sérové hladiny ravulizumabu. Zvláštní populace: Pediatričtí pacienti 
s PNH a aHUS a s tělesnou hmotností ≥ 40 kg jsou léčení dle doporu-
čeného dávkování pro dospělé. Dávkování a intervaly dávkování u pedi-
atrických pacientů s tělesnou hmotností ≥ 10 kg až 20 kg je jednou 
za 4 týdny, u pediatrických pacientů s tělesnou hmotností ≥ 20 kg až 
40 kg je jednou za 8 týdnů, počínaje 2 týdny po podání nasycovací dávky. 
Údaje potvrzující bezpečnost a účinnost ravulizumabu u pacientů s tě-
lesnou hmotností nižší než 10 kg jsou omezené. Ravulizumab nebyl 
studován u pediatrických pacientů s PNH s tělesnou hmotností <30 kg. 
Dávkování ravulizumabu u pediatrických pacientů s tělesnou hmotností 
<30 kg je založeno na dávkování použitém u pediatrických pacientů 
s aHUS. Ravulizumab nebyl studován u pediatrických pacientů s gMG 
nebo NMOSD. Starší osoby: U pacientů s PNH, aHUS, gMG a NMOSD 
ve věku 65 let a starších není nutná úprava dávky. Porucha funkce ledvin: 
Není nutná úprava dávky. Porucha funkce jater: Bezpečnost a účinnost 
ravulizumabu nebyly u pacientů s poruchou funkce jater studovány. 
Způsob podání: Pouze intravenózní infuze, podávat přes 0,2μm filtr 
pomocí injekční nebo infuzní pumpy (informace o ředění a délce podá-
vání infuze viz SPC). Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku 
nebo na kteroukoli pomocnou látku; pacienti s nevyléčenou infekcí 
Neisseria meningitidis v době zahájení léčby; pacienti, kteří nemají 
platné očkování proti Neisseria meningitidis, pokud nepodstoupí pro-
fylaktickou léčbu vhodnými antibiotiky po dobu 2 týdnů po očkování. 
Zvláštní upozornění a opatření: K zlepšení sledovatelnosti se má zazna-
menat název a číslo šarže přípravku Ultomiris. Závažná meningokoková 
infekce: Na základě mechanismu účinku ravulizumab zvyšuje náchylnost 
pacienta k meningokokové infekci/sepsi (N. meningitidis). Může se 
objevit meningokokové onemocnění vyvolané jakoukoli séroskupinou. 
Ke snížení rizika infekce, musí být všichni pacienti očkováni proti me-
ningokokovým infekcím nejméně 2 týdny před zahájením léčby ravuli-
zumabem, pokud riziko oddálení léčby nepřevyšuje riziko rozvoje me-
ningokokové infekce. Pacienti, kteří zahájí léčbu ravulizumabem dříve 
než za 2 týdny po podání vakcíny, musí být léčeni vhodnými profylak-
tickými antibiotiky po dobu 2 týdnů po očkování. Doporučují se vakcíny 
proti séroskupinám A, C, Y, W135 a B. Pacienti musí být očkováni nebo 
přeočkováni podle platných národních pokynů pro použití vakcíny. Pokud 
je pacient převeden z léčby ekulizumabem, musí lékaři ověřit, zda je 
očkování proti meningokokům aktuální. Očkování nemusí dostatečně 
chránit před meningokokovou infekcí.. U pacientů léčených ravulizu-
mabem byly hlášeny případy závažných meningokokových infekcí/sepsí. 
Všichni pacienti musí být sledováni s ohledem na časné známky menin-
gokokové infekce a sepse. Pokud je podezření na infekci, musí být pa-
cienti okamžitě vyšetřeni a léčeni vhodnými antibiotiky. Pacienti musí 
být na tyto známky a příznaky upozorněni. Lékaři musí pacientům po-
skytnout informační brožuru pro pacienty a bezpečnostní kartu pacienta. 
Imunizace: Očkování může dále aktivovat komplement. V důsledku toho 

se mohou u pacientů s onemocněními zprostředkovanými komplemen-
tem vyskytovat ve zvýšené míře známky a příznaky základního onemoc-
nění. Proto se u pacientů musí po doporučeném očkování pečlivě sle-
dovat příznaky onemocnění. Pacienti mladší 18 let musí být očkováni 
proti Haemophilus influenzae a pneumokokovým infekcím. Další systé-
mové infekce: viz SPC. Reakce na infuzi: Podávání ravulizumabu může 
vyvolat reakce na infuzi (včetně anafylaxe). V případě reakce na infuzi 
se má infuze ravulizumabu přerušit a pokud se vyskytnou známky kar-
diovaskulární nestability nebo respirační tísně, mají se zavést vhodná 
podpůrná opatření. Ukončení léčby PNH: Pokud pacienti s PNH ukončí 
léčbu ravulizumabem, musí být pečlivě sledováni s ohledem na známky 
a příznaky závažné intravaskulární hemolýzy (více informací viz SPC) 
nejméně po dobu 16 týdnů. Ukončení léčby aHUS: O ukončení podávání 
ravulizumabu neexistují žádné konkrétní údaje. Pokud musí pacienti 
přerušit léčbu ravulizumabem, mají být průběžně sledováni ohledně 
známek a příznaků TMA. (Více informací viz SPC). Ukončení léčby gMG: 
gMG je chronické onemocnění. Pacienti profitující z léčby ravulizuma-
bem, kteří léčbu přeruší, proto mají být sledováni z hlediska příznaků 
základního onemocnění. Pokud se po přerušení léčby objeví příznaky 
gMG, zvažte opětovné zahájení léčby ravulizumabem. Ukončení léčby 
NMOSD: NMOSD je je chronické onemocnění. Pacienti profitující z léčby 
ravulizumabem, kteří léčbu přeruší, proto mají být sledováni z hlediska 
příznaků recidivy onemocnění. Pokud se po přerušení léčby objeví 
příznaky NMOSD, zvažte opětovné zahájení léčby ravulizumabem. 
Interakce s jinými léčivými přípravky a jiné formy interakce: Nebyly 
provedeny žádné studie interakcí. Dlouhodobá léčba intravenózně 
podávaným lidským imunoglobulinem může narušit mechanismus re-
cyklace endozomálního neonatálního Fc receptoru monoklonálních 
protilátek, jako je ravulizumab, a tím snížit sérové koncentrace ravuli-
zumabu. Pokyny pro souběžnou léčbu PE, PP nebo i.v. Ig viz SPC. 
Fertilita, těhotenství a kojení: Ženy ve fertilním věku musí během léčby 
a ještě 8 měsíců po ukončení terapie používat účinné metody antikon-
cepce. Klinické údaje o podávání ravulizumabu těhotným ženám nejsou 
k dispozici. Ravulizumab může potenciálně způsobit inhibici terminál-
ního komplexu komplementu ve fetálním oběhu. U těhotných žen je 
možné zvážit použití ravulizumabu po zhodnocení rizik a přínosů. Není 
známo, zda se ravulizumab vylučuje do lidského mateřského mléka. 
Během léčby a na dobu 8 měsíců po terapii ravulizumabem se doporu-
čuje přerušit kojení. Nežádoucí účinky: Nejčastějšími nežádoucími 
účinky (frekvence výskytu velmi časté) jsou bolest hlavy, infekce horních 
cest dýchacích, nazofaryngitida, průjem, pyrexie, nausea, artralgie, 
únava, bolest zad, bolest břicha a závrať. Nejzávažnějšími nežádoucími 
účinky jsou meningokoková infekce zahrnující meningokokovou sepsi, 
meningokokovou encefalitidu a meningokokovou infekci a diseminova-
nou gonokokovou infekci. Více informací viz SPC. Velmi časté nežádoucí 
účinky (≥ 1/10): infekce horních cest dýchacích, nazofaryngitida, bolest 
hlavy, závrať, průjem, nausea, bolest břicha, artralgie, bolest zad, py-
rexie, únava; časté nežádoucí účinky (≥ 1/100 až < 1/10): infekce mo-
čových cest, hypersenzitivita, zvracení, dyspepsie, urtikárie, pruritus, 
vyrážka, myalgie, svalové spazmy, onemocnění podobné chřipce, zim-
nice, astenie, reakce spojená s infuzí; méně časté nežádoucí účinky 
(≥ 1/1000 až < 1/100): meningokoková infekce, diseminovaná gonoko-
ková infekce, anafylaktická reakce. Pediatrická populace: U pediatric-
kých pacientů s PNH a prokázaným aHUS zařazených do pediatrických 
studií byl bezpečnostní profil podobný jako u dospělých pacientů. 
Nejčastějšími nežádoucími účinky hlášenými u pediatrických pacientů 
s PNH byly bolest břicha, nauzea, nazofaryngitida, a bolest hlavy, u pe-
diatrických pacientů s aHUS pyrexie. (Více viz SPC). Ravulizumab nebyl 
zkoumán u pediatrických pacientů s gMG a NMOSD. Zvláštní požadavky 
na podmínky uchovávání: Uchovávejte v chladničce (2 °C – 8 °C). 
Chraňte před mrazem. Uchovávejte injekční lahvičku v krabičce, aby 
byl přípravek chráněn před světlem. 

Držitel rozhodnutí o registraci: Alexion Europe SAS, 103-105 rue 
Anatole France, 92300 Levallois-Perret, Francie. Registrační čísla: 
EU/1/19/1371/001, 002, 003. Datum první registrace: 2. července 2019. 

Datum poslední revize textu: 4. července 2024.

Výdej léčivého přípravku je vázán na lékařský předpis s omezením. 
Přípravek není hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění.

Úplnou informaci o přípravku obdržíte na adrese: AstraZeneca Czech 
Republic s.r.o., U Trezorky 921/2, 158 00 Praha 5, tel.: +420 222 807 111.

Podrobné informace o tomto přípravku jsou uveřejněny na webových 
stránkách Evropské lékové agentury (EMA) http: //www.ema.europa.eu/.

Hlášení nežádoucích účinků: Státní ústavu pro kontrolu léčiv: http://www.
sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek nebo AstraZeneca prostřednictvím 
portálu: https://contactazmedical.astrazeneca.com 
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PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
RAVULIZUMAB V LÉČBĚ PACIENTŮ S AQP4-IgGpoz NEUROMYELITIS OPTICA A ONEMOCNĚNÍM JEJÍHO ŠIRŠÍHO SPEKTRA

na snížení rizika relapsu u pacientů s AQP4-

IgGpozNMOSD. Placebové větve z předchozí 

studie bylo možné využít pro analogický efekt 

ekulizumabu v inhibici C5 složky komplemen-

tu a vzhledem k faktu, že by bylo neetické 

designovat studii v placebem u pacientů, 

u kterých jediný relaps může vést k těžké 

invaliditě (Pittock et al., 2023). CHAMPION-

NMOSD sestává ze čtyř částí: screeningové, 

primární léčebné periody, extenze a bezpeč-

nostního sledování. Prezentována jsou data 

z primární periody, do které bylo zařazeno 58 

pacientů. Byla povolena konkomitantní imu-

nosupresivní léčba (Tab. 2), na monoterapii 

ravulizumabem bylo 30 pacientů. Dva pacienti 

ukončili účast ve studii před koncem primární 

části. Jeden pacient z důvodů meningokokové 

infekce a druhý pro diagnózu karcinomu prsu. 

Primární perioda skončila v okamžiku, kdy 

všichni pacient naplnili 50 týdnů od zahájení 

léčby ravulizumabem, medián doby léčby byl 

73,5 týdne. Žádný pacient ve skupině s ravuli-

zumabem neměl pozorovaný relaps ve studii 

v průběhu 84,0 pacientoroků v porovnání s 20 

pacienty s pozorovaným relapsem ve skupi-

ně s placebem ve studii PREVENT v průběhu 

46,9 pacientoroků. Poměr rizik pro primární 

cíl pro ravulizumab v porovnání s placebem 

byl 0,014 (95 % CI = 0,000–0,103), což před-

stavuje 98,6% redukci rizika relapsu (logrank 

p < 0,0001) (Obr. 2). Lékařem determinovaný 

relaps se objevil u dvou pacientů ve skupině 

s ravulizumabem, ani jeden však nebyl potvr-

zen nezávislou komisí. Naproti tomu 29 paci-

entů ve skupině s placebem ve studii PREVENT 

mělo lékařem pozorovaný relaps, z nichž 20 

bylo potvrzeno nezávislou komisí.

V předem specifikované analýze podsku-

pin, pacienti užívající ravulizumab v monote-

rapii (n = 30; 44,0 pacientoroků) měli 97,9% 

redukci relativního rizika relapsu v porovnání 

s pacienty užívajícími placebo bez konkomi-

tantní imunosuprese (13; 11,1 pacientoroků, 

HR = 0,021, 95 % CI= 0,000–0,76, log-rank 

p < 0,001). V předem specifikované explora-

tivní analýze pacientů, kteří užívali rituximab 

v roce před screeningem, byla 93,7% reduk-

ce relativního rizika relapsu u pacientů, kteří 

užívali ravulizumab (n = 20) v porovnání s pa-

cienty užívajícími placebo (n = 17; HR = 0,063; 

95 % CI = 0,000–0,562, log-rank p = 0,0078). 

U 89,7 % pacientů nedošlo ke zhoršení EDSS 

skóre o ≥ 1 bod (Pittock et al., 2023). 

Významnou otázkou je také bezpečnost 

léčby. Vzhledem ke známým rizikům museli 

všichni pacienti podstoupit vakcinaci proti 

Neisseria meningitidis před vstupem do studie 

podle lokálních doporučení. Většina nežádou-

cích událostí hlášených ve studii CHAMPION-

NMOSD byla co se závažnosti týče mírná, pří-

padně střední, nebyla hlášena žádná úmrtí. 

Mezi nejčastěji hlášené nežádoucí události 

patřil COVID-19 (nutno brát v kontextu pro-

bíhající pandemii COVID-19 v průběhu stu-

die), cefalea, bolest zad, artralgie a infekce 

močových cest. Jako závažné bylo hodno-

ceno 13 případů z celkových 328. Mezi zá-

važné nežádoucí účinky ve vztahu k léčbě 

byla referována pneumonie, meningokoko-

vá sepse a menigokoková encefalitida. I přes 

očkování jeden z pacientů na monoterapii 

ravulizumabem vyvinul meningokokovou in-

fekci sérotypem W135 21. den po první dávce 

léčiva. Druhý pacient, který byl na konkomi-

tantní imunosupresivní léčbě mykofenolátem 

a prednisonem, rozvinul meningokokovou 

infekci (sérotyp B) 483 dnů od úvodní dávky, 

jeho předchozí medikace také zahrnovala 

rituximab s posledním podáním 13 měsíců 

před vstupem do studie a v době infekce byla 

hodnota CD19pozB lymfocytů v periferní krvi 

výrazně pod normou (0,04 × 109/l). U obou 

pacientů byla bezodkladně zahájena terapie 

antibiotiky a došlo k úpravě zdravotního stavu 

bez následků (Pittock et al., 2023). Ve studii 

PREVENT-NMO s ekulizumabem meningo-

kokové infekce hlášeny nebyly. Bezpečnost 

ravulizumabu/ekulizumabu je také sledována 

u jiných onemocnění, u kterých se C5 inhibito-

ry terapeuticky využívají (paroxyzmální noční 

hemoglobinurie – PNH, AChR-IgGpoz myasthe-

nia gravis a atypický hemolyticko-uremický 

syndrom – aHUS). V kohortě dětských pacien-

tů s PNH prokázal ravulizumab dobrý bezpeč-

nostní profil, kdy nežádoucí účinky byly mírné 

nebo střední závažnosti a neliší se od dospělé 

kohorty (např. cefalea, infekce horních cest 

dýchacích, nazofaryngitida, průjem, pyrexie, 

nauzea, artralgie, únava, bolest zad apod.) 

(Chonat et al., 2024). Ve studiích pro pacien-

ty s PNH a aHUS byla tvorba protilátek proti 

ravulizumabu referována u 0,57 % pacientů. 

Údaje o bezpečnosti ravulizumabu během 

těhotenství nejsou známy a ženy ve fertilním 

věku musí využívat účinné metody antikon-

cepce a pokračovat osm měsíců po ukončení 

terapie ravulizumabem (SPC Ultomiris). 

Bohužel nebyly designovány „head to 

head“ klinické studie porovnávající vzájem-

ný efekt jednotlivých on-label léčiv v terapii 

AQP4-IgGpozNMOSD. Jednotlivé klinické stu-

die měly řady rozdílů, nicméně všechny byly 

strukturovány jako „time to event“ studie, tedy 

v NMOSD jako čas do relapsu a snížení rizika 

relapsů. Ve všech studiích byly dány podmínky 

pro hodnocení „on-trial“ relapsu a verifiko-

vány studijní komisí. Clardy a kol. publikovali 

metaanalýzu zabývající se srovnáním efektu 

jednotlivých léčiv na redukci rizika relapsu 

pomocí Bayesianské analýzy využívající data 

ze studií PREVENT, N-MOmentum (inebilizu-

mab), SAkuraSky (satralizumab), SAkuraStar 

(satralizumab v monoterapii) a CHAMPION-

NMOSD. Dle této metaanalýzy je monoterapie 

ravulizumabem asociována s nižším rizikem 

relapsu a roční frekvencí relapsů než monote-

Obr. 2.  Kaplan-Meierova křivka znázorňující poměr rizik pro primární cíl pro ravulizumab v porovnání 
s placebovou větví
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PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
RAVULIZUMAB V LÉČBĚ PACIENTŮ S AQP4-IgGpoz NEUROMYELITIS OPTICA A ONEMOCNĚNÍM JEJÍHO ŠIRŠÍHO SPEKTRA

rapie inebilizumabem nebo satralizumabem. 

Totéž platilo pro roční frekvenci relapsů, která 

byla nejnižší u ravulizumabu. Nebyl statisticky 

významný rozdíl mezi u obou inhibitorů C5 

složky komplementu, tedy ravulizumabem 

a ekulizumabem. Taktéž terapie ravulizuma-

bem s konkomitantní imunosupresivní léčbou 

měla nižší riziko relapsu než terapie satrali-

zumabem s konkomitantní imunosupresivní 

léčbou (Clardy et al., 2024).

Efektivita léčby však není jediné kritérium 

v rozhodování o vhodné terapii pro daného 

pacienta, zohledňuje se řada dalších faktorů, 

mezi zásadní pak patří přidružené komor-

bidity, výskyt a typ infekcí v anamnéze, věk, 

plánování gravidity a v neposlední řadě com-

pliance pacienta a další okolnosti. 

