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Roztroušená skleróza (RS) je chronické a nevyléčitelné autoimunitní onemocnění 
centrálního nervového systému (CNS). Cílem chorobu modifikující léčby (DMT – 
disease modifying therapy) je zpomalit progresi onemocnění, zabránit relapsům 
a zvýšit celkovou kvalitu života pacienta. Adherence označuje míru spolupráce 
pacienta při léčbě a  je nezbytná pro účinnou léčbu. Non-adherence je spojená 
s rizikem progrese disability a se zvýšenými náklady na zdravotní péči. Cílem 
tohoto článku je představení tří kazuistik pacientů s vysoce účinnou terapií (HET – 
high efficacy therapy). První pacientka je léčena HET od počátku choroby a má 
výbornou adherenci. Druhá kazuistika referuje o pacientce s non‑adherencí na 
interferonu beta s následnou těžkou atakou po vysazení léčby. Pacientka je nyní 
stabilizovaná na ocrelizumabu. Třetí pacientka měla nežádoucí účinky na perorální 
léčbě dimethyl fumarátem a byla také převedena na ocrelizumab.

Klíčová slova: roztroušená skleróza, adherence, vysoce účinná terapie.

Adherence to treatment in multiple sclerosis: case reports of three female 
patients on high-efficacy therapy with ocrelizumab

Multiple sclerosis (MS) is a chronic and incurable autoimmune disease of the central 
nervous system (CNS). The goals of disease-modifying therapy (DMT) are to slow down 
disease progression, prevent relapses, and increase the overall quality of life of the 
patient. Adherence refers to the degree to which a patient complies with prescribed 
treatment and as such is required for the treatment to be effective. Non-adherence 
is associated with a risk of disability progression and increased healthcare costs. The 
aim of the article is to present three case reports of female patients on high-efficacy 
therapy (HET). Patient 1 has been treated with HET since disease onset and has excellent 
adherence. The second case report presents a patient with non-adherence to inter-
feron beta with a subsequent severe attack following treatment discontinuation. The 
patient is now stabilized with ocrelizumab. Patient 3 had experienced adverse effects 
while on oral treatment with dimethyl fumarate and was also switched to ocrelizumab. 

Key words: multiple sclerosis, adherence, high-efficacy therapy.

Úvod
Roztroušená skleróza (RS) je chronické au-

toimunitní onemocnění centrálního nervo-

vého systému, nemocí trpí na celém světě 

přibližně 2,8 milionu lidí (Walton, 2020). 

Postihuje většinou mladé lidi v produktiv-

ním věku. RS je charakterizována demye-

linizací, zánětem a neurodegenerací moz-

ku a míchy, což může vést k významnému 

kognitivnímu a neurologickému postižení. 

Nejčastější formou onemocnění je relaps

‑remitentní RS, která představuje asi 85 % 
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případů, pro tuto formu jsou typické relap-

sy – ataky onemocnění (Mc Gingley, 2021). 

Po 10–15 letech RRMS se onemocnění vy-

víjí do sekundárně progresivní formy RS. 

