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BOLESTI HLAVY VYVOLANE
FARMAKOLOGICKY UCINNYMI LATKAMI
NEBO JEJICH VYSAZENIM
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Bolesti hlavy vyvolané Iéky predstavuiji Casté obtize v klinické praxi. Obecné pfijaty pfehled farmakologicky ucinnych latek vyvolavajicich
bolesti hlavy je zahrnut do revidované Mezinarodni klasifikace bolesti hlavy (ICHD-II). Ta je zdrojem aktuélniho pfehledu o lécich (a ucin-
nych latkach) rizikovych pro vyvolani bolesti hlavy béhem jejich uzivani nebo po jejich vysazeni. PfedloZena prace seznamuje s klasifikaci
a charakteristikami bolesti hlavy po podani jednotlivych latek v ni uvedenych. Spektrum a zastoupeni téchto Gcinnych latek se v pribéhu
doby méni, a proto je duleZité registrovat bolesti hlavy, jako jeden z nezadoucich tginku, i u nové zavadénych lééiv do klinické praxe.
Kliéova slova: mezinarodni klasifikace bolesti hlavy, bolesti hlavy vyvolané Iéky, nezadouci tGéinky Iéku.

HEADACHES INDUCED BY PHARMACOLOGICALLY ACTIVE SUBSTANCES OR THEIR WITHDRAWAL

Drug-induced headaches represent a common complaint in clinical practice. A generally accepted list of pharmacologically active sub-
stances inducing headache is included in the revised International Classification of Headache Disorders (ICHD-II). It presents an up-to-da-
te overview of drugs (and other substances) with a risk of inducing headache during their administration or following their withdrawal. The
presented paper provides information on the classification and features of headache following administration of individual drugs (or sub-
stances) involved. The spectrum of these pharmacologically active substances has been changing over the course of time, and therefore

it is important to thoroughly register headache as a side effect of drugs being newly introduced into clinical practice.
Key words: international classification of headaches, drug-induced headache, side effects of drugs.
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Uvod

Bolesti hlavy se zakladné rozdéluji na primarni,
u nichz neni v individualnich pfipadech jednoznaéné
zjistitelna pfiCina jejich vzniku, a sekundarni, u nichz
je vyvolavajici faktor zjistitelny a prokazatelny. Toto
déleni respektuje i soucasna mezinarodni klasifika-
ce. Do okruhu sekundarnich bolesti hlavy jsou jako
samostatna skupina zafazeny cefalgie vyvoldvané
Iéky, resp. farmakologicky ucinnymi latkami, nebo
jejich vysazenim. V tomto okruhu patfi mezi klinicky
vyznamné bolesti hlavy, jak pro vysokou prevalenci,
tak v nékterych pfipadech i pro jejich obtizné zvla-
dani, zejména pfi abuizu éCiv.

PrestoZe po uziti fady farmak byly jiz v minulosti
opakované popisovany cefalgie rlizného charakteru, in-
tenzity a trvani, je zadouci, zejména pfi zavadéni no-
vych lékovych skupin a jejich zastupcd, zvySeni rov-
né znalosti v této oblasti mezi I€kafi a farmaceuty. Proto
vyvstala potfeba vytvoreni systematického prehledu 13-
tek s rizikem rozvoje bolesti hlavy. Jejich klasifikace,
spolu s charakteristikami, je zahrnuta do revidované
Mezindrodni klasifikace bolesti hlavy (ICHD-Il) navr-
Zené a predloZené Mezinarodni spoleénosti pro bolesti
hlavy (IHS), které byla poprvé prezentovéna na 11. kon-
gresu této organizace v Rimé v zéfi 2003. Uplné verze
klasifikace byla publikovana v Easopisu Cephalalgia (1)
v roce 2004 a Ceska verze o rok pozdéji (2).

V monografiich vénovanych cefalalgiim (3, 4,
5) jsou mezi latkami s nejéastéji popisovanou pro-
vokaci bolesti tohoto typu uvadény - nitrity a nitraty,
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histamin, nékteré blokétory kalciovych kanalli a glu-
tamat sodny. Z farmak, u nichz jsou tyto nezadouci
Ucinky méné znamy, byly popsany napf. po podani
inhibitord H,-receptord (cimetidin a ranitidin), hypoli-
pidemik bezafibratu a simvastatinu (6).

