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Téhotenstvi a roztrousena sklerdza

z pohledu neurologa

Pragnancy and multiple sclerosis from
a neurologist’s point of view

Souhrn

Zeny v reprodukenim véku tvoif majoritni populaci mezi pacienty s RS. Jejich lécbu je tedy treba
vést s ohledem na mozny vyskyt gravidity, kterd by méla byt vzdy planovana. Jen za téchto
podminek je mozné s dostate¢nym predstihem upravit Ié¢bu nemocné tak, aby plod v ¢asné
fazi gravidity nebyl ohrozen zvysenym rizikem nespravného vyvoje. Prace pojednava o rizicich
jednotlivych 1ékd DMD (disease modifying drugs) uzivanych pro RS v ¢asné fazi gravidity a také
v obdobi laktace a pfindsi praktickd doporuceni v jednotlivych situacich.

Abstract

Young women with reproduction potential form a major population among MS patients. The
treatment of their disease should be managed regarding to possible occurrence of pregnancy.
This should be planned, only thus the neurologist can adjust the treatment, so that the foetus
would not be endangered by increased risk of abnormal evolution. The paper deals with the
risk of individual disease modifying drugs (DMD) used for MS in early pregnancy and also during
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Uvod

Pacientky v reprodukénim veku, které tvorf
vyznamnou ¢ast populace nemocnych s RS,
by mély byt hned v pocatku nemoci infor-
movany o specifickych aspektech téhoten-
stvi, porodu i poporodniho obdobi. U ne-
mocnych planujicich graviditu musi byt
volen takovy lék, jehoZ podavani se jevi bez-
pecné i v prvnich tydnech po poceti. Rada
z 1ékt DMD (disease modifying drugs) pou-
Zivanych pro lé¢bu RS totiz mdze mit nega-

tivni vliv na vyvoj plodu a mnohé z nich také
mohou pronikat do matefského mléka, a vy-
stavit tak novorozené dité pfipadnym to-
xickym vlivim. Nepladnované pocetf se tak
muUZe pro vyvijejici se plod stat velmi rizi-
kovym. Osettujici Iékaf v RS centru by s pa-
cientkami mél podrobné probrat prabéh
nemoci v obdobf téhotenstvi a po porodu
v¢. individualizace 1é¢by a pfipadnych rizik.
V dalsim textu je diskutovano o rizicich po-
davéni jednotlivych imunomodulacnich

a imunosupresivnich [ékd a také 1ékd pU-
sobicich rekonstituci imunitniho systému
v dobé gravidity a po porodu. Jsou dopo-
ruceny bezpec¢né intervaly pldnovaného
poceti od posledni davky pfislusného Iéku.
Celkové prace shrnuje soucasny stav védo-
mosti o uvedené problematice s pfimym do-
padem do klinické praxe a péce o tyto pa-
cientky. Cilem sdélent je také minimalizace
rizika relapsu v poporodnim obdobi a umoz-
nénf kojeni pacientkdm s RS.
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Léky DMD uzivané pro lécbu RS -
jejich rizika v obdobi téhotenstvi
a laktace

Glatirameracetat

Glatirameracetdt (GA) se po podani v misté
vpichu rychle hydrolyzuje na jednotlivé ami-
nokyseliny a neni tak detekovatelnd méfi-
telnd sérova hladina [1]. GA také neprostu-
puje pfes placentarni bariéru [2]. Existujf
jiz pomérné rozsahlé zkusenosti z expo-
zice GA v prvnim trimestru gravidity, které
nereferuji zvysené riziko pro pribéh gra-
vidity oproti zdravé populaci zen [3]. Zku-
senosti s expozici GA v dalsich fazich gra-
vidity jsou sice mensi, ale také nepfindseji
zpravy o vyssim riziku pro pribéh gravidity
a daldf vyvoj plodu. V souc¢asné dobé po-
vazujeme za obecné akceptovatelné po-
nechat pacientku na terapii GA az do doby,
nez je potvrzena gravidita. Podavani v prd-
béhu jiz znamé gravidity je mozné, pokud je
onemocnéni matky aktivni a |ze pfedpokla-
dat po porodu jeho exacerbace. Dosud ne-
existuji presvédcivé data o prestupu GA do
matefského mléka, i kdyz vzhledem k jeho
molekulové hmotnosti a hydrofilité je tento
nepravdépodobny.

