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Neuropaticka bolest patfi mezi jedny z nejhife é¢itelnych bolestivych stavi. Rada béznych analgetik je v jeji 1é¢bé netcinna.
V terapii do popfredi vstupuji predevsim léky ze skupin antikonvulziv, antidepresiv, opioidd se zvysenou afinitou k neuro-
patické bolesti a posledni dobou i nové topické formy Iéciv. Vyskyt neuropatické bolesti se exponencialné zvysuje s vékem
pacientd, zaroven se viak i snizuje tolerance pacientd k antineuropatické lé¢bé. Velkym ptinosem v [é¢bé neuropatické bolesti
bylo vytvoreni jednotnych doporucenych postupl EFNS, ze kterych nasledné vychazi doporuceni narodni. Mezi nejcastéjsi
formy neuropatické bolesti patii polyneuropatie, neuralgie trojklaného nervu, postherpetické neuralgie, ptipadné centralni
neurogenni bolesti.
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Treatment of neuropathic pain

Neuropathic pain is one of the most difficult-to-treat pain conditions. Numerous common analgesics are not effective in treating
it. Drugs from the groups of anticonvulsants, antidepressants, opioids with an increased affinity to neuropathic pain, and, recently,
new topical dosage forms have been at the forefront of treatment. The occurrence of neuropathic pain increases exponentially
with patient age; at the same time, however, tolerance of patients to antineuropathic treatment decreases. A major benefit in
treating neuropathic pain has been the development of uniform EFNS guidelines based on which national guidelines are sub-
sequently developed. The most common forms of neuropathic pain include polyneuropathy, trigeminal neuralgia, postherpetic

neuralgia or central neurogenic pain.
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Neuropatickd bolest vznika poskozenim
nebo onemocnénim somatosenzorického sys-
tému. Podle lokalizace poskozeni délime neuro-
patickou bolest na centrélni, vznikajici poskoze-
nim centralniho nervového systému, a perifernt,
vznikajici v disledku periferni nervové léze.

Podle vzniku rozliSujeme bolest stimulova-
nou a bolest spontanni. Mezi stimulované bolesti
patff alodynie (bolest vyvolana podnétem, ktery
ji za normalnich okolnosti nevyvolavd) a hype-
ralgezie (snizeni prahu pro bolest v postizené
oblasti). Stimulus mGze byt mechanicky, termicky

nebo chemicky. Spontdnnibolest mdze byt bud

trvald (vétsinou pélivd) nebo paroxyzmalni (vét-
Sinou bodava, vystrelujici). Parestezie a dyseste-
zie mohou byt sponténni ¢i vyvolané stimulem.
Spontanni a vyvoland bolest se ¢asto u nemocné-

ho kombinuji. Spontanni bolest zjistime anamne-
sticky, kdezto vyvolanou bolest oziejmf senzitivni
stimulace béhem objektivniho vysetfeni citlivosti.
Neuropatickd bolest je vzdy ohranicena pfislus-
nou inerva¢ni oblasti a byva spojena se senzitiv-
nim deficitem, hyperpatif a alodynii. Neuropaticka
bolest mUze ¢asové navazovat na neurogenni
|ézi, stejné tak se viak mUze objevit s ¢asovou
prodlevou. Pacienti nej¢astéji charakterizuji bolest
jako: ostrou, palcivou, vystfelujici nebo bodavou.
Velmi ¢asto je udavano no¢ni zhorseni bolesti.

Incidence neuropatické bolesti se u evrop-
ské populace udava asi 7-8%, s vékem riziko
vzniku neuropatické bolesti exponencidlné na-
rasta (Bouhasoira et al.,, 2008).

Prestoze se v poslednich letech objevila
fada poznatkU z této oblasti, pfesna patofyzio-

logie vzniku neuropatické bolesti neni zndma.
Dulezitym faktorem je neuronaini hyperexci-
tabilita primarné perifernich nervovych struk-
tur, kterd mUZe naslednou senzitaci ovliviiovat
i struktury centralni. Na molekuldrni drovni do-
chézi ke zménam v uvolnovani rliznych chemic-
kych substanci, indukci novych gend, upregulaci
jontovych kandll na receptorech a nasledné
ovlivnéni receptorové aktivity, aktivace mlcicich
receptord apod.

