Farmakoterapie neuropatické bolesti
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Neuropaticka bolest (NPB) je z pohledu patofyziogie jeden z typu bolesti. Vyskytuje se samostatné i spolu s nocicep¢ni bolesti, jako
bolest smiSena u nadorovych onemocnéni iz nenddorovych pficin. Je zptisobena dysfunkci nebo poskozenim nervovych tkani v riznych
lokalitach, od periferie po centralni struktury. Neuropaticka bolest se projevuje typickym klinickym obrazem, ktery je velmi pestry. Nema
vzdy jasny anatomicky podklad. Jeden neuropaticky syndrom se mize projevovat odlisSnymi pfiznaky. Lé¢eni NPB je obtiZzné a ne vzdy
uspésné. Farmakoterapie je zakladnim prostfedkem Ié¢by, kterou je mozné dosahnout pfijatelné intenzity bolesti. Prvni volbou jsou
antikonvulziva a tricyklicka antidepresiva (amitriptylin), v druhé linii opioidy. Nékteré syndromy neuropatické bolesti jsou tak obtizné
Iécitelné, Ze je nutné vyuzit invazivnich postupd, jako jsou spinalni blokady, blokady sympatickych nebo perifernich plexd a moderni
algeziologické metody neuromodulacni a radiofrekvencni. Jako pomocné prostiedky lé¢eni NPB je mozné vyuzit lokalni terapii lidoka-
inem, nebo kapsaicinem, minimalné ucinna jsou lokalni NSA.
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Pharmacotherapy of neuropathic pain

Pathophysiologically, neuropathic pain (NPP) is one of the types of pain. It can occur alone or together with nociceptive pain, as mixed
pain, in tumorous disease as well as for non-tumorous reasons. It is caused by a dysfunction of or damage to neural tissue at various
sites, ranging from the periphery to central structures. Neuropathic pain has a typical clinical presentation which is very diverse. An
underlying anatomic basis is not invariably found. One neuropathic syndrome may present with different symptoms. The treatment of
NPP is difficult and not always successful. Pharmacotherapy is the mainstay of treatment that may help achieve an acceptable intensity
of the pain. Anticonvulsants and tricyclic antidepressants (amitriptyline) are the first choice with opioids being the second. Some neu-
ropathic pain syndromes are so difficult to manage that invasive procedures have to be used, such as spinal blockage, sympathetic or
peripheral plexus blockage, and modern neuromodulation and radiofrequency techniques. Local treatment with lidocaine or capsaicin

can be used as adjunct therapy for NPP; local NSAIDs are minimally effective.
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Seznam zkratek

TCA — tricyklickd antidepresiva

NPB —neuropaticka bolest

PHN - postherpetické neuralgie

DPN - diabeticka polyneuropatie

NT — neuralgie trigeminu

NNT - number needed to treat — pocet pacientd,
ktefi musi byt lé¢eni danym analgetikem,
aby alespor u 1 pacienta doslo k poklesu
intenzity bolesti alespori 0 50%

CGRP - calcitonin gene-related peptide

NMDA - n-methyl-d-aspartat

Uvod

Léceni neuropatické bolesti je vzdy obtizné.
Pristup musf byt komplexni a vedle farmakote-
rapie je Casto nutna psychoterapie, fyzikalni te-
rapie, spoluprace specialistl. Neuropatickou
bolest vétsinou lé¢i neurologové, ale v po-
slednich desetiletich vénuji mimoradnou po-
zornost neuropatické bolesti i jini specialisté,
algeziologové a fyziologové, patofyziologové,
farmakologové.

