
193

www.neurologiepropraxi.cz | 2013; 14(4) | Neurologie pro praxi

Přehledové články

Periferní neuropatie se v populaci vyskytují asi 

u 2 % v celé populaci (2 101 na 100 000 obyvatel). 

Avšak nad 55 let se prevalence značně zvyšuje 

– až na 8 % (8 000 na 100 00 obyvatel) (England 

et Asbury, 2004). Vzhledem k tomu, že autoři 

nezahrnuli traumatické neuropatie, je celková 

ekonomická zátěž neuropatií na společnost ještě 

vyšší. Výrazně se liší klinickou prezentací s po-

stižením jednotlivých typů vláken a v různém 

rozsahu i tíži. Neuropatie mají různý původ (ta-

bulka 1) a podíl toxických neuropatií má vzestup-

nou tendenci. Narůstá zejména podíl toxických 

neuropatií způsobených léky a naopak v prů-

myslově vyspělých zemích se s přijetím striktních 

hygienických opatření snižuje výskyt neuropatií 

na podkladě chronické expozice průmyslovým 

chemickým látkám. Česká republika patří mezi 

země s dobře propracovanými a dodržovanými 

hygienickými normami a s účinnou kontrolou 

přímo na pracovištích. Z těchto důvodů u nás 

podstatně poklesl výskyt toxických neuropatií 

v průmyslu. I když se s neuropatiemi na podkladě 

chronické expozice průmyslovým neurotoxickým 

látkách setkáváme zřídka, přesto se i v průmyslu 

vyskytují neuropatie nejen na podkladě chro-

nické expozice, avšak rovněž při akutní expozici 

při nehodách a podobných rizikových situacích.

Toxické neuropatie jsou nejčastěji způsobe-

ny lékem, chemikálií obsaženou v potravě, toxiny 

z okolního prostředí, ale také intoxikacemi. V di-

ferenciální diagnostice neuropatií mají toxické 

neuropatie významné postavení. Mezi mnoha 

příčinnými faktory neuropatie je nezbytné velmi 

přesně definovat vztah expozice toxinu k roz-

voji neuropatie. Pro stanovení kauzality poten-

ciálního toxinu a klinického nálezu byl vytvořen 

seznam podmínek, který je znám jako „Bradford 

Hill Criteria“ (tabulka 2). Aplikace těchto principů 

na toxickou neuropatii se setkává s mnoha pro-

blémy. Velmi často není možné přesně definovat 

začátek neuropatie, která většinou vzniká velmi 

nenápadně a subjektivní potíže se stanou výraz-

né až v pokročilejších stadiích. Je pak obtížné dát 

do časové souvislosti expozici toxinu s rozvojem 
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Tabulka 1. Příčiny periferních neuropatií

Příčiny neuropatie Přiklady neuropatií

Metabolické Diabetes mellitus, dna, renální choroby

Systémové choroby Vaskulitidy, amyloidóza

Nádorová onemocnění Paraneoplastické neuropatie, MND-like syndrom

Infekční choroby Hepatitis B, Lymeská borelióza, lepra, HIV

Zánětlivé neuropatie Syndrom Guillain-Barré, chronická zánětlivá polyradikuloneuritis, multifokální 

motorická neuropatie

Nutriční Postgastrektomická neuropatie, hypovitaminózy B1, B6, B12

Hereditární CMT (Charcot-Marie-Tooth), HNPP (hereditární neuropatie s tendencí k tlakových 

obrnám)

Toxické Těžké kovy, rozpouštědla, jiné chemické látky, léky

Tabulka 2. Kritéria vztahu mezi toxinem a nemocí (Bradford Hill Criteria)

Jednotlivé parametry Otázka

Časový vztah Je vztah mezi trváním expozice a rozvojem příznaků?

Pravděpodobnost účin-

ku

Je pozorovaný efekt z biologického pohledu pravděpodobný?

Biologický gradient Očekává se vztah dávky a odpovědi?