Lécba neuropatické bolesti je ¢asto velmi
obtizna, terapeutickd odpoveéd na jednotlivé Ié-
ky je nepfedvidatelnd a velmi individudlni. Tato
nejednotnost vedla ke vzniku réznych metodic-
kych pokynd, ¢asto se od sebe vyrazné lisicich.
K ur¢itému sjednoceni doslo v roce 2006, kdy
Evropska federace neurologickych spole¢nosti
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Tab. 1. Zdkladni projevy polyneuropatii

1. iritacni senzitivni projevy

rizné parestezie a dysestezie, pocinaje mravencenim pres péleni
a brnénf az po rlizné intenzivni bolest

2. zanikové senzitivni pfiznaky

hypestezie az anestezie

3. iritacni motorické pfiznaky
koncetinach

stazeni svall aZz bolestivé kifece zvlasté s maximem na dolnich

4. zanikové motorické priznaky

snizeni az vymizeni napinacich manévrd (Slachookosticové reflexy),
maxima na akrdlnich oblastech dolnich koncetin, chabé parézy
distalnich svalt dolnich koncetin

(EFNS) vydala prvni metodické pokyny, které by-
ly v roce 2009 aktualizovany (Attal et al., 2009).
Doporucené postupy EFNS pfinasi velmi prehled-
ny souhrn Ucinnosti jednotlivych lékd vychézejici
z vysledkd EBM (mediciny zaloZené na dlikazech).
Ceské doporuc¢ené postupy lécby neuropatické
bolesti jsou dostupné na webovych strankach
Ceské neurologické spolec¢nosti CLS JEP www.
czech-neuro.cz.V doporucenych postupech jsou
léky fazeny podle predpoklddaného pfinosu a rizik
naléky 1,2,a 3.volby.

Lécba silné neuropatické bolesti by méla
byt predevsim komplexni, vedle Uc¢inné farma-
koterapie by méla zahrnovat i fyzikalnf terapii,
psychoterapii ¢i vhodné invazivni |é¢ebné
pristupy. Tito pacienti jsou vétSinou odesilani
na specializované ambulance bolesti.

Postherpeticka neuralgie (PHN)

PHN vzniké po infekénfm onemocnéni vi-
rem herpes zosteru, postihuje predevsim starsi
a imunokompromitovanou populaci.

Mezi Iéky prvnf linie fadi metodické pokyny
gabapentin, pregabalin, TCA (tricyklickd antide-
presiva — amitriptylin, klomipramin, imipramin,
nortriptylin) a lidokainové naplasti, k 1ékdim druhé
volby patff koncentrovany kapsaicin a opioidy.

Antikonvulziva

Nejcastéji pouzivanym lékem této skupiny
je gabapentin. Pro dosazeni jeho maximalniho
analgetického efektu je doporucovano dosazeni
Uvodni davky 1800-2400 mg denné, teprve pfi
dostate¢ném analgetickém efektu je mozno
tuto davku sniZit na ,udrzovacich” 900 mg den-
né. Dalsim oblibenym antikonvulzivem je pre-
gabalin s U¢innou davkou 300-600mg denné
poddavanych ve dvou dennich davkach. Skupina
TCA se v soucasné dobé pouziva v klinické praxi
jiz minimalné pro vysoky vyskyt nezddoucich
Ucinkd. Z lokalnich lé¢ebnych agens je dopo-
rucovan jako 1€k 1. volby 5% lidokain v ndplasti.
Vyhodou lidokainovych naplastf je pfedevsim
velmi dobra tolerovatelnost pacientem. Velmi

zajimavou lé¢bou se zda byt i koncentrovany
8% kapsaicin, ten je v soucasné dobé fezen mezi
léky 2. volby. Mechanizmus Ucinku tohoto na-
plastového pfipravku je v dlouhodobém rever-
zibilnim znecitlivéni nociceptord exprimujicich
vaniloidni receptor TRPV1 v epidermis a rever-
zibilnim snizenf hustoty nervovych vlaken v epi-
dermis. Tento Ucinek vede k ulevé od bolesti
do dvou dnU a pretrvavé fadu tydnd az mésicd.
8% kapsaicin je kromé postherpetické neural-
gie indikovan u veskeré periferni neuropatické
bolesti s vyjimkou diabetické polyneuropatie.
Analgeticky efekt po jednordzové 60minutové
aplikaci pretrvava 3—-6 meésicu.