NPB pfindsi velké utrpeni pacientdm
a svym chronickym pridbéhem vyznamné sni-

7uje kvalitu Zivota. Podle studie Americké aso-
ciace pro bolest 1/3 pacientd trpicich chronic-
kou bolesti méa bolest neuropatickou, a to vice
nez 5 let (1). U stejného syndromu maze byt
pritomna rdznéd symptomatologie a u rlznych
syndromU nachdzime stejné nebo obdobné
obtize. NPB jednoznacné vyzaduje individu-
alnf pfistup k 1é¢bé, protoZe pacienti na stejné
léky reaguji rznymi nezaddoucimi Gcinky i rliz-
nym efektem. Zatim mame stale nedostatek
znalosti z patofyziologie neuropatické bolesti
a i ptes pokrok ve vyvoji Iékl pro NPB, nenf
univerzalnf 1ék. Soucasnd farmakoterapie bo-
lesti se opird o Iéky urc¢ené pdvodné pro jiné
stavy, pro deprese (amitriptylin, duloxetin),
epilepsii (karbamazepin, fenytoin), i specialné
vyvinuté pro NPB (gabapentin, pregabalin).
Pro nékteré stavy je tfeba uzit opioidy (oxyko-
don, tramadol), jindy pfidat mexiletin, baklofen
nebo ketamin. NSA mohou paradoxné nékdy
pusobit i na neuropatickou bolest i kdyz je-
jich hlavni efekt je protizédnétlivy. S rznymi
farmaky a jejich kombinacfi Ize dosdhnout sig-
nifikantni Ulevy u méné nez poloviny pacientd
s neuropatickou bolesti (2).
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Patofyziologie

Mezindrodni asociace pro studium bolesti
definuje NPB jako bolest zplsobenou primarni
lézi nebo dysfunkci nervové struktury nebo sys-
tému. Déli se na periferni a centrélni podle mista
vzniku. NPB vznikd bud spontanné, bez zjevného
vyvoldvajiciho stimulu, nebo je vyvolana stimu-
lacf (3). Poskozeni nebo dysfunkce nervové tkédné
se projevi jeji hyperexcitabilitou, a to na peri-
ferii a nasledné i centrélné. Hyperexcitabilita
viak nenf jedinym mechanizmem vzniku NPB.
Zvy$end drazdivost nemyelinizovanych vidken C
a slabé myelinizovanych vldken AS méa za nésle-
dek zmény citlivosti na rizné podnéty, mecha-
nické, tepelné i chladové, dynamickeé i statické.
V klinice se projevi alodynii nebo hyperalgezif
na uvedené podnéty. Mechanizmem je peri-
ferni nebo centralni senzitizace, tedy zvysena
vzruchova aktivita. Hyperalgezie je vysledkem
nedostate¢né centralni inhibice. Opakovanim
podnétd dochézi k sumaci na centralni drovni,
senzitizaci a vysledkem je bolest vétsinou s chro-
nickym prbéhem. DlleZitym mechanizmem je
zvysena aktivita natriovych a kalciovych kanald.
Zvysené mnozstvi natriovych kanald bylo nale-
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zeno v mistech poskozeni axonU, v oblasti spi-
nélniho ganglia. Snizeni depolariza¢niho prahu
a vede ke zvysené tvorbé vzruchd. Vépnikové
kandly se podili na funkénich zménach CNS.
Ve vysoké koncentraci se nalézaji v zadnich
rozich miSnich, v Rexedovych zénach I a Il.
Blokatory téchto kanall se vyznamné podileji
na cilené terapii neuropatické bolesti.

Nutno jesté zminit dysautonomni poruchy,
poruchy autonomniho nervového sytému —
sympatiku. Sympatikus je aktivovan u axonélnich
|6z, dochazi k uvolhovani adrenalinu na misnich
synapsich a jsou aktivovany polymodalnf recep-
tory, které se déle podileji na vzniku bolesti.

Zmeény centralniho i periferniho nervového
systému uvolni mnozstvi rlznych mediétord,
které se podileji na perifernfi centralnf senzitizaci
a tim udrzovani bolesti.

Klinické projevy

Periferni neuropatickd bolest se projevuje
zmeénou citlivosti, senzitivity, ve smyslu plus, tedy
hyperestezie, hyperalgezie, dysestezie, pareste-
zie, alodynie nebo ve smyslu minus — hypestezie
aZ anestezie. DalSimi symptomy jsou spontanni
senzace bez ovlivnénf podnétem. Sem patff dy-
sestezie, ddle mravenceni, brnéni, paleni, pocity
chladu a tepla. Neuropaticka bolest mdze byt
spojena s poruchou motorické funkce ve smys-
lu ochablosti nebo naopak spasticity. Pocity
elektrického vyboje, nebo lancinujici bolesti
se mohou spontanné objevovat u jakékoliv neu-
ropatické bolesti.