Nékteré z farmakologicky ucinnych latek byly
pouzity i pro modely migrény (7). Z nich na prvém
misté glyceroltrinitrét (nitroglycerin), obdobné ucéinky
pak byly popséany pro 5-isosorbidmononitrat, hista-
min a N-acetylcystein. Z inhibitor(i fosfodiesterazy-5
pouzivanych v kardiologii a neurologii byl rozvoj bo-
lesti hlavy popsan, v souvislosti s vazodilataci moz-
kovych tepen, po dipyridamolu.

Neméné dileZita je znalost 1€k, u nichz se s vy-
sokou Cetnosti rozvijeji cefalgie po jejich vysazeni.
V poslednim desetileti se zménilo spektrum 1éCiv,
u nichz dochazi Castéji k abuzu, resp. k bolestem
hlavy po pferusenti jejich uzivani. Jako pfiklad uva-
dime Uporné cefalgie migrendzniho charakteru pfi
abuzu triptan( a kratce po jejich rychlém vysazeni.

Znalost Ié¢iv s nezadoucim U¢inkem, jimz je roz-
voj algického syndromu (bolesti hlavy), je potfebna
nejen pro kliniky, ale i pro dalsi odborniky. Proto
je cilem této prace seznameni nasich lékafi a far-
maceutl s ¢asti této recentné publikované klasifika-
ce — vénované farmakologické problematice.

K ziskani pfehledu o latkach s nezadoucim Ucin-
kem, jimz je bolest hlavy, uvadime Cesky preklad ka-
pitoly (skupiny) 8 vy$e zmifované revidované me-
zindrodni klasifikace.
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Mezindrodni klasifikace bolesti
hlavy (ICHD-II) — Kapitola 8

Bolest hlavy v souvislosti s uZitim farmako-
logicky uéinné latky nebo s jejim vysazenim

8.1 Bolest hlavy vyvolana akutnim podénim lat-

ky, nebo akutnim vystavenim jejimu ucinku

8.1.1 Bolest hlavy vyvoland donory oxidu dusnatého

8.1.1.1 Bolest hlavy vyvolana donory oxidu dusnaté-
ho okamzité (resp. s kratkou latenci)

8.1.1.2 Bolest hlavy vyvolana donory oxidu dusnaté-
ho s ¢asovym odstupem

8.1.2 Bolest hlavy vyvoland inhibitory fosfodiesterazy

8.1.3 Bolest hlavy vyvoland oxidem uhelnatym

8.1.4 Bolest hlavy vyvolana alkoholem

8.1.4.1 Bolest hlavy vyvolana okamzité po poziti al-
koholu (resp. s kratkou latenci)

8.1.4.2 Bolest hlavy vyvoland s ¢asovym odstupem
po poziti alkoholu

8.1.5 Bolest hlavy vyvolana slozkami potravy a po-
travinovymi pfisadami

8.1.5.1 Bolest hlavy vyvolana glutaméatem sodnym

8.1.6 Bolest hlavy vyvoland kokainem

8.1.7 Bolest hlavy vyvolana u¢innymi latkami z Can-
nabis sativa (kannabinoidy)

8.1.8 Bolest hlavy vyvolana histaminem

8.1.8.1 Bolest hlavy vyvolana histaminem okamzité
(resp. s kratkou latenci)

8.1.8.2 Bolest hlavy vyvolana histaminem s Caso-
vym odstupem
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8.1.9 Bolest hlavy vyvolana CGRP (calcitonin gene-
related peptide)

8.1.9.1 Bolest hlavy vyvoland CGRP okamzité (resp.
s kratkou latenci)

8.1.9.2 Bolest hlavy vyvoland CGRP s ¢asovym od-
stupem

8.1.10 Bolest hlavy vyvolana jako nezadouci Ucinek
|é¢iv uzivanych z jinych indikaci nez pro bolesti
hlavy

8.1.11 Bolest hlavy vyvolana akutnim podanim nebo
vystavenim ucinku jinych latek

8.2 Bolest hlavy z abuzu (naduZivani) Ié¢iv

8.2.1 Bolest hlavy z abuzu ergotaminu

8.2.2 Bolest hlavy z abuzu triptan(i

8.2.3 Bolest hlavy z abuzu analgetik’

8.2.4 Bolest hlavy z ablzu opioid(

8.2.5 Bolest hlavy z abuzu kombinace léCiv

8.2.6 Bolest hlavy vztahujici se k abdzu jinych IéCiv
8.2.7 Pravdépodobné bolest hlavy z abuzu lé¢iv

Poznamka:

