PUVODNI PRACE

ORIGINAL PAPER

doi: 10.14735/amcsnn2019430

Liecba tazkej spasticity intratekalnym podavanim

baklofénu — 15-ro¢né skusenosti

Intrathecal baclofen pump for the treatment
of severe spasticity — 15 years of experience

Suhrn

Ciel* Tazké spasticita, ktoré je dosledkom postihnutia CNS, je velakrat nelahko ovplyvnitelna
beznymi sposobmi lie¢by. V poslednych rokoch sa osvedcilo kontinualne podavanie baklofénu do
intratekdlneho priestoru implantovatefnym systémom. V praci vyhodnocujeme nase skisenosti
s implantaciou baklofénovej pumpy z hladiska bezpecnosti a efektivity metddy. Subor a metddy:
24 pacientov, s medidnom veku 36 (30-51) rokoy, s tazkou refraktérnou spasticitou v dosledku
poranenia miechy (13x), roztrisenej sklerézy (7x) a inej cerebrospinélnej etioldgie (4x), ktorf
podstupili implantaciu baklofénovej pumpy. Spasticita bola zhodnotend pomocou klinickych skal
(Ashworthova $kéla, Skala frekvencie spazmoyv, Skala tonusu adduktorov) pred implantaciou a dalej
po titrcii uc¢innej davky po implantacii pumpy. Na zhodnotenie schopnosti vykondvat bezné
denné ¢innosti sme pouzili Barthelovej test pred implantaciou pumpy a dalej rok, 5 a 10 rokov
po nej. Vysledky: V priebehu sledovania (median doby sledovania 92 [41-136] mesiacov) ani
jeden pacient nezomrel. Nikto neutrpel novy neurologicky deficit ako nasledok implantécie
baklofénovej pumpy. U vsetkych pacientov doslo k Statisticky signifikantnému poklesu spasticity
a frekvencie spazmov. Zaznamenali sme S$tatisticky signifikantny nérast skére v Barthelovej teste
rok, 5 a 10 rokov po implantécii pumpy. Zdver: Liecba tazkej spasticity intratekdlnym podavanim
baklofénu je bezpecna a velmi efektivna metdda a vedie k zlepseniu sebestacnosti pacientov pri
vykondvani beznych dennych ¢innosti.

Abstract

Aim: Severe spasticity as a result of the affected CNS is difficult to be influenced by standard
therapies in a number of cases. In recent years, continuous administration of baclofen in the
intrathecal space using a pump system has proven to be effective. In this paper, we evaluate our
experience with baclofen pump implantation from the aspect of this method’s safety and efficacy.
Patients and methods: 24 patients, median age 36 (30 -51) years, with a history of severe, intractable
spasticity due to spinal cord injury (13 cases), multiple sclerosis (7 cases) and other cerebrospinal
aetiology (4 cases), who underwent baclofen pump implantation. Spasticity was assessed using
clinical scales (Ashworth Scale, Spasm Frequency Scale, Adductor Tone Rating) before and after
titrating the effective dose of baclofen after pump implantation. Functional benefits were evaluated
with Barthel Index before, 1 year, 5 and 10 years after implantation of the baclofen pump. Results:
During a follow up period with a median of 92 (41 -136) months, no death was noted. Nobody
suffered from any new neurological impairment as a result of baclofen pump implantation. All
patients presented with statistically significant improvement of spasticity and reduction of spasm
frequency. We documented statistically significant improvement in functional status according to
the Barthel Index 1, 5 and 10 years after pump implantation. Conclusion: Intrathecal baclofen pump
infusion is a safe and very effective method of treatment for intractable spasticity, which leads to
functional improvement by increasing independence in daily living activities.
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Uvod
Spasticita patri medzi zavazné klinické pre-
javy poruchy centradlneho motoneurénu.

