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né poté znovu s vysledky tohoto testovani (C).
S ohledem na neuplnou penetranci a variabil-
ni expresivitu fady genetickych variant by ro-
dokmen mél zahrnovat alespon 3 generace (B)
a kromé ALS, resp. onemocnéni motoneu-
ronu v $irSim smyslu, by mél zahrnovat ta-
ké vyskyt frontotemporalni demence, resp.
obecné vyskyt kognitivnich a psychiatrickych
poruch a extrapyramidovych onemocnéni (B).
Genetické poradenstvi by mélo byt striktné
personalizované a zahrnovat informace o ty-
pu dédi¢nosti, penetranci a rizicich postizeni
pro konkrétniho pacienta a jeho potomky,
a také o limitech genetického testovani (B-C)
a skutecnosti, Ze pfipadny negativni vysle-
dek neni vylou¢enim genetického rizika (D).
Souhrn nejdulezitéjsich aktudlnich doporu-
ceni ke genetickému testovéani pacientd s ALS
obsahuje tabulka 2.

Doporuceni pro terapii a péci
o pacienty s ALS

K tématu lécby a managementu ALS bylo
recentné publikovano doporuceni Evropské
neurologické akademie (EAN) vytvorené ve
spolupraci s Evropskou referencni siti pro
neuromuskularni onemocnéni (ERN NMD)
(Van Damme et al., 2024). Guidelines obsahuji
komplexni recentni informace k moznostem
modifikace pribéhu onemocnéni i sympto-
matické lé¢bé kromé kognitivni dysfunkce,
které se vénuji samostatné publikované pre-
hledy (Pender et al., 2020; Abrahams, 2023).

Léky a postupy
modifikujici pradbéh ALS

K otazce modifikace pribéhu onemocné-
ni poskytuji aktudlni guidelines silné dopo-
ruceni pro Ié¢bu riluzolem (Rilutek, Riluzol),
ktery by mél byt pacientdm nasazen pfi sta-
noveni diagnézy a podavan dozivotné v dav-
ce 50 mg 2x denné. Kritéria explicitné zmiruji
dozivotni podavani Iéku a nepodminuji po-
krac¢ovani terapie hodnotou funkéni vitalni
kapacity (FVC) nad 60 % predikované hodno-
ty pro odpovidajici vék a vysku ani trvanim
onemocnéni. Tyto podminky jsou vSak nada-
le uvedeny jako soucast indika¢nich omezeni
Uhrady Iéku na strankach Statniho Ustavu
pro kontrolu lé¢iv (SUKL, 2024). Souhrn tdaj
o ptipravku (SPC) (SUKL, 2024) zmifiuje pouze
neucinnost [éku v pokrodilych stadiich one-
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Tab. 2. Doporuceni pro genetické testovdni pacientt s ALS (dle Roggenbuck et al,, 2023)

Doporuceni Uroven doporuéeni
Vsem pacientdim nabidnout testovani expanze repetic GGGGCC v genu C9orf72 A

Vsem pacientdim nabidnout sekvenovani gent SODI, FUS a TARDBP A

Vsem pacientdim nabidnout testovani dalsich gent silné a spolehlivé asociovanych D

s ALS dle databéze ClinGen

V budoucnu rozsifit testovani na geny, pro které bude schvélena cilend genova terapie D

ALS — amyotrofickd laterdini skleréza; C9orf72 — chromosome 9 open reading frame 72; SOD1 — superexoddismu-
tdza 1; FUS - Fused in Sarcoma; TARDBP — TAR DNA-Binding Protein 43

Tab. 3. Souhrn aktudinievidence k pouZiti jednotlivych léka ¢i postupt modifikujicich pribéh onemoc-
néni ALS dle Van Damme et al, 2024 (se zohlednénim vysledki pozdéji publikovanych studii)

Lék/postup modifikujici prabéh onemocnéni

Doporuceni EAN/ ERN-NMD

Riluzol (Rilutek, Riluzol)

Silné doporuceni pro (u vsech ALS pacientd)

Tofersen (Qalsody)

Silné doporuceni pro (u nosi¢t mutace v SOD1)

Edaravon (Radicut, Radicava)

