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Cluster headache je primarni bolest hlavy patfici mezi trigeminové autonomni cefalgie.
Jeji lé¢ba vychazi z empirickych doporuceni a zahrnuje akutni, preventivni a pfemostujici
pristupy, které jsou doplfiovany neuromodula¢nimi metodami. Verapamil je povaZzovén za
preventivni €k prvni volby, ackoliv se u cluster headache jedna o off-label pouziti. Lé¢ba
verapamilem ma byt zahdjena co nejdrive na zacatku clusterové periody davkou 240 mg/
den, podminkou je vylouceni kontraindikaci a normalni elektrokardiograficky nélez. Jiz
v prvnim tydnu léCby je pak dosazena obvykla Gc¢inna davka 360 mg/den. Dalsi navySovani
probihd postupné dle individuélnich potfeb pacienta a za pravidelnych kontrol elektro-
kardiogramu. Lé¢ba vysokou (= 480 mg/den) a velmi vysokou dévkou (=720 mg/den)
verapamilu probiha pod dohledem specialisty a soubézné vyzaduje kardiologické sledo-
vani. Maximalni doporucend davka k preventivni [é¢bé cluster headache je 960 mg/den.
Preventivni lécba probiha nékolik tydnl az mésich a ukoncuje se postupné.

Kli¢ova slova: cluster headache, trigemindlni autonomni cefalgie, management
bolesti, terapie, blokatory kalciovych kanald, verapamil.

Verapamil in the preventative treatment of cluster headache
Cluster Headache Awareness Day 2025

Cluster headache is a primary headache disorder classified under trigeminal auto-
nomic cefalalgias. Its treatment is based on empirical recommendations and includes
acute, preventative and bridging treatment strategies, and complemented by neu-
romodulatory methodes. Verapamil is considered first-line preventative medication,
although its use in cluster headache is off-label. The treatment should be started at
the very beginning of the cluster period with an initial dose of 240 mg/day, prior it is
mandatory to rule out contraindications and confirm that patient’s echocardiographic
finding is normal. During the first week of treatment, the typical effective therapeutic
dose of 360 mg/day is achieved. Further increase of the dose is provided stepwise
according the needs of the patient and with routine electrocardiogram monitoring.
If high (=480 mg/day) or very high doses (=720 mg/day) of verapamil are necessary,
treatment should be administered under the specialist’s supervision with close car-
diological follow-up. The maximu recommended dose for preventative treatment of
cluster headache is 960 mg/day. Preventative treatment usually continues for several
weeks or months and must be withdrawn gradually.
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V PREVENTIVNI LECBE CLUSTER HEADACHE DEN POVEDOMI O CLUSTER HEADACHE 2025
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Uvod

Cluster headache je primarni bolest hlavy
ze skupiny trigeminovych autonomnich boles-
ti hlavy. ,Den povédomi o cluster headache”
v roce 2023 a 2024 mél za cil zvyseni infor-
movanosti o tomto onemocnéni a o jeho dia-
gnostickych kritériich (Tab. 1) (Rehulka et al.,
2024). Aktudlni ro¢nik je vénovan prohloubeni
védomosti o |é¢bé cluster headache (Tab. 2),
zejména chceme poskytnout detailni pre-
hled a jasné doporuceni k preventivni |é¢bé
verapamilem. Ackoliv je verapamil celosvé-
tové uznavan jako preventivni [ék prvni vol-
by u cluster headache, v béZné klinické praxi
nejsou jeho terapeutické moznosti vyuzivany
v plném rozsahu (nej¢astéjsim problémem
je poddavkovani). Davoda je nékolik: nizka
prevalence cluster headache, marginéini vy-
znam verapamilu v neurologii, off-label in-
dikace, nutnost postupné titrace, podavani
supramaximalnich davek, riziko potencialné

zévaznych nezadoucich G¢inka.

Lécba cluster headache
Terapie cluster headache je zalozena ze-

jména na doporucenich nérodnich a regio-

nalnich odbornych spole¢nosti. Data z kva-
litnich (randomizovanych, placebem kontro-
lovanych) klinickych studii jsou limitovana.