'V anglickém jazyce uvedeny termin ,analgesic* se
v tomto kontextu vztahuje jak ke skupiné analgetik-anti-
pyretik, tak i ke skupiné nesteroidnich antirevmatik (an-
tiflogistik).

8.3 Bolest hlavy jako nezadouci tcinek chronic-

kého uzivani léciv

8.3.1 Bolest hlavy vyvoland podavanim hormonainé
Ucinnych pipravk{

8.4 Bolest hlavy vyvolana vysazenim (odnétim)

farmakologicky ucinné latky

8.4.1 Bolest hlavy po vysazeni kofeinu

8.4.2 Bolest hlavy po vysazeni opioidu

8.4.3 Bolest hlavy po vysazeni estrogend (estrogen-
né ucinnych léCiv)

8.4.4 Bolest hlavy po vysazeni chronického podava-
ni jinych farmakologicky Uéinnych latek

Charakteristiky jednotlivych typa
bolesti hlavy v souvislosti s uzitim
nebo vysazenim farmakologicky
ucinné latky

8.1.1 Bolest hlavy vyvoland donory oxidu
dusnatého

8.1.1.1 Bolest hlavy vyvolana okamzité (kratce)
po podani donorti oxidu dusnatého

Dfive uzivana oznacenf: nitroglycerinové bolesti
hlavy, dynamitové bolesti hlavy, anglicky téZ hot dog
headache.

Diagnosticka kritéria:
A. Bolest splfiuje nejméné jednu z nasledujicich
charakteristik a déle splfiuje kritéria C a D:
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1. oboustrannd
2. lokalizovéna frontotemporalné
3. tepavého (pulzujiciho) charakteru
4. zesilovana télesnou Cinnosti.

B. Po pfijmu donoru oxidu dusnatého (NO).

C. Rozvijeji se do 10 minut po pfijmu (absorbovani)
donoru NO.

D. Bolesti hlavy ustupuiji do jedné hodiny po skon-
¢eni Ucinku donoru NO.

8.1.1.2 Bolest hlavy vyvolana donory oxidu dus-
natého s ¢asovym odstupem

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest u osoby trpici primarni bolesti hlavy,
s charakteristikami jejiho typu primémich bo-
lesti hlavy' a splfujici kritéria C a D.

B. Po pfijmu donoru NO.

C. Bolest hlavy se rozviji po vymizeni donoru (resp.
jeho metabolitt) z krve?.

D. Bolest hlavy ustupuje do 72 hodin po vystaveni
U€inku donoru NO.

Poznamky:

'U osob netrpicich primarnimi bolestmi hlavy se po apli-
kaci donord NO rozvinou bolesti hlavy jen zfidka, zatim-
co umigrenikd se rozviji zachvat migrény bez aury, u pa-
cientli s tenznim typem bolesti hlavy se rozvijeji boles-
ti tohoto typu a u pacientt s cluster headache se rozviji
jejich charakteristicky zachvat.

Migréna a tenzni bolesti hlavy se rozvijeji primérné za
5-6 hodin, cluster headache asi za 1-2 hodiny po apli-
kaci donor(i NO.

Mezi donory NO patii napfiklad: amylnitrit, erythrityl-
tetranitrat, glyceroltrinitrat, isosorbidmononitrat, iso-
sorbiddinitrat, nitroprusid sodny, pentaerythrityltetra-
nitrat.

8.1.2 Bolest hlavy vyvolana inhibitory fosfodies-
terazy

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest spliiuje nejméné jednu z ndsledujicich
charakteristik a dale splfuje kritéria C a D:
1. oboustrannd
2. lokalizovana frontotemporainé
3. tepavého (pulzujiciho) charakteru
4. zesilovana télesnou €innosti.