Interferony beta

Polocasy pfitomnosti interferont beta (IFNp)
v organizmu po podani se pocitaji na jed-
notky az desitky h. | u IFNB jiz existuji po-
mérné rozsahlé zkusenosti z expozice v prv-
nim trimestru gravidity [3], které nenaznacuijf
zvyseni teratogenniho nebo abortivniho ri-
zika, pfipadné rizika pro porod cisafskym
fezem [4]. U novorozencd téchto pacientek
vak mlzZe byt nizsi porodni védha a délka
a také mohou byt castéjsi predcasné po-
rody [5]. Jiné studie v3ak tato data nepotvr-
zuji [6]. ZkuSenosti s expozici IFNB v dalsich
fazich gravidity jsou velmi limitované, nebyl
ale zaznamenan skodlivy vliv na prébéh gra-
vidity [7]. V soucasné dobé povaZzujeme za
obecné akceptovatelné ponechat pacientku
na terapii IFNB az do doby, neZ je potvrzena
gravidita.

Teriflunomid

Teriflunomid (TER) je orélnf lécivo s dlouhym
biologickym polo¢asem. U nékterych lidf
mUZe byt zjisténa detekovatelna sérova hla-
dina az 2 roky od posledni davky [8]. | kdyz
z dosud velmi omezenych dat lidskych gra-
vidit nebyly zaznamenény vyvojové vady
plodu ani u Zivé narozenych ani u elektivnich
abortl [9], pro dosud nedostate¢na data
u lidi a jasné prokazany teratogenni efekt

u zvirat je TER v gravidité aktuédlné kontrain-
dikovan. Pacientkdm na této terapii, pokud
chtéji otéhotnét, je tieba doporucit elimi-
nacni kuru cholestyraminem nebo aktivnim
uhlim, dokud sérova hladina TER nepoklesne
alespori pod 0,02 pg/ml. TER je mald mole-
kula s velmi pravdépodobnym priinikem do
matefského mléka, proto je laktace u pacien-
tek na TER kontraindikovéna.

Dimetyl-fumarat

Dimetyl-fumarat (DMF) je mald mole-
kula s vysokou oraIni biologickou dostup-
nosti s kratkym biologickym polocasem
(1 h) [10]. Ve zvitecich studiich byly pozoro-
vany snizend porodni véha, opozdéna osifi-
kace a zvysené riziko spontanniho abortu,
ale pouze po velmi vysokych davkidch DMF,
Data o lidskych graviditach jsou dosud ome-
zend, byly vsak zaznamendény vyvojové vady
plodu i spontédnni aborty [11,12], avsak ri-
ziko fetdlnich abnormit nebylo povazo-
Vano za zvysené oproti bézné populaci. Ak-
tualné nelze s ohledem na souhrn tdajd
o pripravku (SPC) doporucit uzivani DMF
béhem gravidity a pacientky by mély ukon-
¢it 1é¢bu DMF pred pldnovanym otéhot-
nénim (vysadit DMF pfi preruseni antikon-
cepce). Priibézné vysledky z mezindrodniho
registru [13] vsak nepotvrzuji obavy tykajici
se bezpecnosti uzivani DMF v ¢asnych fazich
gravidity, které byly publikovany na zakladé
vysledkd klinickych studif a postmarketingo-
vych zprév [14]. Podil sponténnich abortl je
u pacientek uzivajicich DMF v ¢asné fazi gra-
vidity podobny jako v klinickych studiich a je
pod priimérem bézné populace. Podil vro-
zenych vad je stejny jako v bézné populaci.
Dosud nenf jasné, zda DMF pronikd do ma-
tefského mléka, ale vzhledem k jeho malé
molekule to Ize predpoklddat. Nelze tedy
doporucit laktaci u pacientek na DMF.

Fingolimod

Fingolimod pfestupuje placentarni bariéru
a specificky moduluje receptor S-1-P na
mnoha fetdlnich tkénich Ucastnicich se an-
giogeneze, kardiogeneze a neurogeneze
v prubeéhu organogeneze. V pfipadech lid-
skych gravidit byly popsany vyvojové vady
plodu, které ale svou cetnosti v populaci
578 gravidit s expozici fingolimodu béhem
prvniho trimestru nepfevysovaly bézny vy-
skyt v populaci [3]. Potencidl slabého tera-
togenu vsak u fingolimodu nelze vyloucit.
Data z expozice fingolimodu v pozdéjsich
fazich gravidity nejsou dostate¢néa. Aktuédlné
nelze doporucit otéhotnéni na fingolimodu.

