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Uvod

Stevilo obolelih za multiplo sklerozo (MS) nenehno naras¢a. Epidemioloski podatki
kazejo, da je v Sloveniji med 3000 in 3500 oseb z MS, kroni¢no vnetno in
degenerativno boleznijo osrednjega zZivénega sistema, ki se najpogosteje
diagnosticira pri mlajsih odraslih med dvajsetim in stiridesetim letom. Dojemanje MS
kot kroni¢no onesposabljajoCe nevroloske bolezni, ki lahko posledi¢no poslabsa
bolnikovo telesno in dusevno delovanje, se je bistveno spremenilo, odkar lahko
uporabimo specifi¢no zdravljenje z zdravili, ki spreminjajo potek bolezni (angl.
disease modifying therapy, DMT). Njihova uporaba bistveno zmanjsuje tveganje za
nastanek novih nevroloskih primanjkljajev ter novih demielinizirajocih poskodb
mozganov in hrbtenjace, pravocasna terapija z DMT pa lahko pri bolnikih prepreci
tudi razvoj invalidnosti. Zdravila, ki spreminjajo potek MS, lahko razdelimo na zdravila
prve linije, ki so varnejsa in imajo zmernejsi ucinek, v primeru Se vedno prisotne
aktivnosti bolezni pa preidemo na zdravila drugega reda, ki so ucinkovitejsa, vendar
je pri njih ve€ja moznost razvoja nezelenih ucinkov. Ker lahko ta zdravila vplivajo na
sposobnost imunskega odziva na okuzbe, se postavlja vprasanje, ali zaradi
izpostavljenosti DMT obstaja povecano tveganje za okuzbe.

Tveganje za okuzbo pri uporabi
DMT za zdravljenje MS

Organizem se pred patogenimi mikroorganizmi (npr. bakterijami, virusi, paraziti ipd.)
brani tako, da sprozi imunski odgovor, ki lahko vkljucuje protitelesa, imunske celice in
razlicne imunske mediatorje. Najpomembnejse celice specific¢nega imunskega
odgovor so limfociti, ki jih je vec vrst in lahko prepoznajo posamezne dele
mikroorganizmov, imenovane antigeni, prek specifi¢nih receptorjev, ki se na
antigene vezejo po nacelu ujemanja.

Specifi¢en, prek limfocitov posredovan imunski odziv, je Se
posebej ucinkovit, ker je usmerjen na antigene to¢no
doloc¢enega virusa, poleg tega pa si prepoznavanje teh
antigenov »zapomni« v obliki imunskega spomina.

Zaradi spremembe vsakodnevne kliniCne prakse in uvedbe vsevecjega Stevila zdravil,
ki spreminjajo potek MS, se je pojavila bojazen pred poveanim tveganjem za
okuzbe pri ljudeh z MS na terapiji z DMT. Studije, ki so ocenjevale dolgorocno
tveganje za okuzbe pri uporabi DMT, kazejo, da je uporaba DMT na splosno varna, pri
¢emer je stopnja varnosti odvisna od posameznega zdravila in njegovega
mehanizma delovanja. VecCina DMT lahko povzroci zmanjsanje stevila limfocitov, kar
je pomembno pri ocenjevanju tveganja za razvoj okuzbe.

Ocenjuje se, da izpostavljenost imunomodulatornim zdravilom prve linije (razen
zdravil proti CD20) ni povezana s povecanim tveganjem za okuzbo, ker ta zdravila pri
vecini bolnikov ne povzrocajo znac¢ilnega zmanjSanja Stevila limfocitov.
Izpostavljenost zdravilom druge linije pa je lahko povezana s povecanim tveganjem
za okuzbo, zato je potrebno ze na zacetku zdravljenja in kakor tudi med samim
zdravljenjem natan&no oceniti razmerje med tveganjem in koristmi.