Neuralgické bolesti (trigeminus, n. glos-
sofaryngeus) jsou charakterizované zachvato-
vitou vystfelujici, lancinujici bolesti a nemusf
byt pfitomna trvald bolest. Ta byva konstantné
u neuralgie postherpetické, se vsemi ostatnimi
klinickymi projevy popsanymi vyse.

Lécba

Nenf univerzalni Iék pro NPB, ktery by zcela
respektoval etiologii bolesti a zakladni onemoc-
néni vedouci k bolesti. Snahou védct je nalézt
patofyziologicky podklad klinickych pfiznakd
v korelaci s klinickym syndromem a odpovi-
dajici 1é¢bu cilenou na tyto aspekty. Nové vy-
Setfovaci metody, nové znalosti o receptorech,
kandlech, transmiterech a novych lécich mificich
na pfislusné struktury nabizeji ur¢ité moznosti
lepsiho zvladani neuropatické bolesti, presto
z0stava témér 50% pacientl s nedostatec¢né
kontrolovanou neuropatickou bolesti.

Zékladem pro zkouseni novych [ékd
jsou tfi klinické syndromy neuropatické boles-
ti: postherpetickd neuralgie (PHN), diabetickd

polyneuropatie (DPN) a neuralgie trigeminu
(NT). Dalsi neuropatické syndromy periferni ¢i
centralni, jsou potom léceny podle zkusenosti
a vysledkl studii téchto tfi syndromu. Pokud
ma lék schvélenou indikaci, tak je to néktera
z téchto diagndz. Proto mUze byt indikace pro
jiné neuropatické bolesti povazovana za off
label (1). Pro PHN schvélené doporuceni, gaba-
pentin a pregabalin a 5% lidokainova naplast,
pro DPN duloxetin a pro NT karbamazepin (4),
jako prvni volby.

Pro Ié¢bu NPB jsou klicové tfi skupiny lékd:
antidepresiva, antiepileptika a opioidy. Dal3f sku-
pinu tvoif rozmanité Iéky podporujici analgetic-
ky ucinek nebo ovliviujici pfidruzené symptomy
¢i nezédouci ucinky podavanych lékd.

Antidepresiva

TCA - dvé skupiny: Tercidrni aminy — (amit-
riptylin, imipramin), pdsobf na nékolika mistech
nervové soustavy, inhibuji zpétné vstiebdvani
noradrenalinu, serotoninu. Sekunddrni aminy
inhibujf vice reuptake noradrenalinu. Obé sku-
piny viak maji dalsi mechanizmy ucinku, nejdd-
leZitéjsi je anticholinergni efekt, déle plsobi alfa
adrenergni blokddu, inhibici zpétného vychyta-
vani dopaminu, ovliviuji gama aminoméaselnou
kyselinu, blokuji NMDA receptory a vyznamné
inhibuji natriové kanaly. Sekundarni aminy (de-
sipramin, dosulepin) maji méné nezidoucich
Ucinkd. Analgeticky efekt TCA nesouvisf s anti-
depresivnim plsobenim.

Jsou indikovéany jako prvni volba pro
vsechny neuropatické bolesti s vyjimkou NT.
Zacind se malou dévkou 10-25mg, nejlépe
vecer. Podle efektu a nezddoucich ucinkd je
mozné davku zvysovat, maximalni davka byva
75-150mg, coz je vyrazné méne nez se uziva
pro léceni depresivnich stav. TCA viak majf
i dosti nezddoucich G¢inkd a tudiz i kontra-
indikacf.

Nezddouci ucinky: subjektivni: sucho v Us-
tech, zacpa, zamlZzené videni, sedace, k zavaz-
néjsim patfi ortostatickd hypotenze, retence
moci, prodluzeni Q-T intervalu mtze vyvolat
srdecnf arytmii. ZvySovani télesné vahy a sexu-
alnf dysfunkce mohou byt také dlivodem zmeény
[é¢by. Terciarni aminy jsou zatizeny Casté&jsimi
a zavaznéjsimi nezadoucimi Ucinky, proto by
TCA nemély byt ordinovany nemocnym vyssich
vekovych kategorii a nemocnym s glaukomem
s uzavienym uhlem.

