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Roztrousena sklerdza je systémové autoimunitni onemocnéni centralni nervové soustavy (CNS), které zac¢ina prevazné v mladém véku,

nejcastéji mezi 20. az 40. rokem zZivota. Dvakrat ¢astéji jsou postizeny Zeny. V patogenezi se uplatniuji autoimunitni mechanizmy. Chronicky

zanét mize napadnout jakoukoliv ¢ast CNS, ale nejéastéji mozkovou kiiru a michu. Neurologicky deficit se projevuje Sirokym spektrem

klinickych potizi, véetné mikénich dysfunkci.
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Urinary dysfunction in patients with multiple sclerosis

Multiple sclerosis is a systemic autoimmune disease of the central nervous system (CNS) with a typical onset in young adulthood, most

frequently between the ages of 20 and 40 years. Women are affected twice as often as men. The pathogenesis involves autoimmune

mechanisms. Chronic inflammation can attack any part of the CNS, but most commonly the cerebral cortex and the spinal cord. Neuro-

logical deficiency is manifested by a wide spectrum of clinical problems, including voiding dysfunctions.
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Uvod

Roztrousené skleréza je zplsobena auto-
imunitni reakci proti myelinu CNS, kterad zpU-
sobuje demyelinizaci, a tim poruchu vedenf
vzruchu. Nej¢astéjsi lokalizaci demyelinizacnich
loZisek jsou oblasti periventrikuldmi, v mozko-
vém kmeni, mozecku a postrannich a zadnich
provazcl spinalni michy. Klinicky obraz onemoc-
nénfje pestry, zahrnuje postizeni mozeckovych,
pyramidovych a kmenovych funkci, poruchy
senzitivity autoimunitnfho nervového systému
a smyslovych funkci (poruchy zraku). Protoze
u vétsiny pacientl dochazf k postizenf struktur
podilejicich se na inervaci mocovych cest, patff
mikeni dysfunkce mezi ¢asté symptomy RS.

Inervace a mikéni reflex

K pochopeni patogeneze mocovych dys-
funkci u RS je nezbytné pfipomenout fyziologii
mocového reflexu. Zékladniinervacni osa zahr-
nuje mozkovou kdru, pontinni mikénf centrum,
sakradIni mikenf centrum ve vysi S2-4 a perifernf
somatické a autonomni nervy. Mikeni reflex je
tedy slozity proces ovlddany na nékolika urov-
nich a spravnou funkci zajistuje koordinace jed-
notlivych center. Sympatikus vychazi z hrudni
a lumbalni michy ve vy3i Th10 - L2 a cestou ple-
xus hypogastricus inervuje oblast trigona, hrdla
mocového méchyre a proximalnf uretry, kde jsou
ve velké mite pfitomny adrenergni alfareceptory.
Jejich stimulaci prostfednictvim neurotransmi-
teru noradrenalinu dochdzi ke svalové kontrak-
ci. Beta adrenergnf receptory jsou lokalizovany
predevsim ve fundu mocového méchyre a pri

jejich podrazdénim dochazi k relaxaci detruzoru.
Parasymptatickd vlakna vychazeji ze sakralnf
michy a cestou plexus pelvicus inervuji prede-
vsim oblast fundu, kde je nejvétsi koncentra-
ce muskarinovych receptord (M2 a M3). Jejich
stimulaci prostfednictvim neurostransmiteru
acetylcholinu dochézi ke kontrakci svalovych
vlaken detruzoru. Dalsi parasympatické nikoti-
nové receptory jsou lokalizovany v oblasti uret-
ralniho sfinkteru a jejich podrazdénim dochazi
k relaxaci. Somaticka vidkna odstupuji ze sakrainf
michy a jako soucdst n. pudendus inervuji svaly
panevniho dna.

