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Seznam zkratek:
DK – dolní končetiny

HK – horní končetiny

EMG – elektrofyziologické vyšetření

Diabetes mellitus je v současné době ce-

losvětově nejčastější příčinou polyneuropatie. 

Prevalence diabetu je asi 5–7 % populace a stou-

pá s přibývajícím věkem. U osob starších 64 let se 

vyskytuje v 10 %, pod 45 let jen asi v 0,8 %. Skutečná 

prevalence však bude pravděpodobně daleko 

vyšší, protože mnoho případů je dlouho nerozpo-

znaných. Počet léčených diabetiků v posledních 

letech trvale stoupá. V roce 2010 bylo v ČR dispen-

zarizováno 7,65 % populace, přičemž v roce 2000 to 

bylo jen 6,3 % (obrázek 1). Prevalence diabetické 
neuropatie je podle různých sdělení velmi různá, 

záleží na daných kritériích, ale v průměru se po-

stupně vyvine asi u 50 % všech diabetiků. Bolesti se 

vyskytují u 35–60 % pacientů s klinicky manifestní 

neuropatií, ale až 20 % nemocných může mít bo-

lesti i bez manifestní neuropatie (Bril et al., 2011; 

Pluijms et al., 2011; Tesfaye et al., 2011). Diabetická 

neuropatie je heterogenní skupina poruch, které 

se podle typu postižení a lokalizace dělí na formy 

symetrické a fokální (multifokální) (Mazanec a spol., 

2009; Vondrová, 2010; Ehler, 2010).

Chronická distální symetrická polyneuro-
patie je nejčastější a také nejzávažnější typ, před-

stavuje více než 3/4 všech diabetických neuropatií 

(Pluijms et al., 2011). Existuje asi 50 % riziko, že se 

u diabetika během života vyvine tento typ poly-

neuropatie a 20 % z nich bude symptomatických. 

Dominuje senzitivní postižení dolních končetin 

(DK), později i horních končetin (HK). Při převažu-

jícím postižení tenkých vláken (pro bolest a teplo) 

jsou hlavním příznakem často bolesti, které mohou 

být tupé, hluboké, „bolesti kostí“, ale někdy i palčivé, 

lancinující. Tenká myelinizovaná vlákna Aδ zodpo-

vídají především za percepci chladu a ostré bolesti 

(píchnutí), nemyelinizovaná vlákna C za percepci 

tepla a jiných typů bolesti. Při vyšetření zjistíme 

poruchu čití pro bolest, teplo, lehkou poruchu tak-

tilního čití, ale vibrační čití i myotatické reflexy jsou 

normální a rovněž standardní elektrofyziologické 

vyšetření (EMG) je normální. Postižení tenkých vlá-

ken může předcházet rozvoji typické neuropatie, 

do určité míry i proto, že tenká vlákna tvoří většinu 

vláken v periferních nervech (Ziegler, 2009; Malik 

et al., 2011). Pokud neuropatie postihne výhradně 

či predilekčně tenká nervová vlákna, uplatňuje se 

v diagnostice hlavně testování termického prahu 

a hodnocení intraepidermálních nervových vláken 

v kožní biopsii (Moravcová a Bednařík, 2006). V běž-
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Obrázek 1. Vývoj počtu diabetiků v ČR
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né praxi je užitečné jednoduché testování tepelné 

diskriminace pomocí Tip Therm pomůcky (obrázek 

2) (Viswanathan et al., 2002). Má dvě plošky, jednu 

plastovou, která je při běžné pokojové teplotě 

normálně vnímána jako teplá, druhou kovovou, 

která je vnímána jako studená.

Při převažujícím postižení silných vláken (pro 

vnímání vibrace a polohocitu) vznikají nebolestivé 

parestezie, zjistí se porucha vibračního čití, polo-

hocitu a pohybocitu, lehká porucha taktilního čití 

a jsou snížené nebo vyhaslé myotatické reflexy.