Silné doporuceni proti (podpofené negativnimi
vysledky studie faze Il s ordlnim edaravonem)

AMX0035 (Relyvrio)

Slabé doporuceni proti
(podporené negativnimi vysledky studie faze Ill)

Bunécna terapie (transplantace kmen. bunék)

Silné doporuceni proti

ALS — amyotrofickd laterdini skleréza; EAN — Evropskd neurologickd akademie; ERN-NMD — Evropskd referencni sit
pro neuromuskuldrni onemocnéni; SODT — superoxiddismutdza

mocnéni. Vzhledem k pretrvavajici platnosti
omezeni Uhrady Iéku na pacienty do 5 let
trvani onemocnéni a s hodnotou FVC nad
60 % je v ceskych podminkach nutné pro
pokracovéni medikace u pacientd s nizkou
FVC a/nebo deldim trvdnim onemocnéni za-
zédat v pfipadé zdjmu o pokracovani l1écby
o schvaéleni Uhrady revizniho Iékafe. V pfi-
padé vyskytu nezadoucich ucinkl je vhodné
zvazit snizeni dévky, a pokud tento krok ne-
povede ke zlep3eni, pak pfipadné i vysazeni
léku. K dispozici jsou rtizné formy Iéku v¢.
tekutych, které mohou byt podavany do per-
kutanni endoskopické gastrostomie. V Ceské
republice (CR) viak tyto formy nejsou bézné
dostupné a bylo by nutné zazadat zdravotni
pojistovnu o jejich thradu.

Podobné silné doporuceni pro podavani
léku plati i pro podavani tofersenu (Qalsody)
u pacientl s prokdzanou patogenni muta-
ci v genu pro superoxiddismutazu (SOD7).
Pacienty je vSak nutné upozornit na intra-
tékalni podani léku, které mlze pro nékteré
z nich pfedstavovat vyznamnou zatéz, a také
na skutec¢nost, ze podéavani l[éku mize byt
spojeno s potencidlné zdvaznymi nezadou-
cimi ucinky. Zejména u pacientd s pomalu
progredujicimi formami onemocnéni je proto
dulezité disledné vydiskutovat ptinosy a rizi-
ka této terapie.

Pro ostatni Iéky a postupy modifikujici
prabéh ALS poskytuji recentni guidelines sil-
né ¢i slabé doporuceni proti jejich pouZiti,
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i kdyz toto doporuceni je ve vSech pFipadech
oznaceno jako docasné, dokud nebudou k dis-
pozici pfipadné nové studie s potencidlem do-
poruc¢eni modifikovat. Silné doporuceni proti
pouziti dané terapie plati pro Ié¢bu kmeno-
vymi burikami a také pro edaravon. V pfipadé
edaravonu zminuji Van Damme et al. moznost
pfehodnoceni doporuceni na zakladé studie
faze lll s perordlni formou pripravku, ktera
nebyla v dobé prijeti guidelines k publikaci
vr. 2023 jesté dokoncena. V mezidobi viak
byly v 172024 zvefejnény vysledky této studie,
které byly negativni (Ferrer, 2024), coz déle
podporuje negativni doporuceni pro uzivani
tohoto preparatu.

Slabé doporuceni proti pouzivani léku
pak aktudlni guidelines poskytuji pro prepa-
rdt oznacovany jako AMX0035 (distribuovany
pod komer¢nim nazvem Relyvrio a obsahujici
kombinaci fenylbutyratu sodného a kyseliny
tauroursodeoxycholové). | zde guidelines ak-
centuji doc¢asnost vydaného doporuceni do
zverejnéni vysledku studie faze lll. Ty firma
Amylyx publikovala v 111/2024, a to opét s ne-
gativnim vysledkem (Amylyx, 2024). Také toto
doporuceni je tak mozné hodnotit jako jed-
noznacné negativni. Lék byl soucasné stazen
z trhu také v USA, kde byl plivodné na zakladé
vysledka studie faze Il predbézné podminec-
né schvalen Food and Drug Administration
a komer¢né distribuovan. Dostupné léky a po-
stupy modifikujici pribéh onemocnéni jsou
shrnuty v tabulce 3.
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