Mikeni reflex je slozeny ze dvou ¢asti, jimaci
a mikeni faze. V plnici fazi je prevaha sympati-
ku, kterd zajistuje relaxaci detruzoru a kontraki
hladké svaloviny hrdla méchyfte. Pfi mikci do-
chézi diky podrédzdéni muskarinovych recep-
torl ke kontrakci detruzoru a pres nikotinové
receptory relaxaci sfinkteru, tim se snizi vytokovy
odpor a méchyt se mlze za fyziologickych pod-
minek kompletné vyprazdnit.

Formy RS
Na zakladé dynamiky pribéhu choroby se
rozlisuji 2 zakladni typy RS (tabulka 1). Primdrné
progredientni forma RS méa zavaznéjsi priibéh, kdy
od pocatku onemocnéni dochazi k narlstanf
neurologického deficitu bez obdobf zmirnénf
potizi. Vétsina pacientl trpf relabujici remitentnf
formou RS (85-90%), kterd se déli do dalsich
podskupin:
1. remitentni — ataky neurologické symptoma-
tologie se stfidaji s obdobim remise, ktera
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mUze trvat i mnoho let. Po odeznéni prvnich
atak nemusf byt pfitomen zadny neurologic-
ky deficit

2. relabujici progredujici — po atace dochazf
jen k ¢astecné regresi neurologické sympto-
matologie; pfi dalsi atace se stav mUze jeste
zhorsit

3. sekundarné chronicky progresivni — po urci-
tém obdobi stifdani atak a remisi dochazf k po-
zvolnému nérlstu neurologického postizeni

Tabulka 1. Formy roztrousené sklerézy podle
klinického pribéhu

Formy RS

I. Primarné progredientni

Il. Relabujici remitentni

= remitentnf
m relabujici progredujici
m sekunddrné chronicky progresivni

Urologické postizeni u RS

Na pocatku onemocnéni se az u 80% pa-
cientd vyskytujf pfiznaky dolnich mocovych
cest, které se navic mohou ¢asem ménit. Pokud
onemocnéni trva déle nez 10 let, urologické
symptomy vykazuje az 96 % nemocnych (1).
Porucha moceni mUze byt také u 9% pacientd
prvnim pfiznakem tohoto neurologického one-
mocnénf a u 2% pacientd mohou byt mocové
dysfunkce jedinym syptomem RS (2).

V klinickém obraze se jednd o polymorf-
ni pfiznaky. Vzhledem k predilekénf lokalizaci
neurologického postizeni (oblast hornfho
motoneuronu) je nejcastéji se vyskytujici dys-
funkci mocovych cest hyperreflexie detruzoru.
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Klinicky se projevu symptomy hyperaktivniho
mocového méchyre (OAB): frekventni moce-
ni u 17-65%, urgence 24-86% a urgentni in-
kontinence 34-72% pacientd s RS. Dalsi méné
¢astou skupinou jsou obstrukenf priznaky (3).
Na zakladé suprapontinni Iéze dochazi u 40%
pacientd s RS ke vzniku detruzorosfinkterické
dyssynergie (DSD), v mensi mife poté k hypo-
kontraktilité detruzoru aZ k retenci moci. Jimacf
a evakuacni pfiznaky se mohou i kombinovat.
Asi 33% pacientl s hyperreflexii detruzoru trpf
zaroven DSD (4).

Charakteristicky rys mikenich dysfunkcf
u RS je jejich velka variabilita a vyvoj v ¢ase, ale
obecné se d4 fici, Ze tyto symptomy maji ten-
denci ke zhorsovani. | kdyz se jednd o pfiznaky
dolnich mocovych cest, nesmi se zapominat
na jejich mozny vliv na horni mocové cesty.
U &asti nemocnych byla prokazéna souvislost
mezi ledvinovym postizenim a nedostate¢nou
nebo neadekvatni lécbou mocovych dysfunkcf
u RS (5). Proto by péce o tyto pacienty méla byt
komplexni.