Pres tyto nezddouci Ucinky jsou Ucinnymi
analgetiky s NNT (number needed to treat)
pro amitriptylin 2,1 (PHN a DPN), imipramin 1,7
az4aé.
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SSRI - selektivniinhibitory zpétného vychy-
tavani serotoninu (citalopram, paroxetin, sert-
ralin) maji mensi analgeticky Ucinek nez TCA.
Paroxetin u pacientl s diabetickou PN proka-
zoval vétsi Ucinek nez placebo, ale mensi nez
imipramin (5). Nékteré dalsi studie prokazaly
vetsi analgeticky efekt nez placebo, presto jsou
v 1é¢bé chronické bolesti vyuZivany spise jako
antidepresiva nez analgetika.

SNRI — inhibitory zpétného vychytavani
serotoninu a noradrenalinu (venlafaxin, dulo-
xetin) maji vétsi analgeticky efekt u neuropatické
bolesti Duloxetin je FDA registrovan pro lécenf
DPN. Venlafaxin se dobfe uplatruje v kombinaci
s dalsimi léky. Jsou bezpecné i u pacientl vyssich
vekovych kategorii.

NeZddouci ucinky: SSRI a SNRI jsou nejcas-
téji nauzea, sedace, zacpa, ale také zvyseni vahy
a sexudlni dysfunkce. Ve srovnani s TCA jsou
nezadouci Uc¢inky méné ¢asté a mirnéjsi.

Antikonvulziva — antiepileptika

Neuropatickd bolest, stejné jako epilepsie
ma zaklad v hyperexcitabilité nervového sys-
tému. Z toho vychdzi pouZiti antiepileptik pro
[é¢bu neuropatické bolesti.

Mezi nejstarsi a nejpouzivanéjsi patfi kar-
bamazepin a fenytoin. Fenytoin pro cetné ne-
zadouci Ucinky je pro lé¢eni NPB uzivan méné.
Fenytoin je moZno podavat parenterdlng, takze
vyjimecné by mohl byt pouzit u tézkych NPB.
Karbamazepin pUsobi na napéetove fizené na-
triové kanaly. Méné plsobi na kalciové kanaly,
inhibuje NMDA receptory. Svou strukturou je
podobny TCA. Je prvni volbou lé¢by neural-
gie trigeminu. U ostatnich neuropatif je az dru-
hou volbou.

Nezddouciucinky Karbamazepinu: sedace,
zavraté, nauzea, retence tekutin, zhorsenf jaterni
funkce, poruchy krvetvorby, poruchy srde¢niho
rytmu, ¢etné interakce s jinymi Iéky jsou dané
indukcf cytochromu P450.

Fenytoin navic vyvoldva poruchy paméti
a koncentrace, hirsutizmus, periferni neuropatii,
gingivalnf hypertrofii.

Oxkarbazepin je derivat karbamazepinu.
V 1é¢bé bolesti se zatim uzivd malo, dle nékte-
rych studif épe plsobi na neuralgii trigeminu
a jeho vyhodou je men3f vyskyt nezadoucich
ucinkd. Pravdépodobné vyraznéji ovliviiuje kal-
ciové kandly. Indikace jsou neuralgie trigeminu
a DPN.

NezZddouci ucinky: podobné jako u karba-
mazepinu, ale méné ¢asté a mirngjsf.

Valprodt. Kyselina valproova a jeji natriova
stl jsou antiepileptiky druhé generace. Plsobf



na T-typ kalciovych kandlt, zvysuje koncentraci
GABA, inhibuje sodikové kandly a zvysuje vodi-
vost draslikovych kanald (6). Nej¢astéji se v chro-
nické bolesti uziva jako profylaxe migrenéznich
zachvatt, dale tam, kde neni dostate¢né ucinny
karbamazepin. Je mozno ho podat vendzné,
napf. pfi zachvatu migrény. Je registrovan jen
pro epilepsii, ale pouZiti pro chronickou bolest
neni v klinické praxi vyjimecné. NNT pro mi-
grénu je 14.