Pacientky, které planuji graviditu, by mély
prerusit Ié¢bu fingolimodem alespor 2 mé-
sice pred planovanym otéhotnénim (pfed
vysazenim antikoncepce). Ve zvifecich stu-
diich byl fingolimod vylucovan do matef-
ského mléka v koncentracich 2-3x vyssich
nez v matefském séru [15]. Mira exkrece do
lidského matefského mléka neni zndma, ale
exkrece je pravdépodobna. U pacientek |é-
¢enych fingolimodem proto aktuédlné nelze
laktaci doporudit.

Cladribin

Data ze studii na zvifatech prokazujf terato-
genicitu, embryotoxicitu, fytotoxicitu i zvy-
seny pocet spontannich abortl. Rizika pro
lidsky plod byla také prokdzana. Téhotenstvi
u pacientek uzivajicich cladribin (CLAD) nelze
doporucit. Pacientky by mély brét efektivni
antikoncepci po dobu uzivani CLAD a ales-
por 6 mésicl od posledni davky. Dosud ne-
existujf data o vylucovani CLAD do lidského
matefského mléka, exkreci je ale nutno pred-
pokladat. Laktaci u pacientek lé¢enych CLAD
nelze doporucit [16].

Natalizumab

Data z Tysabri Pregnancy Exposure Regis-
try ukazujf na moznost zvyseného rizika te-
ratogenicity nebo sponténnich abortd. Po-
zorované kongenitdlni anomalie vsak byly
razné a nemeély zadny typicky vzorec. Dalsi
observacni studie ovsem neukazuji zvysené
riziko kongenitélnich anomalii nebo spon-
tdnnich abortl [17-19]. Aktudlné je vétsinou
doporuceno prerusit 1é¢bu natalizumabem
(NTZ) az pti potvrzeni gravidity.

Jde-li o vysoce aktivni pribéh nemoci,
ptipadné je-li velkd obava z ,rebound feno-
menu” po preruseni NTZ nebo dojde-li po
plvodnim preruseni NTZ k dalsimu relapsu,
je mozno zvazit podavani NTZ po celou
dobu gravidity. V téchto pfipadech je viak
nutno aktivné pétrat po moznych hemato-
logickych abnormitdch novorozenctd (zejm.
trombocytopenie) [20,21]. Po dobu gravidity
je vhodné prodlouzit interval podavani NTZ
na 6 tydnd. NTZ je vylu¢ovan do lidského
materského mléka, proto laktaci u pacientek
na NTZ nelze doporucit. Pokud pacientka
pfesto na laktaci pfi lé¢bé NTZ trvd, je nutno
monitorovat u ditéte pfipadny rozvoj hema-
tologickych abnormit [3].

Alemtuzumab

Alemtuzumab (ALM) je zcela eliminovan
z organizmu po 30 dnech [22]. Ve zvifecich
studiich byla zaznamenana lehce vys3si po-
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tratovost. Tu stéle nelze vyloucit i v lidské po-
pulaci, i kdyz dosavadni pozorovani gravidit
po ALM neukazuje na skodlivy vliv na pri-
béh gravidity. Je tfeba si vsak uvédomit, ze
drtivé vétsina pozorovanych gravidit se vy-
skytla az po 4. mésici od posledni aplikace
ALM. Je nutno tézZ vzit v potaz, ze na prabéh
gravidity mohou mit negativni vliv i pozdni
nezadouci ucinky ALM, zejména rozvoj au-
toimunitniho onemocnéni stitné Zldzy u pa-
cientky — matky. Protildtky proti receptoru
thyrotropin mohou pfestupovat placentarni
bariéru a mohou byt pfi¢inou transientni
neonatalni Gravesovy nemoci. V souvislosti
s obvyklym dévkovacim schématem ALM ve
dvou cyklech je vhodné graviditu pldnovat
az4 mésice po ukonceni druhého cyklu. Lak-
tace neni doporucena béhem lécby a 4 mé-
sice po posledni davce ALM [3,22].

