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U nemocnych s roztrousenou sklerozou se kromé loZiskovych pfiznakii vzniklych na podkladé ohraniéenych zanétlivych lézi

vyskytuji také celkové pfiznaky - Ginava, bolesti hlavy, nespavost a psychické zmény. NejcastéjSimi psychickymi zménami jsou
kognitivni poruchy, které v§ak jen u malé ¢asti nemocnych postupné progreduiji az do vyslovené demence. Dfive popisovana
euforie nemocnych s roztrousenou sklerozou je v soucasnosti diagnostikovana u necelych 10% a castéji se vaze na kolisani
emocnich zmén na faze deprese. Vyskyt anxiety a deprese je u nemocnych s RS velmi ¢asty a blizi se az 75%. Ataky deprese
se Castéji vyskytuji v zacatku onemocnéni, dale pfi pfechodu do chronicko-progredientniho stadia a jsou v ¢asové koinciden-
ci s lécbou. Autofi predkladaji jednak soubor vSech nemocnych (187) Iécenych v poradné pro demyelinizacni onemocnéni
neurologického oddéleni KN Pardubice v roce 2000. U 60 z nich jsme diagnostikovali poruchu afektivity (deprese 46, emo¢ni
labilita 10, euforie 4). Dal$i soubor tvoii 89 nemocnych lé¢enych imunomodulaéni lé¢bou v MS Centru Pardubice v roce 2005.
U téchto nemocnych byla deprese diagnostikovana u 27 nemocnych. Autofi se v diskuzi zabyvaiji provokaénimi podnéty de-
prese, vztahem fokalnich i difuznich mozkovych zmén na depresi, psychosocialnimi faktory, nebezpe¢im suicidia a zejména

lécbou deprese u nemocnych s RS. V praci je uvedeno nékolik typickych kazuistik.

Uvod

RoztrouSend skleroza (RS) je charakte-
rizovana vyskytem loziskovych zmén v bilé
hmoté centralniho nervového systému (mozku,
michy a optickych nervd), jejichZ podkladem je
demyelinizaéni 1éze pii autoprodukei protilétek
proti myelinu. Nasledné mlize dochdzet k axo-
nélni Iézi a zaniku jednotlivych neuron( a glie.
Klinicky je roztrou$ena skleroza definovana lo-
Ziskovymi pfiznaky, které se objevuiji v rizném
¢asovém sledu a postihuji rGizné oblasti CNS.
Kromé loZiskovych symptomd vzniklych na po-
kladé ohrani¢enych fokalnich zanétlivych lézi se
vyvijeji také pfiznaky celkové — Unava, bolesti
hlavy, nespavost, psychické zmény (6, 9).

Nej¢astéjSimi psychickymi zménami u roz-
troudené sklerozy jsou kognitivni poruchy, které
se nachazeji u znaéné ¢asti (40-70%) (9) av né-
kterych pracich az u v8ech nemocnych s RS
(11). Vyslovena demence s nélezem pokrocilé
difuzni atrofie mozku se vyviji jen u malé &asti
nemocnych, a to az po mnohaletém chronicko-
-progredientnim priibéhu RS. Vyskyt psychéz
u RS je Casto vazan na lé¢bu, a to zejména na
podani vysokych davek kortikosteroidd (2).
Jen vzécné se RS sdruzuje s vyskytem typic-
kych psychéz jako schizofrenie. Dfive Casto
popisovana euforie nemocnych s RS, ktefi si
nyni pouze vzacnosti (7, 11). Jeji vyskyt nepfe-
vySuje 10% a Castéji se vaze v ramci kolisaji-
cich emoénich zmén na faze deprese. Casté
jsou rychlé zmény nélady, zvySena drazdivost
nemocnych a nékdy i neovladatelné stfidani
place a smichu. Ty jsou dlsledkem oboustran-
né poruchy inhibicnich kortikobulbérnich drah
(pseudobulbarni afektivni zmény).