Diagnostika

Nejcastéji je pacient k urologovi odeslan
z neurologie v rdmci komplexniho vysetfeni.
Avsak u 9% pacientl mdze byt prvnim projevem
onemocnéni mocova dysfunkce (2). Zakladem
prvotniho vysetfeni je fadné odebrana ana-
mnéza, doba trvani a forma RS, vcetné dotazl
tykajicich se poctu atak v rdmci neurologického
postizeni.V anamnéze by se mélo cilené patrat
po symptomech dolnich mocovych cest (frek-
ventni moceni, urgence, pocet epizod urgentnf
inkontinence), nemély by se opomijet ani eva-
kuac¢ni symptomy (slaby proud, retardace startu
modi, pferusované mocenti, pocit postmikéniho
rezidua). DlleZitou souc¢asti anamnézy jsou in-
formace o defekaci (obstipace, inkontinence
stolice).

Klinicky nalez, vCetné peclivého vysetfeni
neurourologického stavu (senzitivita v derma-
tomech S2-5, anorektaInf a bulbokaverndzni
reflex, dale tonus a schopnost volni kontrakce
andiniho sfinkteru) (obrazek 1). Sonografické
vysetfeni ledvin ndm poslouzi k vyloucent dila-
tace hornich cest mocovych, déle vysetfujeme
mocovy méchyr, veetné zméfeni postmikeni-
ho rezidua. VZdy je nutno provést vysetfen{
mocového sedimentu a kultivace k vyloucenf
uroinfekce, kterd mize zhorsovat jiz pfitomné
symptomy.

Dulezitou pomdickou k objektivizaci subjek-
tivnich potiZi je pacientem vypInény mocovy
denfk. Po dobu 48 hodin si do néj zapisuje pfi-

jem tekutin a jednotlivé mikeni porce. Na zakladé
analyzy tohoto zadznamu je snadné zjistit pitné
navyky pacienta a vyslovit podezfeni na OAB.

Zasadni vyznam v diagnostice mocovych
dysfunkci mé urodynamické vysetreni. Zakladem
je provedeni uroflowmetrie, nejlépe se syn-
chronnim zdznamem EMG analniho sfinkteru.
PYi patologickém nalezu (obrazek 2) a/nebo pfi
anamnestickych tdajich svédcicich pro evaku-
acni poruchu je nezbytné doplnéni cystomet-
rického vysetfeni. Bez fadného urodynamického
vySetfen( |ze spravnou diagndzu stanovit jen
ve 27 % pfipadd (6).

Lécba

Péce o pacienty s RS by méla byt komplexni.
NejdUlezitéjsi je systémova imunomodula¢ni
|é¢ba zakladniho onemocnén( v rezii neurologa.
Po urologické strance se jedna o symptomatic-
kou terapii mocovych dysfunkci, kterd vyznamné
ovliviuje kvalitu Zivota pacientt s RS.

Farmakoterapie

U vétsiny pacientl s jimacimi ¢i evakuacni-
mi dysfunkcemi je indikovana farmakoterapie.
Dle mikénf poruchy se déli na preparaty ovliv-
nujici hyperreflexii detruzoru a na latky snizujici
subvezikaIni vytokovy odpor (tabulka 2).

V soucasné dobé jsou lékem prvni volby
anticholinergika. Pfes muskarinové receptory
ve sténé mocového méchyfe snizuji hyper-
reflexii detruzoru. Jedna se o antimuskarinika
I.a ll. generace. K prvni generaci patfi tercidlnf
aminy — propiverin a oxybutinin, a kvartérni
amoniové béze trospium. Jejich vyhodou je
vysoka efektivita inhibice detruzoru, klinicky
efekt je uvddén mezi 30-86% (7). Naopak
mezi zapory patif relativné asty vyskyt ve-
dlejsich nezddoucich ucinkd. Pres blokddu
muskarinovych receptort se mize vyskytnout
sucho v Ustech, obstipace, poruchy akomo-
dace, méné Casto poruchy srde¢niho rytmu
(tachyarytmie). V pfipadé oxybutininu, ktery
prostupuje hematoencefalickou bariérou,
poruchy kongitivnich funkci, které mohou
byt deteriované jesté pred zahdjenim terapie.
V klinické praxi se béZzné pouzivaji anticholi-
nergika Il. generace - tolterodin, solifenacin,
fesoterodin a darifenacin. Jednéa se o tzv. mé-
chyfi-selektivni anticholinergika, nebot plsobf
na muskarinové receptory, které se vyskytujf
ve sténé méchyfe (M2 a M3 receptory). Jejich
vyhodou je nizsi vyskyt vedlejsich nezddou-
cich antimuskarinovych ucinkd, takze tato
terapie je pacienty lépe tolerovéna. U obou
generaci plati, Ze na rozdil od idiopatické-
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Obrdzek 1. Dermatomy inervace perinanogeni-
talni oblasti