Bolestivá diabetická neuropatie je důsled-

kem postižení tenkých vláken. Typická bolestivá 

diabetická neuropatie vzniká u déletrvajícího di-

abetu (důsledek chronické hyperglykémie spolu 

s metabolickými poruchami a kardiovaskulární-

mi rizikovými faktory) a přítomnosti chronické 

distální symetrické polyneuropatie. Věk a trvání 

diabetu se považují za hlavní rizikové faktory, ale 

jako možné spolupůsobící vlivy při rozvoji neuro-

patie se uvádějí i kardiovaskulární rizikové faktory 

(hypertenze, hyperlipidémie, kouření aj.) (Ziegler, 

2008; Dyck et al., 2011; Yagihashi et al., 2011). Bolesti 

jsou typicky v klidu, často horší v noci a mívají 

neuropatický charakter (alodynie, hyperalgézie, 

pálení aj.). Naopak u spinální stenózy, která může 

být současně přítomna, jde typicky o neurogenní 

klaudikace při chůzi. V diferenciální diagnóze je 

nutno odlišit i syndrom neklidných nohou (re-

stless legs syndrome), kde nejde o bolesti, ale 

nepříjemný pocit, který může i imponovat jako 

parestezie nebo dysestezie a nutí nemocného 

k pohybu, kdy ustoupí. Chybou může být také po-

važovat bolesti za důsledek diabetické angiopatie, 

i když ischemickou chorobu dolních končetin je 

třeba u diabetiků vždy brát v úvahu. K bolestem 

při angiopatii dochází až při stenotických změ-

nách > 70 % (Hartemann et al., 2011).

Jsou popisovány i atypické formy, které mají 

akutní nebo subakutní začátek, monofázický 

i fluktuující průběh a nejsou přímo vázány na 

chronickou hyperglykémii. Bolestivé neuropa-

tie mohou být i u pouze porušené glukózové 

tolerance nebo jen lehce zvýšené glykémie na 

lačno (Veves et al., 2008).

Méně časté jsou akutní bolestivé neuropa-
tie (dříve také nazývané rychlé reverzibilní proje-

vy – rapid reversible phenomena) (Dabby et al., 

2009; Gemignani, 2009; Gibbons a Freeman, 2010). 

Neuropatie indukovaná léčbou (treatment-in-

duced diabetic neuropathy) se může vyskytnout 

v souvislosti se zahájením intenzivní léčby inzuli-

nem (někdy se také nazývá inzulinová neuropatie), 

ale může se vyskytnout i při perorální medikaci. 

Palčivé bolesti nebo dysestézie distálně na DK se 

objeví po nasazení léčby a rychlé korekci glykémie. 

Bolesti mohou přetrvávat týdny i měsíce. Druhým 

typem je hyperglykemický typ u nemocných 

se špatně kompenzovaným diabetem, typicky 

např. u diabetu 1 typu po diabetické ketoacidóze. 

Distální senzitivní příznaky (bolesti nebo pareste-

zie) většinou brzy odezní při dosažení euglyké-

mie. Rychlost úpravy nasvědčuje tomu, že zřejmě 

nepůjde o strukturální morfologické změny na 

periferním nervu (Tesfaye et al., 2011).

Vzácnou jednotkou akutní bolestivé neuropa-

tie je diabetická neuropatická kachexie. V popře-

dí symptomatiky je progredující úbytek hmotnosti 

s relativně akutním začátkem různě lokalizovaných 

nebo difuzních bolestí, často bez dalších zjevných 

projevů neuropatie. Mohou být intenzivní palčivé 

bolesti, zejména v DK a především v noci. Typická 

bývá výrazná kontaktní hyperestezie kůže, která 

obtěžuje nemocné při nošení oděvu i kontaktu 

s ložním prádlem. Oproti distální symetrické senzi-

tivní neuropatii porucha čití progreduje na celé DK 

a někdy i na hrudník a HK. Obvykle se rozvíjí u špat-

ně kompenzovaných diabetiků a po kompenzaci 

se upraví, i když často až za několik měsíců.

Fokální torakoabdominální neuropatie mají 

v popředí své symptomatiky hlavně pozitivní sen-

zitivní příznaky, zejména bolesti. Častý je náhlý 

začátek bolesti v hrudní páteři, boku, v krajině žeber 

nebo horní části břicha. Bolest není ovlivňována 

pozicí těla, kašlem, fyzickou aktivitou ani jídlem, 

což pomůže při diferenciální diagnostice proti jiné 

etiologii – kardiopulmonální nebo i vertebrogenní. 