Viyskyt anxiety a deprese u nemocnych
RS je velmi ¢asty a blizi se az 75% (9). Nejsou
véazény na kognitivni deficit, ani na tiZi klinické-
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ho postizeni ¢i na lokalizaci a pfipadny objem
MRI lézi. | kdyz byvé vétSina depresi u ne-
mocnych s RS leh¢iho az stfedniho stupné,
mUze se u nékterych jednat o téZkou depresi.
Riziko sebevrazdy vSak je zvySeno az 7,5krat
(2). U muzd s rozvojem onemocnéni do 30 let
a u zen s nastupem RS po 30. roce véku je ri-
ziko deprese velké. Tyto deprese na zacatku
onemocnéni, a to véetné sdéleni diagndzy, by-
vaji klinicky zdvazné. V tomto obdobi az 40 %
nemocnych spinuje kritéria pro velkou depresi,
22% méd poruchu pfizplsobeni a pouze 37 %
nemiva zadné poruchy nalady. Deprese byvaji
také vézény na klinicky zavazné relapsy ne-
moci, na pfechod z atakovitého stadia RS do
sekundarni progredujici faze nemoci. Casto
uvadéna zhorseni depresi Ci provokace [é¢bou
byvaji spiSe spojena s nerealistickym oceka-
vanim nemocnych nez se samotnym vlivem
medikament( (zejména interferonu beta).
Podle nékterych autor(i se deprese vysky-
tuji astéji v souvislosti s postizenim urcitych
struktur mozku. Pfi depresi u RS se €asto na-
chazeji zanétlivé zmény v levé suprainzuldrni
bilé hmoté s postizenim fascikulus arcuatus.
V depresivni fazi se prokazuji asymetrie regio-
néalniho mozkového priitoku v limbickém korte-
xu. Etiologie deprese u RS mé v8ak multifak-
toridlni pavod (2, 3, 10). Je to jednak zanétlivy
proces, ktery spolu s imunologickymi faktory
pfispivé k rozvoji anxiety i deprese. U nemoc-
nych s depresi byly prokdzany typické imunolo-
gické abnormity: snizend aktivita NK-lymfocytl
(natural killers), zvySena aktivace T-lymfocytu
¢i produkce prozanétlivych cytokind (napf. inter-
leukin-1, tumor nekrotizujiciho faktoru — TNF).
Tyto zmény mohou ovliviiovat serotoninovy sys-
tém. V ramci RS se aktivizuje hypotalamo-hypo-
fyzo-adrenalni systém, coz mize déle pfispivat
k rozvoji deprese. Vyskyt deprese v souvislosti
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s léEbou (kortikoidy, interferony-beta) mlze byt
pravé zpUsoben jak ovlivnénim zanétlivych fak-
torG (bunéénych i humoralnich), tak i modulaci
hypofyzo-adrendini osy.

Diagnostika i 1é¢ba velké vétsiny anxioz-
nich a depresivnich projevil nemocnych s RS
patfi do rukou neurolog(i a praktickych Iékafd.
Proto i diagnostické prostfedky (testy) i vy-
slednd uroven diagnostiky a IéCby bude od-
povidat danym moZnostem. Pro tyto ucely se
dobfe hodi Beckova posuzovaci $kala s hod-
nocenim lehké (10-15 bodl), stfedné tézké
(16-23) a tézké deprese. V lé¢bé deprese se
nejCastéji uzivaji SSRI, v mensi mife tricyklic-
k& antidepresiva a pfi vétsim podilu anxiozity
niz8i davky benzodiazepinl. | psychoterapie
s ovlivnénim nélady i aktivizaci nemocného
mize pomoci pfi zvladani deprese. U t&zSich
depresi, pfi vyskytu suicidalnich tendenci &i
pfi déletrvajicim nedostateéném efektu anti-
depresivniho postupu je konzultace psychiatra
jen dalSim logickym postupem.

Soubor nemocnych

V roce 2000 bylo v nasi poradné pro 1é¢bu
demyeliniza¢nich onemocnéni vedeno celkem
187 nemocnych. U 60 z nich jsme diagnosti-
kovali poruchu afektivity. Jednalo se o 41 Zen
a 19 muzu. Nej¢astéji byla stanovena diagné-
za deprese — u 46 nemocnych, pak emoéni
labilita u 10 a euforie pouze u 4 nemocnych.
Primérny vék nemocnych s depresi byl 48 let
a EDSS skoére v rozmezi 2,0-6,5 stupné. U 4
nemocnych s euforii bylo EDSS skére 5,5-6,5
stupné (tabulka 1).