Obrdzek 2. Priklad typické uroflowmetrické kfivky
pacientky, u které byla cystometricky prokdzana DSD
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Tabulka 2. Piehled farmakoterapie mik¢nich
dysfunkci u RS

Latky ovliviujici funkci detruzoru:

Hyperreflexie

m anticholinergika
® beta3mimetika
m inhibitory fosfodiesterazy 5

Hypokontraktility

m parasympatomimetika

Preparaty snizujici vytokovy odpor:

m alflablokétory
m centrdIni myorelaxancia

ho OAB pacienti s neurogennim méchyfem
potfebuji vyssi davky Iékd, eventudlné jejich
kombinaci.

Neddvno byl do terapie OAB zaveden
mirabegron. Jedna se o beta adrenergniho
agonistu, mechanizmus Ucinku spociva v in-
hibici detruzoru pres stimulaci beta receptor(.
Ueinnost této terapie byla prokazana v klinickych
studiich u pacientl s idiopatickym OAB, nicmé-
né zatim nejsou k dispozici data s neurogennim
méchyfem (8).

Pfi terapii erektilnich dysfunkci u muzd inhi-
bitory fosfodiesterdzy (iPDE 5) byl zaznamenén
jako vedlejsi icinek priznivy efekt na LUTS, vcet-
né OAB symptomU. Fosfodiesterdza je enzym,



ktery hraje vyznamnou Ulohu v intraceluldrnf
regulaci svalové kontrakce. Jeji inhibitory sni-
Zuji mnozstvi intraceluldrni energie vyuZitelné
k ¢innosti nervosvalové jednotky. Proto terapie
iPDE5 ma podobné ucinky jako antimuskarinika
a alfablokatory (9).

V terapii mikénich dysfunkci u RS se pouzivaj
latky zvysujici kontraktilitu detruzoru a preparaty
snizujici vytokovy odpor. Mezi né patff alfabloka-
tory a centralni myorelaxancia. Zejména pacienti
s mozeckovym postizenim maji vétsi pravdépo-
dobnost k hypofunkci detruzoru. Lékem volby
jsou v tomto pfipadé parasympatomimetika
jako distigmin, ktery zvysuje kontraktilitu de-
truzoru. Nicméné v bézné klinické praxi se moc
nepouziva pro vedlejsi nezadouci Ucinky (10).

Alfablokdtory plsobenim pfes alfa recep-
tory na hrdle mocového méchyre snizuji vyto-
kovy odpor. U neurogennich dyssynergif je jejich
uc¢innost podle literdrnich Udajd sporna (11), ale
u muzt s prokdzanou subvezikalni obstrukci pfi
hyperplazii prostaty mize dosahnout dobrych
vysledkd. Pfi DSD je dalsi moznosti, jak redukovat
tonus zevniho sfinkteru uretry, pouziti centrdl-
nich myorelaxancii. Opét ale chybi literdrni Uda-
je, které by jednoznacné Ucinnost této terapie
prokdzaly. V klinické praxi jsou ¢asto indikovany
u pacientl se spazmy svall dolnich koncetin.

