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Roztrousena skler6za a téhotenstvi z pohledu
gynekologa — moznosti asistované reprodukce

Multiple sclerosis and pregnancy from
a gynecologist’s perspective — assisted
reproduction options

Souhrn

Incidence RS stoupad, a to zejména u mladych Zen (20-40 let). Se zvysujici se incidenci nemoci
stoupaji i nase zkusenosti s vedenim téhotenstvi u téchto pacientek. V pribéhu gravidity dochézi
prabézné k poklesu rizika relapst, zvIasté ve lll. trimetru. Po porodu se po pfechodném zvyseni
(3 mésice) aktivita nemoci vracf zpatky k hodnotam pred graviditou. Pouzit ,disease modifying
therapy” (DMT) u Zen s RS vede ke klinické stabilizaci choroby, ¢imZ tvoff idedlni podminky pro
planovanou koncepci. Pacienti s RS mohou v obdobi lécby DMT pouZit vétsinu antikoncepcnich
metod. Pribéh onemocnéniRS nenitéhotenstvim negativné ovlivnén, péce o téhotné a perinatalni
vysledky jsou srovnatelné s béznou populaci. Vzhledem k ¢etnosti poruch plodnosti v populaci se
tato problematika dotyka i pacientek s RS, kdy v obdobi stabilizace choroby Ize metod asistované
reprodukce vyuzit.

Abstract

The incidence of MS is increasing, especially in young women (20-40 years). As incidence
increases, experience in the management of pregnancies in these patients also accumulates.
During pregnancy, the risk of relapse declines continuously especially in the third trimester. After
childbirth, disease activity after temporary increase (3 months) returns to pre-pregnancy levels at
about6 months. Use of disease-modifying therapy (DMT) in women with MS leads to clinical disease
stabilization, making it ideal conditions for planned conception. MS patients may use the majority of
contraceptive methods while being under DMT. The course of MS is not influenced by pregnancy,
and the care of pregnant women and neonatal outcomes are similar to that of women without MS.
Due to the frequency of fertility disorders in the population, this issue also affects patients with MS,
where during the period of stabilization of the disease the methods of assisted reproduction can be
used.
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Uvod
Roztrousend skleréza postihuje nejcas-
t&ji zeny v reprodukenim véku, coz ¢&inf pro-
blematiku souvisejici s téhotenstvim velmi
ddlezitou [1].

Pohled na téhotenstvi u pacientek s RS se
v prlibéhu let ménil. Az do 90. let minulého
stoletf se téhotenstvi pacientkdm s RS nedo-
porucovalo [2-4]. Prilomovou se stala pro-
spektivni multicentricka studie ,Pregnancy
In Multiple Sclerosis” (PRIMS) z roku 1998,
kterd jednoznac¢né dokumentovala pokles
aktivity choroby v gravidité, snizeni poctu

relapst az o 70 % ve lll. trimestru [5]. K na-
rlstu aktivity choroby dochazi poté v prv-
nich 3 mésicich po porodu. V nasledujicim
roce postpartalné je vsak dle této i dalsich
studif aktivita choroby srovnatelna s obdo-
bim pfed téhotenstvim. Tento jev je vysvét-
lovan imunitnimi zménami v téhotenstvi,
kdy dochdzi k imunotoleranci [6,7].

Taktéz nasledujici studie potvrzuji, Ze té-
hotenstvi nezhorsf prognézu RS. Potvrzeno
bylo, Ze vznik relapsu nenf ovlivnén zplso-
bem porodu, podénim epidurdlni analge-
zie ani délkou kojenf [8,9]. Nutné je ovsem

dodat, Ze vétsinu (87-97 %) tvofily pacientky
s relaps-remitentni formou RS.