Před zahájením léčby C5 inhibitory je po-

třeba vždy provést očkování proti Neiseria 

meningitidis, což zahrnuje v ČR dva typy vak-

cín – proti sérotypům B a proti sérotypům A, 

C, W135 a Y. Pokud je doba mezi vakcinací 

a podáním ravulizumabu kratší než 14 dnů, 

je potřeba tuto periodu překrýt profylaktic-

ky antibiotiky (nejčastěji amoxicilin). Je po-

třeba si dále uvědomit, že u pacientů, kteří 

přecházejí z jiné imunosupresivní léčby, jako 

je např. B depleční terapie (např. rituximab, 

inebilizumab) vysokodávkované kostikoste-

roidy apod., nemusí být vakcinace dostatečně 

účinná, proto je možné délku profylaxe anti-

biotiky prodloužit. Pacient musí být opako-

vaně poučen o projevech meningokokových 

infekcí a nejen těch. Rizikové jsou zejména 

další infekce způsobené opouzdřenými pato-

geny, jako je Neiseria gonorrhoeae. Ke zvážení 

je také strategie očkování nejbližších členů 

domácnosti. Pacienti mladší 18 let musí být 

očkováni proti Haemophilus influenzae a pneu-

mokokovým infekcím a musí přísně dodržovat 

národní pokyny pro vakcinaci u každé věkové 

skupiny, nicméně ravulizumab nebyl testován 

u NMOSD pacientů mladších 18 let.  

Ravulizumab představuje terapii perso-

nalizované medicíny pro pacienty s AQP4-

IgGpozNMOSD, která má velký potenciál v pre-

venci invalidity pacientů s tímto onemocně-

ním v případě správné a včasné diagnózy. 

V ideálním případě by měla být léčba zahá-

jena bezodkladně, což je nyní limitováno pro-

cesem žádosti o úhradu zdravotní pojišťovnou 

pacienta i vzhledem k nákladnosti léčby. Je 

také potřeba aktivně referovat takto nemoc-

né pacienty do center vysoce specializované 

péče pro pacienty s RS a NMOSD v případě 

diagnostiky ve zdravotnickém zařízení, kde 

tato centra nejsou. 
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fenytoinu, primidonu, rifampicinu, třezalky tečkované a efavirenu) ovlivní farmakokinetiku omaveloxolonu. Grapefruit a grapefruitová šťáva jsou inhibitory CYP3A4, proto je třeba pacienty upozornit, aby se jejich 
konzumaci při užívání přípravku Skyclarys vyhnuli. Fertilita, těhotenství a kojení: Přípravek Skyclarys se v těhotenství a u žen ve fertilním věku, které nepoužívají antikoncepci, nemá používat. Pacientky 
mají před zahájením léčby přípravkem Skyclarys, během léčby a po dobu 28 dnů po jejím ukončení používat účinnou antikoncepci. Používání přípravku Skyclarys může snížit účinnost hormonální antikoncepce. 
Je třeba doporučit pacientkám, aby se vyhnuly souběžnému používání s kombinovanou hormonální antikoncepcí (např. ve formě tablet, náplastí, vaginálních kroužků). Ženy, které užívají hormonální antikoncepci, 
mají být poučeny, aby během souběžného používání a po dobu 28 dnů po ukončení užívání přípravku Skyclarys používaly alternativní metodu antikoncepce (např. nehormonální nitroděložní tělísko) nebo další 
nehormonální antikoncepční prostředky (např. kondomy). Údaje o přítomnosti omaveloxolonu v lidském mateřském mléce nejsou k dispozici. Riziko pro kojené děti nelze vyloučit. Přípravek Skyclarys se v období 
kojení nemá podávat. Údaje o účincích přípravku Skyclarys na fertilitu u člověka nejsou k dispozici.Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje: Omaveloxolon má malý vliv na schopnost řídit nebo 
obsluhovat stroje. Po užití omaveloxolonu se může objevit únava. Nežádoucí účinky:Velmi časté: chřipka, snížená chuť k jídlu, bolest hlavy, orofaryngeální bolest, nauzea, průjem, zvracení,  zvýšená hladina 
ALT, zvýšená hladina AST, bolest zad, svalové spazmy, únava, snížení tělesné hmotnosti. Časté: infekce močových cest, hypertriacylglycerolemie, zvýšená hladina lipoproteinů o velmi nízké hustotě, bolest horní 
části břicha, bolest břicha, zvýšená hladina GGT, dysmenorea, zvýšená hladina BNP. Předávkování: Pro přípravek Skyclarys neexistuje žádné specifi cké antidotum. Stav pacientů, u nichž dojde k předávkování, 
je nutno pečlivě sledovat a poskytnout jim odpovídající podpůrnou léčbu. Podmínky uchovávání: Tento léčivý přípravek nevyžaduje žádné zvláštní podmínky uchovávání. Balení: 50 mg: Balení obsahující 
90 (1 lahvička) tvrdých tobolek. Lahvička z HDPE s polypropylenovým dětským bezpečnostním uzávěrem zapečetěná indukční fólií. Držitel rozhodnutí o registraci: Biogen Netherlands B.V., 1171 LP 
Badhoevedorp, Nizozemsko. Reg. číslo: EU/1/23/1786/001. Způsob úhrady a výdeje: Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis. Přípravek není hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. 
Datum revize textu: 09/2024.

 Tento léčivý přípravek podléhá dalšímu sledování. To umožní rychlé získání nových informací o bezpečnosti. Žádáme zdravotnické pracovníky, aby hlásili jakákoli podezření na nežádoucí účinky.
Před předepsáním léku se prosím seznamte s úplnou informací o přípravku.
Biogen (Czech Republic) s.r.o., Na Pankráci 1683/127, 140 00 Praha 4, tel.: 255 706 200, www.biogen.com.cz

Reference: 1. SKYCLARYS, Souhrn údaj o přípravku, datum poslední revize textu 09/2024. 2. A. Lynch DR et al. Ann Neurol. 2021; 89(2): 212 – 225. 3. Schulz JB, Boesch S, Bürk K, et al. Diagnosis and treatment of Friedreich ataxia: a European 
perspective. Nat Rev Neurol. 2009;5(4):222–234. 4. National Institute of Neurological Disorders and Stroke. Friedreich Ataxia. Form Approved OMB# 0925-0648 Exp. Date 06/2024. Accessed 05 April 2023. https://www.ninds.nih.gov/health-informa-
tion/disorders/friedreich-ataxia# 5. Cook A, Giunti P. Friedreich’s ataxia: clinical features, pathogenesis and management. Br Med Bull. 2017 Dec 1;124(1):19–30. doi: 10.1093/bmb/ldx034. PMID: 29053830; PMCID:PMC5862303
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NYNÍ MŮŽETE OVLIVNIT ŽIVOT PACIENTŮ
S FRIEDREICHOVOU ATAXIÍ (FA)1, 2

  FA je jedna z nejčastějších dědičných ataxií.3, 4

   FA je závažné onemocnění spojené s progresivní svalovou slabostí, 
únavou a ztrátou koordinace vedoucí k invaliditě.3, 4

   Diagnózu FA potvrzuje genetický test, který zahrnuje analýzu expanze GAA tripletu.3 

   Včasné potvrzení diagnózy uspíší poskytnutí specializované multidisciplinární péče 
vašim pacientům. Ta jim může pomoci udržet jejich nezávislost delší dobu.5

Přípravek SKYCLARYS je indikován k léčbě Friedreichovy ataxie (FA) 
u dospělých a dospívajících ve věku od 16 let.1

SKYCLARYS
- je indikován k léčbě Friedreichovy ataxie (FA) u dospělých a dospívajících ve věku od 16 let.1

- první lék, který pomáhá zpomalit progresi FA a pomáhá zachovat motorické funkce.1, 2
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Léčba chronické bolesti, atypické opioidy
MUDr. Marek Hakl, Ph.D.
Centrum léčby bolesti Medicinecare, s. r. o., Brno

Chronická bolest představuje významný celospolečenský socio-ekonomický problém. 
Výraznou měrou se podílí na invalidizaci obyvatelstva vyspělých zemí světa a nepříznivě 
ovlivňuje kvalitu života. Strategie léčby chronické bolesti je multimodální; zahrnuje far-
makoterapii, rehabilitační léčbu, psychoterapii, invazivní metody a některé další léčebné 
možnosti. Základní strategie léčby bolesti vychází z třístupňového analgetického žeb-
říčku WHO. Základem léčby chronické bolesti jsou neopioidní analgetika, dle intenzity 
bolesti kombinovaná se slabými nebo silnými opioidy. Tato léčba může být doplňována 
adjuvantní analgetickou medikací. Opioidy v poslední době dělíme i na konvenční 
a atypické. Zástupcem atypických opioidů je především buprenorfin a tapentadol. 

Klíčová slova: chronická bolest, neopioidní analgetika, atypické opioidy, buprenorfin, 
tapentadol hydrochlorid.

Chronic pain management, atypical opioids

Chronic pain is a major society-wide socio-economic problem. It significantly con-
tributes to the population disability rate in developed countries and adversely affects 
the quality of life. The strategy of chronic pain management is multimodal, involving 
pharmacotherapy, rehabilitation therapy, psychotherapy, invasive methods, and some 
other therapeutic options. The basic pain management strategy is based on the WHO 
three-step analgesic ladder. Non-opioid analgesics are the mainstay of chronic pain 
management, combined with weak or strong opioids depending on the intensity 
of pain. This treatment can be supplemented with adjuvant analgesic medication. 
Recently, opioids have also been classified into conventional and atypical ones. Bu-
prenorphine and tapentadol are the main examples of atypical opioids.

Key words: chronic pain, non-opioid analgesics, atypical opioids, buprenorphine, 
tapentadol hydrochloride.

Úvod
Bolest je jedním z prvních vjemů, s nímž se 

člověk ve svém životě setkává a který ho dopro-

vází po celou dobu jeho existence. Světová zdra-

votnická organizace (World Health Organization, 

WHO) i Mezinárodní organizace pro studium 

bolesti (International Association for the Study 

of Pain, IASP) definují bolest jako „nepříjemný 

senzorický a emocionální prožitek spojený se 

skutečným či možným poškozením tkání nebo 

zážitek, který je v termínech takového poškození 

popisován; bolest je vždy subjektivní“.

Chronická bolest patří k nejrozšířeněj-

ším medicínským problémům současnosti 

s výrazným socio-ekonomickým dopadem. 

Prevalence chronické bolesti v ekonomic-

ky vyspělých státech se udává kolem 20 %. 

Frekvence výskytu chronické bolesti v jed-

notlivých evropských zemích se liší jen 

mírně. Jedna z mála celoevropských studií, 

provedená v roce 2006 v 15 evropských ze-

mích a v Izraeli, prokázala, že 19 % dospělého 

obyvatelstva má zkušenosti s dlouhodobou 

bolestí. Studie ze severských zemí hovoří 

o 24,2 % výskytu chronické bolesti v Norsku 

a 20,2 % výskytu ve Švédsku. Nejnižší vý-

skyt je ve Španělsku, Irsku a ve Velké Británii 

(12–30 %), nejvyšší naopak v Itálii, Polsku 
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Prohlášení o odpovědném užívání léků na bázi opioidů. Všeobecné úvahy o léčbě bolesti s využitím opioidních analgetik. Všeobecně je třeba zvážit následující: Pro vytvoření terapeutického vztahu mezi pacientem a lékařem v průběhu dia-
gnostiky a léčby bolesti je nezbytný individualizovaný přístup zaměřený na pacienta. • Před předepsáním opioidních analgetik zvažte všechny pacientovy proměnné, které by mohly mít vliv na výslednou dávku opioidů.(1). • U pacientů s akutní bolestí, např. 
po operaci, by měly být léky na bázi opioidů nasazovány na co nejkratší možnou dobu(1). U všech pacientů by měl proběhnout pečlivý výběr, jakož i zhodnocení rizika zneužívání, a užívání opioidů by mělo být pravidelně sledováno, aby bylo přiměřené(3-4) 
a v souladu s cíli léčby (intenzita a funkčnost bolesti) dle dohody s pacientem(3-4). • Pacienti by měli být informováni o možných vedlejších účincích opioidů a o možnosti vzniku tolerance, návyku a závislosti(3-4). • V případech akutní i chronické bolesti je důležité 
optimálně využívat multimodální přístupy bez užití opioidů(1). • Závislost může vzniknout i tehdy, jsou-li opioidy užívány dle pokynů. Přesnou prevalenci zneužití u pacientů s chronickou bolestí léčenou opioidy je obtížné určit(5). • Při dlouhodobém užívání 
opioidů jsou nezbytné pravidelné lékařské kontroly, které mají posoudit stav bolesti, dopad léčby na životní styl, jakož i na fyzickou a psychickou pohodu, vedlejší účinky a potřebu další léčby(2). • Dlouhodobé užívání opioidů je třeba sledovat a pravidelně 
přehodnocovat, vč. snižování dávek nebo ukončení léčby(3-4). • Příznaky zneužívání opioidů je třeba sledovat a řešit(3-4). • Pacientům i široké veřejnosti mohou pro odpovědné užívání opioidů posloužit přehledné vzdělávací materiály a informační kampaně(6). 
Verze: 26. 2. 2020 1. Zpráva DHHS o osvědčených postupech při léčbě bolesti, květen 2019. 2. O´Brien, T. et al. European Journal of Pain 2017; 21:3-192. 3. Fakulta analgetik, OpioidsAware https://www.rcoa.ac.uk/faculty-of-pain-medicine/opioids-
-aware, září 2019. 4. Kosten, T.R. et al., Scie Pract. Perspect 2002; 1:13-20. 5. Rosenblum, A. et al Exp. Clin. Psycho-pharmacol. 2008; 16(5):405-416. 6. Zdravotní politika OECD. Řešení problematického užívání opioidů v zemích OECD. Květen 2019. 
https://www.oecd.org/health/addressing-problematic-opioid-use-in-oecd-countries-a18286f0-en.htm

5 | 20 | 30 | 40 mikrogramů/h
transdermální náplast

Zastoupení v ČR: 
STADA PHARMA CZ s.r.o., Siemensova 2717/4, 155 00 Praha 5 – Stodůlky, tel.: +420 257 888 111, www.stada-pharma.cz

atypický opioid

Zkrácená informace o přípravku: Buprenorfi n Stada 5 mik  rogramů/h transdermální náplast / 10 mikrogramů/h transdermální náplast / 15 mikrogramů/h transdermální náplast / 20 mikrogramů/h transdermální 
náplast, 25 mikrogramů/h transdermální náplast / 30 mikrogramů/h transdermální náplast / 40 mikrogramů/h transdermální náplast
Indikační skupina: opioidní analgetika (anodyna), deriváty oripavinu. Složení: jedna transdermální náplast obsahuje buprenorphinum 5 mg nebo 10 mg nebo 15 mg nebo  20 mg nebo 25 mg nebo 30 mg nebo 
40 mg. Indikace: léčba středně silné nenádorové bolesti v případech, kdy je k dosažení dostatečné analgezie nutné podání opioidů. Přípravek Buprenorfi n Stada není vhodný k léčbě akutní bolesti a je určen k léčbě 
dospělých. Dávkování a způsob užívání: Pacienti od 18 let a starší: zahajovací dávka se má použít nejnižší dávka přípravku Buprenorfi n Stada transdermální náplast o síle 5 mikrogramů/h. Dávku je možné zvyšovat 
dle indikace po 3 dnech, kdy se ustaví maximální účinek podané dávky. Následná zvýšení dávky lze poté titrovat na základě potřeby doplňkových analgetik a pacientovy analgetické odpovědi na transdermální náplast. 
Přípravek Buprenorfi n Stada se aplikuje každý 7. den. Délka léčby: Přípravek Buprenorfi n Stada se za žádných okolností nesmí podávat déle, než je absolutně nezbytné. Vysazování přípravku: pokud pacient již léčbu 
přípravkem Buprenorfi n Stada nepotřebuje, může být prospěšné snižovat dávku postupně, aby se předešlo abstinenčním příznakům. Není-li dosaženo dostatečné kontroly bolesti, má se zvážit možnost hyperalgezie, 
tolerance a progrese primárního onemocnění (viz bod 4.4). Po odstranění transdermální náplasti se sérové koncentrace buprenorfi nu snižují postupně, analgetický účinek je po jistou dobu zachován Pediatrická populace: bezpečnost 
a účinnost buprenorfi nu u dětí a dospívajících do18 let nebyla stanovena. Nejsou k dispozici žádné údaje. U pacientů s těžkou poruchou funkce jater se buprenorfi n může během léčby přípravkem Buprenorfi n Stada kumulovat, proto je nutno 
zvážit jinou léčbu a Buprenorfi n Stada používat opatrně, pokud vůbec. Způsob podání: transdermální. Kontraindikace: hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku uvedenou v bodě 6.1; pacienti závislí na opioidech 
a při odvykací léčbě závislosti na opioidech; stavy, kdy je vážně porušeno dýchací centrum a jeho funkce, nebo k jeho poruše může dojít; pacienti, kterým jsou podávány inhibitory MAO, nebo kteří je užívali během posledních dvou týdnů (viz 
bod 4.5); pacienti trpící myasthenia gravis; pacienti v deliriu tremens. Interakce: buprenorfi n se nesmí používat současně s inhibitory MAO a u pacientů, kteří inhibitory MAO dostávali v předchozích dvou týdnech (viz bod 4.3). Současná 
léčba inhibitory CYP3A4 může vést ke zvýšeným plazmatickým koncentracím se zesílenou účinností buprenorfi nu. Používat s opatrností v kombinaci: se serotonergními léčivými látkami, např. inhibitory MAO, selektivními inhibitory zpětného 
vychytávání serotoninu (SSRI), inhibitory zpětného vychytávání serotoninu a norepinefrinu (SNRI) nebo tricyklickými antidepresivy, s dalšími látkami tlumícími centrální nervový systém: s deriváty opioidů (analgetika a antitusika obsahující 
např. morfi n, dextropropoxyfen, kodein, dextromethorfan nebo noskapin). Některá antidepresiva, sedativní antagonisté receptoru H1, alkohol, anxiolytika, neuroleptika, klonidin a příbuzné látky, tyto kombinace zesilují aktivitu tlumící CNS. 
Současné užívání opioidů spolu se sedativy, jako jsou benzodiazepiny, gabapentinoidy (gabapentin a pregabalin) nebo jim podobné látky, může vést ke zvýšené sedaci, respirační depresi, hypotenzi, kómatu nebo úmrtí v důsledku aditivního 
tlumivého účinku na CNS. Je nutné omezit dávku a délku trvání jejich současného užívání (viz bod 4.4). Hlavní nežádoucí účinky: zmatenost, deprese, insomnie, nervozita, úzkost, anorexie, tremor, bolest hlavy, závrať, somnolence, zácpa, 
nauzea, zvracení, bolest břicha, průjem, dyspepsie, dušnost, sucho v ústech, svědění, erytém, vyrážka, pocení, exantém, svalová slabost, vyčerpanost, astenie, periferní edém. Léková závislost: opakované užívání přípravku Buprenorfi n Stada 
může vést k lékové závislosti, a to i v terapeutických dávkách. Riziko vzniku lékové závislosti se může lišit v závislosti na individuálních rizikových faktorech pacienta, dávkování a délce léčby opioidy (viz bod 4.4). Upozornění: buprenorfi n 
se musí používat zvláště opatrně u pacientů s akutní intoxikací alkoholem, poraněním hlavy, v šoku, se sníženou úrovní vědomí nejasného původu, intrakraniálními lézemi nebo se zvýšeným nitrolebním tlakem, anebo u pacientů s těžkou 
poruchou funkce jater (viz bod 4.2). Současné užívání opioidů spolu se sedativy, jako jsou benzodiazepiny, gabapentinoidy (gabapentin a pregabalin) nebo jim podobné látky, může vést khluboké sedaci, respirační depresi, hypotenzi, kómatu 
nebo úmrtí v důsledku aditivního tlumivého účinku na CNS. Tolerance a porucha užívání opioidů (zneužívání a závislost): při opakovaném podávání opioidů, jako je přípravek Buprenorfi n Stada, může vzniknout tolerance, fyzická a psychická 
závislost a porucha užívání opioidů (opioid use disorder, OUD). Opakované užívání přípravku Buprenorfi n Stada může vést k OUD. Vyšší dávka a delší trvání léčby opioidy může zvýšit riziko vzniku OUD. Zneužití nebo úmyslné zneužití přípravku 
Buprenorfi n Stada může vést k předávkování a/nebo úmrtí. Těhotenství a kojení: buprenorfi n nemá používat během těhotenství a u žen, které mohou otěhotnět a nepoužívají účinnou antikoncepci, pokud potenciální přínos léčby nepřeváží 
potenciální riziko pro plod. Přípravek Buprenorfi n Stada se má během kojení používat s opatrností nebo se používání během kojení vyhnout. Balení na trhu: 4, 8 nebo 12 jednotlivě balených transdermálních náplastí. Podmínky uchovávání: 
[5 mikrogramů/h] a [10 mikrogramů/h] a [15 mikrogramů/h]: Uchovávejte při teplotě do 25 °C. [20 mikrogramů/h] a [25 mikrogramů/h, 30 mikrogramů/h a 40 mikrogramů/h]: nevyžaduje žádné zvláštní podmínky uchovávání. Datum 
poslední revize textu: 16. 8. 2024 Držitel rozhodnutí o registraci: STADA Arzneimittel AG, Německo Registrační číslo: Buprenorfi n Stada 5 mikrogramů/h transdermální náplast: 65/414/20-C, Buprenorfi n Stada 10 mikrogramů/h 
transdermální náplast: 65/415/20-C; Buprenorfi n Stada 20 mikrogramů/h transdermální náplast: 65/416/20-C; Buprenorfi n Stada 15 mikrogramů/h transdermální náplast: 65/064/19-C Buprenorfi n Stada 25 mikrogramů/h transdermální 
náplast: 65/065/19-C Buprenorfi n Stada 30 mikrogramů/h transdermální náplast: 65/066/19-C Buprenorfi n Stada 40 mikrogramů/h transdermální náplast: 65/067/19-C. Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis. Přípravek je 
plně hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění pouze síla Buprenorfi n STADA 5 mikrogramů/h transdermální náplast/ je částečně hrazena z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Před předepsáním se 
seznamte s úplným souhrnem údajů o přípravku. 