Rituximab

Ve zvitecich studiich ani u pozorovanych lid-
skych gravidit po lé¢bé rituximabem (RTX)
nebylo popsdno zvysené riziko kongeni-
tdlnich anomadlii [23]. SpiSe je nutno vzit
v Uvahu mechanizmus Gcinku Iéku, ktery
depleci B bunék vede k vyznamné imuno-
supresi, jez by mohla mit své rizika i pro no-
vorozené dité. V kazdém pfipadé je nutno
otestovat stav imunity téchto déti pred
vakcinacemi. Dle soucasnych doporuceni
by pacientky mély uzivat efektivni kontra-
cepci jesté alespon 12 meésicl od posledni
davky léku. Vzhledem k riziku nového vzpla-
nuti choroby po preruseni 1é¢by a k faktu,
Ze ve zvitecich studiich nebylo zazname-
nano zvysené riziko kongenitalnich anoma-
lif, je mozné prerusit antikoncepci 4-6 tydnd
po posledni aplikaci Iéku. Toto doporucent
viak dosud nenf zalozeno na dostate¢nych
datech, proto se doporucuje vysetfit B bu-
néc¢nou populaci u novorozence. V populaci
opic byla zjisténa pfitomnost RTX v matef-
ském mléku [24], proto se laktace u pacien-
tek na terapii RTX nedoporucuje.

Ocrelizumab

Ohledné pouZivani ocrelizumabu (OCRE)
u téhotnych Zen je k dispozici omezené
mnozstvi dat. U novorozencd, kteff se naro-
dili matkdm, jez v dobé téhotenstvi uzivaly
jiné protilatky proti CD20, byl zaznamenan
prechodny Ubytek B-lymfocytd a lymfocy-
topenie. Zeny, u nichZ existuje moznost oté-
hotnéni, by mély béhem uzivani OCRE a po
dobu 12 mésicl po posledni infuzi OCRE
uzivat antikoncepci. OCRE by se nemél uzi-
vat béhem téhotenstvi, pokud ovsem pfi-

nos pro matku nepfevézi riziko pro plod [25].
Preje-li si pacientka lécend OCRE otéhot-
nét, je treba ji prevést na jinou lécbu a musf
uzivat antikoncepci jesté 12 mésicll po po-
sledni infuzi OCRE. Podobna doporucenti se
zatim budou zfejmé tykat i dalsich latek pU-
sobicich depleci B bunék (napt. ofatumu-
mabu), zde vsak momentélné neni dostatek
informaci.

Mitoxantron

Mitoxantron (MIT) jako imunosupresivni
ldtka mze byt v organizmu detekovén az
9 mésicll po posledni davce [26]. V téhoten-
stvi je kontraindikovan pro genotoxicitu. Zvi-
feci studie stejné jako lidské kazuistiky dokla-
daji teratogenni efekt. Pacientky by mély mit
negativni téhotensky test pred kazdou apli-
kaci MIT. Obé pohlavi by se neméla pokou-
set o poceti nejméné 6 mesicl od posledni
lécebné davky. MIT pronikd do materského
mléka [27], proto je laktace u pacientek na
MIT kontraindikovéna.

Glukokortikoidy

Glukokortikoidy (GC) se svym mohutnym
kem jsou bézné pouzivany v lé¢bé atak RS.
Je-li potfeba Iécit v gravidité relaps, mél by
byt preferovan metylprednizolon v kratkém
pulzu. Jeho podani se jevi byt bezpecné
u pacientek v druhém a tretim trimestru
gravidity. Metylprednizolon v této situaci
podavédme v nizsich jednotlivych davkach
(125mg nebo 250mg na 1 infuzi) do celkové
davky 12g iv. Naopak v prvnim trimestru
mohou GC negativné zasahovat do organo-
geneze plodu [28]. V této situaci je tfeba zva-
Zit tiZi relapsu a skute¢nou nutnost terapie
GG, pfipadné zvazit vyménné plazmaferézy
nebo intravendzni imunoglobuliny (nejsou
ale dostate¢nd podpUrna data), ¢i pfi tézkém
relapsu v prvnim trimestru pfipadné i ukon-
¢eni gravidity. Dlouhodobé podéavané GC
i v ordlni formeé v¢. tzv. tapperd po iv. poda-
ném metylprednizolonu pro ataku, nejsou
v gravidité doporucovany pro riziko gestac-
niho diabetu, arteridIni hypertenze, retence
natria, edému a osteopordzy [29].