Vlivem RS na pribéh a vysledky téhoten-
stvi se zabyvala metaanalyza brazilskych au-
tor(i Finkelsztejna et al z roku 2011 [10]. Meta-
analyze bylo podrobeno 13 144 téhotnych
s RS. V téhotenstvi nebylo zaznamendno
vice komplikaci (vyskyt malformaci, gestac-
niho diabetu, preeklampsie, pfedcasnych
porodd, fetdlnf rlstové restrikce) ¢i zvysené
procento abortd. TaktéZ procento provede-
nych cisafskych fezl se nelisilo od bézné po-
pulace a jednotlivé rozdily v jejich poctu byly
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ovlivnény regionalné. Neonatélni vysledky
byly srovnatelné s béznou populaci.

Planovani téhotenstvi

S kazdou pacientkou s RS planujici tého-
tenstvf je dulezitd individudini osobni kon-
zultace s osetfujicim neurologem a gy-
nekologem. Zatimco neurolog fidi 1écbu
a konzultuje spradvné nacasovani téhotenstvi
do obdobi stabilizace choroby, gynekolog je
odpovedny za nacasovani koncepce even-
tudini antikoncepci. Déle by mély byt indivi-
dudlné zodpovézeny dotazy tykajici se fer-
tility, rizika pfenosu choroby na potomka,
vhodné prekoncep¢ni pfipravy ve. event.
vitaminové suplementace a pak zejména
otédzky tykajici se samotného téhotenstvi,
vedeni porodu a obdobi Sestinedéli.

Obecné Ize fici, Ze fertilita neni u pacientek
s RS vyrazné ovlivnéna. Koncepci mdze ovliv-
novat samotné rozhodnuti mit potomka pfi
tomto onemocnéni. V dotaznikové studii
tykajici se témeéf 6 000 respondentl se ne-
celych 80 % rozhodlo nemit rodinu po dia-
gndze RS. Celd jedna tietina z tohoto poctu
pak uvadéla ddvody v souvislosti s jejich za-
kladnim onemocnénim [11].

Roztrousena skleréza je polygenné pfe-
nosna choroba. Etiologie onemocnéni je mul-
tifaktoridIni, kombinuiji se vlivy genetické a en-
viromentalni [1]. Riziko onemocnéni je pro
potomky rodict, z nichz jeden onemocnél RS,
obecné udavano mezi 3-5 % [12], coZ je vsak
vyrazné vyssi nez riziko vzniku RS v bézné po-
pulaci (0,3 %). Pokud jsou nemocni rodice oba
anebo se jednad o monozygoticka dvojcata,
stoupa toto riziko dokonce az na 30 % s vyraz-
nym regionalnim ovlivnénim [13,14].

Téhotenstvi by u nemocnych s RS mélo
byt pldnovano v dobé klinické stabili-
zace onemocnéni. IdedInf je rok bez ataky.
Nutno je upravit chronickou terapii zave-
denim neteratogennich éciv. Vhodné je
téz vyfeseni chronickych infekci (Casté uro-
genitalni symptomy s infekcemi mocového
traktu), lé¢ba imunosupresivy je v téhoten-
stvi vzhledem k moznému ovlivnéni plodu
kontraindikovana.

K pldnovanému poceti je mozné vyu-
Zit hormonalnf antikoncepci. Pfi jejim pfed-
pisu se mlzeme fidit doporucenimi — US
Medical Eligibility Criteria for Contraceptive
Use americké spole¢nosti The US Centers
for Disease Control and Prevention, vycha-
zejicimi z doporuceni Svétové zdravotnické
organizace [15,16].

Obecné lze fici, ze vétSina dostupnych
preparatd a metod je pro pacientky s RS

bezpec¢nd a nevede ke zhorseni ¢i pro-
gresi onemocnéni. Antikoncepci Ize tedy
bez obav doporucit pacientkdm s RS
nejen ke spravnému nacasovani téhoten-
stvi do obdobi stabilizace choroby, ale téz
pacientkdm s poruchami menstruac¢niho
cyklu. Volba preparétu se fidi zejména po-
zadavkem pacientky, jejim vékem a mirou
disability.