Konsenzus expertl zahrnuje riizné lécebné

strategie s odliSnym cilem a rozmanitymi |é-

¢ivymi prostfedky (Schytz et al., 2021; May et

al., 2023; Lund et al., 2023; Nezadal et al., 2023):

B akutnilécba (/écba jednotlivé ataky) - su-
matriptan, zolmitriptan, oxygenoterapie,

B preventivni lé¢ba (zahajuje se na zacdt-
ku clusterové periody a pokracuje i urcité
obdobi po jejim skonceni) — verapamil, to-
piramat, lithium carbonicum, melatonin,
onabotulinumtoxin A,

B premostujici lécba (na zacdtku clusterové
periody pred dosaZenim ucinku preventivni
lécby) — glukokortikoidy ve formé perordlni
Ié¢by nebo blokada nervus occipitalis major,

neuromodulace (neurostimulacnilécba) -
stimulace nervus occipitalis major, neinva-
zivni stimulace nervus vagus, stimulace

ganglion sphenopalatinum,
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Tab. 1. Diagnostickd kritéria cluster headache podle ICHD-3 (2018). Pfi epizodické formé se ataky bolesti
vyskytuji béhem clusterovych period, které ustdvaji na dobu delsi nez 3 mésice. Pii chronické formé se ataky
objevuji v pribéhu celého roku s remisi trvajici méné nez 3 mésice

A. Nejméné pét atak splnujicich kritéria B-D

minut (pokud nenf lécena)
C. Jedno nebo oboji z nésledujicich:

a. konjunktivalni nastrik nebo slzeni
b. nosnf kongesce a/nebo rhinorhea
c.edém ocniho vicka
d. poceni na Cele a v obliceji
e. miéza a/nebo ptdza

2. pocity neklidu nebo agitovanosti

E. Nezafaditelna Iépe pod jinou ICHD-3 diagnozu

B. Tézka nebo velmi tézka jednostrannd orbitélni, supraorbitalni a/nebo temporaini bolest, trvajici 15-180

1. nejméné jeden z nasledujicich pfiznak nebo znakd ipsilaterainé k bolesti

D. Frekvence atak v intervalu jedenkrét za dva dny az 8x za den

Tab. 2. Doporucené lécebné postupy u cluster headache. Léciva s anti-CGRP Gcinkem nejsou
v soucasnosti k [écbé cluster headache doporucena; upraveno podle (Schytz et al, 2021; May et al,, 2023;

Lundetal, 2023)

Akutni lécba

B Sumatriptan 6 mg s.c. (max. 2x denné)
B Sumatriptan 20 mg nosni sprej (max. 2x denné)

B |nhalace 1009% kysliku 12 litrG/minutu po dobu 15 minut (maskou)

Preventivni lé¢ba

B Verapamil p.o. 240-960 mg/den (podrobnéji v textu)
B Topiramat p.o. 50-200 mg/den (inicidlni davka 25 mg/den, navysovat o 25 mg/tyden)

Premostujici lécba

B Prednison 80-100 mg/den (v jedné rann{ davce) po dobu 5 dnd, nasledné vysazovat o 12,5 mg/den
(soubézné poddavat pantoprazol 20 mg/den a kalium chloratum 500 mg/den)
B Blokada nervus occipitalis major (mozno opakovat nejdfive za 3 mésice)

Jina opatfeni

B Uplné abstinence alkoholu bé&hem clusterové periody

Neuromodulace

B Stimulace nervus occipitalis major

B jind opatieni - abstinence alkoholu, ukon-

ceni koureni.

Akutni, preventivni a premostujici 1écba se
pouziva soubézné; podrobnosti k jednotlivym
|é¢ebnym modalitdm jsou uvedeny v tabulce 2.

Klinické pouziti verapamilu
Verapamil je fenylalkylaminovy blokator
kalciovych kanalt (IV. skupina antiarytmik klasi-
fikace Vaughana-Williamse). PGsobi reverzibilni
inhibici Ca?* kanall typu L v sarkolemé kardio-
myocytd sinusového uzlu a prevodniho systé-
mu, kontraktilniho myokardu a také v burkach

hladké svaloviny cévni a stfevni stény.