B. Po podani jednotlivé davky inhibitoru fosfodies-
terazy.

C. Bolest se rozviji béhem 5 hodin po podani in-
hibitoru fosfodiesterazy.

D. Bolest mizi béhem 72 hodin po podani latky
z uvedené skupiny.

Komentaf: Fosfodiesterazy (PDE) pfedstavuji Sirokou
skupinu enzyma, které odbouravaji cyklické nukleotidy
¢GMP a cAMP. Pii inhibici PDE se proto hladiny cGMP
a/nebo cAMP zvysuji. Podrobné byly studovany inhibi-
tory PDE-5 - sildenafil (pfipravek Viagra) a dipyridamol
(napt. pfipravek Curantyl N 75).
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8.1.3 Bolest hlavy vyvolana oxidem uhelnatym

Diagnosticka kritéria:

A. Oboustrannd bolest hlavy, jejiz kvalita a intenzi-

ta je ve vztahu k zavaznosti intoxikace oxidem

uhelnatym, ktera splfiuje kritéria C a D.

Vystaveni ucinku oxidu uhelnatého (CO).

C. Bolest hlavy se rozviji béhem 12 hodin po vy-
staveni U¢inku CO.

D. Bolest hlavy ustupuje béhem 72 hodin po eli-
minaci CO.

w

Poznamka:

Pfi koncentraci karbonylhemoglobinu 10-20% se typic-
ky objevuji mimé bolesti hlavy bez gastrointestinalnich
a neurologickych pfiznakd. Pfi koncentraci 20-30%
se objevuji stfedné silné tepavé bolesti hlavy a zvyse-
na drazdivost. Silné bolesti hlavy, spojené s nevolnosti,
zvracenim a rozmazanym vidénim byvaji pfi koncentra-
ci karbonylhemoglobinu 30-40 %. Pfi jeho vy$Sich kon-
centracich nebyvaji v popfedi bolesti hlavy, ale poruchy
védomi.

8.1.4 Bolest hlavy vyvolana alkoholem

8.1.4.1 Bolest hlavy vyvolana krétce po poZiti al-
koholu

Dfive uzivané oznaceni v anglické terminologii:
koktailové bolesti hlavy.

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy spliiuje nejméné jednu z nasleduji-
cich charakteristik a dale kritéria C a D:
1. oboustranna
2. lokalizovana frontotemporalné
3. tepavého (pulzujiciho) charakteru
4. zesilovana télesnou Cinnosti.

B. Poziti alkoholického napoje.

C. Bolest hlavy se rozviji béhem 3 hodin po poziti
napoje obsahuijiciho alkohol.

D. Bolest ustupuje béhem 72 hodin.

8.1.4.2 Bolest vyvolana s ¢asovym odstupem po
poziti alkoholu
BéZné uzivané oznaceni: kocovina.

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy splfiuje nejméné jednu z nasleduii-
cich charakteristik a dale kritéria C a D:

1. oboustranng

2. lokalizovana frontotemporainé

3. tepavého (pulzujiciho) charakteru
4. zesilovana télesnou ¢innosti.

B. Poziti malého mnozstvi ndpoje obsahujiciho al-
kohol migrenikem nebo intoxikace alkoholem
0sobou bez migrén v anamnéze.

C. Bolest hlavy se rozviji v dobé, kdyz hladina alkoho-
lu v krvi klesa, nebo kdyz alkohol z krve vymizel.

D. Bolest hlavy ustupuje béhem 72 hodin.
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8.1.5 Bolest hlavy vyvolanad slozkami potravy
a potravinovymi pfisadami

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy splfiuje nejméné jednu z nasleduji-
cich charakteristik a dale kritéria C a D:
1. oboustranna
2. lokalizovana frontotemporalné
3. tepavého (pulzujiciho) charakteru
4. zesilovana télesnou Cinnosti.

B. Poziti minimalniho mnozstvi slozky potravy ne-
bo potravinové prisady’.

C. Bolest hlavy se rozviji do 12 hodin po poziti vy-
e uvedenych soucasti potravy.

D. Bolest hlavy ustupuje béhem 72 hodin po jed-
norazovém poziti uvedenych souéasti potravy.

Poznémka:

Fenylethylamin, tyramin a aspartam byly povazovany
za latky vyvolavajici tento typ bolesti hlavy, avSak tento
jejich ucinek nebyl dostatecné spolehlivé prokazan.