Tveganje za okuzbo z virusom
SARS-CoV-2 pri osebah z MS, ki
prejemajo DMT

V okolis¢inah aktualne pandemije virusa SARS-CoV-2 predstavlja zdravljenje oseb z
MS z zdravili, ki spreminjajo potek bolezni, precejéen izziv. Ceprav do sedaj 3e ni
znanstvenih dokazov, da so bolniki z MS izpostavljeni veCjemu tveganju za okuzbo z
virusom SARS-CoV-2 oziroma tezji obliki te bolezni, je ugotovljeno, da lahko osebe z
MS zboljio za COVID-19 prav tako kot zdravi ljudje. Podatki iz zbirk obolelih za MS iz
razlicnih drzav kazejo, da so pri bolnikih z MS dejavniki tveganja za razvoj hude oblike
COVID-19 s slabim izidom visoka starost, kajenje, debelost, spremljajoCe bolezni
(plju€ne bolezni, hipertenzija, sladkorna bolezen itn.) in visoka stopnja nevroloske
prizadetosti. Imunomodulatorna zdravila prve linije veljajo za varna in se lahko
uporabljajo tudi pri visoki stopnji okuzbe prebivalstva. Analiza podatkov o poteku
okuzbe z virusom SARS-Cov-2 pri bolnikih z MS na svetovni ravni kaze, da zdravljenje
z zdravili proti CD20 povecuje tveganje za razvoj hude oblike bolezni COVID-19.
Vendar pa najnovejsi podatki iz ZDA o poteku okuzbe z virusom SARS-CoV-2 pri
ljudeh z MS, zdravljenih z DMT, ne kazejo nikakréne povezave med posameznim
zdravilom in slabim izidom okuzbe z virusom SARS-CoV-2. Kot nepovezani dejavniki
za slab izid se namrec¢ navajajo visoka starost, spremljajoce bolezni in visoka stopnja
nevroloSke prizadetosti. Prav tako velja opozoriti, da je treba poleg tveganja okuzbe z
virusom SARS-CoV-2 upostevati tudi tveganje nezdravljenja MS oziroma tveganje
prekinitve zdravljenja z DMT, kar lahko povzroci ponovitev bolezni. Zato je potreben
individualen in proaktiven pristop k zdravljenju glede na bolnikove posebnosti,
njegovo starost, aktivnost bolezni, morebitne spremljajo¢e bolezni in njegovo
socialno anamnezo.

Cepljenje in MS

Eden najucinkovitejsih nac¢inov za morebitno preprec¢evanje okuzb je imunizacija s
cepljenjem. Nekatere okuzbe, za katere je znano, da povecujejo tveganje za
ponovitev bolezni in pospesujejo napredovanje MS, je mogoce prepreciti s
cepljenjem. Zato je treba vse novo diagnosticirane osebe z MS serolosko testirati za
bolezni, ki jih je mogoce prepreciti s cepljenjem, in jih ob negativhem izvidu cepiti,
zlasti proti virusu varicella zoster in virusu hepatitisa B . Seveda se porajajo nekateri
dvomi glede cepljenja, ki se nanasajo predvsem na vprasanje, ali lahko cepljenje
povzrocCi nastanek MS oziroma ali se lahko MS poslabsa. Na splosno lahko reCemo, da
cepiva niso povezana s povecanim tveganjem za razvoj MS ali za ponovitev bolezni
po cepljenju, vkljué¢no s cepivi proti hepatitisu B, humanemu papiloma virusu (HPV)
in gripi. Edino cepivo, pri katerem ni mogoce izkljuciti poveCanega tveganja
ponovitve bolezni po cepljenju, je cepivo proti rumeni mrzlici, ki je zivo (oslabljeno)
cepivo. Vendar bi se morale osebe z MS, ki jemljejo DMT, imunizaciji z zivimi
oslabljenimi cepivi izogibati, pri bolnikih, ki se zdravijo z zdravili druge linije, pa je
uporaba zivih oslabljenih cepiv prepovedana.

Priporocila za cepljenje oseb z MS so povezana s posameznimi zdravili, ki spreminjajo
potek bolezni. Imunomodulatorna zdravila se med seboj razlikujejo, zato se
razlikujejo tudi priporocila za cepljenje pred uporabo DMT, med njo ali po njej. O
cepljenju odlo¢a zdravnik skladno s smernicami za cepljenje bolnikov, zdravljenih z
zdravili, ki spreminjajo potek bolezni.

Pomembno je poudariti, da je cepljenje proti sezonski gripi priporocljivo za vse osebe
z MS. Priporoca se tudi cepljenje proti okuzbi z virusom SARS-CoV-2, razen Ce obstaja
jasna kontraindikacija (npr. anafilakti¢ne reakcije vanamnezi).
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