Je charakterizovand abnormalnym zvyse-
nim svalového tonusu pri rychlom pasivnom
natiahnuti tohoto svalu [1]. Patofyziologic-
kym koreldtom spasticity je hyperexcitabi-
lita periférneho alfa-motoneurénu ako na-
sledok straty inhibi¢ného vplyvu kortexu
na tento motoneurdn pri preruseni descen-
dentnych inhibi¢nych dréh. To, do akej miery
sa U pacienta rozvinie spasticky syndréom, za-
leZi od lokalizacie, velkosti a rychlosti vzniku
lézie CNS. Vyssia prevalencia problematickej
spasticity sa vyskytuje u pacientov s trauma-
tickym postihnutim miechy (40-78 %) [2-3],
s roztrusenou sklerézou (az 84 %) [4], s peri-
natalnou encefalopatiou (az 93 %) [5]. U pa-
cientov po CMP sa prevalencia spasticity
pohybuje medzi 17-38 % [6-9]. Na objekti-
vizéaciu spasticity pouzivame presne defino-
vané hodnotiace $kaly: Ashworthova $kala
a jej modifikécia, Tardieuova $kéla, Skéla to-
nusu adduktorov, Skala frekvencie spazmov;
a neurofyziologické metddy: H-reflex, T-vina,
ktoré urcuju excitabilitu alfa-motoneurénu
na presynaptickej ¢i postsynaptickej urovni.
V sUc¢asnosti najcastejsi a najjednoduchsf
spodsob liecby spasticity je farmakologickd
liecba [10]. Liekom prvej volby je baklofén
(GABA agonista), u¢inny myorelaxacny pre-
parat. Limitom perordlneho podania baklo-
fénu je vyskyt vedlajsich neziaducich ucin-
kov pri vysokych ddvkach, kedZe obtiazne
prenikd hematoencefalickou bariérou. Ob-
javuju sa hlavne ospalost, arteridlna hypo-
tenzia, bradykardia, vracanie, hnacky, vzacne
i depresia dychovych funkcii. Farmakotera-
piu preto pouzivame najma na lie¢bu spasti-
city lahkého stupnia. U fokélnej spasticity po-
stihujucej malu svalovu skupinu, ktord vedie
k rozvoju spastickej dystonie, t.j. abnormal-
neho postavenia koncatiny, je treba uva-
7ovat o lokélnej intramuskuldrnej aplikacii
botulotoxinu A, ktorého efektivita a bezpec-
nost bola preukdzand vo viacerych multi-
centrickych studidch [11-13]. Nenahraditel-
nou sticastou kazdej formy terapie spasticity
je rehabilitacia [14]. Generalizované formy
spasticity su zvycajne refraktérne k Stan-
dardnym sposobom liecby. V tychto pri-
padoch sa osvedcilo intratekdlne podava-
nie baklofénu pumpovym systémom, ktoré
ako prvi Uspesne pouZili Penn a Kroin [15].
Perordlnej davke 60mg/24 h odpovedd
120 pg/24 h podanych intratekdlne, pricom
celkova toxicita lieku je pri intratekdlnom po-
dani velmi nizka. Implantacia baklofénovej

pumpy je indikovand u pacientov s tazkou
spasticitou (najma na dolnych koncatinach),
po vycerpani vietkych moznosti konzerva-
tivnej liecby, resp. ak su pritomné neakcep-
tovatelné neziaduce Ucinky farmakoterapie.
Nutnym predpokladom implantacie baklofé-
novej pumpy je pozitivna odpoved na jedno-
razové intratekalne podanie baklofénu, tzv.
klinicky baklofénovy test (testovanie). Jednd
sa o velmi efektivnu metodu v zmysle reduk-
cie spasticity, najma u pacientov s traumatic-
kym poranenim miechy, mozgu, u pacientov
s roztrusenou sklerézou, s detskou mozgovou
obrnou (DMO) a taktieZ u istého percenta pa-
cientov po CMP. Okrem redukcie svalového
hypertonu dochddza k zmierneniu bolesti-
vych spazmov a tym k zlep3eniu kvality Zivota.
Tento efekt bol nasledne preukézany vo viace-
rych studidch [16-18]. TaktieZ sa jednd o me-
tédu bezpecnu, hoci zataZzenU komplikaciami,
ktoré su vsak vac¢sinou nezavazné. Tykaju sa
hlavne poruchy katétra a vieme ich Uspesne
riesit [19]. | napriek tomu je baklofén k intra-
tekdlnemu poddvaniu registrovany len v USA
a v niektorych krajindch zdpadnej Europy pod
nazvom Lioresal intrathecal (Novartis, Basilej,
Svycarsko). Na Slovensku nie je doposial baklo-
fén k inratekdlnemu podavaniu registrovany,
na jeho dovoz musi byt udelend vynimka Mi-
nisterstva zdravotnictva, o ktoru je treba pravi-
delne Ziadat. Programovatelnd implantabilna
baklofénova pumpa bola v CR prvy krat za-
vedena v roku 1994 v Olomouci profesorom
Houdekom, na Slovensku o 10 rokov neskér

punkciou.

Obr. 1. Baklofénovy test — jednorazové intratekdlne podanie baklofénu lumbélnou

v Novych Zamkoch. V praci vyhodnocujeme
nase 15-ro¢né skusenosti s lie¢bou spasticity
intratekdlnym podévanim baklofénu z hladiska
bezpecnosti a efektivity tejto metddy.