Uzivat mohou jak dlouhodobé pisobici
antikoncepci ve formé intrauterinnich té-
lisek (s obsahem médi ¢i hormonu levo-
norgestrelu [LNg-IUD]), dale antikoncepci
obsahujici pouze progesteron (progestin-
-only pills; POPs) vyuzivanou zejména v ob-
dobi laktace po porodu ¢i progestinové
implantaty (implants) k dlouhodobé anti-
koncepci. Bariérové metody (prezervativ,
spermicidy) ¢i dalsi metody (metody plod-
nych dnd, prerusovana souloz) jsou pro
pacientky s RS taktéz bezpecné [17]. Pozor-
nost vyzaduje pouze kombinovand hormo-
nalni antikoncepce zastoupend peroralnimi
kombinovanymi prepardty obsahujici eti-
nyl estradiol + gestagen, hormonalni na-
plasti a vagindlni krouzek. Tyto preparéty
jsou vhodné pro pacientky bez vyrazného
pohybového omezeni. U pacientek s pro-
longovanou imobilitou upoutanych na in-
validni vozik je nutné vzit v dvahu zvysené
riziko tromboembolické nemoci. Pri uzivani
téchto hormonélnich preparétd toto riziko
jesté nardstd. Nicméné je nutné zminit se
o tom, Ze takto kompromitované pacientky
vétsinou nezvazuji téhotenstvi ¢i nejsou ve
véku, kdy je téhotenstvi zvazovano. Anti-
koncepce je vhodnd i pro pacientky uziva-
jici 1é¢bu s teratogennim potencidlem, kde je
eventudlni gravidita kontraindikovéna. Zde
mUzeme doporucit i nékterou z metod dlou-
hodobé antikoncepce (nitrodélozni téliska,
podkozniimplantéty). Téchto metod s vyho-
dou vyuzijeme i v situaci, kdy pacientka jiz
téhotenstvi neplanuje. Po porodu, v pfipadé,
Ze zena koji, uzivdme ¢isté gestagenni pre-
pardty. Nejcastéji peroraini preparaty (POPs),
vyuzit vsak |ze i metod dlouhodobé antikon-
cepce a zavést nitrodélozni télisko s obsa-
hem gestagenu (LNg-IUD). V pfipadé zastavy
laktace ¢i po skoncenf laktace se predpis an-
tikoncepce jiz nelisi od obdobi pfed po-
rodem (volba dle pfani, véku a disability
pacientky).

Ucinek antikoncepce nenf snizen zadnym
z preparatl pouzivanych k dlouhodobé tera-
pii pacientek s RS [17].

Prekoncepcné je téz nutno upravit stava-
jici medikaci, coz je plné v rukou neurologa.

Gynekolog by se mél v otdzce medikace po-
dilet na mozné prekoncepcni vitaminové
suplementaci a Uprave Zivotniho stylu. Ne-
pochybné by mélo byt vyfazeni koufeni
a Uprava spankového rezimu [18]. Z vitami-
novych doplikl Ize doporucit uzivani kyse-
liny listové v prevenci rozstépu neuralni tru-
bice v davce 0,4-1,0g/den a vitaminu D [18].
Nedostatek vitaminu D se podili na etiolo-
gii RS a téhotné Zeny s RS maji dle provede-
srovnani se zdravymi téhotnymi [19]. O opti-
malni davce se diskutuje a pohybuije se v roz-
mezi 1 000-2 000 |U/den v zavislosti na sé-
rové hladiné vitaminu D [20].