Indikace Iécby verapamilem
Verapamil je registrovan k pouziti u do-
spélych a dospivajicich s télesnou hmotnosti

nad 50kg k 1é¢bé ischemické choroby srdecni,

supraventrikuldrnich tachyarytmii a arterialni

hypertenze. Verapamil vykazuje fadu ucinkd,

které maji terapeutické vyuziti (Bultas, 2012;

SPC Isoptin):

B negativné dromotropni ucinek - pro-
dlouzeni sinoatridlniho a atrioventriku-
larniho (AV) prevodniho ¢asu zpomaluje
depolarizaci myokardu (vyznamné zpo-
maleni vodivosti kardiomyocyt(),

B negativné inotropni tcinek - snizeni sily
kontrakce myokardu, a tim snizeni narok
na zasobeni myokardu kyslikem (mirné
ovlivnéni drazdivosti kardiomyocyta),

B negativné chronotropni t¢inek - zpoma-
leni tvorby vzruchu v sinusovém uzlu (re-
lativné maly Gcinek na srde¢ni automacii),

B perifernivazodilatace - antihypertenzni
ucinek.
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Kontraindikace verapamilu
Kontraindikace verapamilu jsou dény rov-

néz jeho farmakodynamickymi vlastnostmi

(SPC Isoptin):

B bradykardie - symptomaticka, TF <40/min.
(komplexni tcinek verapamilu je bradykar-
dizujici),

B syndrom nemocného sinu (vzhledem
k negativné chronotropnimu ucinku vera-
pamilu),

B elektrokardiografické (EKG) znamky pre-
excitace komor (PQ interval < 120 ms, pfi-
tomnost viny delta) u akcesorni pfevodni
dréhy, napt. Wolffav-Parkinsontv-Whiteliv
syndrom a Lownudv-GanongUv-Leviniv
syndrom (pacienti jsou ohroZeni vznikem
fibrilace sini),

B AV blok 2. nebo 3. stupné (verapamil md
negativné dromotropni tcinek, a tak by ddle
zpomalil atrioventrikuldrni prevod),

B srdecni selhani se snizenou ejekeni frakci
pod 35 %, napf. pfi hypetrofické ¢i dilatac-
ni kardiomyopatii (verapamil md negativné
inotropni tcinek),

B kardiogenni Sok — systolicky krevni tlak
<90 mmHg se selhdvanim obéhu a orga-
novym postizenim (antihypertenzni ucinek
verapamilu zpusobeny vazodilataci),

B soubézna lécba ivabradinem nebo be-
tablokatory (verapamil pisobi zvyseni
jejich maximdlnich plazmatickych hladin,
potenciace negativné dromotropniho ucin-
ku betablokdtord).

Nezadouci ucinky verapamilu
Celkovy bradykardizujici efekt verapamilu
neni pfilis vyznamny, u retardované formy
v davkach 120-360 mg/den pusobi pokles
jen o < 5 tepl/min (Cucherat et Borer, 2012).
Snizeni sympatické aktivace srde¢niho rytmu
a periferni vazodilatace vede k sekundarni-
mu snizeni fyziologické ,poptavky” po adre-
nalnich katecholaminech, mze tak ovlivnit
potiebu jejich kompenzacniho uvolnovani.
Verapamil snizuje motilitu traviciho traktu
a mGze navodit zacpu jiz v davkach nizsich
nez 240 mg/den (Gabai et Spierings, 1989).
Pfipadny rozvoj perimaleolarnich otokl je
zavisly na davce a je zplisoben zménami v mi-
krocirkulaci perifernich tkani. Vzacné, ale roz-
manité jsou nezddouci kozni reakce véetné

Stevensonova-Johnsonova syndromu (loulios
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Obr. 1. Titrace verapamilu u cluster headache. Schéma A: retardovand forma verapamilu (inicidlni ddvka
240 mg 1x denné d 24 h). Schéma B: verapamil v potahované tableté (inicidlini ddvka 80 mg 3x denné d 8 h).
ReZim A je pro pacienty pohodInéjsi a sniZuje potencidinf riziko chyby pfi postupném navysovdni. ReZim B
umoznuje eskalaci na vyssi ddvky nez je 480 mg/den. EKG vysetieni je treba zajistit pred zahdjenim lécby, pred
navysenim ddvky i pribézné behem lécby verapamilem, pri Zjisténi abnormity je treba postup modifikovat
(rozhodnuti o Upravé ddvky na zdkladé EKG Holter monitorace nebo ukonceni lécby verapamilem)

A

1. den EKG, verapamil 240 mg SR 4-0-%2 (v 06-18 h)
4. den EKG, verapamil 240 mg SR 1-0-2 (v 06-18 h)
11. den EKG, verapamil 240 mg SR 1-0-1 (v 06-18 h)

