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Prevalence kognitivniho deficitu u roztrousené sklerézy (RS) je udavana mezi 35 a 65 %. Kognitivni deficit vétsinové nabyva
mirného razu. U RS byvaji nej¢astéji zasazeny kognitivni domény rychlosti zpracovani informaci a epizodické paméti. Pravidel-
ny monitoring kognitivnich funkci pfi onemocnéni RS ndm poskytuje vyznamné udaje o aktivité onemocnéni, které mizeme
zohlednit pii péci a 1é¢bé, a to jesté pred tim, nez se u osoby s RS plné projevi porucha kognitivnich funkci. Pro monitoraci
onemocnéni jsou doporucovény neuropsychologické baterie BICAMS, MACFIMS nebo test SDMT. K hodnoceni vyznamné zmény
v kognitivnim vykonu Ize vyuzit postupy indexu spolehlivé zmény (RCl) nebo na regresi zalozené standardizované zmény (SRB).

Kli¢ova slova: roztrousena skleréza, neuropsychologie, kognice, kognitivni deteriorace, SDMT, BICAMS, MACFIMS, index spolehlivé
zmény, screening kognice.

Regular monitoring of cognitive functions in multiple sclerosis

Prevalence of cognitive impairment in multiple sclerosis (MS) is reported to be in range between 35% and 65%. Cognitive impair-
ment in MS has usually a mild form with information processing speed and episodic memory being the most affected cognitive
domains. Annual neuropsychological screening of people with MS can provide clinicians with useful data on disease activity and
progression; even before the threshold for cognitive impairment is reached. Neuropsychological test batteries BICAMS, MACFIMS
or the SDMT test are recommended as the tools of choice for neuropsychological monitoring of MS. The change in cognitive
outcomes can be evaluated by Reliable Change Index (RCI) or Standardized Regression Based (SRB) change norm.

Key words: multiple sclerosis, neuropsychology, cognition, cognitive decline, SDMT, BICAMS, MACFIMS, reliable change index,
cognitive screening.

Roztroudena skleréza (RS) se kromé typickych
centrdlnich neurologickych pfiznakd, jako jsou
zmény citlivosti a symptomy v oblasti motoriky Ci
opticka neuritida (Dobson et Giovannoni, 2019),
mUze projevovat i piiznaky z oblasti kognitivnich
funkcf (Benedict et al,, 2020).

To ostatné neni nic nového, jiz Jean Martin
Charcot v 19. stoleti popisoval své pozorovani
deteriorace kognice u pacient( s RS takto: , zfe-
telné oslabeni paméti, mysleni je formovdno
pomaleji a intelektové a emocni schopnosti
jsou celkové otupélé.” (cit. dle Westervelt, 2015).
| pfesto se ale po desitky let monitoring aktivity

onemocnéni upiral pfedevsim do jinych oblastf
priznakd RS. Vse se zacalo ménit az na prelomu
80.290. let 20. stoleti diky novym zobrazovacim
metoddm a novym postuplm v rdmci neu-
ropsychologického vysetreni, které vysetfeni
zkrétily a zvysily senzitivitu detekce kognitivni-
ho deficitu, a tudiz zpfistupnily sirsimu spektru
pacientl (Benedict et al,, 2017; Rao, 1990; Rao
etal, 1989). Od té doby vyzkum a klinicka praxe
v oblasti neuropsychologie RS zaznamenala
nebyvaly rozvoj a neuropsychologické vysetreni
si ¢im dal Castéji nachazi cestu do bézné klinické
praxe RS center.