8.1.5.1 Bolest hlavy vyvoland glutamatem sod-
nym

Dfivéjsi Casto uzivané neoficialni oznageni: syn-
drom Cinské restaurace.

Diagnosticka kritéria:
A. Bolest hlavy spliiuje nejméné jednu z nasleduji-
cich charakteristik a dale kritéria C a D:
1. oboustrannd
2. lokalizovana frontotemporalné
3. zesilovana télesnou ¢innosti.
B. Poziti glutamatu sodného.
C. Bolest hlavy se rozviji do 1 hodiny po poziti glu-
tamatu sodného.
D. Bolest hlavy ustupuje béhem 72 hodin po jeho
jednorazovém poziti.
Komentar: Bolesti hlavy vyvolané glutamatem sodnym
jsou typicky tupého nebo palivého charakteru, nebyva-
ji pulzujici, ale tepavy charakter mohou mit u migreni-
kd. Byvaji ¢asto spojeny s dalSimi priznaky, jako jsou
tlak na hrudniku, na obliceji, palivé pocity na hrudi, v §i-
ji nebo ramenou, zarudnuti tvare, pocit zavrati a bfis-
ni dyskomfort.

8.1.6 Bolest hlavy vyvolana kokainem

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy spliiuje nejméné jednu z nasleduji-
cich charakteristik a dale kritéria C a D:
1. oboustranna
2. lokalizovana frontotemporalné
3. tepavého (pulzujiciho) charakteru
4. zesilovana télesnou ¢innosti.

B. Uziti kokainu.

C. Bolest hlavy se rozviji do 1 hodiny po poziti ko-
kainu.
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D. Bolest ustupuje do 72 hodin po poziti jedné dav-
ky.

Komentar: Bolesti hlavy se popisuji jako jeden z vedlej-
Sich pfiznakd uziti této latky. Jsou asté, rozvijeji se bez-
prostiedné nebo béhem 1 hodiny po poZiti a nejsou spo-
jeny s jinymi pfiznaky, pokud nedojde ke vzniku tranzi-
torni ischemickeé ataky nebo jiné cévni mozkova pfiho-
dy.

8.1.7 Bolest hlavy vyvoland ucinnymi latkami
z Cannabis sativa (kannabinoidy)

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy spliiuje nejméné jednu z nasleduiji-
cich charakteristik a dale kritéria C a D:
1. oboustranna
2. bodavého nebo tepavého (pulzujiciho) chara-

kteru

3. pocit tlaku v hlavé.

B. UZiti kannabinoidd (nejcastéji v marihuané nebo
hasisi).

C. Bolest hlavy se rozviji béhem 12 hodin po uziti
kannabinoid(.

D. Bolest hlavy ustupuje béhem 72 hodin po jed-
norazovém uziti.

Komentaf: Popisuje se, Ze bolest hlavy po uziti kannabi-

noidl byva spojena se suchosti v Ustech, parestéziemi,
pocity tepla a s vyraznym nastfiknutim spojivek.

8.1.8 Bolest hlavy vyvolana histaminem

Komentaf: Kratce po podani histaminu se mohou rozvi-
nout bolesti hlavy i u osob, které bolestmi hlavy netrpi-
vaji. U migrenikd se mohou rozvijet tyto bolesti jak oka-
mzitg, tak i s Gasovou latenci. Posledné uvedené potom
odpovidaji kritériim pro migrénu bez aury (kéd 1.1).

K rozvoji bolesti hlavy dochazi po rliznych zplsobech
aplikace histaminu — nitrozilnim, subkutannim i inhala¢-
nim. Tento U¢inek je primarné zprostfedkovan H1 recep-
tory, protoze je témér Uplné zablokovan antihistamini-
ky typu H1.

8.1.8.1 Bolest hlavy vyvolana histaminem oka-
mzité (kratce po aplikaci)

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy spliiuje nejméné jednu z nasleduiji-

cich charakteristik a dale kritéria C a D:

1. oboustranna

2. lokalizovéana frontotemporalné

3. tepavého (pulzujiciho) charakteru

4. zesilovana télesnou Cinnosti.

