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NEURODEGENERATIVNI ONEMOCNENI

Charakterizovana postupnym zanikem neuront

Synukleinopatie - PN, demence s Lewyho télisky
Alzheimerova nemoc

Frontotemporalni demence

Vaskularni demence

Amyotroficka latelarni skleroza

Huntingtonova nemoc

Prionova onemocneéni - Creutzfeldtova-Jakobova nemoc, Kuru
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PARKINSONOVA NEMOC (PN)

Dana neurodegeneraci dopaminergnich neuront v substantia nigra

Zakladni priznaky:

Hypokinéza, akineze

Rigidita

Klidovy tremor

Posturalni instabilita

Kognitivni a afektivni poruchy

Casta deprese, anxieta, poruchy kognice, poruchy spanku

Poruchy funkce vegetativniho systému

regulace TK, ortostaticka hypotenze, vyprazdnovani strey, flatulence, porucha
funkce koznich zlaz (vyrazné poceni,seborhea)



DIFERENCIALNI DG. PN

= Velmi dulezita!
®  Asi 80% pac.s Parkinsonskym sy jsou pacienti s PN
m |0% jiné degenerativni onemocnéni, 10% sekundarné navozené
m  Esencialni tremor
m  Polékove navozeny parkinsonsky sy
m  Akutni (dny az tydny od nasazeni antipsychotik)
= Chronicky (po 3 mésicich)
= Parkinsonuv sy u Wilsonovy nemoci
®  Vaskularni parkinsonsky sy
®  Toxicky parkinsonsky sy
® Otravy CO, Mn, MPTP
= Parkinson plus:
" Progresivni paranuklearni paralyza
®  Multisystéemova obrna



POLEKOVE-NAVOZENE EPS

m  Antipsychotika — predevsim |.generace AP
" Fenothiaziny a butyrofenony (haloperidol, levomepromazin)

= Antiemetika - thiethylperazin

= Prokinetika - metoklopramid

= Antihistaminika (promethazin)

®  Antivertiginoza: cinarizin, flunarizin

= Antihypertenziva (a-methyldopa)

= Amiodaron

m Tetrabenazin
® Trimetazidin
® Lithium, valproat

Kontraindikovany u Parkinsonovy choroby



LECBA PN

= Latky pusobici na dopaminergni systém
" Prekurzor dopaminu: L-dopa
= Agonisté dopaminovych receptoru
m | éky inhibujici odbouravani dopaminu
= |nhibitory MAO
" |nhibitory COMT
= Latky pusobici na cholinergni systém
= Anticholinergika
= Latky pusobici na excitacni aminokyseliny
= Amandatin

®  Neurochirurgicka lécba: hluboka mozkova stimulace
= Vysokofrekvencni elektrody do ncl. subthalamicus a globus pallidum
= Rehabilitace



METABOLISMUS DOPAMINU

Tyrosin

' tyrosinhydroxylaza

L-DOPA
' Inhibitory
DOPA-dekarboxylaza

' Inhibitory COMT, MAO
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LEVODOPA

® | -dopa, prekurzor dopaminu
= Pouziti v kombinaci:
= |nhibitory COMT: tolcapon, entacapon
" Brzdi odbouravani L-dopy, zvysuji jeji koncentraci
= |nhibitory dopa-dekarboxylazy: karbidopa, benserazid

= Brani metabolismu L-dopy na dopamin v periferii ... také Uperiferni
NU dopaminu (nauzea, emeze)

=V prvnich letech lécby — ,,honey moon* s levodopou
= Komplikace lécby: do péti let po nasazeni L-dopy

m | écbu L-dopou odkladat

m Rozdeélovat L-dopu do vice davek

® Podavat preparaty s prodlouzenym uvolnovanim, kombinovat L-dopu s
dopaminovymi agonisty a s inhibitory COMT