Subor a metodika

V obdobf od 9/2004 do 2/2019 sme na Neu-
rochirurgickej klinike implantovali baklo-
fénovu pumpu - Synchromed II (Medtro-
nic, Dublin, Irsko) v lie¢be tazkej refraktérnej
spasticity 24 pacientom. Subor tvorilo 8 Zien,
16 muzov, s medianom veku 36 (30-51)
rokov, najmladsf pacient bol 16 ro¢ny, naj-
starsf 65 ro¢ny. Celkom 13 pacientov utrpelo
Uraz miechy (od C3 po Th9), 7 pacientov
ma roztrisenu sklerézu v chronicko-prog-
redujicom $tadiu, s medidnom anamnézy
ochorenia 12 (9-19) rokov pred implantaciou
baklofénovej pumpy. Daldi 4 pacienti trpia
spasticitou inej cerebrospinalnej etioldgie: 1x
DMO, 1x neurogénna dystonia, 1x bazildrna
meninigitida v detstve, 1x hereditdrna spas-
tickd paraparéza. Pacienti trpeli tazkou, pre-
vazne spinalnou spasticitou. Boli vycerpané
moznosti farmakoterapie, tzn. dalsie zvyso-
vanie davky neviedlo k zniZeniu svalového
hypertonusu ¢&i k zmierneniu bolestivych
spazmov. V troch pripadoch bol limitom far-
makoterapie vyskyt neziaducich ucinkov zo
strany gastrointestindlneho traktu (GIT) pri
navysovani davky. Pacienti boli va¢sinou
imobilni, pouzivali invalidny vozik, len traja
pacienti boli schopni chédze pomocou cho-
ditka, event. pomocou franctzskych barli.

Fig. 1. Intrathecal baclofen screening test — injection of a test dose of baclofen into the

intrathecal space.
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Vacsina pacientov trpela pocetnymi boles-
tivymi kf¢mi, ktoré nielenze znemoznovali
rehabilitaciu a komplikovali osetrovatelsku
starostlivost, ale samotnymi pacientmi boli
hodnotené ako velmi limitujuce z hladiska
sebestacnosti a kvality Zivota. Vsetci pa-
cienti mali pozitivny test na jednordzové po-
danie baklofénu (obr. 1), tzn. Ze s odstupom
2-4 h po podani 100 ug baklofénu lumbal-
nou punkciou prislo k znizeniu svalového hy-
pertonu su aspor o dva stupne Ashwortho-
vej Skaly. Implantaciu pumpového systému
vykonaval neurochirurg, pacienti boli v cel-
kovej anestézii v polohe na pravom boku.
Najprv sa v oblasti L2-5 paraspinalne pomo-
cou Tuohy ihly zaviedol katéter intratekalne
(obr. 2) tak, aby sa koniec katétra nachadzal
zhruba vo vyske Th10-Th12 (aspon 20 cm ka-
tétra intratekalne). Spravna poloha katétra
bola potvrdend vizualne — kvapka likvoru na
konci katétra, event. fluoroskopicky. Sticasne
bola vytvorend podkoZna kapsa v oblasti [a-
vého hypochondria pre samotnd pumpu,
ktorej rezervodr bol po odsati pdvodnej na-
plne (sterilny fyziologicky roztok) naplneny
cez antibakterialny filter baklofénom, ob-
vykle 20ml (event. 40 ml) v koncentrécii Lio-
resal Intrathecal 2 mg/ml. Nasledne bol ka-
téter tunelizovany k pumpe, na ktord bol
napojeny (obr. 3). Telemetricky bol nasta-
veny program pumpy, ktory bol spusteny
este na operacnej séle v rezime ,simple con-
tinuous”. Zacinali sme pociato¢nou davkou
100 g baklofénu za 24 h. Pacienti boli po
implantacii prelozeni na jednotku intenziv-
nej starostlivosti (JIS) Neurochirurgickej kli-
niky, kde boli monitorovani (krvny tlak, pulz,
oxygendcia, EKG). Davku baklofénu sme na-
vysovali postupne, aby sme sa vyhli nezia-
ducim Uc¢inkom z predéavkovania. Za ucinnu
hladinu sme povazovali davku, pri ktorej
doslo k znizeni spasticity o 1-2 stupne podla
Ashworthovej $kély a kedy boli pacienti sami
spokojni s dosiahnutym stavom. Doplfianie
rezervodru pumpy baklofénom prebiehalo
v 3-6 mesacnych intervaloch v zavislosti na
velkosti ddvky a mnozstve lieku v rezervodre
pumpy. Spasticita bola zhodnotend pomo-
cou klinickych kal: Ashworthova $kala, Skala
frekvencie spazmoyv, Skala tonusu addukto-
rov (tab. 1-3) pred implantaciou a dalej po
titrdcii ucinnej davky po implantacii baklo-
fénovej pumpy. Na zhodnotenie schopnosti
vykondvat bezné denné ¢innosti sme pou-
Zili Barthelovej test (tab. 4) pred implantaciou
baklofénovej pumpy a rok, 5 a 10 rokov po nej.