Azathioprin

Azathioprin (AZA) prestupuje placentarn{
bariéru, ale plod nemé enzymatickou vy-
bavu, kterd by jej dokdzala metabolizovat,
co? jej pravdépodobné chrani pfed poten-
cidlnimi teratogennimi efekty. V lidské popu-
laci dosud nejsou zndmy pfipady teratoge-
nicity. Existujf rozséhlé zkuSenosti s uzivanim

AZA téhotnymi zenami po transplantacich
organd nebo v lé¢bé autoimunitnich ne-
moci a nebyl prokézéan pripadny teratogennf
efekt. Lé¢bu AZA tedy neni nutno preruso-
vat pfed pldnovanou graviditou ani béhem
ni [29]. AZA proniké do lidského matefského
mléka, proto nelze doporucit laktaci u pa-
cientek uzivajicich AZA.

Cyklofosfamid

Riziko kongenitalnich malformaci pfi lé¢bé
cyklofosfamidem (CPM) se na zakladé stu-
dif s malignimi onemocnénimi odhaduje na
cca 20 %, také byly popsany poruchy ristu
plodu [30]. CPM je v gravidité kontraindiko-
vén. CPM pronika do lidského materského
mléka, proto nelze doporucit laktaci u pa-
cientek uzivajicich CPM. U muz0 lécenych
CPM je mozno pfed lé¢bou zvézit zmrazeni
spermatu. Kumulativni ddvka CPM vétsi nez
10g vede u vice nez 90 % dospélych muz{
k azoospermii [31].

Cyklosporin A

| kdyz signifikantni mnozstvi cyklosporinu A
(CYQ) prestupuje placentdrni bariéru, po
CYC dosud nebyly zaznamendny vyznam-
néjsi nezaddouci Ucinky pro plod [32]. Vyssi
davky CYC mohou byt spojeny s retardaci
rGstu a nezralosti. CYC mdze byt uzivan
béhem gravidity. Davky 2-3,5mg/kg/den
nezvysuji riziko nezralosti nebo nizké po-
rodni vahy [29].

Intravenézni imunoglobuliny
Intravendzni imunoglobuliny (IVIG) maji
mnohocetné imunoregulacni ucinky ovliv-
nujici ¢innost T B lymfocytl. Mohou kodifi-
kovat rovnovahu mezi Th1 a Th2 lymfocyty.
7 dosavadnich zkusenosti u IVIG podava-
nych v gravidité nebyly zaznamenany pfi-
padné teratogenni Ucinky nebo negativni
vliv na imunitni systém novorozence. IVIG
mohou byt bezpecné podavany v pribéhu
téhotenstvi i laktace.

Symptomaticka lé¢ba

Tento princip terapie jednotlivych pfiznakd
pacientl s RS zahrnuje celou skalu medika-
mentl ze skupiny antispastik, analgetik, anti-
neuralgik, antidepresiv, antiepileptik, kogni-
tiv, 1ékd ovliviujicich funkci mocovych cest
apod. Vycet a posouzeni Ucinku viech jed-
notlivych Iékd téchto skupin v obdobf gravi-
dity a laktace je mimo rédmec tohoto ¢lanku
a vyzadoval by pro svij rozsah samostatny
¢lanek. MoZnosti podavani jednotlivych lékd
v obdobi gravidity a laktace nebo naopak je-
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jich kontraindikace je mozno nalézt v SPC
jednotlivych preparatd.

Laktace

Sestinedéli a nasledné obdobi laktace je
diky hormondlnim zméndm povazovano
za rizikovéjs ve srovnani s graviditou. Do-
chdzi k pomérné rychlému poklesu téhoten-
skych hormont a vzestupu prolaktinu. Navic
v tomto obdobf byva matka znacné zatizena
nedokonalym odpocinkem. V postpartalinim
obdobi jsou zejména prvni 3 mésice pova-
zovany za obdobi s vyssim rizikem klinické
i MR aktivity onemocnéni [33].