KOMPLIKACE PRI LECBE L-DOPA

= NU:
= Nevolnost — Ize lécit domperidonem
m  Orthostaticka hypotenze, supraventrikularni extrasystoly
=  Motorickeé:
m  dyskinézy (hyperkinézy) a fluktuace on-off (tj. nahlé zhorseni parkinsonské
symptomatiky)
®  Psychické:
®  vizudlni halucinace a delirantni stavy
= Proti halucinacim se podavaji atypicka antipsychotika napr. klozapin, quetiapin,
olanzapin
= Absolutni kontraindikace:
= glaukom s uzavrenym thlem
m  opatrnosti je treba pri tézké srdecni arytmii
= Klasicka antipsychotika jsou kontraindikovana!
= Antagonisté D rec. mohou snizovat ucinek levodopy
= Pri nahlém vysazeni antiparkinsonik se hrozi riziko maligniho neuroleptického sy



DOPAMINOVI AGONISTE

Neergolinové preparaty — ropinirol, pramipexol

Ergolinove derivaty — bromokryptin, pergolid, lisurid

Apomorfin

DA agonisté pusobi pfimo na D,, méné na D, a D; rec.

|.lek u nemocnych mladsi 70 let a/nebo v kombinaci s L-dopou

Oddaluje podavani L-dopy

Spolu s L-dopou, snizuji celkovou délku ,,off* stavu, zlepsuji hybnost ve stavu
,,on*, snizuji i frekvenci a tizi dyskinéz (pravdépodobné hlavné proto, ze
umoznuji vyrazné snizeni celkové denni davky L-dopy)

NU: somnolence, komplikace chronické lécby vazané na funkci dopaminu jako
neurotransmiteru — reward sy

®  |mpulzivni poruchy chovani (patologické hracstvi, nakupovani, obzerstvi a
hypersexualita)

®  Punding — opak. neucelné chovani



ANTICHOLINERGIKA JAKO ANTIPARKINSONIKA

= Biperiden, procyklidin

= Vyjimecné pacientim nereagujicim pozitivné nebo dostatecné na
dopaminergni terapii

" Vyrovnavaji nerovnovahu mezi neurotransmitery v bazalnich gangliich
(relativni prevahu ACH inervace nad insuficientni dop. aktivitou)
m | épe reaguje na tres, negativni efekt na kognitivni funkce

= Kl u pacientl s halucinacemi a deterioraci kognitivnich funkci, neméla
by se podavat pacientliim starsim 65 let



JINA ANTIPARKINSONIKA

Inhibitory MAO-B — selegilin, rasagilin

Pouziti v casnych stadiich PN

m Selegilin - dobre tolerovan, ¢astecna metab. na amfetamin —
nepodavat vecer

= Vhodny u pacienti s mirnym hybnym postizenim, vékem pod 60 let

= Nasazeni u starsich pacientu muze zvysovat riziko psychotickych
komplikaci

Inhibitory COMT - tolcapon, entacapon
Adjuvantni terapie k L-dopé

NU: souvisi s vyssim centralnim dopaminergnim efektem a Ize snizit
davku L-dopy



JINA ANTIPARKINSONIKA

Amantadin
antagonista NMDA receptor
Plsobi na rigiditu a akinezi vice nez na tres

umozni vyrazné snizeni L-dopa béhem parenteralniho podavani a tzv. ,,drug
holiday*

Nove se podava L-dopa ve formé gelu parenteralné primo do duodena

Transdermalni naplasti:

= Rotigilin — dopaminovy agonista
Subkutanni aplikace:

= Apomorfin, lisurid

m  S.c.autoinjektor, pri tézkych off-stavech, on-off fluktuacich, s pozdnimi
hybnymi komplikacemi pri lecbé L-dopou




LECBA DALSICH SYMPTOMU PN

= Deprese, uzkost:

m SSRI, v uvodu lécby kombinace s benzodiazepiny
= Demence:

= |nhibitory AChE: rivastigmin
= | écba psychotickych komplikaci:

®  Atypicka antipsychotika v nizkych davkach — olanzapin, klozapin,
quetiapin

= Antipsychotika |. generace Kl
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Deep Brain Stimulation. Electrodes attached to a lead wire are implanted into the subthalamic
nucleus (or another target site) through a small opening in the skull. The insulated wire tunnels to a
programmable neurotransmitter that lies under the skin near the collarbone and delivers the thera-
peutic current.