NEUROLOGIE PRO PRAXI  /  Neurol. praxi. 2024;25(6):478-481  /  www.neurologiepropraxi.cz480

PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
Léčba chronické bolesti, atypické opioidy

a v Norsku (26–30 %). Toto procento se v dů-

sledku stárnutí populace postupně zvyšuje 

(Breiwick et al., 2006; MullerSwefcheet et al., 

2011).

Obdobné výsledky vykazují i studie pro-

váděné u populace v České republice; jedno 

z mála českých sledování uvádí, že bolest je 

příčinou asi 20 % návštěv u praktického lékaře 

(Skála, 2008).

Farmakoterapie bolesti

Opioidy
Opioidy se standardně dělí na slabé a silné.

Poslední dobou se setkáváme s dělením 

opioidů na konvenční opioidy a opioidy aty-

pické. V našem článku bychom se více věnova-

li relativně nové skupině atypických opioidů.

Konvenční opioidy se opírají čistě o µ opio

idní agonismus. Tyto léky mají silný analgetický 

potenciál zejména u nociceptivní bolesti. Hodí 

se jak pro léčbu onkologické, tak i neonkologic-

ké bolesti. Klasickými představiteli této skupiny 

jsou fentanyl, oxycodon, hydromorfon a mor-

fin. Nevýhodou těchto léků je vyšší výskyt 

opioidy indukovaných nežádoucích účinků 

a minimální efekt u neuropatické bolesti. 

Atypické opioidy se neopírají pouze 

o µ opioidní mechanismus, ale působí i na 

ostatních receptorech, a to rozdílným principem 

účinku (Tschenka et al., 2014). Někdy se chovají 

jako agonisté, jindy jako parciální agonisté nebo 

dokonce antagonisté. Kromě toho mohou vyu-

žívat i jiný než opioidní princip účinku, nejčastěji 

ovlivňují zpětné vychytávání serotoninu nebo 

noradrenalinu (Shug, 2018; Raffa,  2014).  U sero-

toninergních sestupných drah má antinocicep-

tivní účinek aktivace 5- hydroxytryptanového 

receptoru (5HT1), u noradrenergní dráhy se efek-

tu dociluje aktivací α2 receptoru a omezením 

zpětného vychytávání noradrenalinu (Vranová, 

2023). Mezi atypické opioidy řadíme buprenor-

fin, tramadol a tapentadol. Při analýze příčin ne-

žádoucích účinků se zjistilo, že celá řada z nich je 

vázána na µ opioidní mechanismus. Proto vznik-

la snaha a vytvoření bezpečnějších opioidů. 

Atypické opioidy tedy vynikají nejenom nižším 

výskytem opioidy indukovaných nežádoucích 

účinků, ale pozorujeme u nich i nižší tendenci 

ke vzniku tolerance a nižší riziko vzniku závis-

losti. Atypické opioidy samozřejmě však stále 

patří do skupiny slabých nebo silných opioidů 

a s konvenčními opioidy se mohou rotovat dle 

ekvianalgetických dávek. Tedy konvenční opioid 

můžeme v případě potřeby nahradit  opioidem 

atypickým. Přínosné je to zejména u pacientů 

s výskytem nežádoucích účinků, s rychlým roz-

vojem tolerance nebo rizikem vzniku závislosti. 

S výhodou atypické opioidy používáme i u pa-

cientů s neuropatickou komponentou bolesti. 

Buprenorfin
Buprenorfin je řazen mezi tzv. atypické 

opioidy. Buprenorfin je parciální agonista 

na μ opioidních receptorech, antagonista na 

κ  a δ receptorech a agonista na ORL1 (Opioid 

Receptor-Like 1). Částečný agonismus na 

μ opioidních receptorech odpovídá za silný anal-

getický efekt. Současně vykazuje stropový efekt, 

který se však vyskytuje až v dávkách 140 μg. Tato 

dávka je dostatečně vysoká, aby pokryla i velmi 

vysokou intenzitu bolesti, tak jak to občas vidíme 

u onkologických nemocných. Antagonismus na 

κ a δ receptorech snižuje výskyt zácpy, decho-

vého útlumu, úzkosti a vzniku závislosti. Také 

pozorujeme nižší výskyt tolerance. Agonismus 

na OP4 receptorech přispívá ke spinální analgezii. 

Buprenorfin je látka s nízkou molekulo-

vou hmotností a vysokou lipofilitou, což vede 

k dobré biologické dostupnosti. Buprenorfin 

se z 96 % váže na plazmatické bílkoviny. 

Místem metabolismu buprenorfinu jsou játra, 

podléhá významnému firstpass efektu. To ho 

jednoznačně předurčuje k transdermálnímu 

podání. Buprenorfin je metabolizován cy-

tochromem CYP 450 (CYP3A4), v druhé fázi 

dochází ke konjugaci s kyselinou glukurono-

vou. Hlavním metabolitem je norbuprenorfin. 

Výhodou je, že buprenorfin ve svém vylučo-

vání není závislý na renálních funkcích, proto 

není zapotřebí redukovat dávku u seniorů ne-

bo pacientů s omezenou funkcí ledvin (Body, 

1999; Sláma, 2023; Gudin et Fudin 2020). 

Péče o kůži při aplikaci buprenorfinu

Buprenorfin celkově vykazuje nízký výskyt 

nežádoucích účinků. Asi nejvíce limitující je 

lokální reakce kůže po nalepení náplasti. Může 

Tab. 1.  Nejčastěji používaná neopioidní analgetika
Analgetika – antipyretika
Látka Aplikace Nástup 

účinku
Obvyklá 
dávka (mg)

Max. den-
ní dávka 
(mg)

Poznámka

Paracetamol p. o., p. r., i. v. Do 30 min dle 
aplik. formy

4 × 500–1 000 4 × 1 000

Metamizol p. o., i. v. Do 30 min dle 
aplik. formy

4 × 500 6 × 1 000 Není vhodný k dlouhodobé 
léčbě – riziko závažné 
agranulocytózy.

COX 2 neselektivní NSA
Ibuprofen p. o. 15–20 min 4 × 400 4 × 600

Diclofenac p. o., p. r., 
i. m., i. v.

Do 30 min dle 
aplik. formy

3 × 50 3 × 50

Naproxen p. o. 2 h 2 × 250 2 × 500 KV šetrnost.

Indometacin p. o., p. r. 60 min 2 × 50 2 × 100 Vysoké GIT riziko.

COX 2 
preferenční NSA

Nimesulid p. o. 30–60 min 2 × 100 2 × 100 Omezené podávání 
na dobu max. 15 dnů, 
pouze akutní bolest.

Meloxicam p. o., p. r. 90 min 1 × 15 1 × 15 Pacienty lépe snášen než 
ostatní neselektivní NSA. 
V ČR zatím registrován 
pouze pro léčbu 
revmatologické bolesti.

COX 2 selektivní NSA
Celecoxib p. o. 45 min 2 × 100 2 × 200 Nižší riziko gastrotoxicity 

a krvácení než neselektivní 
NSA. V ČR zatím registrován  
pouze pro léčbu 
revmatologické bolesti.

Etoricoxib p. o. 30 min 1 × 60 1 × 120 Nižší riziko gastrotoxicity 
a krvácení než neselektivní 
NSA. Vysoké riziko KV.

Parecoxib i. v., i. m. 10 min 40 mg 80 mg

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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se jednat o iritaci kůže, případně o časnou 

nebo i pozdní alergickou reakci. V prevenci 

tohoto nežádoucího účinku je důležité dodr-

žovat některá režimová opatření. 

V SPC je doporučeno před aplikaci ostříhat 

nebo vyholit aplikační místo. Toto by však mělo 

být prováděno minimálně 24 hodin nebo lépe 

48 hodin před aplikací vlastní náplasti. U paci-

entů s pergamenovou nebo suchou kůží do-

poručujeme místo aplikace po sejmutí náplasti 

ošetřit dexpanthenolem (Bepanthen). Velice 

důležité je střídání aplikačních míst. Nejlépe 

je využívat všech šest lokalizací – levá a pravá 

strana hrudníku, laterální strany paží, obě dvě 

strany zadní plochy zad, případně aplikace na 

stehna. V případě, že již dojde k mírnému za-

rudnutí, doporučujeme místo 2× denně protí-

rat mastí mometason – furoát (Elocom) nebo 

jinou mastí s kortikosteroiden (triamcinolon  je 

nyní ve výpadku). V každém případě je vhodné 

po každém sejmutí náplasti aplikační plochu 

preventivně protřít dexpanthenolem, k ma-

ximálnímu zamezení lokální reakce. Nově sbí-

ráme zkušenosti s ošetřením iritované plochy 

mastí z léčebného konopí.

V současné době provádíme krátké sledo-

vání pacientů s nově nasazenou náplastí bupre-

norfin. Dodržujeme veškerá výše uvedená opat-

ření. Ke dni odevzdání článku do redakce máme 

vyhodnoceno 37 pacientů, kterým se nasazoval 

transdermální buprenorfin v různých gramážích. 

Lokální iritace kůže se vyskytla pouze u 4 paci-

entů, u 3 z nich byla mírného charakteru, kdy 

zarudnutí trvalo po odlepení náplasti 3–6 dnů. 

Po lokální aplikaci mometasonu a předchozí 

aplikaci Bepanthenu dochází k ústupu zarud-

nutí již po 1–2 dnech. Tito pacienti pokračovali 

nadále v užívání transdermálního buprenor-

finu. U jednoho pacienta se objevila výrazná 

lokální reakce, kde zarudnutí kůže přecházelo 

až v mokvání. Lokálně jsme kůži zaléčili mome-

tasonem a pacienta jsme převedli na jiný opioid. 

V případě mokvání kůže pod náplastí se dopo-

ručuje nasazení systémových antihistaminik 

případně lokálně aplikovat obložky s růžovým 

roztokem hypermanganu. Tyto intenzivní lokální 

reakce jsou naštěstí velmi vzácné. 

Tapentadol hydrochlorid
Tapentadol hydrochlorid je typickým 

představitelem atypického opioidu. FDA jej 

pro klinické použití schválila v roce 2008, 

do České republiky se dostává v roce 2011. 

Tapentadol má 7× vyšší afinitu k µ opioidnímu 

receptoru než tramadol, ale 18× slabší afinitu 

k µ opioidnímu receptoru než morfin (Butler 

et al., 2015). Aktivita na µ opioidním recep-

toru odpovídá za velmi dobrý analgetický 

efekt u nocicpetivní bolesti, mechanismus 

zpětného blokování noradrenalinu odpovídá 

za velmi dobrý efekt u neuropatické boles-

ti. Tapentadol je tedy jedním z nejvhodněj-

ších opioidů pro léčbu neuropatické bolesti. 

Obecně jsou opioidy řazeny do druhé linie léč-

by neuropatické bolesti po antikonvulzivech 

a antidepresivech. Vzhledem k velmi nízké 

blokádě zpětného vychytávání serotoninu, 

se nemusíme obávat vzniku serotoninové-

ho syndromu, tak jak je tomu u tramadolu. 

Tapentadol je dle SPC určen pro léčbu ne-

onkologické bolesti, což však neznamená, 

že by u onkologických pacientů nefungoval. 

Naopak je velmi dobře schopen vykrýt i neu-

ropatickou komopentu nádorové bolesti. 

Prozatím však není dost informací z klinic-

kých studií, a proto jeho použití u onkologické 

bolesti je stále off label.

K dispozici máme jak retardované for-

my tapentadolu v gramážích od 50 do 250 

mg, tak i rychle působící formy v gramážích 

50–100 mg. SR (forma s postupným uvolňo-

váním) se s výhodou používá k nastavení zá-

kladní analgezie. Titrace je obvykle snadná 

a výskyt nežádoucích účinků minimální. IR 

(forma s rychlým nástupem) formu tapenta-

dolu hydrochloridu využijeme jako záchran-

nou medikaci při akutním zhoršení bolestí 

u pacientů s nasazeným SR tapentadolem 

hydrochloridem, ale můžeme ji využít i jako 

záchranou medikaci u pacientů s jiným zá-

kladním silným opioidem. IR forma má rychlý 

a razantní nástup účinku, několik dostupných 

gramáží potom umožňuje individuální nasta-

vení medikace. Tapentadol hydrochlorid se 

poměrně rychle začlenil do systému silných 

opioidů a zaujal významné místo v systému 

rotace opioidů. Při přechodu z konvenčních 

na atypický opioid se řídíme ekvipotentními 

dávkami, lehce zvýšený pozor musíme dát na 

přítomnost abstinenčního syndromu, který 

se může objevit při nižší aktivitě atypických 

opioidů na µ opioidní receptory.

Tapentadol hydrochlorid tedy vyniká pře-

devším nízkým výskytem nežádoucích účinků. 

Například výskyt zácpy je u tapentadolu ve 

srovnání s morfinem asi 50× nižší (Chanel et 

Schug, 2018), přičemž ekvipotentní dávka ta-

pentadolu je pouze 2–3× nižší. V praxi pozoru-

jeme i nižší výsykt vertiga a pocení. Výhodná 

je i dobrá afinita k léčbě neuropatické bolesti. 

Tramadol
Tramadol je řazen mezi slabé opioidy, svým 

principem účinku spadá mezi atypické opioidy. 

Je agonistou na µ opioidních receptorech, zá-

roveň ovlivňuje zpětné vychytávání serotoninu 

a noradrenalinu. Jeho maximální dávka je 400 

mg denně. Má příznivý farmakologický profil, 

je součástí řady kombinovaných léků. Má velmi 

dobrý účinek i u neuropatické bolesti.

Závěr
Chronická bolest je významným socioeko-

nomickým problémem. Naštěstí v současnosti 

máme k dipozici řadu léků, které nám v boji 

s chronickou bolestí pomáhají. Je důležité se 

řídit základními pravidly farmakoterapie a vy-

užívat všech výhodných kombinací analgetik 

dle typu bolesti.  
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Nadměrná denní spavost (EDS – excessive daytime sleepiness) představuje závažný 
problém, mezi jehož nejtragičtější možné důsledky patří dopravní a jiné nehody. 
Tento přehledový článek je věnován zejména EDS vyvolané léky, kterou nelze vy-
světlit negativním ovlivněním kvality a architektury nočního spánku až navozením 
noční insomnie, resp. výskytu parasomnie. Soustředí se na EDS, kterou léky vyvo-
lávají „samy o sobě“, nicméně hranice mezi různými farmakogenními příčinami EDS 
nebývá vždy ostrá. Budeme se v něm tedy zabývat především protizáchvatovými 
léčivy, anxiolytiky, antipsychotiky, antidepresivy, antiparkinsoniky, myorelaxancii, 
antihistaminiky, opioidy a koanalgetiky. Stručně se dotkneme také otázky, jak EDS 
vzniklou vlivem léčiva řešit.