Koherence Po odstranění toxické expozice změní se pozorované příznaky?

Specificita Je vztah mezi příčinou a rozvojem příznaků omezen pouze na exponované osoby?

Pevnost vazby Je vysoké riziko expozice odvozeno od řádných epidemiologických studií?

Konzistence Lze rozvoj příznaků pozorovat při opakovaných a různých studiích i u různých 

výzkumných týmů?

Diferenciální diagnostika Byly vyloučeny jiné příčiny rozvoje příznaků?
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neuropatie. Dalším faktorem je tzv. coasting effect. 

Přes ukončení expozice toxické látce naopak ještě 

po několik týdnů i měsíců neuropatie progreduje 

(např. u preparátů platiny či bortezomibu). Třetím 

faktorem je stanovení přesného mechanizmu neu-

rotoxicity, který u mnoha chemických látek (včetně 

léků) není jednoznačně prokázán. Všechny tyto 

faktory je nutno vzít v  úvahu při rozhodnutí 

o ukončení působení toxinu (Dobbs, 2009).

Toxické neuropatie však nejsou definovány 

pouze časovou souvislostí s expozicí neurotoxické 

látce, ale mívají i jasné klinické i elektrofyziologické 

charakteristiky. Velmi často jsou postižena nervo-

vá vlákna pouze (či převážně) určitého kalibru. 

Při postižení tenkých vláken se objevují pálivé 

dysestezie, porucha algické i termické percepce, 

neuropatické bolesti. Pro poruchu silných vláken je 

charakteristická ataxie se ztrátou percepce vibrací 

a propriocepce. Současně jsou postižena motoric-

ká vlákna s následnou parézou a atrofiemi svalů. 

Porucha tenkých autonomních vláken se u toxic-

kých neuropatií vyskytuje často a projevuje se gas-

troparézou, poruchou pocení, kardiovaskulárními 

příznaky se synkopami, poruchou mikce i erektilní 

dysfunkcí. Toxické neuropatie se nejčastěji projevují 

distální senzitivně-motorickou polyneuropatií, a to 

převážně na podkladě axonopatie s postižením 

dlouhých vláken (length-dependent) (Morrison 

et Chaudry, 2012). V klinickém nálezu je ponožko-

vitá a rukavicovitá hypestezie, distální slabost, ne-

výbavný reflex L5-S2. Některé toxiny však způsobují 

neuronopatii s postižením senzitivních neuronů 

ve spinálních gangliích a ta se projeví porucha-

mi čití bez závislosti na délce vláken. Jako příklad 

senzitivní neuronopatie může sloužit po léčbě 

preparáty platiny, kdy se objevují poruchy čití a bo-

lesti v obličeji v inervační oblasti nn. trigemini či 

hypestezie na rukou, a přitom nejsou poruchy čití 

distálně na nohou (Windebank et Grisold, 2008). 

Pro rozvoj toxické neuropatie je důležitý údaj 

o expozici toxické látce – o akutní expozici, trvání, 

kumulaci dávky, a to ve vztahu k incidenci a tíži 

neuropatie (Burns et Mauermann, 2011). Při EMG 

vyšetření se nejčastěji prokáže distální na délce vlá-

ken závislá axonální polyneuropatie. Může se však 

prokázat i toxická senzitivní ganglionopatie, de-

myelinizační typ neuropatie či mononeuropatia 

multiplex (Albers et Teener, 2006) (tabulka 3).

Na podkladě elektrofyziologického vyšet-

ření je toxické neuropatie možno dělit na mo-

torické neuropatie či neuropatie s převahou 

postižení motorických vláken (a to se snížením 

či bez snížení rychlosti vedení motorickými vlák-

ny), na senzitivní neuropatie (a neuronopatie), 

na smíšené senzitivně-motorické neuropatie 

a mononeuritis multiplex či asymetrické neu-

ropatie (tabulka 4 – motorické (Amato et Russel, 

2008), tabulka 5, tabulka 6).