B

1. den EKG, verapamil 80 mg IR 1-1-1 (v 06-14-22 h)
4. den EKG, verapamil 80 mg IR 2-1-1 (v 06-14-22 h)
8. den EKG, verapamil 80 mg IR 2-2-1 (v 06-14-22 h)
12. den EKG, verapamil 80 mg IR 2-2-2 (v 06-14-22 h)

Nutnd EKG Holter monitorace:

B verapamil > 480 mg/den

B TF < 50/min

B AV blok 1. stupné s PQ 201-250 ms

Ukonceni lé¢by verapamilem:
B TF <40/min

B AV blok 1. stupné s PQ > 250 ms
B AV blok 2.a 3. stupné

B Vznik jiné kontraindikace

14. den EKG, pfi potfebé vyssi davky prevedeni na schéma B

16. den EKG Holter monitorace, verapamil 80 mg IR 3-2-2 (v 06-14-22 h)

etal., 2003). Sporné zUstava oblast potencial-
né protinadorového pusobeni verapamilu,
nebo naopak jeho asociace s vyssim vyskytem
malignit (Wright et al., 2017).

Verapamil u cluster headache

Mechanismus uUcinku verapamilu u clus-
ter headache neni zndm, pravdépodobné
prostfednictvim nékterého (nebo vice typ)
napétové fizeného vapnikového kanalu (Tfelt-
-Hansen et Tfelt-Hansen, 2009). Mezi hlavni
hypotézy patfi vazoaktivni pisobeni vera-
pamilu, inhibice GABA signalizace, modulace
cirkadidnniho rytmu nebo snizeni parasym-
patické aktivity (Lund et al., 2023). U¢innost
verapamilu byla prokazana v nékolika studiich
(Gabai et Spierings, 1989; Bussone et al., 1990;
Leone et al., 2000) a je aktuadlné doporucen
jako prvni volba v preventivni [é¢bé cluster
headache (Schytz et al., 2021; May et al., 2023;
Lund et al., 2023; Nezadal et al., 2023).

Podminky off-label
pouziti verapamilu

Uziti verapamilu v indikaci cluster hea-
dache se opird o § 8 odstavce 4 zdkona
¢. 378/2007 Sb., o lécivech, kdy osetfujici lé-
kaf mUGze pouzit registrovany lécivy pripravek
zpUsobem, ktery neniv souladu se souhrnem
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udajl o pripravku, je-li vsak takovy zpUlsob
dostatecné odlivodnén védeckymi poznatky.
U verapamilu jde o off-label pouziti jednak pfi
|é¢bé cluster headache, jednak pfi jakémko-
liv pouziti davek prevysujicich 480 mg/den.
Pacient nebo jeho zakonny zastupce musi byt
seznamen s touto skute¢nosti a dlisledky pro
pacienta (za pfipadnou skodu na zdravi pfi ta-
kovém postupu odpovida provozovatel zdra-
votnického zafizeni) (Zakon ¢. 378/2007 Sb.).
U davek verapamilu vyssich nez 480 mg/den
je navic tfreba v receptu vykfi¢nikem vyzna-
¢it zamérné prekroceni davkovani uvedené
v souhrnu Udaja o ptipravku (podle § 5 od-
stavce 3 vyhlasky ¢. 329/2019 Sb. o prede-
pisovani lécivych pfipravkd pfi poskytovani
zdravotnich sluzeb) (Vyhlaska ¢. 329/2019 Sb.).

Farmakokinetika verapamilu
Biologickd dostupnost verapamilu je
znacné variabilni, zavisi jak na individudlnich
vlastnostech pacient(, tak i davce nebo lékové
formé léciva. Nastup ucinku perorélnich léko-
vych forem bez prodlouzeného uvolnovani
je stfedné rychly (nejvyssi hladiny verapa-
milu v plazmé je dosazeno za 1-2 hodiny po
podani), doba pusobeni je relativné kratka
(polocas plazmatické eliminace je 3-7 h) (SPC
Isoptin, Tfelt-Hansen et Tfelt-Hansen, 2009).

www.neurologiepropraxi.cz



Verapamil se ze stfeva snadno vstfebava
a podléha vyraznému first-pass efektu, pfi
opakovaném podani jeho biologické dostup-
nost dosahuje 25-50 %. Verapamil je v jatrech
metabolizovan prevazné cytochromem P450
3A4 (CYP3A4), mira a rychlost metabolizace
vyrazné zavisi na genotypu pacienta (Tfelt-
Hansen et Tfelt-Hansen, 2009). Clearance
verapamilu je pfi opakovaném peroralnim
podévani nizsi nez po podani jednotlivé davky
(Follath et al., 1986).