Klíčová slova: nadměrná denní spavost (EDS – excessive daytime sleepiness), kom-
pletní polysomnografie, GABA receptory, histaminové receptory, deprese, schizofrenie.

Drug-induced excessive sleepiness 

Excessive daytime sleepiness (EDS) is a serious issue, with one of the most tragic po-
tential consequences being traffic and other accidents. This review article particularly 
deals with drug-induced EDS that cannot be explained by negative effects on nocturnal 
sleep quality and architecture or by inducing nocturnal insomnia and/or the occurrence 
of parasomnia. It is focused on EDS induced by drugs in themselves; however, the dis-
tinction between various pharmacogenetic causes of EDS is not always clear cut. The 
main emphasis is placed on anti-seizure medications, anxiolytics, antipsychotic drugs, 
antidepressants, antiparkinsonian drugs, muscle relaxants, antihistamines, opioids, 
and coanalgesics. The paper also briefly outlines how to manage drug-induced EDS.

Key words: excessive daytime sleepiness, complete polysomnography, GABA recep-
tors, histamine receptors, depression, schizophrenia.

Nadměrná denní spavost (EDS – excessive 

daytime sleepiness) nabývá celospolečensky 

na významu – odhaduje se, že v USA v roce 

2020 postihovala EDS téměř 25 % obyvatel 

(Kolla et al., 2020). Mezi nejzávažnější možné 

důsledky EDS patří dopravní a jiné nehody. 

Kvantifikace EDS pomocí vyšetření MWT 

(maintenance of wakefulness test) a MSLT 

(multiple sleep latency test) není z důvodů 

omezené kapacity spánkových laboratoří 

vždy snadno dostupná, resp. není běžně do-

poručována (Littner et al., 2005). Často tak 

hodnotíme EDS pouze na základě dotazníků, 

jejichž objektivitu nelze zaručit (nejčastěji 

je používána tzv. Epworthská škála spavosti 

neboli ESS), a odběru anamnézy. Neměli by-

chom tedy podceňovat ani svůj klinický dojem 

z pacienta, případně reference jeho blízkých.

Primárním tématem tohoto článku není 

EDS vyvolaná léky, kterou lze vysvětlit ne-

gativním ovlivněním kvality a architektury 

nočního spánku až navozením noční in-

somnie, resp. výskytu parasomnie. Mějme 

ovšem na paměti, že k  objasnění přesné 

příčiny EDS může být zapotřebí kompletní 

polysomnografie, neboť bez ní nelze objek-

tivně kvalitu a architekturu nočního spánku 

posoudit. Některá léčiva mohou navíc EDS 

vyvolávat několikerým způsobem, čímž se 

situace dále komplikuje.
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Jaká léčiva vyvolávají EDS sama o sobě? Jde 

zejména o farmaka, která působí prostřednic-

tvím GABA a histaminových receptorů. Nemáme 

zde na mysli jen protizáchvatová léčiva (ASM – 

antiseizure medication), anxiolytika, antipsy-

chotika a antidepresiva, jež se nabízejí v první 

řadě. Ve hře jsou též opioidy, koanalgetika a další 

přípravky. Některá léčiva vyvolávají EDS až vli-

vem interakcí s jinými farmaky.

Nezapomeňme ani na skupinu léčiv, u nichž 

je navození spavosti cílem, tedy na hypnotika. 

Na jejich příkladu lze poukázat na další matoucí 

fenomén, jímž je ojedinělý výskyt pacientů hy-

pnotika zneužívajících, kteří ovšem jsou schopni 

přes den „fungovat“ i při každodenní konzuma-

ci desítek tablet takových přípravků (Heydari et 

Isfeedvajani, 2013).

Protizáchvatová léčiva (ASM – 
antiseizure medication)

Spánek a  epilepsie vykazují reciproční 

působení – na jedné straně platí, že elektrická 

aktivita mozku během spánku představuje sil-

ný modulátor epileptických výbojů, na druhé 

straně epileptické výboje během spánku mo-

hou narušovat architekturu spánku (Chaneva, 

2021). Mimořádný význam spánkové hygieny 

pro pacienty s epilepsií je dobře znám.

Většina protizáchvatových léčiv ovlivňuje 

napěťově řízené iontové kanály, podporuje 

inhibici prostřednictvím GABA, interaguje se 

synaptickým uvolňováním, blokuje ionotropní 

glutamátové receptory (ev. působí kombina-

cí těchto mechanismů). Hlavní mechanismus 

účinku karbamazepinu a fenytoinu spočívá 

v blokádě napěťově řízených natriových kanálů 

(Kuba, 2010). EDS se z obou častěji vyskytuje při 

podávání karbamazepinu, vzhledem k oblibě 

daného léčiva se s ní můžeme setkat běžně. 

Klonazepam jakožto benzodiazepin potencuje 

GABA‑ergní inhibici. EDS vyvolává nepochybně; 

v perorální formě se při léčbě epilepsie uplat-

ňuje málo, při jeho intravenózní aplikaci v kon-

textu nemocniční, resp. intenzivní péče se s EDS 

počítá. Je též ovšem třeba mít na paměti riziko 

dechového útlumu. Gabapentin a pregabalin 

zmíníme až mezi koanalgetiky, neboť jako pro-

tizáchvatová léčiva byly sice vyvinuty, mnohem 

častěji jsou však využívány v jiných indikacích. 

Při výskytu EDS na medikaci valproátem je 

namístě vyšetřit hladinu amoniaku (Wadzinski 

et al., 2007).

Levetiracetam, jedno z nejoblíbenějších 

antiepileptik současnosti, je derivátem pira-

cetamu s  výborným profilem snášenlivosti 

(Razieh et al., 2022). Určité nežádoucí účinky nic-

méně má, přičemž těmi hlavními a závislými na 

dávce jsou právě sedace, únava a bolesti hlavy.

Anxiolytika
Jedněmi z nejčastěji předepisovaných an-

xiolytik jsou alprazolam a bromazepam. EDS 

se při jejich podávání vyskytuje zejména na 

počátku léčby a jsou‑li užívány vyšší dávky. 

Tofisopam bývá s EDS spojován méně. Kromě 

EDS musíme u anxiolytik pomýšlet též na riziko 

eskalace dávek v čase, dobře zdokumentované 

např. u oxazepamu (Tvete et al., 2016).

Antipsychotika
U schizofrenie, „modelové“ psychózy, se 

velmi často setkáváme s poruchami spánku, 

ať už jde o schizofrenii chronickou, počínající 

nebo dokonce o první epizodu uvedeného one-

mocnění. Zmínka o abnormalitách týkajících 

se spánku se objevila již v nejranějším popisu 

tohoto onemocnění (Kraepelin, 1919). Často se 

jedná o insomnii (Freeman et al., 2019), což na 

sedaci navozovanou léčivy používanými k léčbě 

schizofrenie vrhá příznivější světlo, než bychom 

obecně očekávali. Spánek přes den však samo-

zřejmě může zhoršovat kvalitu spánku nočního.

Typická antipsychotika jsou D2-antagonisté, 

přičemž je dělíme na sedativní (chlorpromazin, 

levomepromazin, chlorprothixen, flupenthixol, 

zuklopentixol) a incizivní (haloperidol, melpe-

ron, flufenazin). Incizivní typická antipsychotika 

mají slabší sedativní afekt, jsou totiž pouze sla-

bými H1-antagonisty. Z atypických antipsycho-

tik nejčastěji vyvolává EDS kvetiapin. Kontext 

akutní psychózy je zřejmě jeden z těch, u kte-

rých EDS de facto vítáme.

Antidepresiva
Sám vztah mezi depresí a poruchami spán-

ku je obousměrný (Franzen et Buysse, 2008), 

vzhledem k čemuž je interpretace EDS při uží-

vání antidepresiv složitá. Některá antidepresiva, 

např. SSRI, mohou narušovat noční spánek tím, 

že jejich užívání vede k výskytu periodických 

pohybů dolními končetinami během spánku 

(Ferri et al., 2023), případně k výskytu syndromu 

neklidných nohou narušujícího usínání. Naopak 

mirtazapin a trazodon jsou často předepiso-

vány jako „hypnotika“ pacientům s poruchou 

usínání a především poruchou udržení konti-

nuity spánku. Mirtazapin je centrálně aktivní 

antagonista presynaptických alfa2 receptorů, 

zvyšuje noradrenergní a serotonergní neuro-

transmisi a podporuje uvolňování serotoninu. 

EDS vyvolává hlavně na počátku léčby, ovšem 

při podávání malé dávky 15 mg na noc, která 

k úpravě spánku často stačí, nebývá příliš výraz-

ná. Trazodon je antidepresivum ze skupiny in-

hibitorů zpětného vychytávání monoaminů III. 

generace, SARI (serotonin antagonist reuptake 

inhibitors). I u tohoto léčiva platí, že nežádoucí 

EDS postupně odeznívá.

Obecně vzato jsou antidepresiva z hlediska 

EDS neutrální, prohypnotická nebo naopak sti-

mulační. Zmírnění EDS lze dosáhnout např. po-

dáváním bupropionu, což je duální inhibitor 

zpětného vychytávání noradrenalinu a dopa-

minu (Cooper et al., 2013).

Antiparkinsonika
Specifickou formu EDS představují 

tzv. „sleep attacks“, které mohou připomínat 

narkolepsii. Byly popsány u pacientů užívajících 

tato léčiva ovlivňující dopaminovou neurotrans

misi: levodopa, ergotoví agonisté (apomorfin, 

bromokriptin, cabergolin, lisurid, piribedil, per-

golid) i neergotoví agonisté (pramipexol, ropi-

nirol). Existují dva různé typy „sleep attacks“, 

přičemž jeden z nich odpovídá skutečně náh-

lým usnutím, a druhému předchází prodromální 

ospalost (Homann et al., 2002).

Myorelaxancia
Jejich sedativní účinek lze využít i terapeu

ticky, podáváme‑li tato léčiva na noc, což se 

týká zejména pacientů s vertebrogenními al-

gickými syndromy. Pacienti trpící spasticitou 

v důsledku závažnějších onemocnění potřebují 

myorelaxancia užívat i přes den, kdy sedace již 

není žádoucí.

U baklofenu je deklarováno antispastic-

ké působení na úrovni míchy, ovšem spavost, 

zejména na počátku léčby, může způsobovat 

i přesto. Inhibuje přenos monosynaptických 

i polysynaptických reflexů, a to pravděpodob-

ně stimulací GABA‑B receptorů s následnou 

inhibicí uvolňování excitačních aminokyselin 

(glutamát a aspartát; de Baurepaire, 2018). Pro 

tizanidin platí stran EDS a oblasti dominantní-

ho účinku podobné konstatování – hlavní mís-
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to jeho účinku je v míše, kde stimulací presy-

naptických alfa2 receptorů inhibuje uvolňování 

excitačních aminokyselin, které stimulují NMDA 

receptory. Mefenoxalon snižuje zvýšený tonus 

kosterního svalstva na supraspinální úrovni. EDS 

se častěji vyskytuje při podávání tizanidinu než 

při léčbě mefenoxalonem.

Antihistaminika
Antihistaminika jsou léčiva určená k léčbě 

alergických stavů. V terapii alergií využíváme 

v současné době především preparátů blokují-

cích specificky H1 receptory, tedy antihistaminik 

II. třídy. Zajímavostí je, že se nejedná o antago-

nistické působení, ale o inverzní agonismus – 

na receptoru vyvolají opačný účinek, než má 

histamin (Leurs et al., 2002).

Antihistaminika I. třídy jsou poměrně ne-

selektivní, neboť blokují receptory cholinergní 

(Kubo et al., 1987), ale i serotoninové, bradyki-

ninové a dopaminové. Pronikají do CNS, což se 

projeví sedací, žádoucí např. při těžších formách 

pruritu při atopickém ekzému. Do této skupiny 

patří bisulepin, dimetinden, prometazin, hyd-

roxyzin (jeho metabolitem je cetirizin, užívaný 

taktéž jako anxiolytikum) a ketotifen.

Antihistaminika II. třídy se odlišují od se-

dativních antihistaminik mechanismem účin-

ku. Působí totiž selektivně na H1 receptory. 

Výhodnou vlastností je také prodloužená doba 

působení, minimální anticholinergní účinek, 

rychlý nástup účinku a skutečnost, že mnohem 

méně pronikají přes hematoencefalickou bari-

éru (Snowman et Snyder, 1990), díky čemuž je 

u nich EDS méně běžná. Jako zástupce uvede-

né skupiny jmenujme cetirizin, levocetirizin, 

loratadin, jeho aktivní metabolit desloratadin 

či bilastin.

Opioidy a koanalgetika
Vztah mezi opioidy a EDS je jednoznačný 

a mechanismy v jeho pozadí několikeré. Komu 

jsou ovšem opioidy předepisovány (jejich 

zneužívání nyní ponechme stranou)? Lege 

artis je předepisujeme pacientům se silnými 

bolestmi, které samy o sobě narušují noční spá-

nek a mohou vyvolávat EDS i bez spoluúčasti 

opioidů. Chronické užívání opioidů na jedné 

straně skutečně narušuje architekturu spánku 

a distribuci jednotlivých spánkových stadií, 

na straně druhé též může navodit respirační 

depresi, a tedy i poruchu dýchání ve spánku 

(Rosen et al., 2019).

Gabapentin je lipofilní strukturální analog 

GABA; snadno přechází přes hematoencefalic-

kou bariéru. Přesný mechanismus jeho účin-

ku nebyl dosud zcela objasněn; nemá afinitu 

k receptorům GABA ani nemění metabolismus 

GABA, neváže se na jiné neurotransmiterové 

receptory v mozku ani nepůsobí na sodíkové 

kanály. Gabapentin zvyšuje koncentraci GABA 

in vivo v mozku hlodavčím i lidském (Cai et al., 

2012), což může k přechodnému výskytu EDS 

při jeho užívání nepochybně přispívat.

Pregabalin, někdy označovaný jako 

„vylepšený“ gabapentin, patří do skupiny 

antiepileptik s  působením na podjednot-

ku napěťově řízených vápníkových kanálů. 

Moduluje tak vstup kalcia do neuronů v cen-

trálním nervovém systému. Je indikovaný 

u neuropatické bolesti a rovněž u epilepsie, 

generalizované úzkostné poruchy a dalších 

diagnóz (Onakpoya et al., 2019). S dočasným 

výskytem EDS se často setkáváme i při léčbě 

tímto preparátem.

Jak EDS vzniklou vlivem 
léčiva řešit

Podobně jako u jiných nežádoucích účin-

ků léčiv lze počkat, zda EDS neodezní. Možné 

je rovněž užívat léčivo podezírané z EDS v ji-

nou denní dobu, lze‑li. Klíčová je i zde spánko-

vá hygiena. Vždy bychom měli uvážit možné 

lékové interakce, indikaci polysomnogra-

fie  apod. V  některých případech ovšem 

nezbývá než respektovat přání pacienta, 

pokud si užívání léčiva vyvolávajícího u něj 

EDS přeje ukončit. Některá taková farmaka 

je nutno po delším užívání vysazovat po-

stupně, což musíme nemocnému zdůraznit. 

Vzdává‑li však pacient léčby určitým prepa-

rátem kvůli EDS hned na počátku, tj. není‑li 

ochoten vyčkat případného odeznění EDS 

při déle trvající terapii, zmíněné hledisko 

ustupuje do pozadí. Samozřejmě lze také 

zvážit náhradu léčiva způsobujícího EDS 

jiným přípravkem, jehož terapeutický úči-

nek je podobný, a které k rozvoji EDS nevede 

(typicky u antidepresiv).
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Komunikační strategie pro neurology  
při rozhovoru s pacienty s roztroušenou 
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Článek se zaměřuje na komunikační strategie pro neurology při rozhovoru s paci-
enty s roztroušenou sklerózou (RS) při zhoršení jejich zdravotního stavu. Sdělování 
špatných zpráv je obtížné a často nedostatečně pokryté lékařským vzděláním, což 
může vést k citovému odpoutání lékařů od pacientů a syndromu vyhoření. Cílené 
školení komunikačních dovedností zlepšuje vztah lékař-pacient. Doporučené 
komunikační strategie posilující compliance zahrnují: přípravu prostředí, struk-
turovaný průběh rozhovoru, zjištění informovanosti pacienta, budování terape-
utického vztahu, upřímné a empatické sdělení diagnózy, srozumitelnou edukaci 
o léčebném postupu a využití multidisciplinarity. Zásadní je i péče o vzdělávání 
lékařů a psychické zdraví týmu.

Klíčová slova: sdělování špatných zpráv, zhoršení diagnózy, komunikační strategie, 
vztah lékař-pacient, empatie, komunikační dovednosti, multidisciplinarita, psychohy-
giena, roztroušená skleróza, compliance.

Communication strategies for neurologists when interviewing patients 
with multiple sclerosis when the diagnosis deteriorates

The article focuses on communication strategies for neurologists when talking to 
multiple sclerosis (MS) patients as their diagnosis deteriorates. Breaking of bad news 
is difficult and often insufficiently covered in medical education, which can lead to 
emotional detachment of physicians from patients and burnout. Targeted commu-
nication skills training improves the physician-patient relationship. Recommended 
communication strategies to enhance the compliance include: preparation of the 
environment, structured interview process, ascertaining the patient's awareness, 
building a therapeutic relationship, honest and empathetic communication of the 
diagnosis, understandable education about the treatment procedure and the use of 
multidisciplinarity. It is also essential to take care of the physicians education and the 
team and physicians mental wellbeing.

Key words: breaking of bad news, deterioration of the diagnosis, communication 
strategies, physician-patient relationship, empathy, communication skills, multidis-
ciplinarity, physician wellbeing, sclerosis multiplex, compliance.

Úvod
Komunikace mezi lékařem a pacientem 

s roztroušenou sklerózou (RS) je klíčovým prv-

kem v poskytování kvalitní komplexní péče. 