Většina toxických neuropatií je alespoň 

částečně reverzibilní, a to za předpokladu, že je 

neuropatie diagnostikována zavčas a expozice to-

xické látce rychle ukončena. Výjimkou jsou senzi-

tivní neuronopatie (postižení gangliových buněk 

spinálních a senzitivních ganglií), u kterých nedo-

chází k výraznější regresi příznaků ani po rychlém 

přerušení expozice neurotoxinu (Bleecker, 1994).

V průmyslové neurologii a neurotoxikologii 

jsou neuropatie způsobené expozicí těžkým 

kovům, chemickým sloučeninám a biologickým 

látkám.

Těžké kovy
Olovo

Chronická expozice olovu (anorganické i or-

ganické sloučeniny) se vyskytuje při výrobě au-

tobaterií, u svářečů, ve stavebnictví (demolice), 

v gumárnách, při výrobě plastických hmot, v ra-

finériích, při těžbě rud, výrobě olovnatého skla, 

v metalurgii, při výrobě barev. Tetraetylolovo bylo 

používáno jako antidetonační přísada benzinu. 

Koncetrace olova v pitné vodě či v atmosféře je tak 

nízká, že nevede ke vzniku postižení nervového 

systému. U dětí bývá častěji postižen CNS (ence-

falopatie s poruchou učení) a u dospělých dochá-

zí k rozvoji periferní neuropatie axonálního typu 

s převahou postižení motorických vláken. Na hor-

ních končetinách dochází k výraznějšímu oslabení 

dorzální flexe než volární flexe ruky i prstů, takže 

Tabulka 3. Toxické neuropatie – typ poškození PNS

Typ poškození PNS Příklady

Axonální léze „dying back“ – n-hexan, sirouhlík, arzén, taxany

Myelinopatie Tellur, hexachlorofen

Neuronopatie Metylrtuť, platina, doxorubicin

Smíšené léze Axon a myelin

Kombinované léze Neuropatie a myopatie - chlorochin

Tabulka 4. Motorické neuropatie či neuropatie s výraznějším postižením motorických než senzitivních vláken

Toxické neuropatie Neuropatie jiného původu

Arzén Syndrom Guillain-Barré

Sírovodík Chronická zánětlivá demyelinizační polyneuropatie

N-hexan CMT 2 (Charcot-Marie-Tooth)

Metyl-N-butyl keton Dysimunitní neuropatie

Perhexilin Lymeská neuroborrelióza

Saxitoxin (Na-kanály) Vaskulitis

Tabulka 5. Senzitivní neuropatie a neuronopatie

Toxické neuropatie Neuropatie jiného původu

Cisplatina Hereditární (Friedreichova ataxie)

Etylalkohol Zánětlivé (Miller-Fisherův syndrom, Lymeská neu-

roborrelióza)

Thallium Nutriční

Metronidazol Paraneoplastické (bronchiální karcinom)

Nitrofurantoin

Talidomid

Pyridoxin

Tabulka 6. Mononeuritis multiplex či asymetrické neuropatie

Toxické neuropatie Neuropatie jiného původu

Olovo Hereditární (HNPP)

Trichloretylen Zánětlivé (diabetická amyotrofie, bolestivá amyotrofie Parsonage-Turner,  multi-

fokální motorická neuropatie, západonilská horečka)

Toxic oil syndrom

L-Tryptofan

Porfyrie

Dapson
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stav imituje lézi n. radialis. Na dolních končetinách 

je oslabení dorzální flexe nohou, takže je pode-

zření na oboustrannou lézi n. peroneus. Jsou však 

přítomny i celkové příznaky – úbytek hmotnosti, 

bolesti břicha, nechutenství, únava. Na nehtech 

se vyskytují Meesovy proužky (bělavé transver-

zální linie) a jsou změny na gingivách (Umapathi 

et Chaudry, 2005). V laboratoři se prokazuje mikro-

cytární a hypochromní anémie, bazofilní tečkování 

erytrocytů, zvýšená hladina kyseliny delta-ami-

nolevulové a koproporfyrinu. Je zvýšená hladina 

olova v krvi i výdej v moči (za 24 hodin). Léčbou je 

zástava expozice olova a aplikace chelátů s mobili-

zací olova (chelátová sloučenina – calcium disodi-

um etylenamin tetraacetát) (Wu et al., 2013).