Kognitivni deteriorace pfi
onemocnéni RS

Vysledky poslednich 30 let vyzkumu uka-
zuji, ze prevalence kognitivniho deficitu u lidi
s RS je pomérné vysoka, nejcastéji se udava
rozmezi mezi 35 a 65 %. Toto Siroké rozpétf je
nejbézneéji zdlvodnovano rozdily v metodolo-
gii studif, rozdilnou prevalenci dle jednotlivych
subtypl onemocnéni a rozdily v trvani a tizi
onemocnéni pacientl (Benedict et al., 2020).
Napfiklad u pacientl s nové diagnostikovanou
RS je prevalence kognitivniho deficitu jen kolem
10-25 % (Benedict et al,, 2020; Uher et al,, 2014).
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Vliv mGZe mit i postupné rozsifeni modernich
lék ovliviujicich pribéh nemoci v uplynulych
dvou dekddach. Vyssi prevalence kognitivniho
deficitu pfi roztrousené skleréze mohou pochézet
z drivéjsich let, kdy tato moderni l1é¢ba nebyla
v takové mife rozsitend (Harel et al., 2019; Labiano-
Fontcuberta et al., 2022). Kognitivni deficit u lidf
s RS mé& nejcast&ji mirny charakter (Benedict et
al,, 2020; Ruano et al., 2017), zdvazné poruchy
kognice u lidi s RS nejsou béZné, typicky se s nimi
setkdvdme az v pozdnich, progresivnich fazich
onemocnéni (Ruano et al, 2017; Westervelt, 2015).
Jakjiz bylo ale naznaceno, zasaZenf kognitivnich
funkci mdze nastévat ve vsech fazich onemocné-
nf RS, nejen v progresivnich pokrocilych stadiich,
kognitivni poruchy jsou reportovany jak u lidf
s klinicky izolovanym syndromem (CIS) (Uher et
al,, 2014), tak u lidf s radiologicky izolovanym
syndromem (RIS) (Lebrun et al., 2010) nebo
u lidi v preklinické fazi onemocnéni (Cortese
etal, 2016).

Typicky ale pozorujeme takzvany kognitivni
klinicko-radiologicky paradox, kdy v pocatcich
onemocnéni i pres narUstajici radiologicky
nélez zUstavé kognitivni vykonnost relativné
zachovana. Teprve v urcitém bodé progrese
onemocnéni dochazi ke kognitivnimu zlomu
a postupné kognitivni deterioraci, pravdépo-
dobné vlivem funkéniho kolapsu neurono-
vych sitf zodpovédnych za kognitivni vykon.
Tento fenomén byva nejcastéji vysvétlovan
hypotézami kognitivni rezervy a moznostmi
neuroplasticity pfed dosazenim kognitivniho
zlomu (Schoonheim, Meijer et Geurts, 2015;
Sumowski et Leavitt, 2013; Sumowski et al.,
2014; Uher et al,, 2018).

Kognitivni profil je pfi onemocnéni RS ne-
specificky. Nejcastéji jsou pfi RS zasazeny kog-
nitivni domény rychlosti zpracovanf informaci
a oblast ucenf a epizodické paméti (Benedict
et al,, 2006; Rao et al., 1991). O néco méné po-
zorujeme poruchy exekutivnich funkci, vizuo-
spacialnich funkci nebo snizeni verbalni fluence
(Benedict et al,, 2006). Lidé s RS jako klinicky re-
levantni reportuji také obtize s multitaskingem
nebo hledanim slov, tyto kognitivni problémy
jsou ale kvlli malé dostupnosti adekvétnich
metod malokdy objektivizovany neuropsycho-
logickym vysetfenim (Brandstadter et al., 2020;
Sumowski et al., 2018).

V poslednich letech zaroven pokrocil vy-
zkum v oblasti kognitivnich fenotyp( u RS. De

Meova a kolektiv (2021) v této oblasti pfinasejf
asi zatim nejkomplexnéjsi pohled, obohaceny
o korelaty s nalezy na magnetické rezonanci
(MR) a o porovnani s kontrolni skupinou. Autofi
hovoif o celkové péti kognitivnich fenotypech
u lidf's RS:
1. zachovaly kognitivni vykon,
2. mimy deficit v paméti pro verbalni material/ sé-
mantické verbalnf fluendi,
mirny multidoménovy deficit,
4. tézky exekutivné-pozornostni deficit a
tézky multidoménovy deficit (De Meo et al,
2021).

