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Tapentadol hydrochlorid je nové silné opioidni analgetikum, které fadime mezi
tzv. atypické opioidy. Princip uc¢inku spociva nejenom ve vazbé na opioidni receptory,
ale ovliviuje i zpétné vychytavani noradrenalinu. To mu dava unikatni vlastnosti. Ma
velmi dobry efekt i u neuropatické bolesti, vynikd nizkym vyskytem nezadoucich ucinkd.
Diky malé vazbé na plazmatické bilkoviny a obchazenim systému CYP 450 tapentadol
hydrochlorid minimalné vstupuje do Iékovych interakci. Tapentadol hydrochlorid je
dostupny jak v retardované formé, tak i ve formach s rychlym nastupem ucinku.

Klicova slova: tapentadol hydrochlorid, akutni bolest, chronicka bolest, bezpeénost,
nezadouci Ucinky, neuropaticka bolest.

Tapentadol hydrochloride in treating acute and chronic pain

Tapentadol hydrochloride is a novel, potent opioid analgesic that is classified as an
atypical opioid. The principle of action consists not only in binding to opioid receptors,
but also in affecting noradrenaline reuptake. This lends the drug unique properties. It
has a very good effect in neuropathic pain, with an outstandingly low rate of adverse
effects. Due to its low binding to plasma proteins and bypassing the CYP450 system,
tapentadol hydrochloride is only minimally involved in drug interactions. Tapentadol
hydrochloride is available both in retarded release formulation and in formulations
with a rapid onset of action.

Key words: tapentadol hydrochloride, acute pain, chronic pain, safety, adverse effects,
neuropathic pain.

Uvod

Bolest je jednim z prvnich vjem, s nimz

s vyraznym socio-ekonomickym dopadem.

Prevalence chronické bolesti v ekonomic-

se ¢lovék ve svém Zivoté setkavd a ktery
ho doprovazi po celou dobu jeho existen-
ce. Svétova zdravotnicka organizace (World
Health Organization, WHO) i Mezinarodni or-
ganizace pro studium bolesti (International
Association for the Study of Pain, IASP) definuji
bolest jako ,nepfijemny senzoricky a emocio-
nalni prozitek spojeny se skute¢nym ¢&i moz-
nym poskozenim tkani, nebo zazitek, ktery je
v terminech takového poskozeni popisovan;
bolest je vzdy subjektivni”.

Chronickd bolest patfi k nejrozsitenéj-
$im medicinskym problémim soucasnosti

ky vyspélych statech se udava kolem 20 %.
Frekvence vyskytu chronické bolesti v jed-
notlivych evropskych zemich se lisi jen mirné.
Jedna z mala celoevropskych studii, prove-
dena v roce 2006 v 15 evropskych zemich
a v Izraeli, prokdzala, Ze 19 % dospélého oby-
vatelstva md zkusenosti s dlouhodobou bo-
lesti. Studie ze severskych zemi hovoli o 24,2%
vyskytu chronické bolesti v Norsku a 20,2%
vyskytu ve Svédsku. Nejnizsi vyskyt je ve
Spanélsku, Irsku a ve Velké Britanii (12-30 %),
nejvyssi naopak v Itdlii, Polsku a v Norsku
(26-30 %). Toto procento se v dUsledku star-

130 NEUROLOGIE PRO PRAXI / Neurol. praxi. 2024;25(2)130-134 /

DECLARATIONS:

Declaration of originality:
The manuscript is original and has not been published

or submitted elsewhere.

Ethical principles compliance:

The authors attest that their study was approved
by the local Ethical Committee and is in compliance
with human studies and animal welfare regula-
tions of the authors’ institutions as well as with the
World Medical Association Declaration of Helsinki
on Ethical Principles for Medical Research Involving
Human Subjects adopted by the 18" WMA General
Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964, with
subsequent amendments, as well as with the ICMJE
Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals, updated in December 2018, including pa-
tient consent where appropriate.

Conflict of interest:

Not applicable.

Consent for publication:
Not applicable.

Authors’ contributions:
Not applicable.

Cit. zkr: Neurol. praxi. 2024;25(2):130-134
https://doi.org/10.36290/neu.2024.009
Clanek prijat redakci: 4. 12. 2023

Clanek pijat k publikaci: 1. 2. 2024

MUDr. Marek Hakl, Ph.D.
marek.hakl@volny.cz

www.neurologiepropraxi.cz


https://doi.org/10.36290/neu.2024.009

nuti populace postupné zvysuje (Breivik et al.,
2006; Muller-Schwefe, 2011).