Léčbu můžeme rozdělit na akutní léčbu ataky 

kortikosteroidy a chronickou léčbu imunomo-

dulační, do této skupiny patří tzv. DMT (disease 

modifying therapy) ovlivňující přirozený průběh 

nemoci. DMT byla vyvinuta na základě pokroku 

v porozumění patogenetickým a imunologic-

kým procesům, které se u RS uplatňují. Cílem 

imunomodulační léčby je snížení počtu a tíže 

relapsů, zpomalení progrese neurologického 

postižení, dalším cílem léčby je absence nových 

lézí a atrofie na magnetické rezonanci (MR), mlu-

víme o tzv. konceptu NEDA 4 (no evidence of 

disease activity). Naším cílem jsou tedy při DMT 

pacienti bez klinické a radiologické aktivity 

nemoci (Giovannoni, 2015). Vzhledem k tomu, 

že ireverzibilní neurodegenerace se bohužel 

objevuje již v časné fázi nemoci, je důležité 

léčbu zahájit co nejdříve (Tintore, 2008). Ze stu-

dií, které sledovaly přirozený průběh nemoci, 

víme, že pokud je nemoc neléčená, dochází 

u pacientů do 10–20 let k rozvoji trvalé invali-

dity. V posledních letech došlo k obrovskému 

pokroku v léčbě tohoto onemocnění (Tintore, 

2019), v současné době můžeme pacientovi 

nabídnout více než 15 preparátů s  různou 

formou aplikace: injekční forma – subkután-

ní nebo intramuskulární podání, perorální 

léky, infuze – intravenózní podání. V ČR mů-

žeme pacienta léčit těmito léky: teriflunomid 

(Aubagio), interferon beta-1a (Avonex, Rebif), 

interferon beta-1b (Betaferon), peginterferon 

beta-1a (Plegridy), glatiramer acetát (Copaxone), 

fingolimod (Gilenya, Fingolimod), ponesimod 

(Ponvory), siponimod (Mayzent), ozanimod 

(Zeposia), dimethyl fumarát (Tecfidera), kladribin 

(Mavenclad), alemtuzumab (Lemtrada), natalizu-

mab (Tysabri), ocrelizumab (Ocrevus) a ofatumu-

mab (Kesimpta). DMT se liší účinností, způsobem 

podání, mechanismem účinku, dávkovacím 

schématem, snášenlivostí a bezpečnostním 

profilem (Torkildsen, 2017). Účinnost těchto lé-

ků přímo závisí na pacientově adherenci k léčbě 

(Wingerchuk, 2016). RS je nevyléčitelné onemoc-

nění, proto je imunomodulační léčba chronic-

ká a celoživotní (poznámka: až na výjimky 

imunorekonstituční terapie) a důležitou roli 

v procesu léčby hraje adherence pacienta 

k terapii (Burks, 2017).

Adherence pacienta k léčbě
Podle Světové zdravotnická organizace 

(WHO – World Health Organization) je adheren-

ce definována jako rozsah, ve kterém se paci-

entovo chování (užívání léčiv a dodržování reži-

mových opatření) shoduje s doporučením po-

skytovatele zdravotní péče nebo s léčebnými 

standardy (Sabate, 2003). Zahrnuje pacientovo 

přijetí léčby, vytrvání a ochotu v léčbě pokra-

čovat. Adherence je chápána buď jako syno-

nymum compliance, nebo jako nadřazený 

pojem pro compliance (shodu s doporu-

čeným léčebným režimem) a perzistenci 

(kontinuitu pokračování léčby po dopo-

ručenou dobu), compliance má pasivnější 

význam (Vytřísalová, 2009). Adherence 

pacienta k léčbě ovlivňuje účinnost medi-

kace, špatná nebo žádná adherence může 

mít za následek selhání léčby a progresi 

nemoci. Léky, které pacient neužívá, ne-

mohou fungovat. Léčba chronických one-

mocnění jako RS je pro lékaře výzva, v roce 

2009 WHO zjistila, že pouze 50 % pacientů 

s chronickým onemocněním dodržuje léč-

bu. Adherence k DMT u RS se pohybuje 

v  širokém rozmezí od 41  % do 93  % (Di 

Battista, 2013; Burks, 2017). Pacienti, kteří 

byli pravidelně léčeni, měli významně nižší 

míru závažných relapsů a nižší celkové ná-

klady na léčbu v průběhu dvou let (Ivanova, 

2012). Adherence k  léčbě u pacientů s RS 

je komplexní problém a závisí na mnoha 

faktorech – individuálních faktorech ka-

ždého pacienta, typu léku, způsobu apli-

kace, komorbiditách, osobních preferen-

cích a životním stylu. Nejčastější příčinou 

špatné adherence u RS je zapomnětlivost. 