Nastupuije laktace, ojejimz dopadu na pri-
béh RS je vedena fada diskuzi. Nepochybné
je, Ze kojeni zajisti novorozenci vyznamnou
imunologickou protekci a soucasné je pro-
spésné i pro matku. Chrani ji pred vznikem
karcinomu prsu a vaje¢nikd, snizuje riziko
vzniku diabetu. Matefské mléko svym sloze-
nim nejlépe odpovida fyziologickym potfe-
badm ditéte. Jesté zacatkem nového tisiciletf
se laktace nemocnym s RS nedoporuco-
vala, kojenf bylo ukoncovéno zdhy po po-
rodu a pacientky byly rychle prevadény na
imunomodula¢ni [é¢bu. Pokud se budeme
zabyvat vysledky nékolika recentnich — jak
retrospektivnich, tak prospektivnich — epide-
miologickych studif, které sledovaly aktivitu
onemocnéni pacientek s RS v dobé po po-
rodu, dojdeme k nazoru, Ze zejména vylucné
kojeni bud” neovliviiuje nebo dokonce po-
tlacuje aktivitu onemocnéni. Vysvétlenim
je prolongovana lakta¢ni amenorhea. Do-
chézi k ni diky potlacené produkci ovarial-
nich hormont pfi vysoké hladiné prolak-
tinu a nizké hladiné luteiniza¢niho hormonu.
Tyto zmény maji pfiznivé imunomodulacni
ucinky, a tim i potfebny imunoregula¢nf
dopad na autoimunitni proces [34-40].

Jak postupovat v klinické praxi?

Namisté je neurologickd kontrola v prU-
béhu Sestinedéli. Za 6-8 tydnl po porodu je
vhodné doplnit nativni MR mozku a srovnat
ji s ndlezem pfed pocetim. Pokud je v této
dobé prikaznd aktivita onemocnéni kli-
nicky a/nebo na MR, je vhodné laktaci ukon-
¢it. Lékem volby ke stabilizaci onemocnénije
podani pulzu metylprednizolonu s ¢asnym
navratem k plvodnf lécbé v pfipadé aktivity
na MR, pfipadné k jeji eskalaci v pfipadé kli-
nické aktivity. Pokud je prlkazna stabilizace
klinickd i stabilizace onemocnéni na MR,
Ize laktaci béhem prvnich 6 mésicl po po-
rodu doporucit. Z vyse uvedenych divodud
je velmi vhodné vylu¢né kojeni, pfikrmy by

nemély byt podavéany pred 4. mésicem véku
kojence.

V 6. mésici véku kojence je vhodné lak-
taci ukoncit a soucasné doplnit kontrolni MR.
U klinicky stabilizované pacientky se dopo-
rucuje urcit dalsf terapii dle vyvoje na MR.
Nékteré klinicky i MR stabilizované nemocné
chtéji dale pokracovat v kojeni. V nasledu-
jicim textu uvadime Iéky pouzivané bézné
v |é¢bé RS, které by mohly byt po zvazeni
vsech rizik a se souhlasem matky ponechény
béhem laktace kojencim starsim 6 mésicU.
Celkovéa doba kojeni by ale neméla i v téchto
pfipadech presdhnout 8 mésic.

V soucasné dobé jsou znamy léky, které
Ize podavat béhem gravidity a jsou pro plod
bezpecné, ale je jen méalo znédmo o bezpec-
nosti pokracujici terapie imunomodulac-
nimi léky u kojici matky. Obecné je nutno
brat ohled na vék kojence a koncentraci léku
v materském mléku. V riziku jsou kojenci
predcasné narozenf a ti, ktefi maji problémy
v oblasti gastrointestindlniho traktu. Mladsi
kojenci (< 4 mésice) jsou ve vétsim riziku nez
kojenci starsi.

Prechod léku do matefského mléka je za-
visly na nékolika faktorech — zahrnuje mo-
lekulovou vahu, vazbu na bilkovinu, roz-
pustnost v tucich, distribuci v objemu
a pfitomnost aktivniho transportu. Moleku-
lova véha Iéku a jeho vazba na bilkovinu jsou
nejddlezitéjsi pro prechod do matefského
mléka. Léky vazané na bilkovinu prakticky
do matefského mléka neprechazeji.

K urceni rizika pro kojence lze stanovit
tzv. relativni davku pro kojence (relative in-
fant dose; RID). D& se vypocitat pomoci
denni davky léku pro matku, koncentrace
léku v mléku a jeho objemem, které vypije
novorozenec za den. Kdyz napf. matka uzije
100mg Iéku, ktery ma RID 1 %, pak novoro-
zenec je exponovan 1 mg Iéku. Obecné se
zdd bezpecny takovy lék uzivany matkou,
ktery ma RID < 10 % [41].