Obdobné vysledky vykazuiji i studie pro-
vadéné u populace v Ceské republice; jedno
z mala ceskych sledovani uvadi, ze bolest je
pfic¢inou asi 20 % navstév u praktického lékafe
(Skala, 2008).

Déleni chronické bolesti

Nociceptivni bolest

Nociceptivni bolest vznika podrazdénim
nociceptord zahrnujicich nocisenzory (volna
nervova zakonceni ve tkanich, kterd se aktivuji
pouze pfi bolestivé stimulaci), mechanosen-
zory (Vaterova-Paciniho téliska) a polymo-
dalni receptory (reaguji na teplo a na chlad).
Podle umisténi receptoru rozliSujeme bolest
somatickou a viscerdlni. K nociceptivni bolesti
fadime bolesti pohybového aparatu (osteoar-
trézy, artritidy, degenerativni zmény patere),
bolesti vnitfnich organt a vétsinu stavi akutni
bolesti. Ve farmakoterapii nociceptivni bolesti
jsou léky prvni volby analgetika.

Neuropaticka bolest

Neuropaticka bolest je zplisobena lézi ne-
bo dysfunkci somtosenzorického nervového
systému. Podle lokalizace poskozeni délime
neuropatickou bolest na centralni, vznikajici
poskozenim centrdlniho nervového systému
(CNS), a periferni, ktera vznika v disledku pe-
riferni nervové léze.

Podle jiného déleni rozliSujeme neu-
ropatickou bolest stimulovanou a bolest
spontanni. Mezi stimulované bolesti patii
alodynie (bolest vyvolana podnétem, kte-
ry ji za normalnich okolnosti nevyvolava)
a hyperalgezie (snizeni prahu pro bolest
v postizené oblasti). Spontanni bolestivé
stavy délime podle pribéhu v ¢ase na
kontinuadlni, intermitentni a paroxysmalni.
Neuropatickd bolest je obvykle ohranicena
prislusnou inervacni oblasti a byva spo-
jena se senzitivnim deficitem, hyperpatii
a alodynii. Neuropaticka bolest mize ca-
sové navazovat na neurogenni |ézi, stejné
tak se vSsak mlze objevit s ¢asovou pro-
dlevou. Pacienti nejcastéji charakterizuji
bolest jako ostrou, palcivou, vystielujici
nebo bodavou. Velmi ¢asto se uvadi no¢ni
zhorseni bolesti.
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Psychogenni bolest

U psychogenni bolesti prevazuje psychic-
kd komponenta. Pfedevsim u depresivnich
poruch a nékterych neuréz je bolest soma-
tickou projekci primarnich obtizi. Nej¢astéji
si pacienti stézuji na bolesti bficha a zad.
Zaklad lécby tvoii psychofarmaka a psycho-
terapie.

Smisena bolest

Smisend bolest zahrnuje stavy, na kterych
se podili vice predchozich typ0 bolesti. V praxi
se nejc¢astéji setkdvdme se syndromem bo-
lesti po neuspésné operaci bederni patefe
(Failed Back Surgery Syndrome, FBSS). V ob-
lasti zad trpi pacienti nociceptivni slozkou
bolesti, v distribu¢ni oblasti postizenych
nervovych kofenl naopak pfevazuje slozka
neuropatickd. Mezi mozné etiologické kom-
ponenty patfi epidurdini fibréza a adhezivni
arachnoiditida. Lé¢ba se odviji od pfevazujici
ucasti jednotlivych slozek, je ¢asto velmi slo-
zitd a uplatnuji se zde i metody interven¢ni
(kaudalni blokady, neuromodulace).

Akutni bolest

Akutni bolest trva kratkodobé (fadové
dny a tydny) a je z biologického hlediska
ucelnd, protoze ma vyznam signalu nemoci
a nebezpedi a ukazuje na naruseni integrity
organismu. Pfi vyssi intenzité viak akutni
bolest pfedstavuje pro organismus velkou
psychickou zatéz. K akutni bolesti je nutno
pristupovat velmi razantné, v opac¢ném
pfipadé se rozviji nepfiznivé patofyziologické
zmény a prohlubuje se stres se vSemi dlsled-
ky. Efektivné vedena ,lécba” akutni bolesti
ma preventivni vyznam z hlediska pfechodu
do chronické bolesti. Na rozdil od chronic-
ké bolesti je akutni bolest relativné dobfre
ovlivnitelna, k jejimu odstranéni zpravidla
vede kauzalni 1é¢ba zaméfena na Upravu
poskozeni spolu s i¢innou symptomatickou
analgetickou Ié¢bou.