Statisticka analyza: vietky hodnoty boli
vyjadrené ako medidn a medzikvartilové roz-

Obr. 2. Implantécia baklofénovej pumpy — zavadzanie katétra do intratekdlneho priestoru.
Fig. 2. Baclofen pump implantation - catheter is inserted into the intrathecal space.

ktora je nasledne vloZzend do podkozia.

Obr. 3. Implantacia baklofénovej pumpy - napojenie tunelizovaného katétra na pumpu,

Fig. 3. Baclofen pump implantation - catheter is tunneled and connected to the pump,
which is placed into the sack under the skin of the abdomen.

pdtie ako miera variability. Bol pouzity Wil-
coxonov test, kde p < 0,01 sme povazovali
za Statisticky vyznamné, p < 0,001 za signifi-
kantne vyznamné.

Vysledky
Medidn doby sledovania pacientov bol
92 (41-136) mesiacov. Najkratsia doba sle-

dovania bola 12, najdlhsia 173 mesiacov.
V priebehu sledovania ani jeden pacient ne-
zomrel, ani jeden pacient neutrpel novy per-
manentny neurologicky deficit ako doésle-
dok operacie ¢i chronického intratekdlneho
podavania baklofénu. Pacienti v nasom su-
bore mali po titracii Ucinnej hladiny dennu
dévku intratekdlneho baklofénu v roz-
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Tab. 1. Ashworthova $kala — hodnotenie svalového hypertonusu.

0 Ziadne zvysenie svalového tonusu

1 lahky vzostup svalového tonusu, zvyseny odpor pri flexii a extenzii

2 vyraznejsi vzostup svalového tonusu, avsak koncatinu mozeme flektovat
3 vyrazny vzostup svalového tonusu, pasfvny pohyb je obtiazny

4 nie je mozny pasivny pohyb

Tab. 3. Hodnotenie tonusu adduktorov.

0 Ziadne zvysenie svalového tonusu

1 zvyseny tonus, koncatinu mozno fahko abdukovat do 45° jednou osobou
2 koncatinu mozno abdukovat do 45° jednou osobou s miernym Usilim

3 koncatinu mozno abdukovat do 45° jednou osobou so znac¢nym Usilim

4 koncatinu mozno abdukovat do 45° pomocou 2 0s6b

patl 200-450 ug s medidnom 330 ug/den.
U vsetkych 24 pacientov s programovatel-
nou implantabilnou pumpou sme po titra-
cii u¢innej davky baklofénu zaznamenali sta-
tisticky signifikantny pokles spasticity podla
Ashworthovej skdly (median pred implanta-
ciou 4 [3—-4], median po implantacii 1 [1-1],
p < 0,000012), statisticky signifikantny pokles
frekvencie spazmov (median pred implanta-
ciou 4 [4-4], mediadn po implantécii 1 [0-1],
p < 0,000015), statisticky signifikantny po-
kles spasticity podla tonusu adduktorov
(median pred implantaciou 4 [3-4], me-
didn po implantacii 1 [0-1], p < 0,000011)
(tab. 5). U pacientov s dobou sledovania
12 a viac mesiacov (24 pacientov) sme rok
po implantécii baklofénovej pumpy zazna-
menali statisticky signifikantny narast skére
v Barthelovej teste (median pred implanta-
ciou 30 [10-49], median rok po implantacii
45 [25-70], p = 0,000018). Rok po implanta-
cii baklofénovej pumpy stupla sebaobsluz-
nost a samostatnost pacientov v Barthelovej
teste z kategdrie ,vysokd zévislost” na ka-
tegoriu ,zavislost stredného stupna” (tab. 4).
U pacientov s dobou sledovania 60 a viac
mesiacov (17 pacientov) sme zopakovali
Barthelovej test po 5 rokoch od implanta-
cie pumpy. Opét sme zaznamenali Statis-
ticky signifikantny nérast skére v Barthelovej
teste (median pred implantdciou 25 [10-35],
median 5 rokov po implantécii 40 [25-58],
p = 0,000276). U pacientov s dobou sledova-
nia 120 a viac mesiacov (10 pacientov), sme
zopakovali Barthelovej test po 10 rokoch
od implantécie prvej baklofénovej pumpy.