Aktudlni a velmi dllezitd je téZ otdzka in-
fekce lidskym papillomavirem (human,
papilloma virus; HPV), jejiz incidence u téhot-
nych i v nasi populaci stoupa. Virové a HPV
infekce osetiené konizaci nesnizuji fertilitu,
ale zvysuji riziko pred¢asného porodu. DU-
leZitd je tedy prevence tohoto stavu a tou
je vakcinace proti HPV. IdedIné je vakcino-
vat divky jesté pred zahdjenim sexudliniho
Zivota, v CR je doporuceno ockovani divek
ve 13. roce. Dle recentni prace italskych au-
torl Meggiolaro et al z roku 2018 HPV vak-
cinace nezvysuje riziko vzniku RS a jinych
autoimunitnich onemocnéni [21]. U nové
diagnostikovanych pacientek s RS je tedy
vhodnd spoluprace neurologd s gyneko-
logy se zjisténim, zda byla pacientka oc¢ko-
véna ¢i nikoliv. Pokud ne, vakcinace proti HPV
by méla byt doporuc¢ena s ohledem na imu-
nosupresivni efekt fady pouzivanych léku.
Zatim nejasnou otdzkou je vliv nové mo-
dernf biologické [é¢by RS na vznik ¢i per-
zistenci HPV infekce. O této problematice
existuje zatim velmi malo literdrnich udaju.
V literatufe mdzeme dohledat praci holand-
skych autorll Rolfese et al z roku 2013, kteff
popisuji perzistenci HPV vir vysokého ri-
zika a cervikalnich dysplazii u ¢tyf pacientek
léCenych natalizumabem [22]. Tuto si-
tuaci vysvétluji nedostate¢nym vymizenim
(clearence) HPV viru, tak jak ji vidime v bézné
populaci. U aktivnich cervikdlnich 1ézi je pak
biologicka lé¢ba kontraindikovana. S ohle-
dem na celou situaci je potfeba dalsich
studi.

Téhotenstvi

Jak jiz bylo feceno, téhotenstvi je obdobim
imunotolerance a pro pacientky s RS tedy
ve veétsiné pifpadl obdobim klidovym. Té-
hotné pacientky s RS, pokud jsou pfed gra-
viditou stabilizovény, sledujeme jako fyziolo-
gické (zdravé) téhotné.
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Vhodnd je konzultace neurologa a gyne-
kologa jiz z&hy po diagnostice téhotenstvi.
Gynekolog v tomto obdobi potvrdi pomoci
UZ téhotenstvi a napldnuje dalsi kontroly.
Soucésti prvnich gynekologickych kontrol
je i provedeni kompletnich krevnich odbeér(
doporucenych v I. trimestru téhotenstvi (sta-
noveni krevni skupiny RhD, skrining nepra-
videlnych antierytrocytédrnich protilatek,
stanoveni hematokritu a poctu erytrocytd,
leukocytd i trombocytd, hladiny hemoglo-
binu, sérologické vysetfeni HIV, povrchového
antigenu viru hepatitidy B [HBsAg] a pro-
tildtek proti syfilis, glykémie na la¢no) a vy-
dani téhotenské prakazky [23]. Doporucu-
jeme provedeni kombinovaného skriningu
v |. trimestru k vyhledani aneuploidii. Sou-
¢asti kombinovaného skriningu jsou krevni
odbéry (free beta lidsky chloriogonado-
tropin [hCG], téhotensky protein A [preg-
nancy associated plasma protein-A; PAPP-
-Al) v 9-11. tydnu téhotenstvi nasledované
UZ vysetfenim ve 12-13. tydnu téhotenstvf
(zméfeni temeno-kostreni délky, sfjového
projasnenti, srde¢ni frekvence plodu). Tento
test se vyznacuje vysokou senzitivitou (90 %)
a nizkou faleSnou pozitivitou (3 %) [24].

Osetfujiciho neurologa pacientka s RS
konzultuje s pozitivnim gravitestem stran
Upravy stavajici medikace. Neurolog v této
dobé té7 indikuje laboratornf odbéry ve. vy-
Setfeni hormond $titné Zlazy.