Pravidelny monitoring
kognitivnich funkci pfi RS

Neuropsychologicky monitoring si v posled-
nich letech ziskava stéle vétsi pozornost v praxi
RS center. V této oblasti se ale nyni nejedna jen
o klasickd posudkové ¢i jednordzova vysetreni
na zadost lékafe, ¢im dal ¢astéji sledujeme i za-
vadéni pravidelného screeningu kognitivnich
funkci. Jednd se o daldi z ndstrojd, skrze které
Ize monitorovat aktivitu onemocnénti. Cil je ob-
dobny jako u dalSich monitorovacich vysetfeni
pribéhu onemocnéni RS - zachytit pfipadnou
progresi onemocnén{ v¢as (Sumowski et al.,
2018) a terapeuticky zasdhnout.

Kromé klasické postupné kognitivni deteri-
orace pfi RS mlzeme pozorovat i docasné hor-
Senf kognitivnich schopnosti, napfiklad béhem
relapsu onemocnéni, s ¢aste¢nou nebo Uplnou
Upravou (Benedict et al,, 2014; Benedict et al.,
2020; Benedict et al., 2020; Giedraitiene, Kaubrys
et Kizlaitiene, 2018). Nékdy se hovofi i o ¢isté
kognitivnich relapsech, tato teorie je ale stéle
jen malo prozkoumana (Meli et al., 2020; Moty
etal, 2021; Pardini et al, 2014; Ruet, 2021). Prudké
zhorsenf kognitivnich funkci také maze znacit
rozvoj zavaznych nezaddoucich efektl 1é¢by, jako
u progresivni multifokdIni leukoencefalopatie
(PML) pfi lé¢bé natalizumabem (Scarpazza et al,,
2017). Cilem pravidelného monitorovani kogni-
tivnich funkci pak je nejen v¢asné zachyceni kog-
nitivniho deficitu (nejcastéji definovaného jako
vykon pod -1,5 smérodatné odchylky od prdme-
ru zdravych jedincu), ale i zachycenf kognitivni
deteriorace pred tim, nez vykon vibec poklesne
k hranici kognitivniho deficitu (Sumowski et al,,
2018). | pokles kognitivniho vykonu v pasmu
normalniho vykonu muaze mit zévazny dopad

na kvalitu Zivota a pracovni vykon, obzvlaste
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u pacientll se zaméstnanim naro¢nym na kog-
nitivni vykon.

U lidi s RS je nyni v neuropsychologické dia-
gnostice doporucovano vyuzivat testové baterie
Brief International Cognitive Assessment for MS
(BICAMS) a Minimal Assessment of Cognitive
Function in MS (MACFIMS) (Benedict et al,, 2012;
Benedict et al,, 2006; Kalb et al, 2018). Obé do-
porucované baterie BICAMS i MACFIMS byly va-
lidovany i pro Ceské prostredf (Dusankova et al,,
2012). MACFIMS je komplexnf baterie pokryvajici
véechny nejcastéji postizené kognitivni domény
pfi RS, jejiz administraci trvajici 60-90 minut by
méli zajistovat klini¢ti psychologové, zatimco
BICAMS je kratsi screeningova baterie zahrnujici
testy rychlosti zpracovani informaci a verbalni
i non-verbalni testy epizodické paméti a uceni.
Baterii BICAMS m(ze administrovat i fadné pro-
Skoleny zdravotnicky persondl. Jeji administrace
trva 15-20 minut (Benedict et al,, 2012; Langdon
etal, 2012).