Mezi systémove podavané Iéky 2.a 3. volby
patif slabé opioidy zastoupené predevsim trama-
dolem a silné opioidy. Z nich nedcinngjsi v lécbé
neuropatické bolesti se jevi oxycodon, tapentadol,
pfipadné buprenorphin. Oxycodon Ize s vyho-
dou pouzivat v kombinovaném Iéku oxycodon/
naloxon s vyrazné nizsim vyskytem nezadoucich
Ucinkl ze strany gastro-intestinalniho traktu.
Farmakologicky opioidni medikace nemé stropovy
efekt, v klinické praxi se vsak obvykle drzime maxi-
malni denni davky odpovidajici 160 mg morfinu.

Periferni polyneuropatie

Vétsina chorob postihujicich periferni nervo-
vy systém mUze zpUsobovat bolestivou periferni
neuropatii. Polyneuropatie réznych etiologii majt
nékteré spolecné zakladni projevy.

Diabetické neuropatie
Jednoznacné nejcastéjsi pricinou polyneu-
ropatii je diabetes mellitus. Bolestivé forma
periferni polyneuropatie postihuje asi 11-20%
viech diabetikd. Riziko jejiho vzniku vyrazné
stoupa s vékem pacientl. Diabetické neuropatie
tvori rliznorodou skupinu poruch, které mohou
byt jak symetrické, tak i fokalni. Postizeni zacina
v akrélnich oblastech dlouhych nerv(, proto
pacient nejdfive pocituje vypadky Citi v prstech
na nohou. Postizenf se postupné i kranialnim

smérem, bolest dostavé ,ponozkovitou” nebo
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vyse ,podkolenkovitou” az ,puncochovitou”
lokalizaci. Pfi neurologickém vysetfeni nacha-
zime poruchy Citi pro teplo a bolest a poruchu
vibra¢niho ¢iti. Zakladnim Ié¢ebnym opatfenim
v pfipadé diabetické neuropatie je kompenzace
diabetu. Ostatni Ié¢ba se od terapie u jinych
pficin neuropatif nelisi.

Alkoholova neuropatie

Alkoholova neuropatie postihuje pfiblizné
10% alkoholik. Spole¢né s cukrovkou se jed-
na o dvé nejastéjsi pficiny vzniku neuropatil.
Prvnim symptomem je parestezie, kterd po-
stupem Casu prechazi v ostrou, palc¢ivou bolest
lokalizovanou do dolnich koncetin. Jen vyjimec-
né byvaji postizeny koncetiny horni. V prvnich
stadiich prevazuje postizeni nemyelinizovanych
nervovych vlaken projevujici se poruchou tepel-
ného ¢itf. Postizent silnych senzorickych vidken
je v pocatecnich stadiich ojedinélé.

Zakladnim terapeutickym krokem je abstinen-
ce od alkoholu a dodrZovani dietnich opatfent.

HIV zplGsobena neuropatie

Infekce HIV velmi ¢asto zpUsobuje réizné
formy neuropatie, jeji incidence u HIV pozitiv-
nich pacient dosahuje 28 %. Postizeni obvykle
zacina na dolnich koncetindch v oblasti plosek
nohou. Vzhledem k imunosupresi pacientl je
polyneuropatie ¢asto doprovazena infekci her-
pes zoster. Cytomegalova infekce mize zpUsobit
velmi bolestivou lumbosakraini polyradikulopatii
vedouci az k paraplegii.

Lécba

Polyneuropatie maji bez rozdilu vyvolavajic
pficiny (diabetické, HIV, toxické a jiné) obdobny
klinicky obraz i reakci na Ié¢bu. Zékladni lécebné
opatfen (tam, kde je to mozné) spociva v od-
stranéni vyvolavajici pficiny nebo minimalizace
jejiho vlivu. V oblasti farmakoterapie pouzivéame

predevsim antidepresiva a antikonvulziva.
Léky 1. volby

Antidepresiva

Mezi antidepresiva prvni volby pouzivané
v [é¢bé polyneuropatické bolesti jsou TCA @@mi-
triptilyn, notriptilyn, imipramin, clokipramin) a mo-
derni antidepresiva ze skupiny SNRI. Venlafaxin
prokazal ve tfech studiich u pacient( s bolestivou
neuropatif dostatecny Ucinek, i kdyZ o néco nizsf
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nez imipramin. Z nezadoucich ucinkd se objevily
predevsim gastrointestindini obtize, vysoky krevni
tlak a zmény na EKG. Efektivita duloxetinu byla
srovnatelna s gabapentinem a pregabalinem. Tyto
léky byly pdvodné vyvinuty jako antikonvulziva,
Ucinkuijf na principu modulace kalciovych kanald.
Analgeticky efekt SSRI antidepresiv prokdzan nebyl.