Vpraveni histaminu do organizmu.

C. Bolest hlavy se rozviji béhem 10 minut po vstfe-
bani histaminu.

D. Bolest hlavy ustupuje béhem 1 hodiny po ukon-
¢eni vpravovani histaminu do organismu.
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8.1.8.2 Bolest hlavy vyvolana histaminem s ca-
sovym odstupem
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Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy u osob trpicich primarnimi bolestmi
hlavy s charakteristickymi pfiznaky jejich typu
bolesti hlavy'a splfujici kritéria C a D.

B. Vpraveni histaminu do organizmu.

C. Bolest hlavy se rozviji az v dobé, kdy histamin
vymizel z krevniho obéhu?.

D. Bolest hlavy ustupuje do 72 hodin po jednorazo-
vé aplikaci histaminu.

Poznamky:

U osob netrpicich primarnimi bolestmi hlavy se s ¢a-
sovym odstupem po aplikaci histaminu rozvijeji bo-
lesti hlavy pouze vzécné, zatimco u migreniki se roz-
vijeji ataky migrény bez aury, u pacientd s tenznim ty-
pem bolesti hlavy se rozvijeji tenzni bolesti a u osob
trpicich cluster headache se rozviji jejich typicky za-
chvat.

20braz migrény a tenznich bolesti hlavy se rozviji typic-
ky po 5-6 hodinach, zatimco zachvat cluster headache
jiz po 1-2 hodinéch po aplikaci histaminu.

8.1.9 Bolest hlavy vyvolana CGRP (calcitonin ge-
ne-related peptide)

KomentaF: Schopnost vyvolat bolesti hlavy po CGRP
byla studovana pouze v jedné dvojité slepé studii. Bylo
zjisténo, ze CGRP vyvolava velmi rychle (bezprostred-
né po podani) bolesti hlavy. Zachvaty charakteru migré-
ny s latenci po jeho podani se objevily u 3 z 10 osob.
Nedavno bylo zjisténo, ze antagonista CGRP je ucinny
v [é¢bé atak migrény.

8.1.9.1 Bolest hlavy vyvoland CGRP okamZité
(kratce po aplikaci)

Diagnostickad kritéria:
A. Bolest hlavy splfiuje nejméné jednu z nasleduii-
cich charakteristik a dale kritéria C a D:
1. oboustrannd
2. lokalizovana frontotemporainé
3. tepavého (pulzujiciho) charakteru
4. zesilovana télesnou Cinnosti
B. Aplikace CGRP do organizmu a jeho absorpce.
C. Bolest hlavy se rozviji béhem 10 minut po ab-
sorpci CGRP.
D. Bolest hlavy ustupuje béhem 1 hodiny po ukon-
¢eni aplikace CGRP do organizmu.

8.1.9.2 Bolest hlavy vyvolana CGRP s ¢asovym
odstupem

Diagnosticka kritéria:

A. U osob trpicich primarnimi bolestmi hlavy se
rozviji jejich charakteristicka bolest hlavy' a tato
bolest dale splfiuje kritéria C a D.

B. Aplikace CGRP do organizmu a jeho absorpce.

C. Bolest hlavy se rozviji az v dobé, kdy CGRP vy-
mizel z krevniho obé&hu?.

D. Bolest hlavy ustupuje b&hem 72 hodin po infuzi
CGRP.
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Poznamky:

U osob netrpicich bolestmi hlavy se bolesti hlavy s la-
tenci po aplikaci CGRP rozvijeji jen zfidka, zatimco u mi-
grenikl se po jeho aplikaci rozvine ataka migrény bez
aury, u pacientdl s tenznim typem obraz tenzni boles-
ti hlavy a u pacientl s cluster headache jejich typicky
zachvat.

2QObraz migrény a tenznich bolesti hlavy se rozviji typic-
ky po 5-6 hodinéch, zatimco z&chvat cluster headache
jiz po 1-2 hodindch po aplikaci CGRP.