U injekčních forem léčby je horší adherence 

než u perorálních forem léků (Duquette, 

2019). K přerušení terapie pro nežádoucí 

účinky dochází většinou do šesti měsíců od 

zahájení léčby, při selhání terapie z důvodů 

neúčinnosti je tomu většinou později, nej-

častější důvody k ukončení léčby interfero-

nem beta jsou uvedeny v grafu 1 (převzato 

z Hradílek, 2012). Další studie (Pardo, 2022, 

viz Graf 2) sledovala 1 710 pacientů po dobu 

2 let, v porovnání s pacienty na perorálních 

preparátech – fingolimod, teriflunomid, di-

methyl fumarát (55 %), injekčních prepará-

tech (35 %) a  intravenózním natalizumabu 

(55 %) měli pacienti na ocrelizumabu vysokou 

adherenci k léčbě (80 %). V porovnání s ostat-

ními léky (54 % perorální léčba, 33 % injekční, 

55 % natalizumab) byla u ocrelizumabu také za-

znamenána nejvyšší perzistence (75 %) (Graf 2).

Faktory non-adherence lze 
rozdělit do tří skupin

(Koltuniuk, 2022; Hradílek, 2012, Graf 1):

1.	 Faktory týkající se léků:
	� nežádoucí účinky: flu‑like syndrom, 

reakce v místě vpichu u  interferonu 

beta, zrudnutí a gastrointestinální ob-

tíže u dimetyl fumarátu, alopecie u te-

riflunomidu,
	� infekční komplikace: výskyt infek-

cí u DMT se pohybuje v  rozmezí od 

0,2 do 2,6 % (Winkelmann, 2016). Jedná 

se například o infekce horních či dol-

Nedostatečná účinnost

Reakce v místě vpichu

Flu-like syndrom

Deprese

Bolest hlavy

Abnormity jaterních funkcí

Únava 6 %

7 %

8 %

9 %

10 %

12 %

30 %

Graf 1.  Důvody k ukončení léčby interferonem beta v běžné klinické praxi (převzato z Hradílek, 2012)
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ních dýchacích cest, infekce močových 

cest, virové infekce způsobené virem 

varicella zoster (VZV) nebo herpes 

simplex (HSV), chřipku, covid-19. 

Podle závažnosti dělíme infekční 

komplikace na lehké, středně těžké 

a závažné. Mezi závažné komplikace 

patří progresivní multifokální leu-

koencefalopatie (PML), je způsobe-

na John-Cunningham virem (JCV). 

Vyskytuje se hlavně u pacientů léče-

ných natalizumabem. Velmi důležitá 

je farmakovigilance, pravidelné kon-

troly u  lékaře s  monitorací krevní-

ho obrazu a zánětlivých parametrů. 

Nové léky jsou sice efektivnější, ale 

mohou přinášet riziko závažnějších 

infekcí,
	� nedostatečný efekt, selhání léčby,
	� složitost aplikace, složitost léčeb-

ného schématu, frekvence podání 

(zapomínání při častější aplikaci), 

polypragmazie, cena léků, sklado-

vání léků.

2.	 Faktory týkající se osoby pacienta: pří-

stup pacienta k sobě a nemoci, strach 

z jehel (needle phobia), kognitivní po-

stižení, porucha motoriky horních kon-

četin, psychické komorbidity – hlavně 

deprese až u 60 % pacientů s RS (Pucak, 

2007), stres a schopnost ho zvládat, kul-

turní a náboženské faktory.

3.	 Zevní faktory: vztah mezi pacientem 

a poskytovatelem zdravotní péče – dů-

věra v léčbu, lékaře, porozumění léčbě, 

logistika péče (např. vzdálenost nebo 

doprava do centra), zaměstnání, pod-

pora rodiny.

Možnosti ovlivnění adherence 
u pacientů s RS

Existuje řada způsobů, jak adherenci ovliv-

nit. Hlavní roli hraje v tomto směru lékař a další 

zdravotníci. Pacient by měl být o nemoci i léč-

bě pečlivě informován, je nutné dostatečně 

odůvodnit příslušné léčebné postupy, sezná-

mit pacienta s nežádoucími účinky včetně 

možnosti jejich ovlivnění. Výběr vhodného 

léku bychom pacientovi měli „ušít na míru“ na 

základně prognostických markerů, reprodukč-

ních plánů, komorbidit, osobnosti, preferencí 

a životního stylu.

Cílem tohoto článku je představení 

tří kazuistik pacientů s  různou adherencí 

k DMT léčbě, které spojila v závěru vysoce 

účinná terapie ocrelizumabem.