Thallium
Používá se jako insekticidum či roden-

ticidum. Při výrobě a použití může docházet 

ke chronické expozci a nárazově akutní intoxi-

kaci. Kromě toho jsou popsány i případy into-

xikace v sebevražedném či vražedném úmyslu 

(Pelclová et al., 2009). Ke vstupu thallia dochází 

perorální cestou. Akutní intoxikace se projevuje 

gastrointestinálními příznaky, rychlým rozvojem 

akutní senzitivně-motorické polyneuropatie (při-

pomíná syndrom Guillain-Barré), je však velmi 

bolestivá, dochází k poruše vědomí, edému plic 

(non-kardiogenní) i k úmrtí. U delší expozice 

thallia (týden a více) se rozvíjí polyneuropatie 

s výraznou ataxií, choreatickými pohyby, auto-

nomními příznaky, allopecií i Meesovými prouž-

ky na nehtech. U chronické expozice je v popře-

dí senzitivně-motorická distální polyneuropatie 

a extrapyramidové příznaky. U akutní intoxikace 

má léčebný efekt kalium ferrokyanid – zabrání 

vstřebání thallia ze střeva. Chelátové sloučeniny 

se neuplatňují. Důležité je zajištění dostatečné 

diurézy (Amato et Russel, 2008).

Arzen
Vyskytuje se v kontaminované vodě, při sva-

řování, je součástí různých léčitelských mastí 

(Čína, Indie), používá se rovněž ve vražedném 

úmyslu. Akutní intoxikace arzenem vede k roz-

voji těžké motoricko-senzitivní polyneuropa-

tie v průběhu 5–10 dnů, s palčivými bolestmi 

končetin, akroparézami, gastrointestinálními 

příznaky (Wu et al., 2013). Bývá přítomna insta-

bilita autonomních funkcí, nutnost umělé ven-

tilace a je vysoká mortalita. Chronická intoxikace 

arzenem vede k distální senzitivně-motorické 

polyneuropatii, bývá rovněž tenká kůže, četné 

pigmentace, Meesovy proužky, kardiomegalie, 

hepatomegalie, renální selhání. Bývá anémie 

s bazofilním tečkováním erytrocytů, zvýšená 

koncentrace arzénu v krvi, moči, ale také ve vla-

sech a nehtech. V léčbě akutní i chronické in-

toxikace se používá dimerkapto-propansulfát, 

dimerkapto-sukcinát či dimerkaptol (Hall, 2002).

Rtuť
Používá se při výrobě baterií, fungicid, při 

zpracování kůží. Při znečištění životního prostře-

dí včetně vysoké koncentrace rtuti v mořských 

rybách došlo k hromadnému výskytu otrav s po-

stižení CNS i PNS (Minimata, Japonsko, 1961). 

Páry kovové rtuti jsou toxické a toxicitu vykazují 

organické i anorganické sloučeniny rtuti. Vstup 

do organizmu je nejčastěji per os, dále přes kůži 

i dýchacími cestami (páry kovové rtuti). Akutní 

intoxikace rtuti se projevuje psychickými změ-

nami se zmateností, agitovaností, tremorem, 

brněním rukou a nohou v rámci distální po-

lyneuropatie. Subakutní intoxikace rtuti mívá 

čistě motorickou axonální polyneuropatii s pa-

rézami a atrofiemi svalů. Chronická expozice 

rtuti se projeví bolestivou axonální senzitivně-

-motorickou distální polyneuropatií. Vyskytují 

se rovněž kožní změny – skvrnitý exantém, 

hyperkeratóza, dále opacity v čočce, nefrotický 

syndrom. Základem terapie je přerušení expo-

zice rtuti. Použití chelátů (penicillaminu) nemá 

jednoznačný efekt (Morrison et Chaudry, 2012).