HLUBOKA MOZKOVA STIMULACE — U FARMAKOREZISTENTNICH PAC.S
PN
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LECBA ALZEIMEROVY CHORORBY A
DEMENC]




ALZHEIMEROVA NEMOC

®  Nejcastéjsi pricinou demence

® neurodegenerativni onemocnéni s postizenim kognitivnich funkci a
ztratou pameti

®  Poruchy mysleni, isudku, exekutivnich funkci

= Afazie, apraxie,agnozie, porucha orientace v prostoru
® Provazené histopatologickymi zménami:

m tvorba beta-amyloidu, formace plaku

= zanik acetylcholinergnich neuront

" tvorba tau-proteinu

= pusobeni volnych kyslikovych radikalu, atd.



KOGNITIVA

K lécbe kognitivnich dysfunkci: spojeny s poruchou pameéti, usudku a mysleni,

orientace, s poruchou poznavani, afaxii a apraxii
Klinicky jsou pouzivana u primarné atrofickych demenci, AD, LB demence, FT
demence, demence pri PD a sekundarnich demenci (vaskularni typ)
Udrzuji a posiluji aktivity cholinergniho systéemu
Deficit acetylcholinu (ACh) prispiva ke kognitivnim porucham, snizené
pozornosti, koncentrace a porucham chovani
ACh je odbouravan cholinesterazami (ChE) - AChE a BuChE
Rozdily:
AChE: pouze ACH, v neuronech
BuChE: pritomna hlavné v gliich, jen v nékterych neuronech
méné specificka, katalyza neuroaktivnich peptidu

hydrolyzuje ACh pri vysokych koncentracich
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postsynaptic membraone

Levels of acetyicholine (ACh), the
chemical messenger important for
learning and memory, are low in
the brains of people with
Alzheimer’s disease,
Cholinesterase inhibitors (AChE
inhibitors) partially correct the
deficit by blocking the action of
acetylcholinesterase (AChE) and
thereby increasing the amount of
acetylcholine that remains in the
synaptic cleft

SNIZENI ACH U ALZHEIMEROVY NEMOCI A ZVYSENI PO INHIBITORU ACHE



INHIBITORY ACHE

= Donepezil

* Inhibitor AChE, neinhibuje ButE

* Dlouhy polocas (70 hod.) = davkovani Ix denné
* metabolizace pres CYP - mozné interakce

* Inhibitor AChE i BuChE

» Kratky polocas (1-2 hod.) = davkovani 2x denné

* Metabolizace pouze hydrolyzou AChE ... nehrozi interakce
« Hodné NU ze stran GIT — také ve formé naplasti



INHIBITORY ACHE

= Galantamin
 prirodni alkaloid (izolace ze snézenky — Galanthus)
* Inhibitor ACHE + in vitro alostericky moduluje nikotinové receptory

= NU: GIT obtize, cholinomimetické NU — nauzea, vomitus, prijem,
nechutenstvi

= |nhibitory ACHE mohou snizovat tepovou frekvenci

= Opatrnost u pacientu se sklonem k bradykardiim

" |nterakce: bradykardizujici Iéky — antiarytmika

= Mohou urychlovat peristaltiku GIT (opatrnost napr.u Crohnovy
choroby)



MEMANTIN

* necholinergni alternativa lécby AD
- Antagonista NMDA receptoru

 blokadou receptort brani nadmérnému influxu kalcia do neurond,

shizuje excitotoxicitu glutamatu
« umoznuje fyziologické funkce glutamatu
* Indikace: |écba stredné tézkych az tézkych forem AD
» Obvykle dobre snasen
»  NU: zavraté, cefalgie a zvy$ena Gnavnost

* Vylucovan predevsim ledvinami - interakce na urovni tubularni exkreci

(napr. hydrochlorothiazid)



NOOTROPIKA

m | éciva ke zlepseni kvantitativnich a kvalitativnich poruch paméti
= Nemaji EMB data! Jejich podavani je otazné
= Velmi heterogenni skupina léciv, nékdy nazyvana takeé ,,cognitive enhancers"

v Piracetam

v Extrakty Ginkgo biloba
v" Pyritinol

v" Vazodilatancia
Indikace nootropik:

® poruchy kognitivnich funkci po transitorni ischemicke atace, CMP a po
neurochirurgickych zakrocich

" pri hypoxii mozku; podpora pamétovych funkci pri dyslexii; zlepseni
kognitivnich a psychickych funkci v pokrocilem veku



NOOTROPIKA

= Komplexni mechanismus ucinku, vede ke:
= zlepSeni vyuziti energie neurony:
= ovlivnéni metabolismu glukozy
= mitochondrialni funkce
= utilizace kysliku
= syntéza a uvoliovani neurotransmiteru
m  Zlepseni prutoku krve mozkem:
= inhibice fosfodiesteraz a zvyseni konc. cyklickych nukleotid
= inhibice aktivace trombocytl
= zvySeni deformability erytrocytd, atd.

= [naktivace volnych kyslikovych radikalt



NOOTROPIKA

Piracetam

Cyklicky derivat GABA, zvysuje metabolismus glukozy, tvorby ATP,
zlepsuje prutok krve mozkem, stabilizace trombocytu

Piritinol

Latka chem. blizka vit. B6, zvysuje regionalni prokrveni mozkoveé tkane
Vinpocetin

Zlepsuje prokrveni, mozkovou mikrocirkulaci

Ginkgo bilobae extractum

Standardizovany extrakt z listll jinanu dvojlalo¢ného, nootropikum a
vazodilatans, s vazodilatacnimi a antiagregacnimi ucinky

Zvysuje syntézu a uvolnovani ACH v CNS

Kl: uzivani jsou krvacivé stavy, soucasna terapie warfarinem




HUNTINGTONOVA CHOREA

= Autozomalné dominantni onem., ztrata GABAergnich neuronu v ncl.
caudatus a v pallidum

" Produktem genetické mutace je huntingtin
= Symptomy psychiatrické a neurologicke:
= typicke choreatické dyskineze, poruchy polykani, reci

® predrazdénost, agresivita, neklid, deprese, demence, zmeény osobnosti
a chovani, obsese
m | écba — neexistuje, pouze symptomaticka
= | écba neurologickych a pychiatrickych projeva
®  Vahovy ubytek (dysfagie) — sipping, energeticky bohata strava
m V pripade hypersexuality nebo sexualni agresivity - podavani
antiandrogenl (medroxyprogesteron)



HUNTINGTONOVA CHOREA

Poruchy hybnosti:
®  Tetrabenazin
= MU: depletor dopaminu, vazbou na VMAT blokuje zpétné vychytavani
monoaminu
= |ndikovan k léc¢bé hyperkinetickych pohybd u HCH
® Nevhodné kombinovat s TCA, alkoholem, opiaty, beta-blokatory,
antihypertenzivy, hypnotiky a antipsychotiky, opatrnost s L-dopou
= Amantadin
= Antagonista NMDA rec., rozdelit do ranni a poledni davky (vecerni by
mohla provokovat insomnii)
= |écba dystonie u HD, mize také zlepSovat posturalni nestabilitu
= U pac. s kognitivnim deficitem nebo psychotickym prozivanim muze
zhorsovat stav
= GABA-ergni léky: klonazepam
= Tlumi dyskineze, zpUsobuji nezadouci Gtlum, sedaci, riziko vzniku zavislosti



HUNTINGTONOVA CHOREA

Poruchy chovani a agresivita:

®  Antipsychotika — atypicka (risperidon, olanzapin, aripiprazol, quetiapin,
tiaprid)

m Stabilizatory nalady (valproat)

Lécba deprese, obsedantné kompulzivni poruchy, uzkosti:

= SSRI (paroxetin, sertralin), TCA (klomipramin), benzodiazepiny



AMYOTROFICKA LATERALNI SKLEROZA

= Degenerativni onemocnéni s progresivnim zanikem motoneuron
prednich rohl misnich, kortexu, jader motorickych hlavovych nervu v
bulbarni oblasti a degeneraci motorické kortikospinalni drahy

m V patogenezi onemocnéni se predpoklada role excitotoxicity glutamatu

= Riluzol
= Antagonista glutamatu

= Vhodny pro pacienty bez podpurné ventilace

® + symptomaticka lécba: centralni myorelaxancia, antidepresiva,
anxiolytika, ...
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LECBA MYASTHENIA GRAVIS