Interferony beta

Mala studie u 6 kojicich matek prokézala pre-
chod minimélnfho mnozstvi léku do matef-
ského mléka, RID pro IFNB je 0,0006 % [42].
Navic IFNB maji velkou molekulovou vahu,
vazi se na T lymfocyty a jsou distribuovany
mimo plazmu. U této malé skupiny kojencd,
jejichZ matky byly léceny IFNB, nebyly popi-
sovany nezadoucf Ucinky.

Glatiramer acetat
Méa velkou molekulovou vahu (4 700-
13 000 daltond), a tim je jeho pfenos do ma-

tefského mléka nepravdépodobny. Navic po
oralnim uziti je depolymerizovén na jednot-
livé aminokyseliny, a tudiz je ztracena jeho
biologickéd dostupnost pro kojence.

Metylprednizolon

Pfechdzi do mléka a RID je 0,4-3 %. Hladiny
v mléku jsou velmi nizké. PIné kojené dité
pak dostane davku, kterd je nizsi nez jeho
denni produkce kortizolu. Pokud chceme
UpIné limitovat expozici kojence metylpred-
nizolonu, je vhodné odlozit dalsi kojeni za
2-4 h po infuzi [43]. Podavani ostatnich lékd
pouzivanych v 1é¢bé RS neni v dobé laktace
doporucovano.

Zavér

Pokud je koncepce planovana, je pacientka
poucena, Zze méa navstivit svého neurologa
po zjisténi gravidity. V praxi se tak vétsinou
déje mezi 6. a 12. tydnem gravidity. V tomto
obdobi neurolog indikuje odbéry — krevni
obraz, biochemii s posouzenim funkce jater,
ledvin, glykemie, vysetfeni hladiny vitaminu D
ataké vysetfeni hormon stitné ZIdzy. Odbéry
je pak doporuceno zopakovat jesté v obdobf
kolem 30. tydne gravidity. Vlivem zmény hor-
monélniho a imunitnfho systému je priibéh
RS v obdobi gravidity vétsinou pfiznivy s re-
lativné nizkym rizikem relapst. V pfipadé, ze
se relaps prece jen vyskytne, je mozno podat
redukovanou davku kortikoidd (viz kapitola
o kortikoidech). Symptomatickou a podpUr-
nou lé¢bu se vétsinou v dobé gravidity sna-
Zime omezit na suplementaci vitaminu D,
pfipadné magnezium. Pokud stav pacientky
vyzaduje i podavani jinych symptomatic-
kych 1ékd (analgetika, antispastika, antidepre-
siva atd.), snazime se je minimalizovat na nej-
nizsi jesté ucinnou davku. Lécbu lékem DMD,
pokud tento znamena vyssi riziko pro vyvoj
plodu, je tfeba prerusit v dostate¢ném caso-
vém odstupu pred pocetim.

Laktaci Ize doporucit, je-li Zena po porodu
klinicky stabilizovédna a neni pfitomna akti-
vita onemocnéni na MR (nové T2 léze). Za
takové situace je nejvhodnéjsi plné kojent.
Pokud chce klinicky i MR stabilizovana pa-
cientka v kojenf pokracovat i po 6 mésicich
po porodu, lze zvazit ndvrat k plvodni te-
rapii bud IFNB nebo GA a s touto terapif po
vysvétlenf viech rizik a se souhlasem matky
dale v kojeni pokracovat. Jinak je vhodné ko-
jeni nejpozdéji za 6 mésicl po porodu ukon-
¢it. U klinicky stabilizované pacientky by mél
byt navrat k plvodni terapii pfed graviditou
podpofen stacionarnim ndlezem na kont-
rolni MR provedené po ukonceni laktace.
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TEHOTENSTV

A ROZTROUSENA SKLEROZA Z POHLEDU NEUROLOGA

Uvedena opatieni by méla snizit rizika ak-
tivity onemocnéni v obdobf po porodu a za-
roveri umoznit kojeni, které méa nesmirné da-
lezity imunoprotektivni dopad pro kojence
aje soucasné z vyse uvedenych divodd pro-
speésné i pro matku.
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