V souboru MS Centra Krajské nemocnice
Pardubice z roku 2005 jsme hodnotili vyskyt
afektivnich poruch u nemocnych |é¢enych
imunomodulaéni terapii (DMD) — tedy interfe-
ronem beta (Betaferon, Avonex, Rebif) i glati-
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ramer acetatem (Copaxone). Jednalo se 0 89
nemocnych, ktefi jiz méli dlouhodobou DMD
|é&bu, a to v kombinaci s dalsi terapii (imuno-
supresivni, symptomatickou). Nas soubor tvofi
61 Zzen a 28 muz(i s remitujici relabujici formou
RS ve véku 16 az 55 let. EDSS skére téchto
nemocnych je v rozmezi 2,0-5,0 a median tr-
vani RS je 7 let.

V souboru nemocnych s dlouhodobou
DMD terapii byla diagnostikovana deprese
u 27 nemocnych (20 Zzen a 7 muzQ). Deprese
stfedné t8Zka byla u 11 a lehka u 16 nemoc-
nych. V terapii jsme poutzili antidepresiva SSRI
(citalopram, escitalopram, paroxetin, sertralin,
fluoxetin) a u dvou nemocnych amitriptylin.
V zaCatku IéEby jsme pro anxietu s neklidem
byli Gasto pfinuceni nasadit anxiolytika benzo-
diazepinového typu. U nemocnych s dlouho-
dobou Ié¢bou SSRI jsme pozorovali stabilizaci
klinického stavu a u &asti nemocnych doslo
i ke zlepSeni neurologického nalezu —az 0 0,5
stupné dle EDSS. V pfipadé ukonceni Iéby
jsme se nezfidka setkali s rychlym rozvojem
relapsu deprese.

U 13 nemocnych naSeho souboru (na
DMD) byla diagnostikovéana emocni labilita, kte-
ra si vyzadala kratkodobé podéavani anxiolytik.

Kazuistiky

Pétatficetileta zena byla pfijata na neurolo-
gické oddéleni pro recentné vzniklou prvni kli-
nickou ataku RS (tézka retrobulbarni neuritida
vpravo). Pomocna vySetfeni svédCila pro jistou
diagndzu RS (MRI - 9 Iézi, VEP - tézky nalez
vpravo, likvor doSel pozdéji — avSak nalezeno
719G pasu v alkalické oblasti). Po intravendz-
nim podani pulzni davky 2 g Solumedrolu
doslo k rozvoji akutniho psychotického stavu
s neklidem a nasledné vznikla tézka deprese.
Nemocna musela byt pfelozena na psychiat-
rické oddéleni. Dlouhodobé medikovéna SSRI
(obrazek 1, obrazek 2).

U 38leté zeny s dvouletym trvanim remitu-
jici-relabujici formy RS doslo k rozvoji tézkého
depresivniho stavu po podani pulzni davky
3,5 g Solumedrolu intravendzné. Jednalo se
0 3. ataku RS a interval mezi 2. a 3. atakou byl
pouhé 2 mésice. Depresi se podafilo zvlad-
nout podanim SSRI pfi prodlouzené hospita-
lizaci na neurologii.

Sestatricetileta 7ena s pétiletym trvanim
RR formy RS byla po 2 roky uspésné léCe-
na SSRI (citalopram) pro depresi. AvSak pro
zavazné rodinné problémy doSlo k nghlému
rozvoji tézkého depresivniho stavu. Po psy-
chiatrické konzultaci byl vysazen SSRI a nové
nasazen mirtazapin v davce 30 mg. V pribéhu
dvou tydni se psychicky stav vyrazné zlepsil.
Nadale byla nemocné ponechana dosavadni
kombinovana imunosupresivni a imunomodu-
laéni terapie.

Obrazek 1. Loziska demyelinizace na MRl u nemocné s RS. Vlevo: T2 vazeny obraz s nalezem
vicecetnych hyperintenznich loziskovych zmén s maximem v periventrikularni oblasti. Vpravo:
Po podani gadolinia se objevuji ovoidni enhancujici Iéze v bilé hmoté periventrikularné. T2
vazeny obraz. Jednd se o aktivni l1éze s poruchou hematoencefalické bariéry

Obrazek 2. Patologicky nalez na VEP vpravo (BRO) - posun komplexu N75 - P100 - N145 0 20

ms k delSim latencim, a to pfi zachovaném tvaru komplexu. Vlevo (BLO) je nalez v normé.
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Tabulka 2. VEP