MYASTHENIA GRAVIS (MG)

Chronické autoimunitni onemocneéni, pricinou je postizeni
nervosvalového prenosu na urovni nervosvalové ploténky

m  Char. nadmeérnou svalovou slabosti a snadnou unavitelnost kosterniho
svalstva

= Protilatky proti AChR (cilem jsou extracelularni domény «a
podjednotek)

®  Vznik protilatek v thymu (10-15% pac.s tymomem)

Porucha artikulace (dysarthrie, rhinolalie, event. dysfonie), ptdza ocnich
vicek, slabost sijovych svall

Myastenicka krize — respiracni insuficience, zpusobena slabosti dychacich
svali nebo svali hornich cest dychacich



LECBA MG

= Symptomaticka lécba
= [nhibitory cholinesteraz (ChE)

= Reverzibilné blokuji ChE, ktera enzymaticky hydrolyzuje acetylcholin na
nervosvalove ploténce

= Pyridostigmin (5-6 hod.)
= Neostigmin (3-4 hod.)
= Spise jako doplnkova lécba pri zatezi (jidlo)
® Distigmin (5-6 hod.)
= Ambenonium (5-6 hod.)

= V pripade netolerance pyridostigminu



LECBA MG

= NU cholinergni Ié¢by prameni z cholinergniho efektu: akumulace Ach na
M receptorech hladkych svalu a zlaz se zevni sekreci (prujmy, nauzea,
zvraceni, slinéni, slzeni, nékdy i bronchospazmus) a aktivace svalovych
nikotinovych receptoru (svalové krece, fascikulace)

®  Cholinergni krize

® Depolarizacni blokada v oblasti nervosvalové ploténky se svalovou
slabosti, ktera mize vyustit aZ v respiracni insuficienci

= Projevuje se v kombinaci s dal$imi typickymi NU



LECBA MG

IMUNOMODULACNI LECBA

= Kortikoidy

" Prednison, event. metylprednisolon

® S navysovanim davky az do dosazeni remise
® Imunosupresiva

= Azathioprin

m Cyklosporin A

= Mykofenolat

= Takrolimus

®  Cyklofosfamid

= Metotrexat

m Rituximab



LECBA MG

= |[VIGy — intravenozni imunoglobuliny

" Pouziti v pripadech myasthenické krize, farmakologicky refrakterni
MG

= NU: tfesavka, bolesti hlavy a vzestup TK

= Plazmaferéza
= Neselektivni odstranéni bilkovin, véetné imunoglobulinu
® Snizuje obranyschopnost
m  Rizikem infekce a dysbalance v KVS (pokles TK)

®  Thymektomie



RIZIKOVE LEKY U MG

m Cela rada Iékl a toxini mize zpusobit exacerbaci MG

ARV

AN N NN

Periferni myorelaxancia (nedepolarizujici)

Centralni myorelaxancia (guaifenesin, baklofen)

Antibiotika (aminoglykosidy)

Hypnotika, anxiolytika (midazolam, diazepam, bromazepam,
alprazolam)

Antidepresiva (TCA)

Antipsychotika (risperidon, chlorpromazin)
Anticholinergika (biperiden, oxybutinin propiverin)
Magnesium v davkach vyssich nez | g

Ockovani zivymi vakcinami neni doporucovano



HISTORICKE POUZITI PROSTIGMINU

®  https://www.youtube.com/watch?v=uRoRsmvkhT]

" Prostigmin - fysostigmin


https://www.youtube.com/watch?v=uRoRsmvkhTI

LECBA ROZTROUSENE SKLEROZY




ROZTROUSENA SKLEROZA

= Autoimunitni onemocneni, postihujici myelin a nervova vlakna
= Autoagresivni bunky (T-lymfocyty) namireny proti antigenum CNS
m Rozvoj zanétliveho loziska s postizenim:

= myelinu (demyelinizace)

® nervoveho vlakna (neurodegenerace)

Ataka —relaps (akutni priznaky)

Remise — bezpriznakova obdobi

Relaps remitentni forma

Primarné progresivni forma

Sekundarné progresivni forma

Poruchy zraku, citlivosti, hybnosti, hlavovych nerva, rovnovahy
Poruchy sfinkteru

Typické priznaky: Unava, deprese, kognitivni dysfunkce



LECBA RS

= | écba akutni ataky
o Pulzni podani kortikoidu (3-5 g methylprednisonu)
= Biologicka - imunomodulacni lécba
> Interferony
- Glatiramer acetat
> Intravenozni imunoglobuliny (IVIG)
> Natalizumab, fingolimod, alemtuzumab
o Dimethyl fumarat
- Teriflunomid
" Dlouhodoba symptomaticka lécba
o Psychické komplikace
- Poruchy mikce, inkontinence

- Bolest, spasticita



AKUTNI ATAKA RS

KORTIKOIDY

Imunosupresivni, protizanétlivé ucinky
Methylprednisolon

m Vysoké davky 3-5 gi.v. (popr. p.o.)

Dexamethason

m  Alternativa pri nesnasenlivosti methylprednisolonu
Prevence NU:

Substituce kalia

Ochrana zaludecni sliznice (IPP, H,-antihistaminika)
Suplementace vit. D

Nepodavat v pripadé akutni infekce

Opatrnost a monitorace u pac.s DM, ICHS, psychiatrickymi
onemocnénimi, trombofilni stavy



INTERFERONY BETA (INF-B)

Imunomodulaéni Gcinky

Snizeni aktivace i pruniku autoagresivnich T lymfocytli do CNS

Snizeni produkce prozanétlivych cytokint (INF-y, TNFa)

Zvyseni tvorby protizanétlivych cytokind (interleukin 10, transformujici rustovy
faktor beta)

Zlepseni funkce regulacnich T lymfocytu atd.

Nezadouci ucinky:

Flu-like syndrom (subfebrilie, zimnice, cefalea, artralgie) ... podani NSAID,
paracetamolu

Lokalni reakce v misté vpichu

Deprese, Unava

Lymfopenie, trombocytopenie nebo hepatopatie ... nutné kontroly biochemie
Interferon beta snizuje prah zachvatové pohotovosti a mize vyvolavat i
zhorsovat depresi

Tvorba neutralizacnich protilatek
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GLATIRAMER ACETAT

Kopolymer ze 4 AMK, které se casto vyskytuji v myelinovych pochvach: Glutamat,
Lysin, Alanin, Tyrozin

Plisobi jako autoantigen, soutézi s ostatnimi antigeny; imunomodulans

Po transportu pres HEB:

Podpora tvorby protizanétlivych cytokind, inhibice tvorby prozanétlivych cytokint
,,Bystander supression®

Neuroprotektivni ucinky Q\ \ e
NU: kozni komplikace, zrudnuti,

ntedevkin 4

zcervenani, dusnost APC [{! =
£ Local or recruited APC
Injekeni podani: s.c. \ /™ \

(20 mg denné nebo 40 mg 3x tydné) interleckin'
Glatiramer-acetate-specific
CD8-positive T cell
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Bystander suppression
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* Glatiramer acetate
¥ Myelin antigen

Glatiramer-acetate-reactive —

1gG4 plasma cells or antibodies



NATALIZUMAB

Je indikovan k |écbé u pacientu s vysoce aktivni relabujici remitujici RS

Rekombinovana humanizovana protilatka proti o4-integrinu - blokuje migraci
lymfocytd na CNS

Snizuje zanétlivou aktivitu RS
l.v. aplikace |x za 4 tydny

Pred nasazenim lecby by pacienti meli byt testovani na pritomnost anti-JCV
protilatek (JC virus zpusobule progresivni multifokalni encefalopatie — PML,
vyskyt u pac. S tézkou imunosupresi, vzacné, ale fatalni onem.)