Antikonvulziva

Efekt pregabalinu v 1é¢bé polyneuropatie
potvrdilo nékolik studi, nékteré s negativnim vy-
sledkem pro dévku 150 mg/denné, aviak s velmi
dobrym efektem pro davku 300-600 mg/denné.
Daldi studie prokdzaly stejny analgeticky efekt
gabapentinu a nortriptylinu (plvodné vyvinut
jako antidepresivum). Nezddouci ucinky byly
ojedinélé. Vysledky studif pro karbamazepin byly
nejednotné, velké randomizované studie v3ak

efekt u polyneuropatie neprokazaly.
Léky 2. a 3. volby

Opioidy

Prokézany analgeticky efekt maji oxykodon,
tramadol, buprenorfin a zejména na trhu nové
dostupny tapentadol. Z nezddoucich Ucinkd byly
zaznamenany predevsim nauzea a obstipace, které
se v pifpadu pouZziti tapentadolu nebo kombino-
vaného preparatu oxykodon/naloxon vyskytuj
minimalné. Dobry analgeticky Ucinek tapentado-
lu v [é¢bé neuropatické bolesti pravdépodobné
souvisi s jeho dudinim principem Ucinku, kdy se
chové jako p opioidniagomista a zaroven ovliviiuje

zpétné vychytavani noradrenalinu v CNS.
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Neuralgie trojklaného nervu

Neuralgie nervus trigeminus je charak-
terizovana kratkymi jednostrannymi atakami
ostré palcivé bolesti typu elektrického vyboje.
Rozlisujeme dva zdkladni typy — trigeminaln{
neuralgie (dfive primarni ¢i esencidini) a bo-
lestiva trigeminalni neuropatie (dfive sekun-
darnf).

Mezi léky prvni volby patii carbamazepin
a oxcarbamazepin. UZiti carbamazepinu je limi-
tovano castym vyskytem nezadoucich Gcinkd
(zévraté, ospalost, rozostfené vidéni) a farma-
kologickymi Iékovymi interakcemi. Proto pfi na-
sazovani tohoto |éku je nutnd postupna titrace
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predevsim tramadolu, oxycodonu, buprenorfi-
nu (Attal et al,, 2006). Velmi dobry analgeticky
efekt md i tapentadol, ktery je v soucasné dobé
dostupny jak v retardované formé, tak i ve formé
s rychlym nastupem ucinku.
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Centralni neuropaticka bolest

Mezi nej¢astéjsi priciny centrdlni neuro-
patické bolesti patfi cévni mozkové piihody,
skleréza multiplex a traumatické poskozenf
michy. Centralni neuropatickd bolest je lo-
kalizovana v neuroanatomicky definované
oblasti s ¢adste¢nym nebo kompletnim senzi-
tivnim deficitem, ¢asto jsou pfitomny projevy
hypersenzitivity.

K Iékdm 1. volby jsou dle doporuceni
EFNS fazeny pregabalin, gabapentin a ami-
triptylin. U¢inné jsou zejména vysoké davky
amitriptylinu (az 150 mg/denné), bohuzel jeho
uzivani je omezeno vysokym vyskytem ne-
z&doucich ucinkd (ospalost, zavraté, sucho
v Ustech), proto jej fada lékafd jako lék prvni
volby nepouziva.

V pfipadé nedostatec¢ného efektu jsou indi-
kovény léky 2. volby.

K nim se fadi slaby opioid tramadol a silné
opioidy s prednostni afinitou k neuropatické
bolesti (Attal et al., 2006).

V piipadé neuspéchu vyse uvedenych lék
Ize vyzkouset léky 3. volby. Mezi né patf{ lamotri-
gin a kanabinoidy.

Zaver

Lécba neuropatické bolesti ma vlastni speci-
fika. V nasich ordinacich se vsak diky staruti po-
pulace budeme s timto typem bolesti setkavat
stale Castéji. Pri lé¢bé neuropatické bolesti hraje
velmi vyraznou roli doba od prvniho vyskytu
bolesti do zahajeni terapie. Sance na ovlivnéni
letitych bolesti je minimaln.
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