Cista intermitentni katetrizace

U pacientl s velkym rezidualnim objemem
je indikovéna cista intermitentni katetrizace.
Jednd se vétsinou o nemocné, u nichz byl
plvodné hyperreflexni detruzor terapii kon-
vertovan na detruzor hypokontraktilni. Slouz{
jako profylaxe uroinfekci a prevence poskozenf
hornich moc¢ovych cest. Namisto ¢astého mo-
Ceni s epizodami urgentnf inkontinence pak
pacient autokatetrizaci evakuuje mocovy me-
chyf. Frekvence cévkovani byvé pfi kompletni
poruse vyprazdnovani 4-6 krat denné. Podle
doporuceni EAU by jednotlivé porce nemély
presahovat 400 az 500 ml (12).

Elektrostimulacni terapie

V 50. letech minulého stoleti byl zazname-
nan velky rozvoj pourziti elektrické stimulace
u mikenich dysfunkci. Béhem dlouhého vyvoje
této metody bylo popsdano mnoho odlidnych
technik s vyuZitim rdznych druhl elektrod. V 1é¢-
bé neurogennich dysfunkci mocovych cest byly
nejlepsi vysledky publikovany s transkutdnni
elektroneurostimulaci n. pudendus (TENS-P),
kterd vyuziva stimulaci aferentnich vldken

n. pudendus z bezprostfedni blizkosti nalepe-
nim povrchovych elektrod u muze na dorsum
penisu (n. dorsalis penis), u Zeny na malé stydké
pysky (n. clitoridis) (13, 14).

Botulotoxin

Botulotoxin patfi mezi nejjedovatéjsi latky na
svété. Nicméné jeho mechanizmus Ucinky byl
dobre prozkoumadn a za posledni tfi desetileti
indikaci k této terapii narlista. V urologii se da
pouzit k 1écbé DSD a predevsim k terapii hyper-
reflexie detruzoru. Pfiinjek¢ni aplikaci do svalo-
viny méchyre zpUsobuje blokddu pfenosu na
nervosvalové ploténce, tento efekt je reverzibilni,
pramérné trvd 9 mesict (15). Davkovani a mista
aplikace zavisi na pouzitém preparatu, vétsinou
se jednd o 30 jednotlivych vpichl. Vyhodou
lokalnf aplikace je minimum celkovych nezédou-
cich G¢inkd. Po odeznéni efektu je mozno tuto
proceduru opakovat bez snizeni U¢innosti (16).
Histologické studie neprokézaly Zadné zmény
v detruzoru po aplikaci botulotoxinu (17).

Operacnilécba

V pfipadé, kdy konzervativni a miniinvaziv-
ni terapie nevedou k Uspéchu, je nutno zvazit
jako posledni moznost chirurgickou lé¢bu. Pri
augmentaci moc¢ového méchyre se ¢astecné
nahradi jeho sténa stfevnim segmentem ex-
kludovanym ze stfevni pasdze. Dalsi moznostf
je provedeni derivace moci s cystektomii nebo
bez ni. Uspé&snost chirurgické lécby ve smyslu
sanace symptomatologie je vysoka, nevyhodou
je viak velké riziko komplikaci (metabolicka aci-
doza, zmény v mineralogramu, litidza, pistéle,
recidivujici infekce, atd.). Proto by operacni 1é¢-
ba méla byt indikovéna jako posledni moznost
terapie refrakterniho neurogenniho mocového
méchyre.

Zavér

Pacienti s RS Casto trpf v rémci svého neuro-
logického postizeni mocovymi dysfunkcemi,
které vyznamné ovlivauji kvalitu jejich Zivota.
Zavaznéjsi je dopad mikénich poruch na funkci
hornich mocovych cest. Urologickd 1é¢ba by
neméla byt zaméfena jen na zlepseni mikce
a znovudosazeni plné nebo aspon castecné
kontinence, ale zejména na prevenci poskozenf
ledvin. Zakladnim rysem dysfunkci je jejich
rozmanitost a vyvoj v case, proto je ke kaz-
dému pacientovi nutny individudIni pfistup.
Dalezitd je mezioborové spoluprace urologa
s neurologem.
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