Dévkovani v pomalé titraci podle snasenli-
vosti, efektu a hmotnosti 150-500mg na den.

Nezddouci ucinky: zpUsobuje reverzibilnf
alopecii, sedaci, je hepatotoxicky.

Gabapentin je v soucasné dobé doporu-
¢ovan jako lék prvni volby pro téméf vsechny
neuropatické bolesti kromé neuralgie trige-
minu a bolesti hlavy. Blokuje kalciové kanaly,
ovliviuje natriové kanaly a zvysuje vyplavovani
GABA, ale nevaze se na GABA receptor. Nejvice
studii bylo provedeno u PHN, kde prokézal
stejné dobrou Ucinnost jako amitriptylin, ale
ma vyrazné méné nezadoucich Ucinkd, NNT
bylo stanoveno na 3,2. Podobny efekt byl za-
znamenan u DPN, kde NNT bylo stanoveno
na 3,7. Vyhodou je, Ze neni metabolizovédn
v jatrech. Indikacf jsou v prvni fadé PHN, DPN,
ale také fantomové bolesti a ostatni neuropa-
tické nddorové i nenddorové bolesti. Podéva
se v pomalé titraci od 100 mg s pocatecni ve-
Cernf davkou. U mladsich jedincl je mozna
rychlejsi titrace od 300 mg. U¢inna davka se po-
hybuje od 900 mg/den vyse, je mozné stoupat
azna3600mg/den (7). Ddvkovani 3-4x denné.
Zahajuje se davkou 300 mg vecer, u starych
osob 100 mg vecer.

NezZddouci ucinky: ospalost, zavraté, Unava,
7acpa, sucho v Ustech, anorexie nebo naopak
zvysend chut k jidlu, sedace, otoky prevazné
DK zpUsobené periferni vasodilataci, pfibyvani
na véze, ale méné nez napt. u amitriptylinu. V do-
bé titrace se nedoporucuje fizeni motorovych
vozidel. Nutné je snizeni ddvky u nemocnych
s ledvinnym selhanfm.

Pregabalin - moduluje a,b napétove fizené
kalciové kandly. Toto misto je obsazovéno jak
gabapentinem, tak pregabalinem. Pregabalin
ma silnéjsi vazbu k této podjednotce. Regulaci
aktivity kalciovych kandl& dochazi k snizenf
uvolnovani substance P, CGRP a glutamatu.
Gabapentin i pregabalin tlumf aktivované kal-
ciové kandly. Pregabalin je oznacovén jako vylep-
seny gabapentin, hlavné pro vétsi afinitu ke spe-
cifické podjednotce kalciového kanélu, méa lepsi
farmakokineticky profil. Neni metabolizovan
enzymy cytochromu P450, nenfinduktorem ani

inhibitorem metabolizatort. Vzhledem k tomu,
Ze je analgeticky ucinny tam, kde gabapentin
byl rezistentni, s velkou jistotou se pfedpokla-
daji dalsi mechanizmy ucinku pregabalinu, napt.
ovliviiuje pfimo uvolfovéani neurotransmiterd
na synapsich.

Pregabalin tlumf bolestivou diabetickou DPN,
zlepsuje spanek, Uzkost, depresi, je dobfe snasen
aje mozné ho relativné rychle titrovat do Ucinné
déavky. Zahajovaci dévka je 75-150 mg, maximal-
ni Uc¢inna davka je 600 mg/den. Indikovan je
pro PHN, diabetickou polyneuropatii, Uzkostné
poruchy.

NezZddouci ucinky: ospalost, zavraté, zvy-
send chut k jidlu, snizent libida, sucho v Ustech,
zacpa, periferni otoky. Po ndhlém vysazeni
se mohou objevit pfiznaky z odnéti: deprese,
bolest, prijem, poceni, nervozita.

Topiramat: antiepileptikum ovlivaujici
napétove fizené kalciové i natriové kanaly,
zvysuje GABA a snizuje uvolfiovani glutama-
tu presynapticky a pusobi i postsynapticky.
Zatim klinické studie nepotvrdily velky efekt
v |é¢bé neuropatické bolesti. Dobry efekt v kli-
nice vsak prokazuje v profylaxi migrény. Titrace
od 25mg vecer, doporucend denni déavka je
100 mg ve dvou dennich davkach. Je nutné
dodrzovat pitny rezim, protoze mize vyvolat
nefrolithidzu.