Aj v tomto pripade sme zaznamenali Sta-
tisticky vyznamny ndrast skoére v Barthe-
lovej teste (medidn pred implantéciou
22,5 [10-35], median 10 rokov po implanta-
cii 40 [21-60], p = 0,00854) (tab. 6). Tento na-
rast véak nestacil na zmenu kategérie a pa-
cienti sU po 5 a taktiez i po 10 rokoch od
implantacie baklofénovej pumpy v kategdrii
vysoka zavislost” podla Barthelovej (tab. 4).
Mierny pokles skére v Barthelovej teste po
5 rokoch v porovnani so skoére 1 rok od im-
plantacie baklofénovej pumpy je sposo-
beny tym, Ze u Styroch pacientov toto skore
po prechodnom ndraste po 1 roku, po 5 ro-
koch mierne pokleslo. Vo vietkych Styroch
pripadoch to boli pacienti s diagnézou roz-
trisenej sklerézy s progresiou zdkladného
ochorenia.

Po implantdcii baklofénovej pumpy sme
zaznamenali absolutnu redukciu perorél-
nej lie¢by. Ani jeden pacient neuziva baklo-
fén v tabletkovej forme, traja pacienti stale
uzivaju perorélne tizanidin na ovplyvnenie
spasticity na hornych koncatinach. U troch
pacientov sme zaznamenali priznaky z pre-
davkovania baklofénom: v dvoch pripadoch
to bola svalova hypotédnia doprevadzana in-
kontinenciou mocu a stolice s Upravou stavu
po zniZzeni davky; v jednom pripade bol sva-
lovy hypotonus doprevéadzany arteridinou
hypotenziou s cefaleou a nauzeou, ¢o si vy-
Ziadalo docasné pozastavenie baklofénovej
pumpy a uloZenie pacienta na monitorované
|67ko do odoznenia tychto priznakov. V $ty-
roch pripadoch sme zaznamenali afunkciu
katétra: 3x z dovodu dislokécie preukazatel-

Tab. 2. Skala frekvencie spazmov -
pocet spazmov za 24 h.

0 Ziadny spazmus

1 aspon jeden spazmus
2 1-5 spazmov

3 5-9 spazmov

4 10 a viac spazmov

nej na rontgenovej snimke; 1x sme v rdmci
diagnostiky pouzili aplikdciu kontrastnej
latky bo¢nym portom pumpy za sucastnej
skiaskopie a naslednej perimyelografie s CT
myelografiou, no jasnu pri¢inu sme nenasli.
Vo vsetkych pripadoch doslo k Uprave funk-
cie systému po vymene katétra. U dvoch pa-
cientov sa vyskytla infekcia operac¢nej rany
v oblasti podkoznej kapsy, ¢o sme riesili ope-
ra¢nou reviziou a antibiotickym preliecenim.
U jedného pacienta sme z dévodu dekubitu
v oblasti pévodnej podkoznej kapsy umiest-
nili pumpu do podkozia na inom mieste.
13 pacientov podstupilo vymenu baklofé-
novej pumpy z dévodu skoncenia Zivotnosti,
ztoho jeden pacient podstupil tuto vymenu
uz dvakrét. K vymene baklofénovej pumpy
pre skoncenie Zivotnosti sa pristipilo po
7 rokoch, v troch pripadoch po 6 rokoch od
implantécie prvej pumpy.

Diskusia

Svalovy hypertonus a bolestivé spazmy vy-
razne zhorsuju kvalitu Zivota pacientov s |é-
ziou centrédlneho motoneurdnu, znizuju ich
pohyblivost, sebestacnost a obmedzuju
bezné denné aktivity. Spasticita je vacsi-
nou celozivotny problém. V terapii je dole-
Zité stanovenie si hoci malych, ale redlnych
cielov, ktoré vieme s pacientom postupne
dosiahnut. Vyzaduje si multidisciplinarny
pristup (neuroldg, rehabilitacny lekér, neu-
rochirurg, fyzioterapeut, ergoterapeut) vra-
tane vhodnej kombinacie farmakoterapie
s fyzioterapiou ,usitych na mieru” konkrét-
neho pacienta [20]. Principy chirurgickej
liecby spasticity (selektivna periférna neu-
rotémia, longitudindlna myelotémia, rizotd-
mia atd’) su zalozené na destruktivnych me-
tédach, neriesia vlastny zdroj spasticity a su
to de facto paliativne vykony. Implantacia
programovatelnej infuznej pumpy je vsak
kreativnym postupom, ktory prindsa novu
fyziologicku funkciu so zachovanim pévod-
nej funkcie [21]. Zavedenie tejto metddy
do klinickej praxe mozno povazovat za vy-
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znamny prelom nielen v lie¢be tazkej spas-
ticity, ale i v liecbe refraktérnej bolesti (intra-
tekdlne aplikovany morfin) u onkologickych
pacientov [22].