Vždy je nutno vyloučit jiné patologické procesy 

v oblasti páteře a míchy, ale i zánětlivou etiologii 

např. u neuroborreliózy. Bolesti mohou trvat týdny 

i několik měsíců, úprava je pozvolná, ale prognóza 

většinou příznivá. Neurologický nález může být 

velmi chudý, jen lokalizovaná porucha čití – hyp-

estézie nebo hyperestézie v oblasti hrudních ne-

bo břišních segmentů, ale i segmentální oslabení 

břišních svalů.

Proximální diabetická amyotrofie (nazý-

vaná také diabetická lumbosakrální radikulople-

xopatie, diabetická polyradikulopatie) se vyskytu-

je se hlavně v 6. a 7. dekádě života a nezáleží na 

době trvání diabetu. Bývá jednostranná i obou-

stranná, ale vždy asymetrická a silně bolestivá. 

Vzniká v průběhu několika dnů i týdnů, začíná 

typicky bolestmi, někdy tupými, jindy ostrými, 

palčivými v oblasti kyčle, stehna, někdy i v kříži. 

Kromě bolestí se poměrně rychle rozvíjejí atrofie 

a svalová slabost, obvykle během několika dnů 

ale i týdnů. Postihuje nejvíce svalstvo lumbálního 

pletence, iliopsoas, stehenní svalstvo, kvadriceps, 

adduktory, ale i gluteální svaly a někdy i oblast 

bérce, extenzory na přední straně. Prognóza je 

příznivá, ale úprava může trvat i více jak 1 rok.

Základem léčby každé manifestní diabetické 

neuropatie je metabolická kompenzace a snaha 

o normalizaci glykémie. Kompenzovaný diabetik 

by měl mít glykovaný hemoglobin (HbA1c) pod 

4,5 % (resp. 43–53 mmol/mol podle nových jed-

notek), glykémii na lačno pod 6 mmol/l a po jídle 

pod 8 mmol/l. U diabetu typu 1 je prokázáno, že 

intenzivní léčba diabetu redukuje rozvoj neuro-

patie. U diabetu typu 2, kterých je ovšem výrazná 

většina, jsou výsledky velmi variabilní a intenzivní 

léčba buď neměla žádný, nebo pouze částečný 

vliv na progresi neuropatie (Edwards et al., 2008; 

Ziegler, 2008). Přesto se stále kompenzace diabetu 

považuje za zásadní. Symptomatická léčba je vý-

znamná u bolestivých diabetických neuropatií.

Farmakoterapie neuropatické bolesti není 

ani v současné době zcela uspokojivá, signifikant-

ní úlevu dosáhne podle některých údajů méně 

než polovina nemocných. V současné době je 

k dispozici několik doporučení pro léčbu neuro-

Obrázek 2. Tip Therm k vyšetření tepelné diskriminace
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patické bolesti, které byly vypracovány na základě 

průkazných výsledků (evidence-based medicine). 

Jde o doporučení Evropské federace neurologic-

kých společností (Attal et al., 2010), Mezinárodní 

asociace pro studium bolesti (Dworkin et al., 2007; 

Finnerup et al., 2010) a i zcela recentní český stan-

dard (Bednařík et al., 2011) (tabulka 1). Doporučení 

Americké akademie pro neurologii (Brill et al., 

2011) a Torontského expertního panelu (Tesfaye 

et al., 2011) jsou zaměřena jen na bolestivou dia-

betickou neuropatii. Vzhledem k tomu, že všech-

na doporučení vycházejí z výsledků provedených 

klinických studií, nejsou mezi jednotlivými dopo-

ručeními zásadní rozdíly.