NU: sekundarni a oportunni infekce

Hypersenzitivni reakce na podani infuze natalizumabu (nejcasteji po 2. nebo 3.
infuzi) = nespecifické nezadouci projevy - exantém, Unava, nauzea, bolest:i kloub(
Ci hlavy aj.

KlI: PML, malignita, pacienti se zvysenym rizikem oportunnich infekci



FINGOLIMOD

Indikovan k lécbe vysoce aktivni relabujici-
remitentni formy RS

Stavba podobna sfingosinu

Agonista sfingosin- | -fosfatovych rec.

Vliv na cirkulaci lymfocytd, neurogenezi, neuralni

bunécné funkce, vazoregulaci a srdecni c¢innost
Po. forma - tablety

Ovliviiuje prevodni systém, muze zpusobovat
bradykardie

® Pred zacatkem lécby EKG

=V dvodu lécby 6 hod. monitoring

Kl: Pacienti se zvysenym rizikem oportunnich
infekci, betablokatory, blokatory kalc. kanalu
(verapamil, diltiazem)

lymfaticky organ

lymfocyt

Qgradl 'S1P '\

{ lymfocyty opousteji lymfatické ]

receptor S1P;

organy mechanismem zavislym
na receptoru S1P;

2

<

_ gradient S1P

fingolimod zptisobuje modulaci
receptort S1P;, proto nejsou lymfocyty
schopny opustit lymfatické organy




INTRAVENOZNI IMUNOGLOBULINY (IVIG)

2.volba u RR-RS, srovnatelny efekt s DMDs
Pacienti s vyraznymi NU nebo riziky podani DMD ¢i imunosuprese
Pacienti s recidivujicimi infekty jako spoustéci atak RS

Pacientky s vyssim rizikem zhorseni RS po porodu (IVIG nejsou Kl pri kojeni a
lécbu témito preparaty lze zahijit jiz za 24 hodin po porodu)

Mechanismus ucinku je komplexni
Podpora remyelinizaci
IVIG jsou aplikovany Ix mésicne

NU: alergicka reakce, hluboka zilni trombdza, plicni embolie ... nevhodné u pac.s
geneticky podminénym hyperkoagulacnim stavem)



NOVE REGISTROVANE LEKY

= Alemtuzumab

= Humanizovana monoklonalni protilatka proti CD-52

m  Vyskyt CD-52 na lymfocytech, makrofazich, dendritickych bunkach
= Akutni protizanétlivy ucinek: deplece cirkulujicich T a B lymfocytu
= Dimethyl fumarat - Tecfidera

= |nhibice NFKB, neuroprotektivni uc¢inek — NRF2

= Teriflunomid

m  Aktivni metabolit leflunomidu

. /4 v . 4

efekt



SYMPTOMATICKA LECBA

Lécba spasticity:

Baklofen, v tézkych pripadech i pumpa, tizanidin
Lokalni spasticita: botulotoxin

Lécba bolesti:

Typ. neuralgie trigeminu

Antiepileptika: karbamazepin, gabapentin

Lécba deprese, anxiety:

SSRI, mirtazapin, trazodon

m  Sexualni poruchy
® Mozeckovy tres: klonazepam

® Sativex Fampyra



SATIVEX

* Indikovan jako lécba ke zlepseni symptomu u dospélych
pacientu se stredné tézkou az tézkou spasticitou
zpusobenou RS

* Oromukosalni sprej s obsahem THC a CBD — pomer |:|

* Nutna postupna titrace, max. |12 vstriku

* Dosazeni optimalniho ucinku po 2 tydnech

» NU: zavraté, psychiatrické symptomy — Uzkost, deprese,
psychoza

* Interakce: alkohol, sedativa




FAMPRIDIN

Indikovan ke zlepseni rychlosti chuze

Mechanismus ucinku:

Blokada napét'oveé rizenych K* kanalu, Gprava akcniho
potencialu
KI:

Epilepsie

Snizena renalni funkce

demyelinizované nervové viakno L WS
- — -

Nenahrazuje biol. Iécbu
Nefunguje u vsech pac.




DEKUJI ZA POZORNOST