OKO SVODY N75 (ms)

Pravé Oz-Fz 98.70

Pravé Oz-Fz 99.30

Levé Oz-Fz 79.80

Levé Oz-Fz 79.50
Diskuze

V pribéhu Zivota se u nemocnych s RS
vyskytuje deprese v 50 %, pfi¢emz ,roéni pre-
valence deprese” dosahuje az 20% (10). U na-
Sich nemocnych se afektivni porucha vyskytla
ve 32 %. Vétsinou se jednalo o lehkou az stfed-
ni depresi, ¢asto v kombinaci s Uzkosti, méné
Casto o dystymii. S tézkou depresi (BDI>23)
jsme se u naSich nemocnych s dlouhodobou
DMD terapii setkali pouze u 12% nemocnych.

Unava je vyraznym pFiznakem nemocnych
s RS a nema prokézany vztah ani k disabilité
a ani k depresi. Téméf 75% nemocnych s RS
miva v pribéhu zivota nadmérnou tinavu. Una-
va kolisa v pribéhu dne ve vztahu k télesné
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P100 (ms) N145 (ms) P100 (uV)
130.50 168.90 74
128.40 170.40 10.1
111.60 141.90 6.1
111.00 144.30 9.1

teploté — nejvice je vyjadiena v odpolednich
hodinach a pozdé vecer ustupuje (9).
Vztahem loziskového poSkozeni urci-
tych mozkovych oblasti a zvySeného vyskytu
deprese se zabyvaji Cetni autofi (4, 5, 6). Ve
starSich pracech se uddvalo typické postizeni
levé temporalni kortikosubkortikalni oblasti,
jindy bilé hmoty selektivné v oblasti fasciculus
arcuatus vlevo, dalsi autofi zddraznovali vztah
objemu léze periventrikuldrné v pravé tempo-
rani krajiné k rozvoji deprese. V soucasnych
pracech se jiz nepfiklada dllezitost vztahu
lokalizace cerebrélni léze ani objemu MRI Iézi
k rozvoji a tizi afektivnich poruch (1, 9). AvSak
ani t&z8i disabilita zplisobena mnohoCetnymi
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Tabulka 1. Skéla Grovné invalidity u sclerosis multiplex

(EDSS skore)

0. Neurologické vySetfeni v normé
Funkéni systémy (FS) — stupné 0

1.0 Bez invalidity
Minimalni pfiznaky v jednom FS

1.5 Bez invalidity
Vice nez 1x1FS

2.0 Minimalni invalidita
V jednom FS
2.5 Minimalni invalidita
Ve dvou FS
3.0 Stredné tézka invalidita

Pacient zcela samostatné chodi
35 Stiedné tézk4 invalidita
Samostatné chodici

4.0 Relativné tézka invalidita
Schopen ujit 500 metr{, nezavisly

45 Relativné tézka invalidita

Ujde 300 metrd, vyzaduje pomoc
5.0 Zévazna invalidita

Ujde 200 metrd, vyzaduje ¢astou pomoc, pom(icky
5.5 Tézka invalidita

Ujde 100 metrd, zavisly

6.0 Jednostranna asistence (hl, berle)
Ujde 100 metr(i s odpocinkem

6.5 Konstantni oboustranna asistence
Ujde 20 metrti bez odpocinku

7.0 Odkazan na invalidni vozik
Ujde 5 metrli s pomoci osoby

75 Striktné odkazan na inv. vozik
Schopen jen nékolika krokl

8.0 Omezen na llizko, kfeslo, vozik
Mimo 10zko po vétsSinu dne

8.5 Omezen na llizko po vétsinu dne
V nékterych Ukonech sobéstaény

9.0 Odkézan na luzko a pomoc druhych
Maze jist a komunikovat

9.5 Totalné nesobéstaény, lezici
Nesvede jist a komunikovat

10.0 Smrt v disledku sclerosis multiplex

a objemové vyraznymi MRI lézemi neni podstatnéj$im ddvodem
deprese. Na depresi se podili jen asi 10% (4).