Nociplasticka bolest

Novym terminem v déleni bolesti je no-
ciplasticka bolest. Jedna se o bolest, ktera
vznikd v mozku diky jeho plasticité. Jeji pa-
tofyziologie je obtizné vysvétlitelna, vznika
napfiklad u fibromyalgického syndromu nebo
u chronického Gnavového syndromu.
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Chronicka bolest

Chronicka bolest patfi k nejrozsitenéjsim
medicinskym problémim soucasnosti s vyraz-
nym socio-ekonomickym dopadem. Jak jiz by-
lo zminéno, chronickd bolest se ve vyspélych
ekonomickych zemich vyskytuje v relativné
velkém procentu. Zatimco akutni bolest je
symptomem probihajici nemoci, chronicka
bolest je nemoci samou o sobé - syndromem.

Lécba chronické bolesti zahrnuje kombi-
naci farmakologickych a nefarmakologickych
lécebnych postupt. Zakladem dobré 1é¢by
bolesti je dikladna anamnéza bolesti, zahr-
nujici intenzitu, lokalizaci, projekci, vyvolava-
jici nebo zhor3ujici pfi¢iny, charakter bolesti.
Obzvlastni dliraz je kladen na farmakologic-
kou anamnézu, fyzikalni vysetfeni a znalosti
viech vyskytujicich se onemocnéni.

U dlouhodobéjsi intenzivni bolesti s pou-
hou farmakoterapii zpravidla nevystacime; je
tfeba zvolit multidisciplinarni a multioborovy
pfistup zahrnujici spolupraci odbornik( riz-
nych specializaci. V 1é¢bé uplatriujeme kombi-
naci farmakoterapie a nefarmakologickych lé-
¢ebnych metod, jako jsou interven¢nilécebné
postupy, psychoterapie, rehabilitace a dalsi.

Multidisciplindrni pistup v 1é¢bé bolesti
zahrnuje nasledujici slozky:

Opioidy

Opioidy jsou Iékovou skupinou, ktera tvofi
nedilnou soucast l1é¢by onkologické i neon-
kologické bolesti. Tradi¢ni déleni opioida
na silné a slabé bylo doplnéno délenim na
opioidy konven¢ni, vychézejicizagonismu na
p-opioidnich receptorech, a opioidy atypické,
které ovliviiuji i ostatni opioidni receptory
agonisticky pfipadné antagonisticky nebo
parcidlné agonisticky nebo které vykazuji
dualni princip ucinku. Vyhoda opioid( tkvi ve
velmi dobrém analgetickém efektu a absenci
orgénové toxicity. Hodi se tedy k dlouhodo-
bému uzivani. Nevyhodou jsou nékteré neza-
douci U¢inky, vznik tolerance a riziko vzniku
psychické zavislosti pfi nefizeném uzivani.
Pacienti uzivajici opioidni medikaci tedy musi

byt peclivé monitorovani.

Tapentadol hydrochlorid
Tapentadol hydrohlorid je U¢inna latka ze
skupiny silnych opioidd, ktera byla vyvinuta
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po nékolika desitkach let od objeveni trama-
dolu. S tramadolem ma i nékteré podobné
principy Ucinku. Tapentadol hydrochlorid se
dostal na ¢esky trh v roce 2011. Jeho uvedeni
predchézela fada klinickych studii, které slibo-
valy velmi dobry analgeticky efekt a unikatni
vlastnosti. V sou¢asné dobé mame s tapenta-
dolem hydrochloridem tedy jiz letité klinické
zkusenosti a mohu fici, Ze ve svych ocekava-
nich rozhodné nezklamal. K dispozici mame
jak retardované formy v gramézich od 50 do
250 mg, tak i rychle pusobici formy v grama-
zich 50-100 mg. Tapentadol hydrochlorid se
pomérné rychle za¢lenil do systému silnych
opioidl a zaujal vyznamné misto v systému
rotace opioidu (Schréder et al., 2010).