Kazuistika č. 1: 30letá pacientka 
s HET od počátku onemocnění

Třicetiletá pacientka s anamnézou mi-

grény od dětství byla v r. 2023 odeslána ze 

spádového neurologického oddělení pro 

zhoršení hybnosti pravé horní končetiny, 

v objektivním neurologickém nálezu byla 

lehká akrální paréza pravé ruky (Expanded 

disability status scale – EDSS 2,0). Na mag-

netické rezonanci (MR) (Obr. 1, 2) byla po-

psána ložiska bílé hmoty frontálně vlevo, 

dále v oblasti corpus callosum a prstenčitě 

se sytící demyelinizace v pravém mozeč-

kovém pedunkulu (Obr. 2), na krční míše 

bylo patrné ložisko v úrovni obratle C2/C3. 

V likvoru bylo nalezeno 20 oligoklonálních 

pásů bez korelátu v séru, tím byla diagnóza 

první ataky demyelinizačního onemocnění 

typu RS potvrzena. Za hospitalizace byla pa-

100 %

75 %

50 %

25 %

0 %

OCR (n = 524)

Adherence k léčbě DMT

20 %

80 %

55 %

45 %

65 %

35 %

54 %

46 %

Perorální (n = 701)

adherentní DMT neadherentní DMT

Injekční (n = 365) Natalizumab (n = 120)

Graf 2.  Adherence a perzistence k léčbě DMT

100 %

75 %

50 %

25 %

0 %

OCR (n = 524)

Přetrvávající vs. ukončená DMT

25 %

75 %
54 %

46 %

67 %

33 %

55 %

45 %

Perorální (n = 701)

přetrvávající DMT ukončená DMT

Injekční (n = 365) Natalizumab (n = 120)

OCR: ocrelizumab; perorální preparáty: teriflunomid, dimethyl fumarát, fingolimod, Injekční preparáty: (i. m., s. c.) 
interferon beta 1a/b, glatiramer acetát, intravenózní natalizumab.
Zdroj: Pardo G, Pineda ED, Ng CD, et al. Adherence to and Persistence with Disease-Modifying Therapies for Multi-
ple Sclerosis Over 24 Months: A Retrospective Claims Analysis. Neurology and Therapy. 2022;11(1):337-351. https://
doi.org/10.1007/s40120-021-00319-3.
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cientka přeléčena celkem 3 g Solumedrolu 

s následným taperem Medrolu. Vzhledem 

k významnému nálezu na MR (gadolinium 

enhancující a zároveň infratentoriální lo-

žisko – viz Obr. 1, 2 a míšní léze) pacientka 

splňovala úhradová kritéria k zahájení vy-

soce účinné terapie ocrelizumabem. Po re-

habilitaci a léčbě došlo k další úpravě jemné 

motoriky pravé ruky, pacientka je jeden rok 

od diagnózy klinicky i radiologicky stabilní, 

na kontrolní MR šest měsíců od zahájení 

léčby nejsou nová ložiska. Pacientka léčbu 

velmi dobře toleruje, měla 1× infekci dolních 

močových cest s nutností antibiotické léčby, 

žádné jiné infekční komplikace nereferova-

la. Na léčbě jí nejvíce vyhovuje frekvence 

podání jednou za 6 měsíců a možnost plá-

nování těhotenství.

Ocrelizumab je humanizovaná mono-

klonální protilátka namířená proti CD20 

povrchovému antigenu B‑lymfocytů (proto 

tzv. anti‑CD20 terapie). Ocrelizumab byl jako 

první lék v léčbě RS schválen v ČR po první 

atace od 1. ledna 2022 u pacientů s význam-

ným nálezem na MR (přítomnost T1 Gd+ léze a/

nebo infratentoriální léze a/nebo spinální léze). 

Změna úhradových kritérii a vstup ocrelizuma-

bu do první linie léčby byl zcela průlomový fakt 

pro nově diagnostikované pacienty, zahájení 

HET od počátku choroby mění prognózu paci-

entů (He, 2020). Lék má příznivý bezpečnostní 

profil, ale je třeba myslet na výskyt závažnějších 

infekcí a nepodceňovat možné symptomy, pa-

cientka je při každé kontrole poučena. Velkou 

výhodou ocrelizumabu je vysoká adherence 

až 80 % (Pardo, 2022), a to zejména díky intra-

venóznímu podání dvakrát ročně (Graf 2), což 

potvrzuje i naše kazuistika.