Funkce stitné Zlazy mUZe koncepci, gravi-
ditu a vyvoj plodu vyznamné ovlivnit [25].
Onemocnéni stitné Zlazy je v populaci ¢asté.
Jesté castéji se mlzeme setkat s koincidencf
autoimunitni tyreoiditidy u pacientek s RS
(55 vs. 2,2 % u bézné populace) [26]. Udava
se, Ze 15-18 % Zen je v gravidité ohroZeno
poruchou funkce $titné Zlazy [27]. V gravi-
dité se plné rozvinutd hypotyredza pfi cile-
ném vysetfeni odhalf u 1 % Zen, subklinicka
hypotyredza pak u 4-5 % Zen a u eufunke-
nich Zen je pfitomnost protildtek proti stitné
Zlaze: protilatky proti tyreoidalni peroxidaze,
anebo tyreoglobulinu v disledku rdznych
forem chronického zanétu (chronické au-
toimunitni lymfocytarni tyreoiditida) u dal-
$ich cca 8 % [27]. Po celou dobu téhoten-
stvi se zvysujf naroky na ¢innost stitné Zlazy
stejné tak jako naroky na dostate¢nou do-
davku jodu pro syntézu hormond. Zdrava
stitnd Zlaza dokaze zvysené ndroky splnit,
pfi jeji hypofunkci ¢i nedostatku jodu je viak
produkce nedostate¢na. Vyvoj plodu, di-
ferenciace bunék mozkové tkané, je zavisly
na tyreoidalnich hormonech, a to zejména
v |, trimestru téhotenstvi. Rozvinuta hypo-

tyredza matky jejich diferenciaci zhorsuje se
vsemi zndmymi dopady na plod, ohrozen je
zdarny psychomotoricky vyvoj.

Podle doporuc¢eni American Thyroid As-
sociation [28] a Ceské endokrinologické
spole¢nosti [29] by mély byt vysetfeny
vsechny zeny se zvysenym rizikem poruch
¢innosti stitné Zlazy. Do této rizikové sku-
piny patfi jak zeny s tyreopatil v rodinné
¢i osobni anamnéze, zeny starsi 30 let, tak
i pacientky s jinym autoimunitnim onemoc-
nénim. Vzhledem k castému sdruzeni au-
toimunitnich onemocnéni u pacientek s RS
(prave tyreoiditida, dale i Crohnova choroba
a dalsi) je u téchto pacientek vysetieni plné
indikovano. Standardné by mély byt vyset-
feny hladiny tyreostimula¢niho hormonu,
protilatky proti tyreoidalni peroxidéze k od-
haleni autoimunitnich poruch a hladina
volného tyroxinu. V pfipadé pozitivnich vy-
sledkd je téhotna odeslana k nastaveni tera-
pie k endokrinologovi.

Casné ani pozdni téhotenské komplikace
nejsou v pfimé souvislosti se zékladnim one-
mocnénim RS. Téhotné tedy sledujeme dle
doporuceni Ceské gynekologické a porod-
nické spolec¢nosti pro fyziologické téhotné ve
¢tyrtydennich intervalech do 36. tydne, poté
nésleduji kontroly po tydnu [23]. | dalsi péce
v téhotenstvi se u stabilizovanych pacientek
nelisi od bézné populace. Pouze zafazujeme
dalsi UZ vysetfeni nad rdmec standardné
provadénych ve fyziologické gravidité. Po
skriningovém UZ ve 20.-22. tydnu téhoten-
stvi s vyhleddnim morfologickych odchy-
lek provadime biometrické méfeni plodu ve
26. tydnu. Nasleduje dalsi standardni skrinin-
govy UZ ve 30.-32. tydnu téhotenstvi (po-
loha plodu, biometrie, morfologie plodu)
a poté UZ vysetieni v¢. dopplerovské flow-
metrie ve 36. tydnu téhotenstvi k odhalentf
poruchy ristu plodu [30].

Vedeni porodu

Porod je u pacientek s RS stejné jako
u ostatnf populace veden dle rozhodnuti
porodnika. Provedené studie odhalily, ze je
u pacientek s RS mirné zvysené riziko protra-
hované Il. doby porodnia vaginalni extrakénf
operativy (pouziti forcepsu ¢i vakuumextrak-
toru) ve srovnanf s béznou populaci [31-36].
Se stoupajicim motorickym deficitem je tato
situace zvyraznéna [37]. Dllezité je ovsem
uvést, ze do téhotenstvi castéji vstupujf
pacientky s leh¢imi formami RS. U stabilizo-
vanych téhotnych je tedy preferovéano vagi-
nalni vedeni porodu, neni-li jind porodnicka
indikace k provedenf cisafského fezu.