Sdělení pacientovi zhoršení diagnózy a infor-

mování ho o léčebných možnostech jsou pro 

lékaře náročné úkoly vyžadující vysokou míru 

vnímavosti, empatii, rozvinuté komunikační do-

vednosti, apel na vlastní psychohygienu, ochotu 

se vzdělávat a spolupracovat mezioborově. 
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Strategie

1. Příprava
Před sdělením zhoršení diagnózy je důle-

žité lékařovo zklidnění a koncentrace. Lékař by 

měl zajistit důvěrné a klidné prostředí, v němž 

se oba mohou cítit bezpečně, kde má pacient 

posléze možnost vyjádřit své emoce, zvlášť 

obavy a doptat se na to, co mu není jasné. 

Dialog s pacientem by se měl odehrávat za 

zavřenými dveřmi. Pacient by neměl mít pocit, 

že lékař spěchá.

Prostředí lékařovy pracovny s pacientem 

neverbálně komunikuje. Emoční i kognitivní 

nastavení lékaře je pacientem citlivě vnímáno. 

Proto je vhodné se před náročnou komunikací 

připravit několika způsoby:

a/ Vytvořit bezpečné prostředí, viz výše.

b/ I když je lékař zpravidla v časové tísni, 

vyplácí se před rozhovorem, věnovat pár 

okamžiků podkladům z vyšetření, aby si 

ujasnil, co a jak pacientovi řekne a nemusel 

dlouze hledat v podkladech v přítomnos-

ti pacienta. Pro navázání vztahu a iniciaci 

důvěry je podmínkou udržovat s pacientem 

oční kontakt (Silverman et Kinnersley, 2010) 

a natočit se tělem k pacientovi (Robinson, 

2006).

K naladění se na náročný rozhovor pomů-

že vybavit si konkrétního pacienta před jeho 

příchodem, zná-li ho lékař z minulých návštěv.

c/ Přes bohaté profesní zkušenosti a psy-

chickou odolnost lékaře se jeho role může 

občas stát emočně velmi náročná, a proto 

je prospěšné věnovat několik desítek vteřin 

vlastnímu zklidnění před rozhovorem. 

Tip: Techniky mindfulness, kam spadá i vě-

domá práce s dechem, redukují stres (Janssen et 

al., 2018). Např. „čtvercové“ dýchání (4 : 4 : 4 : 4). 

Při sdělování špatné zprávy čelí lékaři stresu 

a neměli by zapomínat na laskavou péči i o sebe.

Těmito zdánlivě nepatrnými kroky je mož-

né předejít komunikačním chybám a podpořit 

pacientovu compliance. 

2. Informace 
o struktuře rozhovoru

Lékař představí strukturu rozhovoru. 

V jedné větě popíše, že:

a/ se chce dozvědět, jak pacient svůj 

zdravotní stav teď vnímá a 

b/ poté s ním projde výsledky vyšetření a vy-

světlí mu, co z nich vyplývá.

Tip: Pokud by lékař ihned zmínil vyplývající 

diagnózu, zhoršení zdravotního stavu nebo změ-

nu léčby, vzbudí u pacienta úzkost. Zúzkostněný 

pacient by se nemusel již od počátku dobře 

soustředit na sdělované informace (Bednařík et 

Andrášiová, 2020).

3. Utváření vztahu dotazováním, 
aktivním nasloucháním

Chystá-li se lékař pacientovi sdělit závaž-

nou informaci, jež zasáhne jeho dosavadní 

život, pak je výhodou mít s pacientem alespoň 

trochu navázaný vztah a rozvíjet důvěru. I pár 

minut stačí k dobrému osobnímu kontaktu, 

který se může vyvíjet ke kýžené spolupráci, 

pokud lékař udržuje oční kontakt, vnímá ne-

verbalitu pacienta i svou, klade dotazy a ak-

tivně naslouchá odpovědím. 

Lékař by měl projevit zájem o pocity 

a postoje pacienta tím, že se zeptá, jak se cítí, 

jak svůj zdravotní stav vnímá a co o něm teď ví. 

Ze studií (Weber et al., 1999) a praxe vy-

plývá, že vhodně projevený zájem o pacienta 

tímto způsobem přináší lékaři zásadní infor-

mace, jež následně šetří čas. 

Lékař: Prošel jste vyšetřeními a tak bych 

chtěl/a vědět, co o svém stavu víte? … Jak své potí-

že vnímáte? … Jak rozumíte tomu, co je ve zprávě?

Ať již pacienta lékař zná z minulých ná-

vštěv či nikoliv, takto započatý rozhovor mu 

přinese důležité informace o osobnosti paci-

enta. Dozví se o temperamentu, emočním la-

dění, stupni energie či únavy, úrovni kognice. 

Vyplyne, co pacient o svém aktuálním stavu 

skutečně ví, čemu nerozumí, nebo naopak 

co si dobře pamatuje, a hned je patrné, na 

která témata se zaměřit. Tím lékař efektivně 

pracuje s časem. 

Pacienti z projevené empatie profitu-

jí (Decety, 2020). Empatická komunikace je 

důstojná, čas šetřící i protektivní. Aktivním 

nasloucháním lékař rozvíjí kýženou důvě-

ru a předchází nedorozuměním, emočním 

afektům a konfliktům v průběhu dialogu, dále 

i případnému rozvoji úzkostných či depresiv-

ních stavů (případně PTSD), jež se mohou roz-

vinout po necitlivém sdělení špatné zprávy. 

Z odborné literatury i praxe vyplývá, že 

pokud byl pacient o svém zdravotním sta-

vu informován nevhodně, může stadium 

šoku nebo některého z obranných mecha-

nismů přetrvávat, a tím se fixuje maladapta-

ce. Znakem maladaptačního mechanismu 

je komplikovaný proces léčby (Bednařík et 

Andrášiová, 2020). Snížená compliance se 

může projevit popíráním, bagatelizací závaž-

nosti zdravotního stavu a odmítáním nebo 

nedodržováním léčby.

4. Sdělení výsledků vyšetření 
a zhoršení zdravotního stavu. 
Obranné emoční reakce

Lékař rekapituluje výsledky vyšetření 

a dostává se ke sdělení špatné zprávy.

Pacient může prožívat některé obranné 

reakce na stres: nejčastěji úzkost, vztek nebo 

zamrznutí. Všechny jsou přirozeně očekáva-

telné. Lékař by měl emoce pacienta akcepto-

vat a pracovat laskavě i s vlastním napětím, 

(které může uvolnit dechem/napít se/změnit 

posturu apod.), aby se pro tento náročný oka-

mžik mohl plně věnovat potřebám pacienta.

Typ emoční reakce závisí na osobnos-

ti. Extroverti své pocity otevřeně vyjadřují, 

zatímco introverti mohou působit zatuhle 

a mlčet. Lékař by měl i mlčení vnímat a vy-

zvat pacienta k verbalizování prožívání (např. 

„Můžete mi prosím říct, co se teď s vámi dě-

je?“, „Pro některé lidi může být náročné o tom 

mluvit, jak to vnímáte vy?“). Lékařova empatie 

pacientovi uleví a pomáhá předcházet kom-

plikacím maladaptace na stres. Někdy je třeba 

akceptovat, že pacient ani po citlivém vyzvání 

není schopen nebo ochoten sdílet své emoce: 

Vhodnou reakcí může být: „Chápu, že je teď 

pro vás těžké o tom mluvit.“

Tip: Vyhněte se levnému uklidňování: „To 

bude dobré“, „Vím, jak vám je.“ 

5. Edukovat nebo uklidňovat? 
Oznámení závažné diagnózy nebo zhoršení 

zdravotního stavu může způsobit šok. Vyznačuje 

se zmatkem emocí, myšlenek a chování. Jsou 

známé reakce od pláče, rozčilení po emoční 

i myšlenkovou paralýzu. Rozbouřené stresové 

emoce oslabují kognitivní funkce. Konkrétně 

zabraňují soustředění na obsah a význam lé-

kařových slov. „Výzkumy v této oblasti ukázaly, 

že pacienti jsou schopni zapamatovat si z tako-

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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vého rozhovoru asi jen jednu třetinu informací.“ 

(Bednařík et Andrášiová, 2020).

Primárně se doporučuje zaměřit pozor-

nost na emoce pacienta a uklidnit je. Bude-

li lékař ignorovat rozrušení pacienta, bude 

snaha o laskavou edukaci marná. Člověk ve 

stresových emocích evolučně vypíná kritic-

ké uvažování a dle osobnostního nastavení 

tenduje k popírání, vytěsnění aj. psychickým 

obranným mechanismům. Je žádoucí, aby 

lékař nejprve uklidnil emoce a teprve pak po-

kračoval v edukaci. 

6. Jak uklidňovat?
Lékař by měl být schopen rozpoznat 

emocionální stav pacienta a adekvátně na 

něj reagovat verbálně i neverbálně. K vyjád-

ření empatie může lékař kromě slov využít 

mírná gesta, laskavý tón hlasu, mimiku (De 

Vries et al., 2019).

Empatická reakce lékaře pomáhá paci-

entovi cítit se lépe a otevřeně mluvit o svých 

potřebách a obavách (Birks et al., 2019). V zá-

jmu lékaře, pacienta a jejich spolupráce je dát 

emocím průchod a nepotlačovat je. A to tak, 

že lékař pacientovy emoce pojmenuje a při-

jme jejich přítomnost bez jakýchkoliv soudů. 

Základní komunikační techniky: 

a/ Zrcadlení

Principem je nazvat prožívaný pocit 

pacienta a přijmout jej bez ohledu na to, 

co si lékař myslí nebo jak nepříjemný pocit 

to může být.

Ilustrační příklad:

Pacientka: „To je strašné, tak já přijdu na 

kontrolu, všechno vypadalo dobře, říkali jste, že 

je to dobré a po pár měsících takové zhoršení?! 

Jak to, něco jste přehlídli?!“, vyčítá a lituje se, 

„já se tak snažila vše dodržovat… a teď tohle?! 

Nezvládnu to.“

Lékař pocity pojmenuje: „Vidím, že jste rozči-

lená a zároveň z toho všeho i smutná a zklama-

ná, takový zvrat jsme opravdu nemohli předpo-

vídat. Ale je moc dobře, že jste na kontrolu přišla 

a jsem moc rád/a, že se teď o tom spolu baví-

me. Můžeme nyní napnout síly k další léčbě…“ 

Pacientka se zklidňuje, navázali oční kontakt, 

lékař pokračuje v edukaci.

Zrcadlení funguje, jelikož legitimizuje 

pacientovo prožívání. Pacient má na pocity 

právo, jsou normální a nemusí se za ně stydět. 

Zároveň je v zrcadlení velmi důležitý apel na 

přítomnost. Slovo „teď“ je nezbytnou sou-

částí zklidnění, protože odvádí pozornost 

od beznaděje k tomu, co ovlivnit můžete. 

b/ Parafráze, rekapitulace řečeného 

Výhodná technika, když se pacient rozhovoří 

o svém prožívání a lékař potřebuje dialog 

regulovat, někdy zdvořile zastavit. 

Parafrázování a zrcadlení se mohou prolínat.

Ilustrační příklad:

Pacient: „Já myslel, že už to bude dobré. 

Změnil jsem stravu… a více odpočívám a teď 

taková rána. Co si počnu? Nechci nikoho zatě-

žovat. Co když se mi ta chůze už nespraví, jak 

budu pracovat?“

Lékař rekapituluje: „Slyším, že jste na sobě 

hodně zapracoval a opravdu se snažíte. To je 

přeci moc dobře, že se o sebe tak staráte.“ Pacient 

s lékařem naváže oční kontakt a zklidňuje se, 

lékař dále zrcadlí. „Máte teď mnoho obav, chá-

pu to. Uděláme všechno pro to, aby se situace 

stabilizovala. Navrhuji …“ Lékař dále edukuje.

Pacienty také uklidňuje, bere-li lékař v po-

taz jejich specifické potřeby v komunikaci 

a přizpůsobí jim svůj projev řeči (tempo, hlasi-

tost). Vídáme sníženou schopnost koncentra-

ce, únavu nebo problémy s řečí. Bývá užitečné 

použít: jednoduchých a konkrétních instrukcí, 

které pacient dostane vytištěné, opakování 

klíčových informací nebo poskytování přestá-

vek pro odpočinek během rozhovoru (Hallett 

et al., 2013). 

Zvládne-li lékař zklidnění emocí pacienta, 

přistupuje k plánování terapie.

7. Informování 
o léčebném postupu

Lékař jako autorita má velkou moc slova, 

zvláště v krizové situaci. Slova povzbudí ne-

bo navodí depresivně-úzkostné ladění. Pro 

pacientovo budoucí nastavení (compliance) 

je důležité, aby lékařovo sdělení vyznívalo 

realisticky a zároveň vedlo k naději. 

a/ Srozumitelnost 

Je prospěšné vyhnout se lékařskému žar-

gonu a vědeckým termínům. Pacient má mít 

možnost plně porozumět informacím o zdravot-

ním stavu a léčebných možnostech, a to včetně 

případných rizik a komplikací (Berger, 2009).

b/ Poskytnutí podpory a informací

Po sdělení zhoršení diagnózy je důleži-

té poskytnout pacientovi emoční podporu 

a informace o dalších krocích. Lékař by měl 

být připraven odpovědět na otázky a předat 

relevantní zdroje informací, včetně kontaktu 

na speciálně vyškoleného psychoterapeuta RS 

centra majícího zkušenosti s péčí o osoby s RS.

Z výzkumů i praxe vyplývá, že sdělení 

špatné zprávy je dlouhodobý proces, který 

často vyžaduje psychoterapeutickou inter-

venci ke zpracování náročných emocí (Anestis 

et al., 2022). V psychoterapii pacient do-pro-

žívá emoce z rozhovoru, zpracovává dopad 

lékařových slov, klade dotazy a získává dopl-

ňující informace. Psycholog/psychoterapeut 

podporuje pacienta k adherenci a compliance 

a posiluje vztah lékař-pacient (viz kontakty 

v Závěru). 

c/ Plánování budoucí péče

Lékař by měl s pacientem otevřeně dis-

kutovat o možnostech léčby a strategiích 

pro zvládání příznaků. Je podstatné vytvo-

řit individuální plán péče jako záchytný bod 

spolupráce odpovídající potřebám pacienta. 

Aktivní spolupráce mezi lékařem a pacientem 

při rozhodování o léčebných možnostech je 

stěžejní (Foss et al., 2017).

d/ Poskytnutí naděje 

I při sdělování zhoršení diagnózy je užiteč-

né zachovat naději a optimismus. Lékař by měl 

zdůraznit možnosti léčby (co nyní dělat lze), 

podporovat pacienta v jeho úsilí o zlepšení 

stavu, připomínat mu jeho sílu a odolnost 

(Shrestha et al., 2019).

e/ Kontinuální komunikace

Komunikace s pacientem s RS je dlou-

hodobého charakteru. Častým požadavkem 

pacientů je možnost konzultovat zdravotní 

stav s jedním vybraným lékařem. Lékař by 

měl pravidelně monitorovat stav pacienta, 

reagovat na jeho preference a přizpůsobo-

vat léčbu podle aktuálních potřeb (Hallett 

et al., 2015).

8. Další aspekty komplexní péče
Kvalitní komplexní péče je podmíněna 

i ochotou lékařů spolupracovat mezioborově, 

vzdělávat se a pracovat na psychohygieně.

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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a/ Multidisciplinarita 

Komplexní péče o pacienty s RS vyžaduje 

součinnost více profesí. Neurologové RS center 

by měli aktivně spolupracovat se specialisty, 

jako jsou fyzioterapeuti, psychologové/psycho-

terapeuti nebo sociální pracovníci, aby pro pa-

cienty zajistili co nejlepší výsledky (Buchanan 

et al., 2019). V RS centrech (tj. v centrech vysoce 

specializované péče o RS pacienty) lze od r. 

2019 navázat spolupráci s kolegy zmiňovaných 

profesí (viz kontakty v Závěru). Efektivní sdílení 

informací v týmu přispívá k lepší koordinaci 

péče a poskytnutí kvalitní podpory pacientům 

s RS (Ehrsson et al., 2016). 

b/ Zvyšování odbornosti

Většina neurologů není dostatečně školena 

v oznamování špatných zpráv a cítí potřebu 

vzdělávání (Anestis et al., 2023). Například brit-

ská studie ukázala, že 75 % neurologů se neřídí 

žádnými protokoly pro sdělování diagnózy 

a 78 % projevilo zájem o další školení (Anestis 

et al., 2021). Podobně australská studie zjistila, 

že 70 % neurologů vnímá sdělování diagnózy 

jako velmi obtížné a 65 % uvedlo, že pociťují 

střední až vysoký stres a úzkost (Samar et al., 

2016). Zlepšení komunikačních dovedností 

prostřednictvím školení může vést k efektiv-

nější péči, lepšímu vztahu s pacientem a snížení 

emocionální zátěže lékařů (Kurtz et al., 2005).

c/ Psychohygiena lékaře a týmu

Komunikace s pacienty s RS bývá emočně 

náročná a vyžaduje, aby neurologové efek-

tivně zvládali svůj emoční stres a nedospěli 

k citovému odpoutání, případně syndromu 

vyhoření (VandeKieft, 2001). Důležitá je se-

bereflexe a podpora kolegů snižující pocit 

izolace a zvyšující pracovní spokojenost (Back 

et al., 2009). Interdisciplinární přístup a zapo-

jení psychologů do supervizních setkání po-

skytuje odbornou podporu a možnost sdílet 

a reflektovat zkušenosti, což bývá klíčové pro 

zvládání obtížných situací.

Závěr
Článek shrnuje známé principy efektivní ko-

munikace mezi lékařem a pacientem, jak jsou 

popsány v odborné literatuře. Zdůrazňuje dále 

nutnost širšího zapojení multidisciplinárního 

přístupu v komplexní péči o pacienty s RS a po-

třebu rozvíjet měkké dovednosti, jež podporují 

srdečnější vztah lékař-pacient. Apel na kvalitní 

vztah je obzvláště důležitý u chronických one-

mocnění, kde je dlouhodobý kontakt zásadní 

a přínosný pro pacientovu celkovou pohodu 

a compliance. Dlouhodobý kontakt může být 

pro lékaře zároveň občas emočně náročný, 

a proto je důležitá průběžná psychohygiena.

Komunikace s pacienty s RS vyžaduje: 

komplexní přístup zohledňující individuál-

ní potřeby pacienta a dodržování několika 

základních principů vytvářejících respektu-

jící prostředí. Mezi tyto principy patří aktivní 

naslouchání, empatie, respekt, jasné a sro-

zumitelné sdělení, otevřenost a podpora 

(Eisenberg et al., 2017). 