Chemické sloučeniny
Akrylamid

Jedná se o vinyl monomer používaný v prů-

myslu při výrobě polyakrylamidu. Ten je již neto-

xický. Akrylamid se do organizmu dostává per os, 

kůží i inhalací. Klinicky se projevuje iritací kůže, 

erytémem dlaní, deskvamací kůže, hyperhidró-

zou i akrohypestezií. Je celkem dobře zachována 

citlivost na dotek, bolest a termické podněty, ale 

je těžce postiženo vibrační čití a propriocepce. 

Při EMG vyšetření se zjišťují snížené amplitudy 

sumačního svalového akčního potenciálu (při 

motorické neurografii) a nevýbavné odpovědi 

při stimulaci senzitivních nervů. Při biopsii nervu 

se nachází výrazná axonální degenefrace silných 

myelinizovaných vláken s výrazným edémem 

lokalizovaným paranodálně (Dobbs, 2009).

Sirouhlík
Používá se v gumárenství, při výrobě barev 

a celofánu. Dostává se do organizmu přes kůži 

či inhalací. Akutní intoxikace má v popředí psy-

chické změny. U chronické intoxikace se rozvíjí 

distální senzitivně-motorická polyneuropatie 

s poruchou čití akrálně, brněním, nevelkými atro-

fiemi akrálních svalů. Biopsie nervu (výsledky 

pouze u experimentálních zvířat) vykazuje na-

hromadění neurofilament a otoky axonů (Albers 

et Teener, 2006).

Organofosfáty
Používají se jako bojové látky již od dob 

1. světové války, dále jako pesticida, insekticida, 

při výrobě plastů a při zpracování nafty. Působí 

výraznou inhibici acetylcholinesterázy a násled-

ně dochází k výrazné akumulaci acetylcholinu 

na cholinergních synapsích. Cholinergní synapse 

jsou jednak v CNS, jednak v PNS, jsou to synapse 

muskarinového a nikotinového typu. Na podkla-

dě centrálního působení organofosfátů se obje-

vuje anxieta, ataxie, záchvaty i psychické změny 

a stav může vyústit v koma. Z muskarinových pří-

znaků je to nauzea, zvracení, křeče v břiše, průjem, 

bradykardie, edém plic. Z nikotinových příznaků 

se vyskytují celková slabost i fascikulace. Po 7–8 

dnech expozice se rozvíjí senzitivně-motorická 

distální polyneuropatie s postižení těch nejdelších 

vláken a dále i myelopatie. Ve 30. letech v době 

prohibice se v USA objevila epidemie intoxikací 

organofosfáty. Výrobce pašovaného alkoholu 

z Jamajky chtěl vylepšit chuť alkoholu a místo 

dosavadního extraktu zázvoru (Jamaica ginger 

extract = Jake) použil triortokresylfosfát. Z této 

záměny vznikla epidemie distální axonální neuro-

patie a myelopatie, která postihla snad až 100 000 

osob a projevila se atrofiemi svalů na DK s pa-

rézami („Jake leg“) (Morrison et Chaudry, 2012). 

Vzhledem k tomu, že organofosfáty působí také 

na neuromuskulární ploténku, objevují se po in-

toxikaci poruchy neuromuskulárního přenosu. 

Organofosfáty se používají jako suicidální pro-

středky (Srí Lanka) (Dobbs, 2009).