Volba analgezie/anestezie pro rodicky
s RS zavisi obvykle na zplsobu porodu. Pou-
Zitl epidurdini analgezie u spontadnniho po-
rodu ¢i rdzného typu svodné (epidurdlni,
spindini) anestezie u cisarského fezu neni
spojeno se zvysenim aktivity choroby po-
stpartdlné [38]. Komplikace byly popiso-
vany pouze historicky, kde zhorseni souvi-
selo spise s davkou anestetika nez s typem
pouzité anestezie [39]. Z naseho pohledu se
pouziti epidurdini analgezie u spontdnniho
porodu jevi vhodné i z dlvodu snizenf fyzic-
kého vycerpani v prabéhu porodu.

Zplsobem vedeni porodu a perina-
talnimi vysledky se zabyvala jiz zminénd
metaanalyza brazilskych autord Finkel-
sztejna et al z roku 2011 [10]. Prdmérné pro-
cento provedenych cisafskych fezl bylo
214 % (v rozsahu 9,6-41,10 %). V nejrozsah-
lejsi studii sledujici 7 697 Zen v USA v roce
2009 byl cisafsky fez proveden témeéf polo-
viné pacientek s RS (42,4 %). Ovsem i u bézné
populace bylo procento cisafskych fezl vy-
soké, a to 32,8 %. Nizké procento cisafskych
fez( uddvali v roce 2008 v Norsku, cisafskym
fezem porodilo 172 % Zen s RS a jen 7.8 %
kontrol. Z téchto vysledkd mdzeme usuzo-
vat, Zze procento provedenych cisafskych
fez( je ovlivnéno zejména regionalné. Pe-
rinatdlni vysledky novorozencl matek s RS
jsou dle recentnich studif srovnatelné s béz-
nou novorozeneckou populaci. Ve zmi-
néné metaanalyze z roku 2011 néktefi au-
tofi uvadeéli lehce nizsi prdmérnou porodnf
hmotnost novorozencd, jinak se perinatalni
vysledky nelisily od bézné populace, srov-
natelné byly i zastoupeni komplikaci v tého-
tenstvi, procento novorozencl s nizkou po-
rodni hmotnosti (pod 2 5009) ¢i pfedcasné
(pfed 37. gestacnim tydnem) narozenych
novorozencl [10].

Sestinedéli

Rané Sestinedélf (prvnich 7 dnf po porodu)
probihd u pacientek s RS bez zvlastnosti.
Délka hospitalizace se nelisf od bézné popu-
lace a nejcastéji trva 3—4 dny po spontannim
porodu a 4-6 dnf po cisafském fezu. Moz-
nost a délka kojenf je dle tize onemocnéni
plné v rukou neurologa.

Roztrousena skleréza

a porucha plodnosti

Jakkoliv se udava, ze onemocnéni RS neni
pricinou poruchy plodnosti, exaktnf studie
o vlivu RS na plodnost nebyla dosud prove-
dena a negativnf vliv RS na fadu reprodukc-
nich proces( Ize predpokladat [40].
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RS a mozné pficiny poruchy plodnosti

u zen:

+ neuro-imuno-endokrinni interakce na bu-
nécné a molekuldrni trovni;

+ dysfunkce hypotalamo-hypofyzo-ova-
ridlnf osy projevujici se poruchami cyklu;

+ snizené libido, dyspareunie, anorgazmie;

- autoimunita, prfedcasné ovaridlni selhanf
(6-8 % Zen s RS mé poruchu funkce stitné
71azy).

RS a mozné pficiny poruchy plodnosti

u muzd:

+ snizené libido, erektilni dysfunkce, aneja-
kulace, retrogradnf ejakulace (longitudi-
ndlini studie sledujici hodnoty spermio-
gramu u muzU s RS nebyla provedena).