N4s subor tvoria prevazne pacienti s trau-
matickym postihnutim miechy a pacienti
s roztrdsenou sklerézou, ¢o je v zhode s pre-
valenciou tazkej spasticity [2-4]. Tazké spas-
ticita je castou komplikéciou i pacientov
s DMO [5]. Intratekalny baklofén je v liecbe
pacientov s touto diagndzou velmi efek-
tivny a implantécia je v dikcii detského neu-
rochirurga. V nasom subore mame jedného
dospelého pacienta s DMO. Problematicka
spasticita vsak postihuje i isté percento pa-
cientov po CMP [6-9]. Vysledky multicentric-
kych, randomizovanych $tudif doporucuju
intratekalnu aplikaciu baklofénu i v lie¢be
tazkej refraktérnej spasticity u pacientov po
CMP [23]. Tento typ pacientov viak v nasom
sibore nemd zastUpenie. Naproti tomu v su-
bore mame pacienta s hereditdrnou spas-
tickou paraparézou (HSP), ¢o je vzécna dia-
gnoza, ktord sa vyznacuje progredujicou
spastickou paraparézou. V terapii spasti-
city sa pouziva hlavne baklofén v tabletko-
vej forme. Doporucuje sa i intratekdlne po-
davanie baklofénu pumpovym systémom.
Tuto formu aplikécie je viak treba dokladne
zvazit, pretoze moéze indukovat vyraznu sla-
bost dolnych koncatin, ktorda znemozni
chodzu. DoéleZité je preto spradvne posude-
nie pohybovych funkcif pri testovani baklo-
fénu. Pacient z ndsho suboru netolero-
val baklofén v perordlnej forme (neZiaduce
Ucinky zo strany GIT - hnacky), preto im-
plantacia baklofénovej pumpy sa javila ako
potencidlne riesenie. Vykonali sme baklo-
fénovy test (podla protokolu nasho praco-
viska), ktory bol pozitivny, si¢asne neprislo
k vyraznej hypotonii a pacient bol spokojny
s efektom. Aktuélne, 3 roky po implantécii,
pacient nema spastické kf¢e a je schopny
chodze pomocou dvoch franctzskych barli.
Pre komplexnost uvddzame i menej casté
diagnozy, kde na ovplyvnenie tazkej refrak-
térnej spasticity prichddza do Uvahy lie¢ba
intratekalnym baklofénom: stiff-person syn-
drome [24], amyotrofickd lateralna skle-
roza [25], resp. primarna laterdlna skleréza.

Ako u spondylochirurgického centra
v nasom subore dominuju imobilnf pacienti
s tazkou refraktérnou spasticitou ako nasle-
dok Urazu miechy. Z toho vyplyva i straté-
gia testovania naseho pracoviska, ktora je
zaloZena na zodpovedani otazky, ¢i je baklo-
fén podany intratekdlne u daného pacienta
uc¢inny alebo neucinny. Preto podavame

Tab. 4. Barthelovej test zakladnych dennych aktivit.
¢innost zvladnutie ¢innosti skore
samostatne, bez pomoci 10
jedenie/pitie S pomocou 5
nezvlddne 0
samostatne, bez pomoci 10
obliekanie s pomocou 5
nezvlddne 0
) samostatne alebo s pomocou 5
kupanie ;
nezvladne 0
0sobna samostatne alebo s pomocou 5
hygiena nezvlddne 0
plne kontinentny 10
kontinencia . . ,
. obcas kontinentny 5
mocu
inkontinentny 0
plne kontinentny 10
kontinencia . : ,
! ! obcas kontinentny 5
stolice
inkontinentny 0
samostatne, bez pomoci 10
pouzitie WC S pomocou 5
nezvladne 0
samostatne, bez pomoci 15
[ S s malou pomocou 10
z postele o
@ sislidlu vydrzi sediet 5
nezvlddne 0
samostatne nad 50 m 15
chadza s pomocou 50 m 10
po rovine na voziku 5
nezvlddne 0
samostatne, bez pomoci 10
Ailes: S pomocou 5
po schodoch P
nezvladne 0
vyhodnotenie stupna zavislosti:
0-40 vysokd zavislost
45-60 zavislost stredného stupna
65-95 mierna zavislost

jednordzovo 100 pg baklofénu lumbalnou
punkciou. Konkrétna davka sa vzdy da vytit-
rovat nastavenim pumpy. V priebehu testo-
vania pacienta monitorujeme na JIS. Taktiez
kontrolujeme neziaduce Ucinky baklofénu
(zniZenie tlaku krvi, cefalea, nadmerny hy-
potonus, zvracanie). Tie sa nastastie vysky-
tuju len u malého mnoZstva testovanych
0s0b, spontdnne odoznievaju a po implan-

tacii pumpy sa vacsinou nevyskytuju. V nasej
praxi sme zaznamenali jeden pripad (pa-
cientka s roztrusenou sklerézou), kedy pri
testovani prislo k nadmernému znizeniu sva-
lového tonusu a k implantacii pumpy sme
nepristupili. Tato stratégia testovania intra-
tekdlneho baklofénu je medzindrodne ak-
ceptovand, no v sucastnosti sa odbornou
spolo¢nostou doporucuje v priebehu tes-
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Tab. 5. Klinické skaly spasticity, median (medzikvartilové rozpatie), pred a po im-
plantécii baklofenovej pumpy, Statistickd vyznamnost.