Ackoliv se jedna z hlediska klasickych stan-
dardizovanych neuropsychologickych vysetieni
spise o krat$f testové baterie, pro Ucely pravi-
delného screeningu jde z finan¢niho a perso-
nélniho hlediska stéle o pfilis casové i finan¢né
nakladna vysetfeni. Pro tyto Ucely byva proto
doporucovan nejsenzitivnéjsi test pro detekci
kognitivniho deficitu pfi RS - test kédovani
symbold a ¢isel (Symbol Digit Modalities Test —
SDMT) v orélni verzi administrace, nebo jeho
pocitacové adaptace jako napfiklad Processing
Speed Test (PST) (Kalb et al.,, 2018; Rao et al,
2017; Smith, 1982). Elektronické verze neuropsy-
chologickych testovych metod obecné do bu-
doucna pfinasejf pfislib zjiednodusent a zrych-
lenf kognitivniho screeningu a mohly by byt
metodou jeho Sirsiho zavedeni do praxe (Rao,
2018; Wojcik et al,, 2019). Naopak se nedopo-
ruuje pouzivat screeningové nastroje tézsich
poruch kognice, jako je napfiklad Montrealsky
kognitivni test (MoCA) nebo Mini-Mental State
Examination (MMSE), jelikoZ tyto metody byvajf
pfi vysetfeni mirnych kognitivnich zmén u RS
jen malo citlivé. Podobny screening jednim
testem zabere pfibliZzné jen 5 minut.

Zminéné standardy a doporuceni k neu-
ropsychologickému vysetfenf a neuropsycholo-
gické péciolidi s RS vychdzeji z neddvného sta-
noviska odborného panelu americké National
Multiple Sclerosis Society (Kalb et al.,, 2018).
Pravidelny screening alespori testem SDMT ne-
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bo jeho ekvivalentem je doporucovan alespon
jednou ro¢né. Z hlediska cile zaznamenat pfi-
padné horseni kognitivniho vykonu co nejdfive
je zcela zasadni pfedevsim vstupnfi vysetieni
na zac¢atku onemocnéni. S tim mizeme v bu-
doucnu kognitivnf vykon porovnavat. Cilem je
zjisténf individuaini vstupni drovné kognitivniho
vykonu u kazdého pacienta/ky, se kterou hypo-
tézu 0 mozné kognitivni deterioraci v budoucnu
pomefujeme.

Pokud mé screening fungovat a na kazdo-
ro¢nf vysetfeni nejsou kapacity, pak alespon
vstupni vysetfenf je vhodnym zdkladem pro
dalsi rozvoj monitorovéni. Z tohoto ddvodu by
mél byt prvni screening proveden co nejdfive
po zactatku onemocnéni (ale zaroven jiz za sta-
bilizovaného stavu, tj. mimo klinickou ataku one-
mocnénia v dobé relativni psychické stabilizace
pacienta po vstupnim diagnostickém procesu).
Dodate¢nym screeningovym vysetfenim nad
ramec kazdorocniho pravidelného testovani
také mazeme hodnotit efekt Ié¢by, podezfeni na
relaps onemocnéni zasahuijici kognitivni funkce,
stabilizaci po relapsu apod. (Kalb et al,, 2018).

Pokud na zakladé pravidelného screeningu
ziskdme podezfeni na deterioraci kognitivnich
funkci, nasledovat by mélo komplexni neuropsy-
chologické vysetfeni (Kalb et al., 2018; Rao, 2018).
To by mélo nasledovat, i pokud vstupni vysetfeni
ukaze podezfeni na kognitivni deficit. Pifpadné
je vhodné zafadit komplexni vysetfeniiv situa-
cich, kdy si pacient nebo blizké okoli jiz pfedem
stézuje na subjektivni kognitivni obtize. U détské
populace s RS je vhodné zafadit podrobnéjsi vy-
Setfeniiv pfipadé jinak nevysvétlitelnych zmén
fungovani ditéte ve skole (at jiz stran chovan,
nebo prospéchu) (Kalb et al,, 2018). U subjektiv-
nich stiznosti pacientl na poruchy kognice je
ale nutné zminit, Ze Casto mohou souviset spise
se zvysenou depresivitou ¢i Uzkostnosti nez pfi-
mo s objektivnim horsenim kognitivnich funkcf
(D'Hooghe et al., 2020; Hughes et al., 2019; Julian,
Merluzzi et Mohr, 2007), v téchto pfipadech je
tak vhodné vénovat i zvysenou pozornost po-
ruchdm nélady a pfipadnou afektivni poruchu
efektivné zalécit. Je doporucovano pravidelny
kognitivni screening vzdy doplnit i o alespor
zakladni screening neuropsychiatrického stavu
daného cloveka (Kalb et al., 2018).