Etiologie deprese je multifaktoriéini a na jejim vzniku se podi-
leji faktory biologické (vEetné vlastniho autoimunitniho procesu),
psychosocialni i socialni. Z imunologickych faktord byl opakované
prokazan vztah snizené aktivity NK bunék, zvySené aktivace mak-
rofagového systému i T-lymfocytd k depresi u RS. Z humoralnich
zénétlivych faktorl se uvadi interleukin-1 a TNF (2, 4).

Psychosocialni faktory se nepochybné U¢astni na vzniku anxi-
ety i deprese pfi vzniku nemoci, pfi poruchach funkce centralniho
nervového systému, se kterymi se dosud zdravy jedinec setkava
(tfes, ataxie, zavraté, vypadky zorného pole, dvojité vidéni). Na-
sleduje obdobi, kdy si nemocny uvédomi svou chorobu, pfijme ji
do svého dalSiho Zivotniho planu v€etné typického progresivniho
pribéhu choroby a objevi moznosti aktivniho zvlddani jednotlivych
symptomd a zmen8ujicich se fyzickych i psychickych schopnosti.
Pro tyto nemocné je spolehlivd pomoc a podpora &lend rodiny, pra-
tel, komunity nemocnych i Iékafl a dal$ich zdravotnich pracovnikd
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MS centra dllezitym faktorem, ktery snizuje
anxietu i tizi deprese (2, 7, 10).

Utlum hypofyzo-adrenalniho systému po
podani kortikoidd mdze provokovat jak kogni-
tivni deficit, tak rovnéz afektivni poruchy (2, 7,
8, 11). Euforizujici U¢inek kortikoidu se vysky-
tuje Castéji nez ucinky psychotické a depreso-
genni. U nemocnych lé¢enych kortikoidy by
bylo vhodné intenzivnéj$i sledovani téch osob,
které jsou 1é¢eny vysokymi davkami poprvé.
Nelze totiz rozpoznat, u koho se vyvinou ne-
zadouci vedlejsi ucinky. S provokaci deprese,
ale také anxiety, vztahovaéného vnimani i epi-
zody konflikiniho chovani jsme se setkali u na-
Sich nemocnych. Samotné obavy z kortikoidu
(resp. jejich vedlejSich acinku) jsou totiz ¢asto
pfic¢inou nedostate¢né davky téchto €kl nebo
jejich prfedéasného vysazeni. Vztah IéCby in-
terferony-beta a rozvoje depresivnich poruch
az suicidalniho jednani je stale pfedmétem za-
jmu odbornikd. V zaéatcich Iéby RS pomoci
interferonli-beta se objevilo nékolik suicidal-
nich pokusd a jedno dokonéené suicidium. De-
prese v pfedchorobi a dalsi psychické zmény
se vélenily do kontraindikaci |éCby interferony-
-beta a nemocni IéCeni touto imunomodulaéni
|éEbou byli pravidelné sledovani, zda se u nich
neobjevuiji zndmky deprese. Ve studii PRISMS
bylo prokézéno, Ze interferon-beta-1a nevede
k rozvoji pfiznaki deprese. AvSak mlze zhor-
Sit depresivni pfiznaky, které jiz byly v mirném
stupni pfitomny i pfed nasazenim imunomodu-
laéni terapie. Lécba pomoci SSRI vede v pri-
béhu roku ke snizeni deprese z 21% na 6 %.
Na podkladé souéasnych poznatkl neni Ié¢ba
interferonem beta kontraindikovana u pacientd,

ktefi by z této 1éEby mohli profitovat, i kdyz maji
psychické zmény. Pokud se na depresi mysli a
je adekvatné diagnostikovéna a léCena, 1é¢ba
interferonem beta neni problémem. Imunomo-
dulacni 1éba pomoci glatiramer acetatu neni
zatizena vyskytem deprese (1, 8, 10).

V I1é¢bé deprese u RS — véetné prevence
suicidia — se pouziva jak medikamentdzni 1é¢-
ba, tak i psychoterapie. Z klasickych tricyklic-
kych antidepresiv byla provedena studie s de-
simipraminem. V pribéhu Sestitydenni [éCby
doslo k signifikantnimu zlepSeni deprese ve
skupiné 1é¢ené desimipraminem proti skupiné
s placebem. Ze skupiny SSRI byl prokdzan
efekt 100 mg sertralinu denné podévaného po
dobu 3 mésicl. Z psychoterapeutickych po-
stupl se pouzivaji skupinové terapie ¢i kogni-
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