Hexakarbony
Používají se jako čistidla a rozpouštědla v do-

mácnosti i v průmyslu (N-hexan, N-metyl-butyl-

keton). Vstup toxinu je přes kůži, ale rovněž per 

os či dýchacím traktem. Vzniká senzitivně-moto-

rická distální polyneuropatie, která se projevuje 

postupným rozvoj akrohypestezie, pak nastupují 

bolesti lýtek a pak rozvoj paréz (Sendur et al., 

2009). Biopsie nervu prokáže demyelinizační typ 

léze se zmnožením mikrofilament a otoky axonů, 

které působí až gigantickým dojmem. V EMG 

jsou výrazně snížené amplitudy motorických 

i senzitivních odpovědí i evokovaných potenci-

álů. Poměrně méně častý je výskyt parciálních 

bloků vedení (Pastore et al., 2002). Po vyřazení 

z expozice hexakarbonů se do 2 týdnů upravují 

psychické projevy, postižení periferních nervů 

pokračuje ještě asi 2–4 měsíce po ukončení ex-

pozice. Častým následkem bývá distální poly-

neuropatie s nevelkou spasticitou.



196

Neurologie pro praxi | 2013; 14(4) | www.neurologiepropraxi.cz

Přehledové články

Biologické látky
Autoimunitní polyradikuloneuropatie 
u pracovníků na jatkách

V roce 2007 byl popsán nový typ neuropatie 

– autoimunitně podmíněná polyradikuloneu-

ropatie – u pracovníků na jatkách v Minnesotě 

a Indianě. Mozky poražených vepřů byly od-

straňovány z nitrolební dutiny proudem vody 

pomocí unikátní kompresní techniky. Přitom 

vznikal na pracovišti aerosol obsahující částeč-

ky vepřového mozku (Adjemian et al., 2009). 

U pracovníků v tomto prostředí se objevily jak 

centrální nervové příznaky (nap. transverzní my-

elitis či meningoencefalitis), tak i polyradikulo-

neuropatie. Ta se projevila především poruchami 

čití na končetinách a neuropatickou bolestí. Při 

elektrofyziologickém vyšetření se prokázala jak 

segmentální demyelinizace, tak axonální dege-

nerace. Při biopsii nervu byly nalezeny perivas-

kulární zánětlivé infiltráty. Léze byly převážně 

lokalizovány jak v oblasti kořenů, tak ve spinál-

ních gangliích a rovněž v terminálních úsecích 

nervů. V séru těchto pracovníků byly prokázány 

specifické IgG proti nervové tkáni. Byla ukončena 

expozice aerosolu a většina nemocných byla lé-

čena imunomodulací. U všech pak došlo k úpra-

vě neuropatie (Lachance et al., 2010). Převaha 

postižení v oblasti kořenů a pak zase terminál-

ních větví svědčí pro poruchu krevně nervové 

bariéry, která má právě v této lokalizaci nejvyšší 

permeabilitu (Tracy et Dyck, 2011).

V České republice existuje celá řada provozů, 

kde pracovníci přicházejí do kontaktu s chemic-

kými látkami, avšak příslušné expoziční normy 

jsou přísné a jsou přesně dodržovány. V letech 

1994–2009 bylo v České republice hlášeno 7 569 

neurologických profesionálních onemocnění, což 

představovalo 26,1 % všech profesionálních one-

mocnění hlášených za toto období. Daleko velkou 

většinu však tvořily mononeuropatie na podkladě 

přetížení či vlivem vibrací, neuroinfekce představo-

valy jen malý podíl (152 případů) a chronické intoxi-

kace byly hlášeny pouze u 7 mužů. Vždy se jednalo 

o encefalopatii (organický psychosyndrom), a to 

u 6 v důsledku expozice toluenu a u jednoho o es-

tery kyseliny dusičné. Toxická polyneuropatie pro-

fesionálního původu se za toho období nevyskytla 

(Fenclová et al., 2012). S toxickou polyneuropatií při 

expozicí těžkých kovům či jiným chemickým lát-

kám se však v běžné praxi setkáváme u náhodných 

otrav, u narkomanů, ale také v případech sebevra-

žedných pokusů či v kriminálních situacích (vraždy).
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