U verapamilu byla zaznamendna nelinear-
ni farmakokinetika (Gupta et al., 1996), okolo
10. dne lé¢by verapamilem se navic prechod-
né snizuje first-pass efekt vlivem autoinhibice
CYP3A4 (Lemma et al., 2005). V souc¢asnosti
je studovéna souvislost farmakokinetického
a farmakodynamického ucinku verapamilu
v klinickém hodnoceni SEVA (Atrioventricular
Block and Cluster Headache, NCT04406259).
Nejcastéjsi interakce
B Verapamil je stfedné silny inhibitor cy-

tochromu P450 3A4 (CYP3A4). Vyloudit je

tfeba zejména soubéZnou lé¢bu atorvasta-
tinem (zvysené riziko myopatie a rhabdo-
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myolyzy), domperidonem (prodlouzeni
QT intervalu), klopidogrelem (snizené
protidestickové pusobeni), flukonazolem
(zvy3eni systémové expozice verapamilu),
lithiem (bradykardie a neurotoxicita) a také
konzumaci grepové stavy a pomela (Lund
etal., 2023; Suchopér et al., 2023).

B Verapamil je sttedné silnym inhibitorem
P-glykoproteinu (P-gp). Pfi sou¢asném
podavani verapamilu a dabigatranu se
zvysuje plazmaticka koncentrace dabi-
gatranu a hrozi riziko krvacivych kompli-
kaci. Dabigatran by proto mél byt uzivédn
minimalné 2 hodiny pred podanim verapa-
milu, nebo by méla byt davka dabigatranu
redukovana. Diky funkci P-gp v hemato-
encefalické bariére (efluxni pumpa) miize
verapamil zvy3ovat centralni nezadouci

ucinky jinych lé¢iv (Suchopar et al., 2023).

Davkovani verapamilu
u cluster headache

Inicidlni davka verapamilu
Pro dosazZeni ulevy je nutné zahajit pre-

ventivni 1é¢bu verapamilem co nejdfive na

Tab. 3. Orientacni prehled ddvek verapamilu a jejich klinicky vyznam v 16¢bé cluster headache; ddvky
verapamilu povaZované za vysoké jsou podbarveny oranzové, velmi vysoké ddvky jsou vyznaceny Cervené

Maximalni davka pouZzitd k 1é¢bé cluster headache (Cohen et al., 2007)

Maximalni doporucend davka k preventivni 1é¢bé cluster headache (Koppen et al,, 2016)

(Lanteri-Minet et al.,, 2011)

Bradykardie a srdec¢ni arytmie az u 40% lécenych pacientl s cluster headache

Primérna Gcinnd davka u chronické formy cluster headache (Gabai et Spierings, 1989)

arytmologl (Koppen et al., 2016)

Primérnd nejvyssi ddvka k 1écbé cluster headache doporucena panelem

Opakovand EKG vysetfeni i pfi stabilni davce, polovinou expertniho panelu
arytmologl doporuceno Holter EKG monitorovéani (Koppen et al.,, 2016)

Bézna Uc¢inna davka u cluster headache (Koppen et al,, 2016)

Prdmeérna ucinna davka u epizodické formy cluster headache (Gabai et Spierings, 1989)

Obvykld pocétecni davka k preventivni [é¢bé cluster headache (May et al,, 2023)

Tab. 4. Srovndni obecnych viastnosti perordinich lékovych forem verapamilu. Uvedené rozdily jsou
pouze relativni. U odlisnych parametrdi se uplatriuji v rdzné mite a nemuseji mit pfimy klinicky ddsledek;
zpracovdno na zdklade publikovanych dat (McAllister et al,, 1985, Follath et al, 1986; Gupta et al., 1996)

Verapamil 80 mg potahovana tableta

Verapamil 240 mg retardovana forma

Rychlejsi vstfebani enterocyty

Pomalejsi vstiebani enterocyty

Nizsi vliv first-pass efektu

Viyraznéjsi vliv first-pass efektu

Viyssi biologickd dostupnost

Viyraznéjsi kolisani hladiny béhem dne

Stabilnéjsi sérové hladiny béhem dne

Viyssi riziko nezddoucich Ucinkl zavislych na davce

Nizsi riziko nezadoucich Gcinkd zavislych na davce

Krat$i davkovaci interval (& 8 h)