Komplexni vysetfeni namisto screeningu
by pak mélo byt samozfejmym standardem pfi
potfebé hodnoceni stavu kognitivnich funkci
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pro potreby invalidniho ddchodu, fidi¢ského
opravneni, zbrojniho prikazu nebo na zakladé
indikace Iékafe ¢i pfi vstupnim vysetfeni pred
kognitivnim tréninkem.

Otazky spojené s pravidelnym
monitoringem

Pravidelny kazdoro¢ni screening testem
SDMT maze dle prvotnich vysledkd zachytit
kognitivni deterioraci u pfiblizné 6 % pacientd,
pficemz u 4 % z nich neni kognitivni deteriorace
doprovazena klasickymi markery horsenf neuro-
logické disability (Motyl et al., 2021). Podobné
vysledky ale prindseji dvé hlavni otdzky: 1) Jak
spolehlivé hodnotit rozdil ve skérech mezi
dvéma vysetfenimi, tedy kde lezi idedIni cut-off
rozdilu mezi dvéma skory?, 2) Jak na zjisténou
deterioraci kognitivnich funkci reagovat?

Odpovéd na obé otdzky je o néco obsah-
lejsi, podivejme se na né oddélené. Spravné
vyhodnoceni rozdilu ve skérech mezi dvéma
vysetfenimivyzaduje alespon zakladnf orientaci
v psychometrickych postupech. Opakované
neuropsychologické vysetfeni, i kdyZ jen v po-
dobé screeningu, klade na klinické psycholo-
gy a neuropsychology zcela nové diagnos-
tické naroky oproti vysetfeni jednordzovému.
Doporuceni pro opakovana vysetfeni popsala
Americkd akademie klinické neuropsychologie
(Heilbronner et al., 2010). Kromé obligatniho do-
poruceni pouzit alternativni ekvivalentni verze
testll je vhodné mit i velmi kvalitni normativni
data a predevsim data o fungovéni jednotlivych
testll v retestové situaci, tedy data o jejich test-
-retestové reliabilité. Psychologové zabyvajici se
repetitivnim testovanim by navic méli mnohem
podrobnéji sledovat aktudini psychometricky
vyzkum u jednotlivych metod, které pouzivaji.
Kazdy psycholog interpretujici podobna longi-
tudindlnf data by mél byt sezndmen s koncepty
indexu spolehlivé zmény (RCl: Reliable Change
Index) a na regresi zalozené standardizované
zmeény (SRB: Standardized Regression-Based
Change) (Heilbronner et al,, 2010).

Postupy vypoctu indext spolehlivé zmény
(RCI) pro ceské prostiedi skvéle shrnuli Cigler
a Smira (2015). Vypocty Ize jednoduse zvlad-
nout s pomoci kancelarskych program. Postup
hodnoceni spolehlivé zmény navic ziskdva na
popularité i v mezinarodnim prostredi RS, kde
doposud byla pouzivdna o néco jednodussi
a podstatné méné spolehlivd méfitka (Strober
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et al, 2022; Weinstock et al,, 2021). Stroberova
a kolektiv (2022) navic predstavili regresni rov-
nice pro hodnoceni zmény vykonu (SRB) v nej-
pouzivanéjsim screeningovém testu SDMT. To
predstavuje vyrazny posun vpred, ktery zajisti
kvalitné&jsi hodnoceni zmén v Case pfi scree-
ningovém monitoringu timto testem. V tomto
ohledu se jednd o mnohem spolehlivejsi metriku
nez dffve Casto zminovany a bohuzel i ¢asto
pouzivany index zmény tvofeny obycejnym
rozdilem ve vyslednych hrubych skérech testu
(tj. signifikantni retestovy pokles 0 4 body v testu
SDMT) (Morrow et al,, 2010). Signifikantni pokles
04 body v testu SDMT byl stanoven vyzkumné
na skupinové Urovni, kde nebyla zohlednéna
individudlni chyba méfeni. Pro individudlni
neuropsychologickou diagnostiku se tak jedna
o méfitko Cisté pomocné, které by k individudini
diagnostice kognitivn{ deteriorace nemélo byt
pouzivano.