Kazuistika č. 2: 20letá pacientka 
se špatnou adherencí na terapii 
interferonem beta s následným 
vysazením a těžkou atakou, 
nyní čtyři roky stabilizovaná  
na terapii ocrelizumabem

Dvacetiletá pacientka byla diagnostiko-

vána v r. 2011, kdy měla oboustranný zánět 

očního nervu a následně míšní ataku, na MR 

mozku (Obr. 3) a v likvoru byl typický nález 

pro RS, protilátky proti AQP-4 (aquaporin 4) 

a MOG (myelinový oligodendrocytární gly-

koprotein) byly negativní. Po zaléčení 3 g 

Solumedrolu se vizus na obou očích a pa-

restezie rukou kompletně upravily, pacientka 

měla minimální neurologický deficit EDSS 

1,5. V r. 2011 u pacientky byla zahájena léčba 

interferonem beta (Rebif 44). Pacientka léčbu 

velmi špatně tolerovala, udávala těžký flu‑like 

syndrom po aplikaci (zvýšená teplota, bolesti 

hlavy, svalů, únava) a erytém v místě vpichu. 

Pacientka měla typický výskyt nežádoucích 

účinků léčby interferonem beta (Graf 1). U pa-

cientky došlo ke zhoršení depresivních obtíží 

během léčby, v laboratoři byl normální nález 

jaterních testů. Byla opakovaně poučena, jak 

může chřipkové symptomy zmírnit a jak ošet-

řovat reakce v místě vpichu, dávka interferonu 

byla změněna na Rebif 22. Pacientka ale přesto 

v r. 2012 na vlastní žádost léčbu ukončila. Do 

RS centra docházela nepravidelně, léčbu stále 

odmítala, měla horší compliance i ostatních 

faktorů, za celou dobu nepřestala kouřit, na 

Obr 1.  Kazuistika 1, MR mozku, FLAIR sekvence, 
sagitální řez, ložiska supratentoriálně + infraten-
toriálně (pravý mozečkový pedunkulus)

Obr. 2.  Kazuistika 1, MR mozku, MP-RAGE , T1 
vážená sekvence, transverzální řez, ložisko v pravém 
mozečkovém pedunkulu (8 × 8 mm)

Obr. 3.  Kazuistika 2, MR mozku, FLAIR sekvence, transverzální řezy, vývoj magnetické rezonance od 
r. 2018 do r. 2024 – progrese ložisek u pacientky po přerušení léčby
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MR mozku docházela nepravidelně. V srpnu 

2019 rozvinula středně těžkou míšní ataku, 

na MR byly známky radiologické aktivity, ale 

pacientka léčbu stále odmítala. V lednu 2020 

byla hospitalizována pro těžkou kmenovou 

ataku s opsoklonem, dysartrií, levostranným 

neocerebellárním a paleocerebellárním syndro-

mem (EDSS 3,5). Kontrolní MR mozku a míchy 

ukázalo výraznou progresi nálezu – 25 nových 

ložisek supra- a infratentoriálně, i míšní nález 

byl u pacientky závažný (Obr. 3 a 4). Možnosti 

akutní terapie byly vyčerpány, pacientka dostala 

celkem 6 g Solumedrolu, absolvovala 7 plazma-

faréz a v únoru 2020 kúru 20 g intravenózních 

imunoglobulinů (IVIg). Na léčbě došlo k mírné-

mu zlepšení obtíží (EDSS 3,0), u pacientky byla 

zvažována léčba natalizumabem, ale měla vyso-

ký titr JCV 2,7. Vzhledem k agresivnímu průběhu 

ataky a JCV pozitivitě jsme se proto rozhodli 

k zahájení terapie ocrelizumabem. Pacientka 

je nyní čtyři roky na antiCD20 terapii klinicky 

stabilizovaná, MR mozku a míchy je bez nových 

ložisek, na obrázku 5 je graficky zobrazena dy-

namika CD 19+ B lymfocytů v krvi během léčby. 