S ohledem na vysoké procento parl s po-
ruchou plodnosti v populaci (15-20 % par(
ve fertilnim véku) Ize ocekdvat, Ze i néktefi
pacienti s RS budou patfit mezi pary, které
budou potrebovat [é¢bu metodami asisto-
vané reprodukce, pficemz jejich porucha
plodnosti nemusi souviset se zakladnim
onemocnénim. Vzhledem ke zndmé skutec-
nosti, Ze pohlavni hormony ovliviujf aktivitu
onemocnéni RS, mohou nezbytné hormo-
nalni manipulace v souvislosti s asistovanou
reprodukci ovlivnit prlibéh nemoci. Jak jiz
bylo uvedeno, doslo v priébéhu poslednich
desetileti k radikalni zméné pohledu na té-
hotenstvi Zen s RS, u kterych bylo jesté pred
50 lety téhotenstvi kontraindikovéno. Tuto
zménu pfinesla citovana studie PRIMS, kterd
prokézala mensf pocet relapsti onemocnéni
béhem téhotenstvi a vyssi riziko relapsu po
porodu, zejména v prvnich 3 mésicich [8].
Ochranny vliv téhotenstvi na prdbéh RS se
vysvétluje vysokymi hladinami cirkulujicich
steroidd a jejich protizanétlivym a imuno-
regulacnim pusobenim. | pfes tuto radikalnf
zmeénu postoje k tehotenstvi u zen s RS za-
sadnim pozadavkem pro nekomplikované
téhotenstvi, porod a poporodni obdobi z{-
stava pecliva pfiprava a planovani téhoten-
stvi, at jiz v souvislosti s pldnovanou spon-
tanni koncepci nebo pred lé¢bou metodami
asistované reprodukce.

Soucasti hormonalni pfipravy pred mi-
motélnim oplodnénim je ovaridlni stimulace
a manipulace s hypotalamo-hypofyzarni
osou zabranujici predcasné sekreci lutro-
pinu a pfedc¢asné ovulaci. Na zvysené riziko
relapsu RS v souvislosti s mimotélnim oplod-
nénim poprvé upozornila prace Laplauda
et al z roku 2007 [41], kde — byt na malém
poctu pacientd — byl castéjsi relaps one-

mocnéni v prvnich 3 mésicich po umélém
oplodnéni (in vitro fertilizace; IVF) ve srov-
nani se 3 mésici pred IVF a s dalsimi dvéma
trimeési¢nimi obdobimi po IVF (p < 0,05).
K relapsu doslo pouze u Zen stimulovanych
v protokolu vyuzivajicim agonisty gonado-
tropin-uvoliujictho hormonu (GnRH) (tzv.
,dlouhy” protokol), nebyl popsén relaps po
stimulaci antagonisty GnRH. Ke stejnym za-
vérlim dosla i studie Hellwigové et al z roku
2009 [42]. Riziko stimulace s agonisty GnRH
u zen s RS potvrdila i prace Correaleho et al
zroku 2012 [43]. V této studii 16 pacientek ab-
solvovalo celkem 26 cykll IVF po stimulaci
vajecnikd vylu¢né agonisty GnRH. K relapsu
RS v prvnich 3 mésicich po IVF doslo v 58 %
a bylo popsano devitindsobné riziko vyssi
aktivity onemocnéni na MR. V 73 % exacer-
baci se jednalo o nové symptomy a ve 27 %
doslo ke zhorseni preexistujicich symptomd.
Nejrozsahlejsi soubor popisuje prace Mi-
chela et al z roku 2012 [44], kde prohledanim
13 univerzitnich databazi nalezli 32 Zzen s RS,
které absolvovaly celkem 70 cykld IVF. V prv-
nich 3 mésicich po IVF bylo potvrzeno vyssi
riziko relapsu RS (1,60 vs. 0,80 %), pficemz sig-
nifikantné vyssiriziko relapsu bylo zjisténo po
stimulaci agonisty GnRH v ,dlouhém” pro-
tokolu (p = 0,025, Wilcoxontv parovy test).
Agonisté GnRH mohou pfimo stimulovat
imunitni systém a tim zvysovat riziko relapsu
onemocnéni, navic oproti stimulaci proto-
koly vyuzivajicimi antagonisty GnRH jsou
pouzivany vyznamné vyssi davky gonado-
tropind, stimulace trvé déle a dochazi k vy-
razné vyssimu kolisani hladin gonadotropint
a steroidl béhem stimulace. Signifikantné
vyssi riziko relapsu (RR = 1,67) bylo nalezeno
u Zen, které po mimotélnim oplodnéni neo-
téhotnély — tyto Zeny ale mély jiz pfed IVF
agresivnéjsi prbeh RS - tzv. annualized re-
lapse rate (ARR) 0,98 oproti Zenam, které ote-
hotnély (0,38). Je tedy mozné, Ze Zeny s agre-
sivnéjsim pribéhem RS maji mensi nadéji na
otéhotnéni po IVF.