IBP — implantécia baklofénovej pumpy

pred IBP po IBP* Willzg)?odnno(:/tetlest
Ashworthova $kdla 4(3-4) 10-1) 0,000012
Skéla frekvencie spazmov 4 (4-4) 1(0-1) 0,000015
Skéla tonusu adduktorov 4 (3-4) 1(0-1) 0,000011

* po titracii U¢innej davky; p < 0,001 - $tatisticky signifikantne vyznamné

Tab. 6. Barthelovej test, median (medzikvartilové rozpatie), pred, 1 rok, 5 a 10 rokov
po implantacii baklofenovej pumpy, Statisticka vyznamnost.

Barthelovej test

p hodnota
Wilcoxonov test

pred IBP (24 pacientov)

1 rok po IBP (24 pacientov)

5 rokov po IBP (17 pacientov)
10 rokov po IBP (10 pacientov)

IBP — implantécia baklofénovej pumpy

p < 0,01 statisticky vyznamné; p < 0,001 Statisticky signifikantne vyznamné

30 (10-49)

45 (25-70) 0,000018
40 (25-58) 0,000276
40 (21-60) 0,00854

tovania baklofénu zacat davkou 50 g a po-
stupne navysovat o 25 ug za deft do maxi-
malnej davky 100 ug (3-dnhovy protokol).
Schéma je navrhnutéd tak, aby sa predislo ne-
Ziaducim ucinkom z predavkovania. Jednot-
livi davku je mozné podat jednorazovo lum-
bélnou punkciou alebo kontinuédlne docasne
zavedenym intratekdlnym katétrom. Za pozi-
tivny Ucinok sa povazuje znizenie svalového
hypertonusu o 1-2 body podla Ashwortho-
vej skdly, znizenie frekvencie spazmov
0 1-2 stupne [26]. Testovanie kontinudlnym
podavanim je obzvlast vhodné u pacientov
s cerebralnym typom spasticity, kedy sa hod-
notf efekt pozvolne, kontinualne navysova-
nej davky baklofénu pri réznych funkénych
testoch v kontexte optimalizacie funkcie.
Vyhodou plne programovatelnych pumpo-
vych systémov je variabilita programoy, ktoré
umoznuju flexibilné podavanie v roznych re-
Zimoch, napr. kontinuélne (simple-continuous)
alebo bolusovo (flex-mode), s vyssou davkou
v noci alebo v priebehu dia, s pacientskym
ovladanim pomocou vonkajsieho ovlddaca,
ktory mé pacient doma. Flexibilita v progra-
movani rezimov a davkovania je vyhodnd
hlavne u progredujtcich ochoreniach alebo
u ochoreniach s kolisavym priebehom (roz-

trdsend sklerdza, HSP). V nasom subore maju
vsetci pacienti rezim simple-continuous.

| napriek relativnej bezpecnosti tejto me-
tédy sa mozu vyskytnut komplikacie, ktoré,
ak sa vcas nerozpoznaju a adekvétne nerie-
Sia, mOZu vyUstit v Zivot ohrozujucu situdciu.
Preto je nevyhnutné, aby odborny perso-
nél, ktory pracuje s touto liecebnou moda-
litou, poznal neziaduce Ucinky intratekdlne
podavaného baklofénu, obzvast prejavy
akutneho predéavkovania a ndhleho odnatia
baklofénu. Akutne preddvkovanie vznikne
vacsinou v rdmci fudského omylu, ako napr.
neadekvéatne vysoka prva davka. Prejavuje
sa zvysenou svalovou slabostou, Unavou, ar-
teridlnou hypotenziou, znizenim dychovych
funkcii, epileptickymi zachvatmi, v krajnom
pripade az somnolenciou, bezvedomim. Je
nutné umiestnit pacienta na JIS. Okamzitou
liecbou je zastavenie funkcie pumpy a odsa-
tie baklofénu z pumpy a mozgovomiesneho
moku. Selektivne antidotum baklofénu ne-
existuje. Pouziva sa taktiez fyzostigmin na
Upravu dychania a somnolencie. Naproti
tomu chronické predéavkovanie sa vyvija po-
stupne, prejavuje sa ako nadmernd svalova
hypotonia, ¢asto doprevadzand inkontinen-
ciou. Po znizeni davky baklofénu sa svalovy