Del3i davkovaci interval (4 12 h)

Slozitéjsi titracni schéma

Jednodussi titracni schéma

Lepsi pfizpUsobeni individudlni Gc¢inné davky pfi titraci

Pfi titraci neumozriuje navyseni jednotlivé
davky o méné nez 120 mg

Vhodny pro cilené Upravy davky

Vhodny pro dlouhodobou lé¢bu
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zacatku clusterové epizody takovou dav-
kou, kterd umozni dalsi navyseni do ucinné
davky. B&Zna uvodni davka verapamilu je
240 mg/den (1x denné v retardované formé
nebo potahovana tableta 80 mg 3x denné
kazdych 8 hodin) (Schytz et al., 2021; May et
al., 2023).

Rychlost titrace verapamilu

Podle doporuceni mize byt dosazeno dav-
ky 360 mg/den uz 4. den |é¢by (Schytz et al.,
2021; May et al., 2023). Na davku 440 mg/den
pfipadné navysujeme od 9. dne. Navysenina
480 mg/den je mozné nejdfive 11. den lécby
(Schytz et al.,, 2021; May et al., 2023). V ptipadé
potieby se davka dale navysuje o 80 mg/den
vzdy po 3-4 dnech (May et al., 2023). Rozdilné
lé¢ebné rezimy jsou schematicky zndzornény

na obrazku 1.

Individuadlni ucinna davka
verapamilu

Po navyseni na davku 360 mg/den vétsina
pacientli udava postupné snizenifrekvence atak.
Tato davka je dostate¢nd k Uplnému osvobozeni
od bolesti u pacientd s epizodickou formou clus-
ter headache (Ize pozorovat nejdrive za jeden
tyden po dosazeni Ucinné davky). U pacient
s chronickou formou jsou obvykle potiebné vyssi
davky a vysledek se dostavuje v deldim ¢asovém
horizontu (4-5 tydn() (Negro et Martelletti, 2020).

Obr. 2. Schematickd simulace 24hodinového
prabéhu plazmatickych koncentraci verapamilu
pri poddvdni celkové ddvky 480 mg/den (za pred-
pokladu dosazeni ustdleného stavu). Prerusovanou
carou je zndzornéna plazmatickd koncentrace po
poddni verapamilu 80 mg 2 tablety s okamZitym
uvolfiovdnim (IR, immediate release) 3x denné d
8 h. PInou arou je vyznacena po poddni verapami-
lu 240 mg 1 tableta s prodlouzenym uvolriovdnim
(SR, sustained release) 2x denné d 12 h. Pfi pou-
Zitl IR tablet je dosahovdno vyssich maximdinich
plazmatickych koncentraci, ale také vétsiho kolisdni
plazmatické hladiny v pribéhu ddvkovaciho inter-
valu. U SR tablet Ize pti stejné celkové denni ddvce
predpoklddat niZsi riziko rozvoje ddvkoveé zdvislych
neZddoucich tcinkd nez u IR tablet

kencentrace verapamiu v plazmé [ugh]

tas [h]
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Tab. 5. Sledované EKG parametry pfi lécbé verapamilem (vybrdno a upraveno z Pazdernik et al., 2024)

Fyziologicky podklad | EKG kiivky Fyziologicka hodnota | Patologicka hodnota | Vyznam pfi patologiich
Srdecni Pocet cykld elektrické Interval mezi dvéma 60-100/min v klidu Bradykardie pfi Tézka bradykardie < 40/min
frekvence aktivity myokardu/min | nejblizsimi kmity R (interval RR) < 50/min
Vina P Depolarizace sini Prvni pozitivni vina Max. $itka 110 ms, max. | Abnormality viny P Hypertrofie sini, ektopicky
vyska 2,5 mm pacemaker a dalsi
Interval PQ Veden( vzruchu ze Usek od za¢atku viny P po 120-200 ms Interval PQ < 120 ms Pfi nepfevedenych QRS
sinoatridlniho uzlu na zacatek komplexu QRS (preexcitace komor*"), | komplexech AV blok 2. stupné
komory interval PQ > 200 ms (Wenckebach, Mobitz II),
(AV blok 1. stupné) pfipadné AV blok 3. stupné
Komplex QRS Depolarizace komor Usek od prvniho negativniho | 80-120 ms VIna delta jako obraz | Prodlouzenf komplexu QRS
kmitu komplexu do dalsiho preexcitace komor* u poruch prevodniho systému
negativniho kmitu za kmitem R
Interval QT Deporalizace Usek od za¢atku komplexu 350-440 ms QTc =480 ms Pfi prolongaci riziko
a repolarizace komory | QRS do konce viny T (pouziva komorovych arytmif a nahlé
se QTc- interval korigovany na srdecni smrti
srde¢ni frekvenci)
ST usek Obdobf pred Usek mezi koncem komplexu | Za normalnich okolnosti | Denivelace ST Useku Marker ischemie myokardu,
repolarizaci komor QRS a zacdtkem viny T je ST usek izoelektricky déle u ¢asné repolarizace,
blokady levého Tawarova
raménka, syndromu bratfi
Brugadovych, hyperkalemii
VinaT Repolarizace komor Konkordantni ve véech Max. vyska 5 mm Inverze viny T (ve Nespecificky marker ischemie
svodech v koncetinovych svodech, | svodech |, 1l,V3-V6je | myokardu, zmény voltaze napt.
max. vyska 10mm vzdy patologickd) pfi intoxikaci antiarytmiky
v hrudnich svodech