Co se druhé otazky na reakci pfi zazname-
nané a potvrzené kognitivni deterioraci tyce,
nabizi se vice moznych postupd. Mlzeme
jednak poskytnout moznost v¢asné adaptace
na probihajici zmény (napfiklad skrze naucenf
a konzultaci strategii zvlddani nastalych potizi,
podporeni vytvoreni podpdrnych psychoso-
cidlnich sfti ¢i skrze podporu adaptace/zmény
domaéciho ¢i pracovniho prostiedi). Zaroven
ale mdzeme nabidnout i moznosti kognitivniho
tréninku nebo jiného cvicenl. Pfedbézné vysled-
ky ukazuji, ze kognitivni trénink je Ucinnéjsi pfi
mensim strukturdlnim poskozeni CNS. Velmi
vhodnd mdze byt kombinace s psychoterapif Ci
jinymi aktivitami, napfiklad fyzickym cvicenim.
Psychoterapie je obzvlasté vhodna v pfipadech,
kdy Ize ocekavat, Ze je kognitivni deficit ¢astecné
¢i Uplné zpUsobovan/doprovazen poruchami
nalady, fyzicka aktivita (napt. aerobni chlize) pak
obecné vykazuje protektivni tcinek na kognitiv-
ni vykon (Benedict et al,, 2020; Fuchs et al., 2019;
Chen, Chiaravalloti et Deluca, 2021; Kramer et al.,
1999; Leavitt et al,, 2020; Martinez-Gonzélez et
Piqueras, 2015; Sandroff et al., 2016).

Nicméné velkym, i kdyz ¢astecné stale kon-
troverznim cilem v budouci péci o osoby s RS
je imoznost eskalace lé¢by RS v pfipadé zazna-
menané kognitivn{ deteriorace (Amato, 2018;
Portaccio, 2018; Weinstock-Guttman, Eckert et
Benedict, 2018). Cilem takového postupu by bylo
zpomalit nebo zastavit progresi onemocnéni.

Kontroverze tento navrh vzbuzuje vtom ohledu,



) MEZIOBOROVE PREHLEDY

PRAVIDELNY MONITORING KOGNITIVNICH FUNKCI PRI ROZTROUSENE SKLERGZE

7e ackoliv se ma za prokazané, ze moderni 1é¢ba
zpomaluje kognitivni deterioraci zpsobenou RS
(Labiano-Fontcuberta et al,, 2022; Landmeyer et
al, 2020; Weinstock-Guttman et al., 2018), nase
poznani neni z mnoha hledisek na individualni
Urovni tak daleko, aby mohl byt samotny nélez
kognitivn{ deteriorace podkladem pro eskalaci
|é¢by (Amato et Krupp, 2020; Portaccio, 2018).
Nepochybné se ale jiz nyni mize prokdzany kog-
nitivni pokles v kombinaci s dalsimi poznatky po-
uzit jako pomocné vysetieni, které neurologim
pomuze v jejich diagnostické rozvaze. Obzvlasté
zpozornét bychom pak méli u lidi, u kterych je
kognitivni deteriorace doprovazena pro kognici
nepfiznivymifaktory, jako je velké mnozstvi T2-
vazenych 1ézi ¢i celkové vyssi mira atrofie mozku,
pii kterych je riziko rozvoje kognitivniho deficitu
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