Tricyklická antidepresiva (TCA) patří stále 

ke zlatému standardu při léčbě neuropatické 

bolesti. Kromě základního mechanizmu jejich 

efektu – blokády zpětného vychytávání nor-

adrenalinu a serotoninu – k jejich účinnosti 

u neuropatické bolesti může přispívat i interakce 

s natriovými kanály a NMDA receptory. Začíná 

se obvykle amitriptylinem, vždy malými dávka-

mi 12,5–25 mg na noc, čímž se překlene počá-

teční tlumivý efekt. Dávky se postupně zvyšují 

podle tolerance, pomalu, obvykle v týdenních 

intervalech. Bohužel nežádoucí účinky TCA jsou 

poměrně časté (sucho v ústech, tachykardie, ob-

stipace i retenci moče, u starších osob i poruchy 

kognitivních funkcí, arytmie a posturální hypo-

tenze). Americká geriatrická společnost proto 

nedoporučuje užívat TCA u starších nemocných, 

zejména ≥ 75 let. Z antidepresiv typu SNRI, 
kombinovaných inhibitorů zpětného vychytává-

ní serotoninu a noradrenalinu, byl pozitivní efekt 

u bolestivé diabetické neuropatie publikován 

u duloxetinu a venlafaxinu.

Výsledky tří studií prokázaly, že duloxetin je 

účinný u bolestivé diabetické neuropatie a při-

bližně 50 % pacientů dosáhne alespoň 50 % re-

dukci bolesti (Lunn et al., 2009; Tesfaye et al., 2011; 

Marcus, 2011). Doporučuje se pomalá titrace od 

30 mg/d na běžnou terapeutickou dávku 60 mg 

1 × d. Duloxetin je obecně dobře tolerován a mezi 

nejčastější nežádoucí účinky patří nauzea, somno-

lence, zácpa, mohou se také vyskytnout závratě, 

sucho v ústech nebo nechutenství (Hall et al., 

2010). U nemocných, kteří neodpovídají dostateč-

ně na dávku 60 mg/d je možno zvýšit i na 2 × d 

(120 mg/d) a je možno docílit efekt u dalších 30 % 

pacientů (Skljarevski et al., 2009). Kontraindikací 

jsou jaterní poruchy, renální insuficience (clearan-

ce kreatininu < 30 ml/min) a glaukom. Při srovnání 

měl duloxetin i amitriptylin podobné výsledky 

na redukci bolesti, přestože byly v dané studii 

podávány relativně malé dávky (duloxetin maxi-

málně 60 mg a amitriptylin 50 mg). Dobrý efekt 

byl u duloxetinu u 59 % pacientů, u amitriptylinu 

u 55 % (Boulton, 2011).

Mezi další možnosti léčby první volby patří 

modulátory α2-δ podjednotky kalciových ka-
nálů, mezi které patří gabapentin a zejména pre-

gabalin. Modulací napětím řízených Ca2+ kanálů 

redukují influx kalcia do terminálního neuronu, 

a tím sekreci excitačních mediátorů (zejména 

glutamátu, noradrenalinu, serotoninu, dopaminu 

a substance P). Počáteční dávka gabapentinu je 

300 mg/d, během týdne se doporučuje zvyšovat 

až na 900 mg, maximální dávka dle tolerance bývá 

1 600 až 2 400 mg/d. Mezi nežádoucí účinky patří 

hlavně somnolence, závratě a někdy ataxie.

Pregabalin má podobný farmakologický pro-

fil, ale 6 × silnější vazebnou afinitu na α
2
-δ podjed-

notku a výhodnější farmakokinetiku, což umož-

ňuje používat nižší dávky a pouze 2 × d. Používá 

se v dávkách 150–600 mg/d, efekt je závislý na 

dávce (dávka 150 mg/d je většinou nedostatečná) 

a průměrná doba do signifikantní redukce bolesti 

bývá 4–5 dnů. Data ze sedmi randomizovaných 

kontrolovaných studií potvrdily účinnost i bezpeč-

nost pregabalinu (Freeman et al., 2008). Nejčastější 

nežádoucí účinky při terapii pregabalinem jsou 

závratě, ospalost, sucho v ústech a periferní otoky 

a jejich výskyt je závislý na dávce.