*u Wolffova-Parkinsonova-Whiteova syndromu, " u Lownova-Ganongova-Levinova syndromu

Maximalni davka verapamilu

Dle souhrnu udajt o pfipravku by pfi dlou-
hodobé [é¢bé neméla byt prekrocena dennidav-
ka 480 mg; kratkodobé zvyseni davky je mozné
(SPC Isoptin). Indikace vysoké (= 480 mg/den)
a velmivysoké davky verapamilu (= 720 mg/den)
zavisi na rozhodnuti specialisty na zakladé in-
dividualnich potfeb pacienta. Pfi |é¢bé davkou
=720 mg/den byla hlaSena bradykardie u 24 %
pacientd a palpitace u 14% pacientl (Lanteri-
minet et al., 2011). Pfi velmi vysoké davce ve-
rapamilu jsou nutné pravidelné EKG kontroly,
optimalné kardiologické sledovanis dlouhodo-
bou monitoraci EKG (24hodinovy EKG Holter, ¢i
vicedennitranstelefonni monitorace) (May et al.,
2023). Prehled pouzivanych davek verapamilu
ajgjich klinicky vyznam v [é¢bé cluster headache
poskytuje tabulka 3.

Vedeni |é¢by verapamilem
u cluster headache

Vybér |ékové formy

Na ceském trhu je verapamil k dispozici
jak ve formé potahovanych tablet s oka-
mzitym uvolfovanim (Isoptin 40 a 80 mg),
tak ve formé tablet s prodlouzenym uvol-
novanim (Isoptin SR 240 mg, Verogalid ER
240 mg, Verapamil Al retard 240 mg). Dle
doporuceni souhrnu Gdajl o pfipravku Ize

retardovanou tabletu rozdélit na dvé stejné
davky, nesmi se viak drtit (SPC Isoptin).
Nejsou dostupnd pfima komparativni data
mezi normalni a SR/ER formou; obecné roz-
dily shrnuji tabulka 4 a obrazek 2.

Davkové intervaly

Cluster headache vykazuje cirkadianni
rytmicitu atak s vazbou na REM fazi spanku.
U vétsiny pacientl vSak dochazi jak k no¢-
nim, tak dennim atakam (Ran et al., 2023).
Experimentovéni s podanim maximalni davky
na noc pred spanim nebo cilené predcasné
buzeni pacienta k aplikaci verapamilu nevedlo
ke snizeni pouzivané celkové denni davky
(Blau et Engel, 2004). Presto je zadouci, aby
bylo podéavani dévek v pribéhu 24 hodin pra-
videlné a bez vynechani vecerni davky.

Délka preventivni lé¢by

Preventivni [é¢ba verapamilem pokracuje
i po dosazeni optimalniho terapeutického efek-
tu, pfedcasné vysazeni mulze vést k relapsu.
Postupné vysazovéni verapamilu se zahajuje
nejdfive 14 dni po posledni atace nebo po
uplynuti 1,5 nasobku obvyklého trvani cluste-
rové periody u daného pacienta (Blau et Engel,
2004). U chronické formy cluster headache
muze byt vhodné v ucinné [écbé pokracovat
dlouhodobé (Negro et Martelletti, 2020).
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Ukonceni preventivni [éCby
Dlouhodobé uzivani verapamilu by ne-
mélo byt nahle pferuseno, pokud pro to neni
zavazny dlivod (SPC Isoptin). Osvédcuje se po-
stupné snizovani davky v fadu nékolika tydn(.