Sdělování špatných zpráv je jednou z nejob-

tížnějších povinností lékaře a formální vzdělání 

neposkytuje dostatečný výcvik v této oblasti, 

což může vést k narušené důvěře mezi léka-

řem a pacientem, i k syndromu vyhoření. Cílené 

školení v komunikačních dovednostech zlep-

šuje spokojenost pacientů a pohodlí lékaře při 

sdělování špatných zpráv (Anestis et al., 2021). 

Komunikační strategie sdělování zhoršení 

zdravotního stavu zahrnují: přípravu doku-

mentace a prostředí pro rozhovor; zjištění, 

kolik toho pacient ví nebo tuší; poskytování 

informací srozumitelně s ohledem na emoce 

pacienta; schopnost reagovat na pocity pa-

cienta, akceptovat je, uklidňovat; poskytnutí 

relevantních informací včetně kontaktů na 

spolupracující odborníky a uzavření kontraktu 

budoucí spolupráce (Weber et al., 1999). 

Otevřenost lékařů k vlastní psychohygieně 

a využívání multidisciplinárního týmu, včetně 

služeb psychoterapeutů a supervizí, přispívá 

k efektivní péči o pacienty s RS a dobrým vzta-

hům na pracovišti.

Užitečné kontakty pro zlepšení dostup-

nosti následné péče při sdělování zhoršení 

diagnózy:

	� speciální adresář kontaktů, na vyškole-

né odborníky (včetně psychoterapeutů) 

v problematice RS při RS centrech, nabízí 

Spolek MS Rehab: https://msrehab.cz/ma-

pa-kontaktu.htm,

	� ověřené informace (nejen) pro pacien-

ty k onemocnění RS: www.aktivnizivot.

cz, www.nfimpuls.cz, www.rskompas.cz, 

www.mladisklerotici.cz, www.roska.eu,

	� obecné adresáře psychoterapeutů: www.

psychoterapeuti.cz, https://czap.cz/ad-

resar.
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SDĚLENÍ Z PRAXE
ponesimod jako Vhodný preparát VyŠŠí účinnosti pro léčbu roztrouŠené sklerózy

Ponesimod jako vhodný preparát vyšší účinnosti 
pro léčbu roztroušené sklerózy
MUDr. Mgr. Matouš Rous
Lékařská fakulta Univerzity Palackého v Olomouci
Neurologická klinika Fakultní nemocnice Olomouc

Tato kazuistika popisuje léčbu pacienta s relabující-remitující formou roztroušené 
sklerózy (RR-RS), který zároveň trpí Crohnovou nemocí. Po počáteční terapii glatiramer-
-acetátem a interferonem beta-1a došlo u pacienta k pokračující aktivitě onemocnění, 
která si vyžádala změnu léčby. S ohledem na potřebu vysoce účinné terapie a paci-
entovu preferenci méně častých návštěv zdravotnického zařízení byla v dubnu 2022 
zahájena léčba ponesimodem. Po více než dvouleté léčbě pacient zůstává klinicky 
stabilní, bez nových atak či progrese nemoci, a Crohnova nemoc je v remisi. Pacient 
dobře toleruje léčbu a vede plnohodnotný život, což potvrzuje účinnost a bezpečnost 
ponesimodu jako vhodné volby pro pacienty s aktivní RS a komorbiditami.

Klíčová slova: ponesimod, roztroušená skleróza, účinnost, bezpečnost, Crohnova 
nemoc.

Ponesimod as a suitable high-efficacy treatment for multiple sclerosis

This case report describes the treatment of a patient with relapsing-remitting multi-
ple sclerosis (RR-RS) who also suffers from Crohn's disease. After initial therapy with 
glatiramer acetate and interferon beta-1a, the patient had ongoing disease activity 
that required a change in treatment. Considering the need for highly effective therapy 
and the patient's preference for less frequent visits to the medical facility, treatment 
with ponesimod was started in April 2022. After more than two years of treatment, 
the patient remains clinically stable, without new relapses or disease progression, 
and Crohn's disease is in remission. The patient tolerates the treatment well and leads 
a full life, which confirms the efficacy and safety of ponesimod as a suitable choice 
for patients with active MS and comorbidities.

Key words: ponesimod, multiple sclerosis, efficacy, safety, Crohn's disease.

Úvod
Roztroušená skleróza (RS) je nejčastější 

neurologické onemocnění způsobující invali-

ditu u mladých dospělých (Walton et al., 2020). 

Její průběh a vznik jsou ovlivněny kombinací 

zánětu, demyelinizace a neurodegenerace, 

přičemž jejich vliv se mění v závislosti na sta-

diu onemocnění a věku pacienta (Compston 

et al., 2008). Diagnóza RS je založena na 

McDonaldových kritériích, která zahrnují hod-

nocení klinických příznaků, magnetické rezo-

nance zaměřené na léze v bílé hmotě mozku 

a míchy a vyšetření mozkomíšního moku za 

účelem detekce oligoklonálních pásů imu-

noglobulinů. RS se obvykle objevuje ve věku 

mezi 20 a 40 lety, přičemž ženy jsou postiže-

ny 2 až 4krát častěji než muži (Walton et al., 

2020). Toto onemocnění výrazně ovlivňuje 

osobní i pracovní život pacientů, přičemž jeho 

prognóza je často nejistá. Pacienti se potýkají 

s nepředvídatelným průběhem, který může 

zahrnovat různé stupně fyzického postižení, 

kognitivních obtíží, únavy a psychických pro-

blémů (Goris et al., 2022)
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SDĚLENÍ Z PRAXE
Ponesimod jako vhodný preparát vyšší účinnosti pro léčbu roztroušené sklerózy

Popis případu
Pacient, narozený v roce 1985, zazname-

nal první příznaky roztroušené sklerózy (RS) 

v březnu 2014. Projevy zahrnovaly bolesti hlavy 

a oboustranné zhoršení zraku, přičemž pra-

vé oko bylo postiženo více. V dubnu 2014 byl 

hospitalizován na spádovém neurologickém 

oddělení. V době přijetí byl neurologický ná-

lez negativní, oční vyšetření bez abnormalit 

a vizuální evokované potenciály (VEP) byly 

v normě. Magnetická rezonance (MR) mozku 

a krční míchy odhalila četná ložiska v periven-

trikulární a juxtakortikální bílé hmotě, některá 

vykazovala známky postkontrastního sycení. 

Ložiska nebyla přítomna infratentoriálně ani 

v krční míše zobrazené do úrovně Th5. Analýza 

mozkomíšního moku prokázala přítomnost 

intratékální oligoklonální syntézy všech tříd 

imunoglobulinů, které neměly korelát v séru. 

Na základě klinických projevů a nálezů byla 

stanovena diagnóza klinicky izolovaného syn-

dromu (CIS) a pacient byl přeléčen 5 g intra-

venózního metylprednisolonu. Následně byl 

odeslán do našeho RS centra. V době prvních 

příznaků RS byl pacient již téměř dva roky lé-

čen na Crohnovu nemoc a užíval mesalazin, 

azathioprin (50 mg 3× denně) a prednisolon 

(5 mg obden). Pacient neměl další závažné one-

mocnění a v rodinné anamnéze se nevyskytla 

žádná neurologická onemocnění.

Při první návštěvě našeho RS centra v květnu 

2014 byla zjištěna kvadruhyperreflexie a absen-

ce břišních reflexů, ostatní neurologický nález 

byl netypický. EDSS skóre (Expanded Disability 

Status Scale), které hodnotí závažnost postižení 

u pacientů s RS, bylo 1,0. Pacient si dodatečně 

vzpomněl, že na podzim 2013 pociťoval něko-

lik týdnů příznak typu „décharge électrique“, 

který spontánně ustoupil. Na základě uvede-

ných informací byla stanovena diagnóza RR-RS 

a zahájena diskuze o nejvhodnější DMD terapii. 

Vzhledem k omezeným léčebným možnostem 

v roce 2014 a s přihlédnutím k léčbě Crohnovy 

nemoci byl zvolen glatiramer-acetát, který pa-

cient začal užívat v červnu 2014.

V říjnu 2017 prodělal pacient postinfekč-

ní ataku nemoci s lehkou pravostrannou 

hemiparézou, která byla úspěšně léčena 

intravenózním metylprednisolonem (5 g). 

Kontrolní MR odhalila dvě nová ložiska pe-

riventrikulárně a dvě juxtakortikálně. Do té 

doby byla pro pacienta větším problémem 

Crohnova nemoc s opakovanými průjmy 

a hospitalizacemi na interním oddělení.

S ohledem na přítomnost aktivity nemoci 

a progresi magnetickorezonančního nálezu 

nemoci byla léčba změněna na vysokodáv-

kovaný interferon beta-1a podávaný 3× týdně 

subkutánně, který pacient užíval až do léta 

2020. V té době si začal stěžovat na chřipko-

vé příznaky po každé aplikaci. Kontrolní MR 

byla bez progrese a Crohnova nemoc byla 

stabilizována, přičemž pacient užíval pouze 

mesalazin (1 000 mg denně). Pacientovi byla 

změněna léčba na perorální teriflunomid.

V únoru 2022 prodělal pacient další ataku, 

opět s lehkou pravostrannou hemiparézou, 

která byla léčena intravenózním metylpred-

nisolonem (5 g). Kontrolní MR mozku odhalila 

nové periventrikulární ložisko a jedno nové 

infratentoriální ložisko v pravé mozečkové 

hemisféře. S ohledem na přítomnost nové 

demyelinizační léze v prognosticky nepříznivé 

oblasti byla doporučena léčba DMD prepará-

tem s vyšší účinností. Pacient žil 60 km od cen-

tra, proto preferoval terapii, která nevyžaduje 

časté návštěvy. Na základě těchto skutečností 

byla zvolena léčba ponesimodem, která byla 

zahájena v dubnu 2022 při EDSS 1,5.

Terapie ponesimodem je pacientem dobře 

snášena, od zahájení léčby nedošlo k žádné 

atace ani k progresi onemocnění nebo progresi 

MR nálezu (Obr. 1). Crohnova nemoc zůstává 

v remisi. Pacient je s léčbou spokojen a vede 

plnohodnotný život, přičemž jeho hlavním 

problémem zůstávají občasné bolesti hlavy.

Diskuze
Ponesimod, selektivní modulátor sfingo-

sin-1-fosfátového receptoru (S1P), představuje 

významný posun v léčbě pacientů s relabující-

mi formami roztroušené sklerózy (Chun et al., 

2020). Působí inhibicí migrace T a B lymfocytů 

z lymfatických uzlin, čímž redukuje imunitní 

zánět v centrálním nervovém systému, kte-

rý je charakteristický pro patofyziologii RS 

(Pérez-Jeldres et al., 2021).

V prezentované kazuistice byl ponesimod 

zvolen jako lék vyšší účinnosti pro pacienta, 

u kterého byla přítomna aktivita onemocnění 

navzdory předchozím DMD preparátům. Při vol-

bě vhodné léčby byly zvažovány různé prepará-

ty, zohledněna byla i přání pacienta. Ponesimod 

byl vhodný s ohledem na pacientovo vzdálené 

Obr. 1.  Nálezy na posledním MR vyšetření zobra-
zující ložiska demyelinizace (hypersignální změny ve 
FLAIR sekvenci v rovinách transverzální a sagitální)

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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bydliště od RS centra a tudíž požadavek na nižší 

frekvenci návštěv centra. Tento lék se ukázal 

jako vhodná volba díky své účinnosti a poho-

dlnému perorálnímu dávkování. Úspěch léčby 

ponesimodem v této kazuistice potvrzuje jeho 

potenciál u pacientů s RS, kteří vykazují znám-

ky progrese nemoci na jiných léčivech. Studie 

OPTIMUM ukázala, že ponesimod snižuje roční 

míru relapsů (ARR) o 30,5 % ve srovnání s teri-

flunomidem (Kappos et al., 2021), což dokazuje 

jeho vyšší účinnost v kontrole aktivity nemoci. 

V tomto případě léčba ponesimodem vedla ke 

stabilizaci RS bez nových atak či progresi neu-

rologického deficitu či progresi MR nálezu, což 

potvrzuje jeho schopnost zpomalit progresi 

nemoci (Roy et al., 2021). 

Co se týče snášenlivosti, pacient v naší 

kazuistice toleroval terapii dobře. I když mezi 

častější nežádoucí účinky ponesimodu patří 

infekce horních cest dýchacích a zvýšení ja-

terních enzymů (Coyle et al., 2024), u tohoto 

pacienta nedošlo k závažnějším nežádoucím 

účinkům. Crohnova nemoc, která byla v minu-

losti problémem, zůstala během léčby v remi-

si, což ukazuje, že ponesimod může být bez-

pečně používán u pacientů s kombinovanou 

diagnózou autoimunitních onemocnění.

Tato kazuistika podporuje účinnost a bez-

pečnost ponesimodu jako léku vyšší účin-

nosti pro pacienty s aktivní formou RS, kteří 

potřebují lepší kontrolu nemoci a preferují 

méně časté návštěvy zdravotnických zařízení. 

Vzhledem k tomu, že ponesimod byl schvá-

len pro léčbu RR-RS v roce 2021 (Peterka et 

Potužník, 2023), jsou potřebná dlouhodobá 

data ohledně jeho bezpečnosti a účinnosti. 

Závěr
Terapie ponesimodem se v této kazuis-

tice ukázala jako účinná a dobře tolerovaná 

volba pro pacienta s aktivní formou RR-RS. 

Stabilizace nemoci, absence atak či progrese 

MR nálezu naznačují, že ponesimod poskytu-

je efektivní dlouhodobou kontrolu nad prů-

během RS. Zároveň jeho perorální podávání 

a nízká frekvence nutných návštěv RS centra 

činí z této léčby ideální volbu pro pacienty 

preferující pohodlnější režim léčby. Tato kazu-

istika také demonstruje, že ponesimod může 

být bezpečně používán u pacientů s kombi-

nací RS a Crohnovy nemoci, aniž by došlo ke 

zhoršení průběhu Crohnovy nemoci. Celkově 

lze ponesimod považovat za přínosný lék vyšší 

účinnosti, který významně přispívá ke zlepšení 

kvality života pacientů s RS.
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CENA 
ARNOLDA PICKA
za nejlepší sdělení z praxe 
publikované v časopise
Neurologie pro praxi

Redakční rada časopisu Neurologie pro praxi vyhlásila sou-
těž o nejlepší prakticky orientovanou práci nebo příspěvek 
z praxe (kazuistiku, videokazuistiku) publikovaný v roce 
2024 na stránkách časopisu Neurologie pro praxi.

Všechny práce publikované v časopise Neurologie pro 
praxi v roce 2024 budou do soutěže zahrnuty automaticky.

Práce vyhodnotí redakční rada, která tajným hlasováním 
rozhodne o vítězné publikaci.

NEUROLOGIE PRO PRAXI VYHLAŠUJE SOUTĚŽ NA ROK 2024

Cena Arnolda Picka za rok 2024 bude předána na 
22. sympoziu praktické neurologie (Brno, 5.–6. červen 2025)

Více informací o sympoziu na
www.kongresneurologie.cz
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NEKROLOG
Kaddiš za Pavla Traubnera (1941–2024)

Kaddiš za Pavla Traubnera (1941–2024)

15. listopad 2024 zůstane dnem smutku 

v historii české, slovenské a také českoslo-

venské neurologie: ráno toho dne se rozšířila 

zpráva, že v noci zemřel Pavel Traubner.

Prof. MUDr. Pavel Traubner, Ph.D., se na-

rodil 2. května 1941 v Ilavě, kde jeho otec 

pracoval jako stomatolog. Aškenázská ro-

dina Traubnerů ale pocházela původně ze 

slezského Bohumína, proto se Pali psal čes-

ky „Pavel“. Nejútlejší dětství prožil ve stínu 

antisemitismu Slovenského štátu, naštěstí 

rodina dlouhou dobu, díky povolání otce, 

přežívala v Ilavě bez akutního nebezpečí fa-

tální perzekuce. Až v roce 1944, po poráž-

ce Slovenského národního povstání, museli 

z Ilavy odejít a ukrýt se v horách, podobně 

jako tisíce dalších Slováků. Přežili ve Valaské 

Belé díky varování slovenského četníka a díky 

dalším slovenským lidem, kteří ukrývajícím se 

Židům poskytovali veškerou pomoc, a to i přes 

šílené riziko, které tato pomoc představovala. 

Stanislav Sýkora a Kristína Sýkorová z Valaské 

Belé a Cyril Turza (onen ilavský četník) jsou 

jmenováni jako Spravedliví mezi národy v pa-

mátníku Jad Vashem v Jeruzalémě.

Po konci 2. světové války žila rodina 

Traubnerových už v Bratislavě. Pali vystudoval 

jedenáctiletou střední školu (která tehdy na-

hrazovala reálné gymázium) a v roce 1958 se 

stal studentem Lekárskej fakulty Komenského 

univerzity v Bratislavě; promoval v roce 1964. 

Začal jako rezident na bratislavské patolo-

gii, v roce 1966 získal místo sekundáře na 

Neurologické klinice LF UK a FN v Bratislavě, 

tehdy vedené akademikem Černáčkem, legen-

dární postavou československé neurologie, 

autorem exkluzivní Neurologické propedeu-

tiky, která se používá dodnes. Pali absolvoval 

obvyklou akademickou cestu od rezidenta 

přes odborného asistenta až po docenta, kte-

rým se stal v roce 1985. V té době byl před-

nostou bratislavské první kliniky profesor 

Daniel Bartko, další z nezapomenutelných 

postav československé neurologie. V roce 

1991 Pali vystřídal profesora Bartka na pozici 

přednosty bratislavské první kliniky; zůstal na 

tomto místě dalších 16 let.

Znali jsme všichni profesora Traubnera 

jako mimořádného šarméra, schopného 

elegantně komunikovat prakticky cokoliv 

s kýmkoliv. Jeho neuvěřitelná schopnost 

networkingu a jeho společenský „skillset“ byly 

nepochybně hlavním důvodem, proč opako-

vaně uspěl při volbě děkana LF UK, kterým 

byl po dvě období. V roce 2001 obdržel jedno 

z nejvyšších slovenských státních vyzname-

nání, Pribinov kríž II. stupně. Kandidatura na 

rektora Univerzity Komenského, ke které se 

odhodlal v pozdější postmečiarovské éře, 

nedopadla; je třeba zde uvést, že jsme mu 

to všichni moc přáli a že nám to pak bylo líto. 