Při nepřímém srovnání duloxetinu a pregaba-

linu nebyl zjištěn rozdíl v průměrném 24 h skóre 

bolesti. Byl ale rozdíl ve Škále celkového klinické-

ho dojmu (Clinical Global Impression – CGI) a Škále 

celkového hodnocení dojmu změny pacientem 

(Clinical Global impression of Change) ve prospěch 

pregabalinu. Naopak při hodnocení výskytu zá-

vratí byl preferován duloxetin (Quilici et al., 2009). 

Pregabalin, ale i duloxetin může mít efekt i tam, kde 

předchozí gabapentin v léčbě selhal nebo měl jen 

nedostatečný efekt (Tanenberg et al., 2011).

Ve dvou studiích byla prokázána redukce 

bolesti u derivátů kyseliny valproové (Brill et 

al., 2011)

Jako druhou volbu je možno použít kyselinu 
thioktovou (alfa-lipoovou), antioxidans s účinky 

koenzymu mitochondriálních multienzymových 

komplexů. Doporučuje se počáteční infúzní forma 

s denní dávkou 600 mg 2–3 týdny, po které násle-

duje perorální léčba několik týdnů (Ziegler, 2009).

Opioidy jsou považovány za léky druhé až 

třetí volby, ale mohou některým pacientům vý-

znamně pomoci, některé typy neuropatických 

bolestí jsou opioid-senzitivní. Přednost mají mírné 

opioidy (kodein, tramadol) a ze silných opioidů 

agonisté μ receptorů (morfin, fentanyl, oxyko-

don, hydromorfon). Jako 3. volbu lze použít také 

bupropion (inhibitor zpětného vychytávání no-

radrenalinu a dopaminu) nebo dextrometorfan 

(antagonista NMDA receptorů).

U neuropatické bolesti, která je lokalizová-

na na malou oblast, je vhodná lokální léčba. 

Výhodou je podstatně menší výskyt nežádou-

cích účinků a možnost kombinace se systémo-

vou léčbou. Jako 1. volba, zejména při alodynii, 

je k dispozici 5 % lidokainová náplast, možností 

druhé volby je 8 % capsaicinová náplast.

Tabulka 2. Léčba bolestivé neuropatie s přihlédnutím ke komorbiditám, nežádoucím účinkům 

a metabolizmu léků (Ziegler, 2009)

Duloxetin Pregabalin TCA Opioidy kys. thioktová

Deprese + n + n n

Obezita n - - n n

Anxiózní poruchy + + ? ? ?

Poruchy spánku + + + + ?

ICHS n n - n n

Autonomní neuropatie ? ? - - +

Glykémie na lačno (-) * n (-) * ? n**

Jaterní poruchy - n § § n

Renální insuficience - úprava dávky § § n

Lékové inertakce - n - n n

Vliv: + příznivý; – nepříznivý; n – neutrální; ? – není známo; * možné mírné zvýšení; ** možné mírné snížení; 

§ závisí na individuálním léku; ICHS – ischemická choroba srdeční

Tabulka 1. Doporučená léčba bolestivé diabetické neuropatie podle českého standardu (Bednařík 

et al., 2011)

Bolestivý syndrom Doporučené léky 1. volby Doporučené léky 2. a 3. volby

Bolestivé diabetické 

neuropatie

TCA (amitriptylin, nortriptylin), modulátory 

kalciových kanálů (pregabalin gabapentin), 

SNRI (duloxetin, venlafaxin)

opioidy, tramadol, kyselina thiok-

tová, deriváty kyseliny valproové

TCA – tricyklická antidepresiva; SNRI – selektivní inhibitory zpětného vychytávání serotoninu a noradrenalinu
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Přehledové články

Základní zásady symptomatické léčby neu-

ropatické bolesti:

zvolit lék první volby podle žádaného efektu 

i možných nežádoucích účinků („risk and 

benefit ratio“). Vždy vzít v úvahu případné 

komorbidity – tabulka 2

podávat léky v dostatečné dávce. Začít vždy 

malou dávkou, kterou lze postupně a poma-

lu zvyšovat („start low, go slow“); neúčinnost 

léku konstatovat až při dosažení terapeu-

tické dávky

pokud se přidává další lék, tak vždy pouze 

jeden; kombinací léků však můžeme někdy do-

cílit větší efekt nežli při izolované medikaci
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