Elektrokardiografie
pri lécbé verapamilem

EKG pred zahajenim |éCby

EKG je zédkladnim screeningem pfed ka-
zdym zahdjenim [é¢by verapamilem (Schytz
et al., 2021). Expertni panel arytmologi to
nepovazuje za zcela nutné v situaci pred za-
hajenim lé¢by uvodni davkou, a to pouze
u pacientd, ktefi béhem predchozi clusterové
periody |é¢ené verapamilem neméli kardidlni
nezidouci ucinky (Koppen et al., 2016). Na
druhou stranu EKG mUze odhalit zakladni
kardiologické diagnézy (arytmie, prodlouze-
ni QT intervalu, ST zmény, ¢i inverze T viny)
a vzhledem k jeho Siroké dostupnosti by ne-
mélo byt opomenuto (Tab. 5). Za bradykardii
k cilenému sledovani je povazovéana tepova
frekvence <50/min, pfi poklesu <40/min je
lé¢ba verapamilem kontraindikovana. Pfi za-
chytu zndmek preexcitace komor (vina delta,
PQ <120 ms) by pacient mél podstoupit inva-
zivni elektrofyziologické vysetreni (Pazdernik
etal., 2024).
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Tab. 6. Atrioventrikuldrni blokddy — prehled zdkladnich charakteristik (upraveno podle Pazdernik et al.,, 2024)

Prevod Interval PQ Prevod viny P na | Klinické symptomy Rizika Potencialni vyvoj
vzruchu ze nasledujici QRS
sini na komory komplex
AV blokada Zpomaleni PQ >200 ms 1:1 Asymptomaticka (nezpUsobuje Zhorseni progndzy | Vétsinou neprogreduje
1.stupné prevodu bradykardie), pfi extrémné u pacientt se do AV blokady vyssich
prodlouzeném intervalu PQ strukturalnim stupnd
> 300 ms pfiznaky srde¢niho selhani | srde¢nim
onemocnénim
AV blokada Periodicka Postupné 3:2,4:3,5:4 Asymptomatickd, Synkopa Jen vzéacny prechod
2. stupné porucha pfevodu | prodluzovani PQ | (na konci cyklu bradykardie s hypotenzi do AV blokad vyssiho
typu Mobitz intervalu az na jeden komplex stupné
| (Wencke- >300 ms QRS vypadne)
bach)
AV blokada Nahla porucha PQ zlstava Poviné P Asymptomaticka, Synkopa; kdykoliv Viysoké riziko progrese
2. stupné prevodu konstantni pravidelné bradykardie s hypotenzi mozny vznik AV do AV blokady 3. stupné
typu Mobitz I (normalni trvani) | nendsleduje QRS blokady 3. stupné (u> 50 % pacient()
komplex
AV blokada Kompletnf Variabilnf (obraz Atrioventrikuldrni | Asymptomatickd (u pacientl s TF | Synkopa, srdecni Smrt v pfipadé, kdy
3. stupné blokada prevodu | fibrilace nebo disociace > 40/min), presynkopy, zavraté, zastava se nespusti nahradni
flutteru sini) (ndhradni rytmus) | Unava, nevykonnost, dusnost, rytmus
bolest na hrudi

EKG béhem lécby verapamilem
Béhem Ié¢by verapamilem je doporuceno
EKG pribézné opakovat (Schytz et al., 2021).
EKG je nezbytné zopakovat pfed navysenim
dévky na 360 mg/den a 440 mg/den a pak
nutné pii kazdém dalsim zvy3eni davky. Po
dosazeni U¢inné davky verapamilu experti
doporucuji EKG vysetieni zopakovat za 4-5
dnl po poslednim navyseni (Koppen et al.,
2016). | pfi stabilni davce se doporucuje EKG
pravidelné kontrolovat, zejména pfi dlouho-
dobé [é¢bé (Cohen et al., 2007). U ambulant-
né zachycené TF <50 tepU/minutu, nebo AV
bloku 1. stupné s PQ nad 200 ms, ale méné
nez 250 ms, je vhodné doplnéni EKG Holteru.

EKG Holter monitorace
Delsi EKG monitorace (24 hodin, ¢i smy¢-
kové nahravace na vice dni) je vhodna pfi
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