Tapentadol hydrochlorid je fazen mezi sil-
né opioidy nebo mezi tzv. atypické opioidy. To
znamena, ze jeho princip U¢inku neni zavisly
pouze na vazbé na opioidni receptory, aleina
jiném principu. Agonisticka aktivita na p-re-
ceptoru (MOR) zajistuje analgezii zejména pro
nociceptivni slozku bolesti a inhibice zpétné
resorpce noradrenalinu (NRI) zprostredkuje
silnou a2-agonistickou aktivitu s potencidlem
vyuziti u neuropatického typu bolesti. Tato
kombinace efektu plsobi synergickym zpu-
sobem, tedy dochézi k navyseni analgetického
efektu. Toto navyseni neni doprovézeno vyssim
vyskytem nezadoucich Gcink(, naopak, tapen-
tadol hydrochlorid ve srovnani s jinymi silnymi
opioidy vykazuje velmi nizky vyskyt nezadou-
cich ucinkd (Kozak et al., 2023).

Farmakokinetika

Tapentadol hydrochlorid je rychle vstifeba-
van; oralni biologickd dostupnost po jednorazo-
vém podani davky je kv(li rozsahlému first pass
effektu cca 32 %. Primarnim mistem metaboli-
zace jsou jatra. Prvni faze metabolizace pomoci
CYP P 450 hraje pouze minoritni roli, tapentadol
hydrochlorid nema aktivni metabolity. Diky to-
mu ho Ize pouzit i u pacientd s onemocnénim
jateriledvin (Vranova, 2023).

Lékové interakce

Tapentadol hydrochlorid se minimalné vaze
na plazmatické bilkoviny a neni metabolizovan
pres CYP 450. Vétsinové je metabolizovan glu-
kuronidizaci, tedy do lIékovych interakci vstupuje
zcela minimalné. To pfispiva k vyrazné bezpec-

nosti léku.

Bezpeclnost

Dlouhodoba bezpecnost tapentadol hyd-
rochloridu byla potvrzena v mnoha studiich.
Diky nizsi aktivité na p-receptoru plsobi tapen-
tadol hydrochlorid i mensi mnozstvi typickych
nezadoucich Géinkd. Rada studii dokazuje niz-
Siincidenci gastrointestindlnich nezddoucich
ucinka, zejména zacpy, ve srovnani s plnymi
u-agonisty, napt. oxykodonem. Snasenlivost ta-
pentadolu hydrochloridu byla v prvnich dnech
uzivani dokonce lepsi nez kombinace oxykodo-
nu/naloxonu. Incidence daldich nezadoucich
ucinkd je u tapentadolu hydrochloridu vyrazné
nizsi nez u klasickych opioidd, to se tykd i rizika
vzniku zavislosti (Vranovd, 2023).

Pozice tapentadolu
hydrochloridu v 1é¢bé akutni
bolesti

Tapentadol hydrochlorid je sice primar-
né uréen pro lé¢bu chronické neonkologické
bolesti, m{ize vsak sehrat i zajimavou roli v 1é¢-
bé bolesti akutni. Zde mohou najit uplatnéni
zejména jeho rychle nastupujici (IR) formy.
Zékladem lé¢by akutni bolesti je odstranéni
vyvolavajici pticny, jeji intenzita vsak mize
byt nepfijemna a pfi nedostate¢ném tlume-
ni mUze vést i ke komplikacim zdravotniho
stavu. IR formy tapentadolu hydrochloridu
umoznuji rychlé potlaceni bolestivého stavu.
Vhodna je zejména jejich kombinace s ne-
steroidnimi antiflogistiky (NSA). V pFipadé
predpokladané kratké dobé trvani bolesti
muzeme pouzit neselektivni NSA, v ptipadé,
ze predpokladame delsi trvani, kombinuje-
me tapentadol hydrochlorid s preferenc-
nimi NSA, napf. meloxicamem. Tato kom-
binace ptinasi pacientim vyraznou ulevu
a pfitom je zatizena minimem nezédoucich
ucinkd. V ptipadé delsiho trvani mizeme
vyuzit vytitrovanou IR davku tapentadolu
hydrochloridu k pfevedeni na tapentadol
s postupnym uvolfovanim (SR). Tapentadol
nabidne kvalitni analgezii svym dudlnim
principem ucinku, NSA potom potencuje
jeho analgeticky efekt a pokryje zanétlivou
komponentu bolesti. Toto se mlze uplatnit
napfiklad u pourazové bolesti, bolesti po
drobnych chirurgickych zékrocich nebo tre-
ba u akutnich bolesti pohybového aparatu.
IR formy tapentadolu jsou také vhodné ja-
ko zachranna medikace vSude tam, kde dojde
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k akutnimu zhor3eni chronického bolestivého
stavu. Optimalné se IR forma kombinuje s SR
tapentadolem hydrochloridem, Ize jej vSak po-
uzit u pacientd s nastavenou medikaci i jinym
opioidem, napt. oxycodonem nebo transder-

malnimi opioidy.