Léčba jí vyhovuje, do centra dochází pravidelně, 

i přes úvodní non-compliance na interferonu 

beta máme nyní při infuzní terapii jistotu com-

pliance pacienta, od ledna 2021 přestala kouřit. 

Na léčbě měla běžné infekty horních dýchacích 

cest (bronchitidy) a v letech 2021, 2022 a 2023 

prodělala covid-19 bez větších komplikací.

Kazuistika č. 3: špatné 
adherence k dimethyl fumarátu 
pro setrvalý flush

Ve třetí kazuistice bych ráda představila 

v minulosti klasický eskalační model léčby roz-

troušené sklerózy u pacientky, u které selhala 

terapie interferonem beta. Zároveň měla špat-

nou adherenci k léčbě dimethyl fumarátem a na-

konec je velmi dobře kompenzována na vysoce 

účinné terapii ocrelizumabem. Pětašedesátiletá 

pacientka začala léčbu v r. 1997 na interferonu 

beta. V r. 2009 byla pro 2 středně těžké ataky 

(paraparéza dolních končetin, syndrom zadních 

míšních provazců, EDSS 4,0) eskalována na tera-

pii natalizumabem a pro vzestupný titr JCV byla 

pacientka převedena v r. 2015 na léčbu dimethyl 

fumarátem (Tecfiderou). Zahájení léčby dobře 

tolerovala, gastrointestinální obtíže byly na po-

čátku minimální. V průběhu terapie ale pa-

cientku limitoval setrvalý flush (zrudnutí po 

Obr. 5.  Dynamika CD 19+ B lymfocytů v krvi během terapie

- 4 rok - 3 rok - 2 rok - 1 rok

Dolní mez

B lymfocyty (CD 19+) [6;19]

Horní mez

0

19,5

15,2

11,4

7,6

3,8

0,0

Obr. 6.  Kazuistika 3, MR mozku, FLAIR sekvence, transverzální řezy, vývoj na léčbě od r. 2016 do r. 2023, 
lehká progrese v r. 2019 

Obr. 4.  Kazuistika 2, MR míchy, T2 vážená sekvence, sagitální řez, progrese míšních ložisek během dvou let
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podání dávky), který trval více než 60 minut, 

zrudla v obličeji, měla nával horka a intenzivní 

svědění celého těla. Adherenci jsme se u paci-

entky snažili zlepšit sníženou dávkou léku, užitím 

při jídle a symptomatickou medikací (Acylpyrin, 

Ibuprofen), ale zrudnutí bylo pro pacientku stále 

velmi nepříjemné. Pacientka proto občas léky 

neužila, neměla tedy 100% adherenci k léku, 

což mohlo vést k mírné progresi na magnetické 

rezonanci r. 2019 (Obr. 6), klinicky byla pacientka 

bez ataky. Proto jsme se s pacientkou dohodli na 

změně léčby na ocrelizumab. Pacientka je 

na léčbě od r. 2019 stabilní, neurologický nález 

se nezměnil (EDSS 4,0), s léčbou je spokojená, 

terapii nedoprovází závažné nežádoucí účinky. 

Zrudnutí po podání dávky je při léčbě dimethyl 

fumarátem velmi častým jevem (37 % pacientů), 

důvodem k ukončení léčby je u 4 % pacientů 

(Phillips, 2015; Biogen Australia Pty Ltd. Tecfidera 

Australian product information, 2017).

Závěr
U léčby chronických onemocnění, jako je 

roztroušená skleróza, je adherence nezbytnou 

podmínkou úspěšné léčby. Monitorování 

adherence k léčbě by mělo být součástí běž-

né klinické praxe, protože non‑adherence 

může vést k progresi disability a zhoršení 

prognózy nemoci. Na třech kazuistikách 

jsme demonstrovali vysokou adherenci 

a perzistenci na terapii vysoce účinným lé-

kem ocrelizumabem.

Snímky magnetické rezonance použity 

se souhlasem prof. Vaněčkové z archivu 

Radiologické kliniky 1. LF UK a VFN, Praha
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