Ale později jsme pochopili, že pro Paliho to 

byla jen méně významná část jeho údělu, že 

to nebral až tak tragicky. Pro něj bylo pod-

statné to, že byl zvolen předsedou sloven-

ského B´nai B ŕith, že byl čestným předsedou 

Ústředního svazu židovských náboženských 

obcí na Slovensku a že byl předsedou Výboru 

pro národnostní menšiny a etnické skupiny 

Rady vlády Slovenské republiky pro lidská 

práva, národnostní menšiny a rovnost po-

hlaví. Fascinující v této souvislosti bylo jeho 

přátelství s Franzem Gerstenbrandem, ro-

dákem z Bruntálska, který vyrostl v Dolních 

Dunajovicích. Za války pilot Luftwaffe, po 

válce moravský běženec ve Vídni, později 

profesor neurologie v Innsbrucku a zaklada-

tel EFNS; vztah ke Gerstenbrandovi Pali zdědil 

po Bartkovi.

Pavel Traubner se stal na Slovensku 

hlavním odborníkem pro neurologii, byl 

také ošetřujícím či konzultujícím lékařem 

řady slovenských celebrit, včetně preziden-

tů. V této roli kvetl: byl schopen svým klien-

tům dohodnout konzultaci či nejlepší péči 

kdekoliv na světě. Jeden z nás vzpomíná na 

nečekanou návštěvu slovenského prezidenta 

s vysvětlením „posiela ma Traubner“. Také 

nikdo z těch, co u toho byli, nezapomene 

na exkurzi, na kterou nás Pali vzal do kapln-

ky Matky Ustavičnej Pomoci v bratislavské 

Medické záhradě, jejíž rekonstrukci jako dě-

kan osobně financoval.

Jak šla léta, Paliho zdraví se zhoršovalo. 

Zděděný diabetes, který jej trápil řadu let, 

vedl před několika lety k vysoké amputaci 

pravé dolní končetiny. Nezlomilo jej to: ještě 

na předloňském bratislavském sjezdu jsme 

jej na vozíku vynesli do kavárny Sheratonu 

na jednání redakční rady Neurologie pro pra-

xi, jejímž členem byl 23 let. Bylo to, bohužel, 

naposledy, co se zúčastnil.

My všichni, autoři i redakce Neurologie pro 

praxi, hluboce kondolujeme Katce i oběma 

Paliho dcerám. Je to moc blbý pocit, vědět, že 

už jej nepotkáme a neuslyšíme to prešpurské 

„Servus, páni“ a „Ručku bozkávam, dámy“; 

většině z nás je jeho nebe, kam nepochybně 

odešel, zapovězeno. 

A tak R.I.P., Pali, a Mazel tov!

prof. MUDr. Petr Kaňovský, CSc., FEAN; Olomouc

prof. MUDr. Egon Kurča, Ph.D., FESO; Martin

doc. MUDr. Marek Baláž, Ph.D.; Brno

https://www.neurologiepropraxi.cz/
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Zpráva z podzimního setkání epileptologů  
a klinických neurofyziologů

Ve dnech 24.–25. 10. 2024 zavítalo do 

Olomouce téměř 250 účastníků 36. českého 

a slovenského epileptologického sjezdu a 70. 

českého a slovenského sjezdu klinické neuro-

fyziologie. Kromě neurologů, dětských neu-

rologů a neurochirurgů akce přilákala i řadu 

neurovědců pracujících v preklinickém epilep-

tologickém, širším neurologickém a psychi-

atrickém výzkumu, sestřiček a EEG laboran-

tek. Vyjma příspěvků českých a slovenských 

účastníků kongresu jsme mohli vyslechnout 

i přednášky dvou zahraničních hostů epilep-

tologického sjezdu, Laury Tassi z Milána, Itálie, 

a Yaroslava Wintera z Mainzu, Německo.

Epileptologie aktuálně zažívá boom no-

vých patofyziologických poznatků, diagnostic-

kých možností i terapeutických postupů; letoš-

ní epileptologický sjezd toho byl výmluvným 

dokladem. Měli jsme možnost vyslechnout 

řadu příspěvků vycházejících z každodenní kli-

nické praxe s dětskými i dospělými pacienty 

s epilepsií, jakož i sdělení o nejnovějších tren-

dech z epileptologického výzkumu. Připomněli 

jsme si také významná výročí: 100 let od po-

řízení prvního EEG záznamu a 25 let od 23. 

mezinárodního epileptologického kongresu 

v Praze, z jehož výtěžku jsou dodnes finančně 

podporováni čeští epileptologové  a je udělo-

Obr. 1.  Slavnostní zahájení 36. českého a slovenského epileptologického sjezdu – (zleva) prof. MUDr. 
Pavel Mareš, DrSc., prof. MUDr. Vladimír Komárek, CSc., doc. MUDr. Eva Feketeová, PhD., prof. MUDr. 
Pavek Kršek, Ph.D.

Obr. 3.  Dr. Laura Tassi z Itálie

Obr. 4.  Pohled do přednáškového sálu 36. českého 
a slovenského epileptologického sjezdu

Obr. 5.  70. český a slovenský sjezd klinické neuro-
fyziologie zahájil předseda sjezdu prof. MUDr. Ing. 
Petr Hluštík, Ph.D.  

Obr. 2.  Vítězové Ceny Jana Marca Marci za rok 2023 – (a) uprostřed MUDr. Vít Všianský, (b) uprostřed 
Ing. Lucie Sedláčková, Ph.D.

a b
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vána cena Jana Marka Marci za nejlepší epilep-

tologickou publikaci; letos jí získali Ing. Lucie 

Sedláčková, Ph.D., a MUDr. Vít Všianský. Kvalitu 

české a slovenské epileptologie dokládal re-

kordní počet aktivních příspěvků: 46 ústních 

sdělení a 22 posterů. Můžeme se těšit na příští 

slovenský a český epileptologický sjezd, kte-

rý bude současně s neurologickým sjezdem 

organizovat doc. MUDr. Eva Feketeová, Ph.D., 

v termínu 26.–28. 11. 2025 v Košicích.

Neurofyziologický sjezd potvrdil široký zá-

běr dnešní klinické neurofyziologie, která kromě 

klasických elektrofyziologických metod zahrnuje 

také invazivní intraoperační mapování a monito-

rování, klinický a experimentální intracerebrální 

záznam elektrické aktivity a metody multimo-

dální a funkční magnetické rezonance. Kromě 

příspěvků referujících diagnostická vyšetření 

účastníci vyslechli i sdělení o studiích neinvazivní 

mozkové stimulace, která se etabluje jako nová 

terapeutická metoda v neurologii i v psychiatrii. 

Čestnou Amblerovu přednášku přednesl doc. 

MUDr. Eduard Ehler, CSc., publikační cenu ČSKN 

letos obdržel Ing. Martin Lamoš, Ph.D., a cenu 

sekce pro funkční mapování mozku HuBraM 

Mgr. Ľubomíra Nováková, Ph.D. Zaujaly i tradiční 

ranní Školy elektrofyziologie – zatímco školy 

EMG, evokovaných potenciálů a HuBraM přitáhly 

zejména účastníky neurofyziologického sjezdu, 

školy EEG věnované otázkám epilepsie zaujaly 

i účastníky paralelního sjezdu epileptologického. 

Organizací příštího neurofyziologického sjezdu 

byl pověřen prof. MUDr. Robert Jech, Ph.D.; ter-

mín a místo jsou v jednání.

Za organizační a programový výbor

prof. MUDr. Ing. Petr Hluštík, Ph.D.,

prof. MUDr. Pavel Kršek, Ph.D.,

MUDr. David Krýsl, Ph.D.

Obr. 6. Cenu České společnosti pro klinickou neu-
rofyziologii za rok 2024 získal Ing. Martin Lamoš, 
Ph.D. (vpravo)

Obr. 7. Cenu HuBraM za rok 2024 získala Mgr. et 
Mgr. Ľubomíra Nováková, Ph.D.

Obr. 8. Po celou dobu odborného programu obou sjezdů měli účastníci možnost prostudovat 22 
odborných posterů

ŽENA A EPILEPSIE
Více než 10 let od posledního vydání vznikla pod odbornou garancí MUDr. Jany Zárubové ve spolupráci předních epilepto-
logů, neurologů i dětských neurologů, genetiků, gynekologů a porodníků, i neonatologů, očekávaná aktualizace publikace 
Žena a epilepsie.

Kniha má tři části věnované adolescenci, dospělosti a období menopauzy. Zásadní jsou informace o vysokém riziku poškození 
vývoje plodu dítěte v důsledku podávání valproátu i míra rizik dalších protizáchvatových léků v těhotenství, najdete v ní i cen-
né informace o vlivu pohlavních hormonů na průběh epilepsie, o působení protizáchvatových léků na hormonální regulace. 
Upozorňuje na interakce těchto léků s antikoncepcí, věnuje se problematice péče o ženy s epilepsií ve všech fázích těhotenství, 
v průběhu porodu i otázkám poporodního a laktačního období. Ženy s epilepsií, zejména v období plodnosti a těhotenství, 
by měly být pod drobnohledem vzdělaných, chápavých a sehraných odborníků a strategie péče by se měla opírat o moderní 
poznatky.

Kniha je určena lékařům všech odborností, kteří se setkávají s pacientkami s tímto onemocněním, tj. především praktickým lé-
kařům pro děti a dorost, praktickým lékařům pro dospělé, neurologům a dětským neurologům, gynekologům a porodníkům, 
neonatologům a pediatrům, endokrinologům i genetikům. Věříme, že naše publikace přispěje ke zlepšení kvality péče o dívky 
a ženy léčené pro epilepsii, a tím ke zvýšení jejich kvality života.

Publikaci v ceně 380 Kč je možné objednat u Mgr. Kateřiny Kolářové, email: katerina.kolarova@epistop.cz, tel. 602 268 320.
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Významný benefit kombinované terapie pro kognitivní funkce 
u pacientů se střední až závažnou Alzheimerovou chorobou 
v porovnání s monoterapií inhibitory acetylcholinesterázy(1,2,3)

YASNAL
Název přípravku: Yasnal 5 mg, Yasnal 10 mg, potahované tablety. Složení: 1 potahovaná tableta obsahuje 5 mg nebo 10 mg donepezilum hydrochloridum (což odpovídá 4,56 mg nebo 9,12 mg donepezilu).  1 potahovaná tableta obsahuje 5 mg nebo 10 mg donepezilum hydrochloridum (což odpovídá 4,56 mg nebo 9,12 mg donepezilu). Indikace: Symptomatická léčba mírné až středně těžké Alzheimerovy demence.  Symptomatická léčba mírné až středně těžké Alzheimerovy demence. Dávkování a způsob podání:
Zahajovací dávka je 5 mg donepezilu denně (podávaných v jedné dávce), užívaná perorálně večer těsně před spaním. Dávka 5 mg denně se má podávat po dobu alespoň 1 měsíce. Po klinickém vyhodnocení úspěšnosti měsíc trvající léčby dávkou 5 mg/den může být dávka přípravku Yasnal zvýšena na 10 mg/den (jednou Zahajovací dávka je 5 mg donepezilu denně (podávaných v jedné dávce), užívaná perorálně večer těsně před spaním. Dávka 5 mg denně se má podávat po dobu alespoň 1 měsíce. Po klinickém vyhodnocení úspěšnosti měsíc trvající léčby dávkou 5 mg/den může být dávka přípravku Yasnal zvýšena na 10 mg/den (jednou Zahajovací dávka je 5 mg donepezilu denně (podávaných v jedné dávce), užívaná perorálně večer těsně před spaním. Dávka 5 mg denně se má podávat po dobu alespoň 1 měsíce. Po klinickém vyhodnocení úspěšnosti měsíc trvající léčby dávkou 5 mg/den může být dávka přípravku Yasnal zvýšena na 10 mg/den (jednou 
denně). Maximální doporučená denní dávka je 10 mg. Léčba má být zahájena a kontrolována lékařem, který je odborníkem v diagnostice a léčbě Alzheimerovy demence. Diagnóza má být provedena v souladu s přijatými doporučeními (např. DSM IV, ICD 10). Léčba donepezilem má být zahájena pouze, pokud je k dispozici denně). Maximální doporučená denní dávka je 10 mg. Léčba má být zahájena a kontrolována lékařem, který je odborníkem v diagnostice a léčbě Alzheimerovy demence. Diagnóza má být provedena v souladu s přijatými doporučeními (např. DSM IV, ICD 10). Léčba donepezilem má být zahájena pouze, pokud je k dispozici denně). Maximální doporučená denní dávka je 10 mg. Léčba má být zahájena a kontrolována lékařem, který je odborníkem v diagnostice a léčbě Alzheimerovy demence. Diagnóza má být provedena v souladu s přijatými doporučeními (např. DSM IV, ICD 10). Léčba donepezilem má být zahájena pouze, pokud je k dispozici 
ošetřovatel, který bude pravidelně kontrolovat příjem léku pacientem. Udržovací léčba může pokračovat tak dlouho, dokud přetrvává terapeutický prospěch pro pacienta. Proto má být klinický prospěch donepezilu pravidelně přehodnocován. Přerušení léčby má být zváženo tehdy, pokud již nelze prokázat terapeutický účinek. ošetřovatel, který bude pravidelně kontrolovat příjem léku pacientem. Udržovací léčba může pokračovat tak dlouho, dokud přetrvává terapeutický prospěch pro pacienta. Proto má být klinický prospěch donepezilu pravidelně přehodnocován. Přerušení léčby má být zváženo tehdy, pokud již nelze prokázat terapeutický účinek. ošetřovatel, který bude pravidelně kontrolovat příjem léku pacientem. Udržovací léčba může pokračovat tak dlouho, dokud přetrvává terapeutický prospěch pro pacienta. Proto má být klinický prospěch donepezilu pravidelně přehodnocován. Přerušení léčby má být zváženo tehdy, pokud již nelze prokázat terapeutický účinek. 
Při přerušení léčby pozitivní účinky donepezilu postupně mizí. Vzhledem k možnosti zvýšené expozice při lehké až středně těžké poruše funkce jater se má zvyšování dávky provádět v závislosti na individuální snášenlivosti. Použití přípravku u dětí a dospívajících do 18 let se nedoporučuje. Při přerušení léčby pozitivní účinky donepezilu postupně mizí. Vzhledem k možnosti zvýšené expozice při lehké až středně těžké poruše funkce jater se má zvyšování dávky provádět v závislosti na individuální snášenlivosti. Použití přípravku u dětí a dospívajících do 18 let se nedoporučuje. Při přerušení léčby pozitivní účinky donepezilu postupně mizí. Vzhledem k možnosti zvýšené expozice při lehké až středně těžké poruše funkce jater se má zvyšování dávky provádět v závislosti na individuální snášenlivosti. Použití přípravku u dětí a dospívajících do 18 let se nedoporučuje. Kontraindikace: Hypersenzitivita 
na donepezil hydrochlorid, deriváty piperidinu nebo na kteroukoli pomocnou látku. Zvláštní upozornění: Použití donepezilu u pacientů s těžkou Alzheimerovou demencí, jinými typy demence nebo jinými typy poruch paměti (např. pokles kognitivních funkcí související s věkem) nebylo zkoumáno. Je pravděpodobné,  Použití donepezilu u pacientů s těžkou Alzheimerovou demencí, jinými typy demence nebo jinými typy poruch paměti (např. pokles kognitivních funkcí související s věkem) nebylo zkoumáno. Je pravděpodobné,  Použití donepezilu u pacientů s těžkou Alzheimerovou demencí, jinými typy demence nebo jinými typy poruch paměti (např. pokles kognitivních funkcí související s věkem) nebylo zkoumáno. Je pravděpodobné, 
že donepezil jako inhibitor cholinesterázy, prohloubí v průběhu anestézie svalovou relaxaci sukcinylcholinového typu. Inhibitory cholinesterázy mohou mít vagotonický vliv na srdeční tep (např. bradykardie). Možnost tohoto vlivu může být důležitá především u pacientů se »sick sinus syndromem« nebo jinými poruchami že donepezil jako inhibitor cholinesterázy, prohloubí v průběhu anestézie svalovou relaxaci sukcinylcholinového typu. Inhibitory cholinesterázy mohou mít vagotonický vliv na srdeční tep (např. bradykardie). Možnost tohoto vlivu může být důležitá především u pacientů se »sick sinus syndromem« nebo jinými poruchami že donepezil jako inhibitor cholinesterázy, prohloubí v průběhu anestézie svalovou relaxaci sukcinylcholinového typu. Inhibitory cholinesterázy mohou mít vagotonický vliv na srdeční tep (např. bradykardie). Možnost tohoto vlivu může být důležitá především u pacientů se »sick sinus syndromem« nebo jinými poruchami 
supraventrikulárního vedení, jako jsou sinoatriální nebo atrioventrikulární blok. Byly popsány synkopy a křeče. Po uvedení přípravku na trh byly hlášeny případy prodloužení QTc intervalu a torsade de pointes. Pacienti se zvýšeným rizikem tvorby vředů, např. pacienti s již prodělaným vředovým onemocněním nebo ti, kteří supraventrikulárního vedení, jako jsou sinoatriální nebo atrioventrikulární blok. Byly popsány synkopy a křeče. Po uvedení přípravku na trh byly hlášeny případy prodloužení QTc intervalu a torsade de pointes. Pacienti se zvýšeným rizikem tvorby vředů, např. pacienti s již prodělaným vředovým onemocněním nebo ti, kteří supraventrikulárního vedení, jako jsou sinoatriální nebo atrioventrikulární blok. Byly popsány synkopy a křeče. Po uvedení přípravku na trh byly hlášeny případy prodloužení QTc intervalu a torsade de pointes. Pacienti se zvýšeným rizikem tvorby vředů, např. pacienti s již prodělaným vředovým onemocněním nebo ti, kteří 
současně užívají nesteroidní protizánětlivé léky (NSAID), mají být sledováni ohledně symptomů. Přestože to nebylo při klinických studiích s donepezilem pozorováno, cholinomimetika mohou způsobit poruchu vyprazdňování močového měchýře. Cholinomimetika mají jistý potenciál vyvolávat generalizované křeče. Křeče současně užívají nesteroidní protizánětlivé léky (NSAID), mají být sledováni ohledně symptomů. Přestože to nebylo při klinických studiích s donepezilem pozorováno, cholinomimetika mohou způsobit poruchu vyprazdňování močového měchýře. Cholinomimetika mají jistý potenciál vyvolávat generalizované křeče. Křeče současně užívají nesteroidní protizánětlivé léky (NSAID), mají být sledováni ohledně symptomů. Přestože to nebylo při klinických studiích s donepezilem pozorováno, cholinomimetika mohou způsobit poruchu vyprazdňování močového měchýře. Cholinomimetika mají jistý potenciál vyvolávat generalizované křeče. Křeče 
však mohou být rovněž projevem Alzheimerovy choroby. Cholinomimetika mohou mít potenciál k exacerbaci nebo indukci extrapyramidových symptomů. V souvislosti s donepezilem byl velmi vzácně hlášen výskyt neuroleptického maligního syndromu. Inhibitory cholinesterázy mají být předepisovány opatrně pacientům však mohou být rovněž projevem Alzheimerovy choroby. Cholinomimetika mohou mít potenciál k exacerbaci nebo indukci extrapyramidových symptomů. V souvislosti s donepezilem byl velmi vzácně hlášen výskyt neuroleptického maligního syndromu. Inhibitory cholinesterázy mají být předepisovány opatrně pacientům však mohou být rovněž projevem Alzheimerovy choroby. Cholinomimetika mohou mít potenciál k exacerbaci nebo indukci extrapyramidových symptomů. V souvislosti s donepezilem byl velmi vzácně hlášen výskyt neuroleptického maligního syndromu. Inhibitory cholinesterázy mají být předepisovány opatrně pacientům 
s astmatem nebo obstrukčním plicním onemocněním v anamnéze. Je třeba se vyhnout současnému podávání přípravku Yasnal s jinými inhibitory acetylcholinesterázy a agonisty nebo antagonisty cholinergního systému. Přípravek obsahuje laktosu. Pacienti se vzácnými dědičnými problémy s intolerancí galaktosy, s astmatem nebo obstrukčním plicním onemocněním v anamnéze. Je třeba se vyhnout současnému podávání přípravku Yasnal s jinými inhibitory acetylcholinesterázy a agonisty nebo antagonisty cholinergního systému. Přípravek obsahuje laktosu. Pacienti se vzácnými dědičnými problémy s intolerancí galaktosy, s astmatem nebo obstrukčním plicním onemocněním v anamnéze. Je třeba se vyhnout současnému podávání přípravku Yasnal s jinými inhibitory acetylcholinesterázy a agonisty nebo antagonisty cholinergního systému. Přípravek obsahuje laktosu. Pacienti se vzácnými dědičnými problémy s intolerancí galaktosy, 
úplným nedostatkem laktázy nebo malabsorpcí glukosy a galaktosy nemají tento přípravek užívat. úplným nedostatkem laktázy nebo malabsorpcí glukosy a galaktosy nemají tento přípravek užívat. Interakce: Donepezil-hydrochlorid samotný ani kterýkoliv z jeho metabolitů neinhibuje u člověka metabolismus theofylinu, warfarinu, cimetidinu nebo digoxinu. Metabolismus donepezil-hydrochloridu není ovlivňován  Donepezil-hydrochlorid samotný ani kterýkoliv z jeho metabolitů neinhibuje u člověka metabolismus theofylinu, warfarinu, cimetidinu nebo digoxinu. Metabolismus donepezil-hydrochloridu není ovlivňován 
souběžným podáním digoxinu nebo cimetidinu. Ketokonazol (inhibitor CYP3A4) a chinidin (inhibitor 2D6), inhibují metabolismus donepezilu. Proto tyto a další CYP3A4 inhibitory, jako jsou itrakonazol a erythromycin, a CYP2D6 inhibitory, jako je fluoxetin, mohou inhibovat metabolismus donepezilu. Induktory enzymů, souběžným podáním digoxinu nebo cimetidinu. Ketokonazol (inhibitor CYP3A4) a chinidin (inhibitor 2D6), inhibují metabolismus donepezilu. Proto tyto a další CYP3A4 inhibitory, jako jsou itrakonazol a erythromycin, a CYP2D6 inhibitory, jako je fluoxetin, mohou inhibovat metabolismus donepezilu. Induktory enzymů, souběžným podáním digoxinu nebo cimetidinu. Ketokonazol (inhibitor CYP3A4) a chinidin (inhibitor 2D6), inhibují metabolismus donepezilu. Proto tyto a další CYP3A4 inhibitory, jako jsou itrakonazol a erythromycin, a CYP2D6 inhibitory, jako je fluoxetin, mohou inhibovat metabolismus donepezilu. Induktory enzymů, 
jako jsou rifampicin, fenytoin, karbamazepin a alkohol mohou snižovat hladinu donepezilu. Donepezil-hydrochlorid může interagovat s léky, které mají anticholinergní aktivitu. Existuje také možnost synergického působení při současné léčbě přípravky, jako je sukcinylcholin, dalšími látkami blokujícími nervosvalový přenos, jako jsou rifampicin, fenytoin, karbamazepin a alkohol mohou snižovat hladinu donepezilu. Donepezil-hydrochlorid může interagovat s léky, které mají anticholinergní aktivitu. Existuje také možnost synergického působení při současné léčbě přípravky, jako je sukcinylcholin, dalšími látkami blokujícími nervosvalový přenos, jako jsou rifampicin, fenytoin, karbamazepin a alkohol mohou snižovat hladinu donepezilu. Donepezil-hydrochlorid může interagovat s léky, které mají anticholinergní aktivitu. Existuje také možnost synergického působení při současné léčbě přípravky, jako je sukcinylcholin, dalšími látkami blokujícími nervosvalový přenos, 
cholinergními agonisty nebo beta blokátory, které mají vliv na vedení v srdci. Opatrnost je třeba při užívání donepezilu v kombinaci s jinými přípravky prodlužujícími QTc interval, např. antiarytmika třídy IA (např. chinidin), antiarytmika třídy III (např. amiodaron, sotalol), některá antidepresiva (např. citalopram, escitalopram, cholinergními agonisty nebo beta blokátory, které mají vliv na vedení v srdci. Opatrnost je třeba při užívání donepezilu v kombinaci s jinými přípravky prodlužujícími QTc interval, např. antiarytmika třídy IA (např. chinidin), antiarytmika třídy III (např. amiodaron, sotalol), některá antidepresiva (např. citalopram, escitalopram, cholinergními agonisty nebo beta blokátory, které mají vliv na vedení v srdci. Opatrnost je třeba při užívání donepezilu v kombinaci s jinými přípravky prodlužujícími QTc interval, např. antiarytmika třídy IA (např. chinidin), antiarytmika třídy III (např. amiodaron, sotalol), některá antidepresiva (např. citalopram, escitalopram, 
amitriptylin), jiná antipsychotika (např. deriváty fenothiazinu, sertindol, pimozid, ziprasidon), některá antibiotika (např. klarithromycin, erythromycin, levofloxacin, moxifloxacin). amitriptylin), jiná antipsychotika (např. deriváty fenothiazinu, sertindol, pimozid, ziprasidon), některá antibiotika (např. klarithromycin, erythromycin, levofloxacin, moxifloxacin). Těhotenství a kojení: Pokud to není nezbytně nutné, nemá být donepezil během těhotenství podáván; ženy užívající donepezil nemají kojit.  Pokud to není nezbytně nutné, nemá být donepezil během těhotenství podáván; ženy užívající donepezil nemají kojit. 
Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje:
amitriptylin), jiná antipsychotika (např. deriváty fenothiazinu, sertindol, pimozid, ziprasidon), některá antibiotika (např. klarithromycin, erythromycin, levofloxacin, moxifloxacin). 
Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje:
amitriptylin), jiná antipsychotika (např. deriváty fenothiazinu, sertindol, pimozid, ziprasidon), některá antibiotika (např. klarithromycin, erythromycin, levofloxacin, moxifloxacin). 