tonus a sfinkterové funkcie normalizuju. Na-
zory na moznost vzniku tolerancie na baklo-
fén su kontroverzné. Priplsta sa, ze vznika asi
u 8-10 % pacientov. Doporucenou lie¢bou
su tzv. liekové prazdniny, pozvolné vysadzo-
vanie az docasné vysadenie baklofénu. Inou
moznostou ovplyvnenia tolerancie je zmena
rezimu podavania intratekdlneho baklofénu,
prechod z kontinudlneho na bolusové poda-
vanie [27]. Daldim zavaznym problémom je
nahle prerusenie dodavky baklofénu do in-
tratekdlneho priestoru. Pri¢cinou moéze byt
chybna ¢innost pumpy alebo porucha ka-
tétra. Rozvija sa abstinen¢ny syndrom.
Medzi klinické priznaky patri ndrast spasti-
city, motoricky i psychicky neklud, pruritus
bez vyrdzky, arteridlna hypotenzia, horucka,
rabdomyolyza a nasledné rendlne a mul-
tiorgdnové zlyhanie. VZdy je nutnd hospita-
lizacia na JIS a ¢o najrychlejsie obnovenie do-
davky baklofénu do intratekdlneho priestoru.
TaktieZ sa doporucuje intravendzna aplikacia
benzodiazepinu v malej davke spoloc¢ne s pe-
rordlnym baklofénom v zavislosti od zavaz-
nosti klinického stavu. Abstinencné priznaky
potom v priebehu niekolkych dni ustupuju.
Najcastejsie sa jednd o komplikdcie spojené
s katétrom, udava sa vyskyt az 66 %. Moze ist
o dislokéciu, zalomenie, pretrhnutie, upchatie,
rozpojenie a atd. Uspesné riesenie si ¢asto vy-
Zaduje az chirurgicky intervenciu a vymenu
katétra. Naproti tomu komplikdcie vlastného
pumpového systému ako preplnenie, preto-
Cenie pumpy, event. poskodenie a vybitie ba-
térie su velmi vzacne, zhruba okolo 3-5 % [28].
Pri podozreni na malfunkciu pumpy spojenu
SO zvysenou spasticitou je dolezité ¢o naj-
rychlejsie zistit pricinu komplikacie. V tvode je
vhodné podat jednorazovy bolus baklofénu
programom pumpy a ¢akat na klinickd odo-
zvu. Na overenie polohy pumpy, katétra a jeho
hrotu pouzivame réntgenovu snimku event.
CT. Spravnu funkciu overime podanim Special-
nej kontrastnej latky do bo¢ného portu pumpy
(predtym je nutné odsat obsah katétra) za su-
Casnej skiaskopie, event. ndslednej CT myelo-
grafie. Pri podozreni na nedostato¢nu funkciu
pumpy je mozné urobit rontgenovu snimku
pred plnenim pumpy a po nom k dékazu oto-
Cenia rotoru pumpy — tzv. rotorovy test [29].
Ako dokaz pritomnosti baklofénu v intratekal-
nom priestore mézeme pouzit H-reflex, ten je
v tomto pripade nevybavny. V pripade, ze ne-
najdeme pricinu zvysenej spasticity, vzdy revi-
dujeme katéter.

Efektivita liecby intratekdlne aplikova-
nym baklofénom v zmysle redukcie spasti-
city bola demonstrovana vo viacerych $tu-
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didch [30-31]. V literatdre je menej studii,
ktoré hodnotia vplyv tejto liecebnej mo-
dality na aktivity beZzného Zivota. Obzvlast
cenné su studie s dlhodobym sledova-
nim pacientov. Prednostou nasej prace je
prave dizka doby sledovania s medidnom
92 (41-136) mesiacov.

Zaver

Vysledky nasho suboru potvrdili, ze konti-
nualne intratekdlne podavanie baklofénu je
velmi Uc¢innd metdda v liecbe tazkej refrak-
térnej spasticity. Po titracii uc¢innej hladiny
baklofénu sme u pacientov zaznamenali
signifikantny pokles svalového hypertonusu
a frekvencie bolestivych spazmoyv, ¢o viedlo
k zlep3eniu sebestacnosti pacientov pri vy-
konavani beznych dennych ¢innosti. Taktiez
sme potvrdili, Ze sa jednd o bezpecnu me-
tédu. Komplikacie, ak sa vyskytnu, nebyvaju
zavazné a vieme ich Uspesdne riesit. Prekaz-
kou Castejsieho vyuZitia tejto metddy je stéle
vysokd cena pumpového systému a admi-
nistrativna narocnost spojend s opakovanym
Ziadanim Ministerstva zdravotnictva na ude-
lenie vynimky na dovoz lieku. Dostupnost
tejto metoddy je jednym z indikatorov vypo-
vedajucim nielen o stave zdravotnictva, ale
i 0 socidlno-kulturnej Urovni spolo¢nosti.
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