Predpoklddanymi mechanizmy, které
zhorduji prdbéh RS, jsou docasné vysa-
zen{ |ék v souvislosti s asistovanou repro-
dukci a ocekdvanym téhotenstvim, zvyseny
stres v souvislosti s lé¢bou poruchy plod-
nosti a imunologické zmény navozené hor-
mony, a predevsim vyraznym kolisanim je-
jich hladin.

Zavér

Roztrousena sklerdza postihuje ve dvou tre-
tinach pfipadd zeny v reprodukénim véku.
Diky zméné pohledu na téhotné s RS, diky

novym moznostem lécby, a tim zlepseni cel-
kového stavu pacientek s touto chorobou
a nejnovejsim poznatkdm o prdbéhu tého-
tenstvi se budeme s téhotnymi s RS setka-
vat stéle castéji.

K napladnovani téhotenstvi do remise one-
mocnéni Ize bez obav vyuzit hormonalni
antikoncepci. Gravidita jako takova nema
na aktivitu choroby vliv. V téhotenstvi do-
chézi k poklesu aktivity onemocnéni a sni-
Zeni poctu akutnich atak. Zvyseni poctu
atak v poporodnim obdobf je v souvislosti
se zménou hormonalni aktivity. V prdbéhu
jednoho roku postpartalné viak ke zhorseni
¢i rychlejsi progresi onemocnéni nedochazi.
Chronickd terapie je upravena neurologem.
Prenatalni péce a vedeni porodu se nelisi od
bézné populace. Zdlraznit je potreba vita-
minové suplementace (kyselina listova, vita-
min D) a skrining tyreopatii. V souvislosti s RS
neni prokdzano zvysené procento teéhoten-
skych komplikaci. Pouziti epidurdlni analge-
zie ¢i kojenf Ize u stabilizovanych pacientek
doporucit. Celkové perinatédlni vysledky jsou
srovnatelné s béznou populaci.

Gravidita je tedy pro stabilizované
pacientky s relaps-remitentni formou RS
bezpecna a téhotenstvi se neni tieba oba-
vat. Vhodné je pacientky s RS planujici gravi-
ditu svérit do péce neurologa a perinatologa
se zkuSenostmi s péci o tyto téhotné.

Incidence poruch plodnosti se vyrazné
nelisi od bézné populace, nebyla vsak po-
drobné studovéna. V souvislosti s IVF se do-
porucuje jednoznacné preferovat stimulacni
protokoly s antagonisty GnRH. S ohledem na
riziko relapsu je ,dlouhy” stimulacni protokol
s agonisty GnRH relativné kontraindikovan.

Zeny, jejichz onemocnéni je stabilizovano
a jsou bez relapst, mohou bezpecné absol-
vovat mimotélni oplodnéni. U Zen s aktivnim
onemocnénim by méla byt nemoc nejprve
stabilizovana a teprve poté lze pfistoupit
k mimotélnimu oplodnéni.
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