Nezddouci ucinky: somnolence, zavraté,
psychomotorické zpomaleni s poruchou feci,
parestezie, deprese, bolesti bricha.

Lamotrigin je antiepileptikum, které se pro
lé¢eni neuropatické bolesti uziva relativné zfid-
ka. Nenf dostatek studif, které by prokazovaly
dobry efekt. Je uzivan spise u centrélni boles-
ti poiktové, thalamické a tam, kde dosavadnf
lécba neméla dostatecny Ucinek. Daldf uzitf
je u HIV neuropatie a DPN. Uzivd se v kom-
binaci s fenytoinem nebo karbamazepinem
U neuragie trigeminu. Ani u epilepsie se ne-
uzfva samostatné. Mechanizmus Ucinku, stej-
né jako u ostatnich antiepileptik, je na urovni
sodikovych a kalciovych kanald, kde blokuje
uvoliiovani excita¢nich aminokyselin a zvysuje
GABA (6).

Davkovaniod 25mg do 100mg 1-2x denné
v zavislosti na davce, pro epilepsii jsou doporu-
¢ené udrzovaci davky vys3si, az 400mg. V kom-
binaci s valprodtem a jinymi induktory musf byt
davky snizeny.

NeZddouci ucinky: nejcastéjsim nezddou-
cfm Ucinkem je makulopapuldzni exantém.
Vznika po rychlém zvysovani davky a pfekro-
¢enim doporucené davky nebo pfi soucasném
uzivani valproatu. Dalsimi nezadoucimi ucinky

jsou bolesti hlavy, nauzea. NepUsobi sedaci a ne-
ovliviiuje kognitivni funkce.

Opioidy pro neuropatické bolesti

Stéle se traduje, Ze neuropatickd bolest je
rezistentni k opioiddm. Ve studiich byl prokazan
dobry analgeticky efekt v kombinaci s gaba-
pentinem, nebo pregabalinem u oxykodonu
(NNT 2,5 u PHN 2,6 u DPN) a tramadolu (NNT
3,4 u DPN), v klinice se jesté osveédcuje bupre-
norfin (8).

Oxykodon je silny opioid s agonistickym
Ucinkem na p receptory a agonistickym efektem
na k receptory. Je druhou volbou Ié¢by neuropa-
tické bolesti po amitriptylinu (TCA) a gabapen-
tinu nebo pregabalinu. NNT pro PHN 2,5, pro
DPN 2,6). Titruje se stejné jako u nociceptivni
bolesti. Ma& prodlouzené uvolnovani Uc¢inné
l4tky, tudiz je nutné poddvat ho v pravidel-
nych, dvandctihodinovych intervalech. Protoze
neuropatickd bolest se ¢asto v noci projevuje
vetsi intenzitou, mdze byt nezbytné asymetric-
ké davkovani s vyssi davkou vecer. Nevykazuje
interakce s jinymi léky, v kombinaci s SSRI mdze
vyvolat serotoninovy syndrom, protoze i opioidy
mirné inhibujf reuptake serotoninu.

Buprenorfin je ndplastova forma silného p
opioidu s antagonistickym pdsobenim na k re-
ceptoru. M3 silnou vazbu na receptor a mensf
vnitfni aktivitu. Ma prodlouzeny Ucinek, takze je
mozné ménit naplasti po 84 hodindch. Naplast
je mozné stifhat a tak vyuzit nizsf davky nez
je nejmensi naplast (35pug) (9). Titruje se velmi
pomalu s ohledem na jeho dlouhé pusobent.
Je velmi dobre snasen i starymi pacienty. Méné
¢asto pUsobizacpu. Je vhodny u pacientl s pro-
blémy GIT a polykant.

NezZddouci ucinky opioidi: sedace, nevol-
nost, zmatenost, halucinace (zvlasté pfi rych-
|é titraci nebo rychlém odnéti v rdmci odvy-
kaciho syndromu), zacpa. Kromé zacpy vétsina
ptiznakl béhem titrace odezni.