Tapentadol hydrochlorid v |é¢bé
chronické neonkologické bolesti

Hlavni doménou tapentadolu hydrochlo-
ridu je [é¢ba chronické neonkologické bolesti.
Zde se predevsim uplatfiuji jeho unikatni vlast-
nosti. Diky dudinimu principu tlumeni bolesti je
vhodny jak pro [é¢bu bolesti nociceptivni, tak
i pro 1é¢bu bolesti neuropatické. Oproti ostat-
nim silnym opioidtm vynika predevsim velmi
nizkym vyskytem nezadoucich ucinkd. Tento
fakt jednoznacné vyplynul z ¢etnych klinickych
studii a mohu ho pIné potvrdit i z vlastni zkuse-
nosti. Existuje urcité procento populace, které
nesnasi témér jakoukoliv opioidni medikaci. Jeji
uzivani je doprovézeno nauzeou a zvracenim.
Doposud jsme témto pacientim doporucovali
naplastové formy opioid(, ale i ty byvaly obcas
$patné snaseny. Teprve pfichod tepantadolu
hydrochloridu pfindsi feseni. Vyskyt nezadou-
cich Gcinkd je spise raritni. Toho si vSak bohuzel
v3imli i platci zdravotni péce a vytvofili pro ta-
pentadol dvoji systém uhrady. Pokud je nasa-
zen jako lék prvni volby, pacient si musi uhradit
relativné velky doplatek. Pokud je v3ak nasazen
jako Iék druhé volby v pfipadech, kdy jiny silny
opioid mél nezadouci tcinky, pacient mé narok
na zvysenou uhradu a tapentadol je hrazen
zcela. Toto bohuzel odsouva tepentadol jako
lék druhé volby.

Jak vypadad nejcastéjsi pacient indikova-
ny na lécbu tapentadolem hydrochloridem?
Pacient aktivniho véku ptichazejici pro chro-
nicky lumboischiadicky syndrom. V medikaci
jsou zkouseny slabé opioidy, nej¢astéji trama-
dol nebo kombinovany preparat tramadol/
paracetamol. Ktomu na neuropatickou bolesti
dostava pregabalin 150 mg 2x denné, tedy
v dostate¢né davce. Nicméné analgeticky
efekt 1é¢by je stale nedostatecny. Tento paci-
ent je plné indikovany k pfechodu na silnou
opioidni 1é¢bu. Mizeme volit transdermalni
opioid, vzhledem k neuropatické komponenté
bolesti nejlépe buprenorfin, ktery je nyni nové
ivnaplastech s niz3i gramazi a tydennim inter-

valem vymény. Nebo mdzeme zvolit peroralni

www.neurologiepropraxi.cz
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formu opioidu, v tomto piipadé oxycodon.
Pacient je tedy pfeveden na oxycodon, na pfi-
$ti kontrole v3ak udavé zacpu, vertigo a ospa-
lost. Musime tedy pfistoupit k rotaci opiodu.
Pouzit kombinovany preparat oxycodon/
naloxon neni vhodné, protoze pacientovi
pomiiZeme sice se zacpou, vertigo a ospa-
lost viak budou pretrvavat. Volime tedy ta-
pentadol hydrochlorid, ktery pacient oceni
i pro minimalni atlum. P¥i titraci zahajujeme
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Zavér

Tapentadol hydrochlorid jako atypicky
opioid vynikd pfedevsim nizkym vyskytem
nezadoucich ucink a minimem [ékovych
interakci v disledku nizké vazby na plazma-
tické bilkoviny a metabolismem, ktery ob-
chézi systém CYP 450. Tapentadol hydrochlorid
se velmi dobre uplatriuje v 1é¢bé akutni i chro-
nické bolesti a je cennym obohacenim skupiny
silnych opioidd, kde nachazi uplatnéni v rotaci
jednotlivych analgetik.
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