 Demence může zhoršovat schopnost řídit nebo ovlivňovat schopnost obsluhovat stroje. Donepezil může navíc způsobovat únavu, závrať a svalové křeče, zejména na začátku léčby nebo při zvyšování dávky. Ošetřující lékař musí u pacientů užívajících donepezil pravidelně  Demence může zhoršovat schopnost řídit nebo ovlivňovat schopnost obsluhovat stroje. Donepezil může navíc způsobovat únavu, závrať a svalové křeče, zejména na začátku léčby nebo při zvyšování dávky. Ošetřující lékař musí u pacientů užívajících donepezil pravidelně  Demence může zhoršovat schopnost řídit nebo ovlivňovat schopnost obsluhovat stroje. Donepezil může navíc způsobovat únavu, závrať a svalové křeče, zejména na začátku léčby nebo při zvyšování dávky. Ošetřující lékař musí u pacientů užívajících donepezil pravidelně 
vyhodnocovat schopnost řídit a obsluhovat složitá zařízení. Nežádoucí účinky:Nežádoucí účinky: Nejčastější nežádoucí účinky jsou průjem, svalové křeče, únava, nevolnost, zvracení a insomnie. Balení: 28 tablet. Doba použitelnosti: 5 let. Uchovávání: Přípravek nevyžaduje žádné zvláštní podmínky uchovávání.  
Dříve než přípravky předepíšete, seznamte se, prosím, s úplným zněním Souhrnů údajů o přípravcích (SPC).Dříve než přípravky předepíšete, seznamte se, prosím, s úplným zněním Souhrnů údajů o přípravcích (SPC).
Datum registrace: 26. 4. 2006. Držitel rozhodnutí o registraci: KRKA, d.d., Novo mesto, Slovinsko. Reg. č.: 5 mg: 06/166/06-C; 10 mg: 06/167/06-C. Léčivý přípravek je vydáván pouze na lékařský předpis. Léčivý přípravek je hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Datum registrace: 26. 4. 2006. Držitel rozhodnutí o registraci: KRKA, d.d., Novo mesto, Slovinsko. Reg. č.: 5 mg: 06/166/06-C; 10 mg: 06/167/06-C. Léčivý přípravek je vydáván pouze na lékařský předpis. Léčivý přípravek je hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. 
Nepřetržitá veřejná informační služba: tel.: +420 221 115 150, e-mail: info.cz@krka.biz; www.krka.cz/cz/leciva-a-jine-produktyNepřetržitá veřejná informační služba: tel.: +420 221 115 150, e-mail: info.cz@krka.biz; www.krka.cz/cz/leciva-a-jine-produkty

MARIXINO
Název přípravku: Marixino 10 mg, Marixino 20 mg, potahované tablety  Marixino 10 mg, Marixino 20 mg, potahované tablety Složení: 1 potahovaná tableta obsahuje memantini hydrochloridum 10 mg nebo 20 mg, což odpovídá 8,31 mg nebo 16,62 memantinu. Indikace: Léčba dospělých pacientů se středně těžkou až těžkou formou Alzheimerovy choroby. Dávkování 
a způsob podání: Léčba musí být zahájena a dohlížena lékařem se zkušeností s diagnostikou a léčbou demence Alzheimerova typu. Podmínkou zahájení léčby je dostupnost pečovatele, který pravidelně sleduje užívání léčivého přípravku pacientem. Klinický přínos memantinu a snášenlivost léčby pacientem mají být  Léčba musí být zahájena a dohlížena lékařem se zkušeností s diagnostikou a léčbou demence Alzheimerova typu. Podmínkou zahájení léčby je dostupnost pečovatele, který pravidelně sleduje užívání léčivého přípravku pacientem. Klinický přínos memantinu a snášenlivost léčby pacientem mají být 
pravidelně posuzovány. Udržovací terapie memantinem může pokračovat, dokud je přínosná a pacientem snášená. Maximální denní dávka je 20 mg. Aby se snížilo riziko výskytu nežádoucích účinků, dosahuje se udržovací dávky postupným zvyšováním denní dávky po 5 mg týdně během prvních 3 týdnů léčby takto: Týden pravidelně posuzovány. Udržovací terapie memantinem může pokračovat, dokud je přínosná a pacientem snášená. Maximální denní dávka je 20 mg. Aby se snížilo riziko výskytu nežádoucích účinků, dosahuje se udržovací dávky postupným zvyšováním denní dávky po 5 mg týdně během prvních 3 týdnů léčby takto: Týden 
1: Pacient užívá polovinu 10mg potahované tablety (5 mg) denně po dobu 7 dnů. Týden 2: Pacient užívá jednu 10mg potahovanou tabletu (10 mg) denně po dobu 7 dnů. Týden 3: Pacient užívá jeden a půl 10mg potahované tablety (15 mg) denně po dobu 7 dnů. Od týdne 4 dále: Pacient užívá dvě 10mg potahované tablety 1: Pacient užívá polovinu 10mg potahované tablety (5 mg) denně po dobu 7 dnů. Týden 2: Pacient užívá jednu 10mg potahovanou tabletu (10 mg) denně po dobu 7 dnů. Týden 3: Pacient užívá jeden a půl 10mg potahované tablety (15 mg) denně po dobu 7 dnů. Od týdne 4 dále: Pacient užívá dvě 10mg potahované tablety 
(20 mg) nebo jednu 20mg potahovanou tabletu denně. Doporučená udržovací dávka je 20 mg denně. Pro pacienty starší 65 let je doporučená dávka 20 mg denně. Pro podávání přípravku Marixino pediatrické populaci nejsou dostupné žádné údaje. U pacientů se středně těžkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu (20 mg) nebo jednu 20mg potahovanou tabletu denně. Doporučená udržovací dávka je 20 mg denně. Pro pacienty starší 65 let je doporučená dávka 20 mg denně. Pro podávání přípravku Marixino pediatrické populaci nejsou dostupné žádné údaje. U pacientů se středně těžkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 
30–49 ml/min) má být denní dávka 10 mg. Pokud je tato dávka pacientem minimálně týden dobře snášena, může být zvýšena na 20 mg denně. U pacientů s těžkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 5–29 ml/min) má denní dávka být 10 mg. Podávání přípravku Marixino není doporučeno u pacientů s těžkou 30–49 ml/min) má být denní dávka 10 mg. Pokud je tato dávka pacientem minimálně týden dobře snášena, může být zvýšena na 20 mg denně. U pacientů s těžkou poruchou funkce ledvin (clearance kreatininu 5–29 ml/min) má denní dávka být 10 mg. Podávání přípravku Marixino není doporučeno u pacientů s těžkou 
poruchou funkce jater. Přípravek má být podáván 1x denně pravidelně ve stejnou denní dobu s jídlem nebo bez jídla. poruchou funkce jater. Přípravek má být podáván 1x denně pravidelně ve stejnou denní dobu s jídlem nebo bez jídla. Kontraindikace: Hypersenzitivita na léčivou látku nebo na kteroukoli pomocnou látku. Zvláštní upozornění: Opatrnost je doporučována u pacientů s epilepsií, s předchozí anamnézou konvulzí nebo 
u pacientů s predispozičními faktory pro epilepsii. Je třeba se vyhnout současné léčbě antagonisty N-methyl-D-aspartátu (NMDA), jako jsou amantadin, ketamin nebo dextromethorfan. Pozor na přítomnost některých faktorů, jež mohou zvýšit pH moči. Je zapotřebí opatrnosti u pacientů s nedávno prodělaným infarktem pacientů s predispozičními faktory pro epilepsii. Je třeba se vyhnout současné léčbě antagonisty N-methyl-D-aspartátu (NMDA), jako jsou amantadin, ketamin nebo dextromethorfan. Pozor na přítomnost některých faktorů, jež mohou zvýšit pH moči. Je zapotřebí opatrnosti u pacientů s nedávno prodělaným infarktem 
myokardu, nekompenzovaným městnavým srdečním selháním (NYHA III-IV) nebo neléčenou hypertenzí. Tento léčivý přípravek obsahuje laktosu. Pacienti se vzácnými dědičnými problémy intolerance galaktosy, vrozené deficience laktázy nebo glukoso-galaktosové malabsorpce by tento léčivý přípravek neměli užívat. Tento myokardu, nekompenzovaným městnavým srdečním selháním (NYHA III-IV) nebo neléčenou hypertenzí. Tento léčivý přípravek obsahuje laktosu. Pacienti se vzácnými dědičnými problémy intolerance galaktosy, vrozené deficience laktázy nebo glukoso-galaktosové malabsorpce by tento léčivý přípravek neměli užívat. Tento 
léčivý přípravek obsahuje méně než 1 mmol (23 mg) sodíku v jedné tabletě, to znamená, že je v podstatě bez sodíku. Interakce: L-dopa, dopaminergní agonisté, anticholinergika, barbituráty, neuroleptika, myorelaxancia jako dantrolen nebo baklofen, amantadin, ketamin, dextromethorfan, fenytoin, cimetidin, ranitidin, 
prokainamid, chinidin, chinin, nikotin, hydrochlorothiazid, warfarin. Těhotenství a kojení: Memantin se nemá v těhotenství užívat, pokud to není zcela nezbytné. Ženy užívající memantin nemají kojit. 
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Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje:
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 Středně těžká až těžká forma Alzheimerovy choroby obvykle narušuje 
schopnost řízení motorových vozidel a omezuje ovládání strojů. Navíc Marixino má malý nebo střední vliv na schopnost řídit a obsluhovat stroje, takže by ambulantní pacienti měli být upozorněni, aby věnovali řízení vozidel a ovládání strojů zvýšenou pozornost. Nežádoucí účinky: Nejčastější nežádoucí účinky byly: závratě, 
poruchy rovnováhy, bolest hlavy, zácpa, somnolence, hypertenze, hypersenzitivita na léčivý přípravek, dyspnoe a zvýšené hodnoty jaterních testů. Balení: 28 a 98 potahovaných tablet v silách 10 mg nebo 20 mg. Doba použitelnosti: 5 let. Uchovávání: Tento léčivý přípravek nevyžaduje žádné zvláštní podmínky uchovávání. 
Seznamte se, prosím, s úplnou informací o přípravku dříve, než jej předepíšete.
Datum registrace: 29. 4. 2013. Reg. č.: Marixino 10 mg (28 tbl): EU/1/13/820/002, (98 tbl): EU/1/13/820/011. Marixino 20 mg: (28 tbl): EU/1/13/820/015; (98 tbl): EU/1/13/820/024. Držitel rozhodnutí o registraci: KRKA d. d., Novo město, Slovinsko. Léčivý přípravek je vydáván pouze na lékařský předpis. 
Léčivý přípravek je hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. Nepřetržitá veřejná informační služba: tel.: +420 221 115 150, e-mail: info.cz@krka.biz, ww.krka.cz/cz/leciva-a-jine-produkty
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