Tramadol, Siroce rozsiteny slaby opioid
s U¢inkem na W receptory, zvysuje serotonin
a noradrenalin na synapsich blokddou zpétného
vstiebavani. Je k dispozici ve vsech forméach, pe-
rordInich i injekenich, s pomalym uvolhovanim
i's rychlym nastupem ucinku. V posledni dobé je
stale vice studif, prokazujicich dobry efekt u neu-
ropatické bolesti (NNT pro DPN 3,4, pro ostatnf
NP bolesti4,3) (10). Titrace je obvykle od 50mg.
Zahdjeni vyssi davkou muize mit za nédsledek
rozvoj nezddoucich Ucinkd, hlavné nevolnost
a zvraceni. U¢inné dennf davka je 100-400mg.
Vy$si davky jsou analgeticky nedcinné, proto-
Ze tramadol ma stropovy efekt.
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NezZddouci ucinky: na pfednim misté je
nauzea a zvraceni, ospalost a zacpa. V kombinaci
se SSRI mUze vyvolat serotoninovy syndrom,
z tohoto ddvodu se ani nedoporucuje kombi-
nace se silnymi opioidy. Nenivhodny u pacientt
se sklonem ke kfecim.

Lokalni lécba

Topicky ptsobici latky maji minimalni sys-
témovy efekt, jsou dobre snaseny. Lidokain v 5%
koncentraci v ndplasti je uzivan hlavné pro PHN
(NNT 3,4), jsou dlkazy, ze je vhodny i v akutni
fazi. Pasobf blokddu natriovych kandll a navic
mUZe byt dobrou ochranou pfi alodynii, kterd
Casto provazi PHN (11).

Kapsaicin lokaIné podany zvysuje prah bo-
lesti, pUsobf na vaniloidni receptory, tlumf uvol-
novani P substance z nemyelinizovanych C vla-
ken. PUsobi degeneraci nervovych zakoncenf
v kdzi. Jeho aplikace je viak spojena s pocatecni
bolesti, proto jeho poddnf je stale kontroverzni.
Je uzivan v krému nebo néaplasti. U nds zatim
neni k dispozici (kapsaicinové naplasti Capsicole
nemaji dostate¢nou koncentraci).

Ostatni latky uzivané pro
neuropatické bolesti

Ketamin je uzivan v anestezii, v 1é¢eni chro-
nické bolesti je jeho pouziti pro velké mnozstvi
nezadoucich Ucink{ stale problematické. Je blo-
katorem NMDA receptorl. Jde o racemickou
formu, kde hlavni analgeticky efekt ma pravo-
tociva forma (dextrometorfan). Lokalni pouziti
s dobrym efektem je prokazovano ve studii (12).
Na trhu zatim nenf zadné lékové forma toho-
to typu.

Daldf Iéky s rozdilnym plsobenim na vznik
a udrzovani neuropatické bolesti, napt. meman-
tin, mexiletin, klonidin jsou uZzivény jako po-

Tabulka 1. EFNS Guidelines 2006

Klinicky syndrom NP bolesti

Doporucena lécba

1. volba

2.volba

Bolestiva polyneuropatie

gabapentin, pregabalin

opioidy, tramadol

TCA

SNRI

lamotrigin

gabapentin, pregabalin

opioidy, tramadol,

Postherpeticka neuralgie lidokain lokélné valproat
TCA kapsaicin,

karbamazepin lamotrigin

Neuralgie trigeminu oxkarbazepin baclofen

chirurgicka lé¢ba

Centrélni bolest

amitriptylin, lamotrigin
gabapentin kanabinoidy
pregabalin opioidy

mocné léky pfi nedostatecném efektu [ékd prvni
linie. Dalsf 1atky jako kanabinoidy jsou proveéfova-
ny ve studiich a dosavadnf vysledky svedci pro
jejich ucinnost u neuropatické bolesti.

Doporuceni EFNS (Evropskéa federace neu-
rologickych spole¢nosti) pro rlizné syndromy
neuropatické bolesti bylo zvefejnéno v roce
2006 a je uvedeno v tabulce 1.
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