8.1.10 Bolest hlavy vyvoland jako neZadouci
ucinek Iéciv uzivanych z jinych indikaci nez pro
bolesti hlavy

Diagnosticka kritéria:
A. Bolest hlavy spliiuje kritéria C a D.
B. UzZiti IéCiv z jiné indikace, nez pro bolesti hlavy.
C. Bolest hlavy se rozviji béhem minut az hodin po
uziti daného léciva.
D. Bolest hlavy ustupuje béhem 72 hodin po ukon-
Ceni uzivani daného léciva.
Komentar: Bolesti hlavy byly popsany po poziti mnoha
ruznych léciv. Nasledujici farmakologicky tcinné latky
se povazuiji za nejcastéjsi pficinu takto vyvolanych bo-
lesti hlavy: atropin, digitalis, disulfiram, hydralazin, imi-
pramin, nikotin, nifedipin, nimodipin.
Bolesti hlavy vyvolané uvedenymi Ié¢ivy nejsou presné
definovany, ale ve Vvétsiné piipadl byvaji tupé, souvis-
&, difuzni a stfedni az vysoké intenzity.

8.1.11 Bolest hlavy vyvolanad akutnim podanim
nebo vystavenim uéinku jinych latek

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy spliiuje kritéria C a D.

B. Akutni uziti nebo akutni vystaveni U¢inku jiné
latky, nez byly dosud popsany.

C. Bolest hlavy se rozviji béhem 12 hodin po uziti
nebo vystaveni ucinku latky.

D. Bolest hlavy ustupuje do 72 hodin po jednotlivé
aplikaci nebo po jednorazovém vystaveni Gcin-
ku 1é€iva.

KomentaF: Bolesti hlavy byly popséany po uZiti nebo vy-
staveni U¢inku mnoha organickych i anorganickych -
tek. Nésledujici uvedené se obecné povazuiji za pficinu
tohoto typu bolesti hlavy —

anorganické ldtky: slouceniny arzenu, boru, bromu,
chloru, médi, jodu, olova, lithia, rtuti a tolazolin
organické latky: vyssi alkoholy, anilin, balzdm (Bal-
samum peruvianum), kafr, sirouhlik, tetrachlormetan,
EDTA, metylalkohol, metylbromid, metylchlorid, metyl-
jodid, naftalen, dale organofosfaty, pyretriny a pyretroi-
dy, chlordecon, heptachlor (= insekticidy a pesticidy), ke-
rosin (letecké palivo).

Charakteristiky téchto bolesti hlavy nejsou presné defi-
novany, ale vétsinou jsou tupé, difuzni, souvislé a stred-
ni az vysoké intenzity.

8.2 Bolest hlavy z abuzu (naduzivani) Iééiv
Dfive uzivana oznaceni: bolest hlavy vyvolana
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Tento typ zahrnuje bolesti hlavy spojené s chro-

nickym uzivanim Ié¢iv. Bolesti hlavy z abdzu pred-
stavuji interakci mezi nadmémym uzivanim te-
rapeuticky podavané latky a vnimavym pacientem.
Typickym pfikladem je abdzus analgetik u bolesti
hlavy, které samy pfi zneuzivani vyvoldvaji bolesti
hlavy u vnimavého jedince.

Nejcastéjsi obecnou pficinou bolesti hlavy po-

dobnych migréné, objevujicich se 15 a vice dnd
v mésici, a bolesti hlavy se smienymi rysy pfipomi-
najicimi migrénu a tenzni bolesti hlavy je abuzus an-
timigrenik a/nebo analgetik.

8.2.1 Bolest hlavy z abuzu ergotaminu

Diagnosticka kritéria:

A

Bolest hlavy se objevuje po vice nez 15 dni
v mésici spolu s nejméné jednou z nasledujicich
charakteristik a splfiujici kritéria C a D:

1. oboustranna

2. tlakového/sviravého charakteru

3. mirné nebo stfedni intenzity.

UzZivani ergotaminu po 10 a vice dnd v mésici,
pravidelné po dobu 3 a vice mésicC.

Bolest hlavy se objevila nebo vyrazné zhorsila
béhem abuzu ergotaminu.

Bolest ustupuje nebo se vraci ke svému plvod-
nimu charakteru b&hem 2 mésicli po vysazeni
ergotaminu.

8.2.2 Bolest hlavy z abuzu triptanii

Diagnosticka kritéria:

A

Bolest hlavy se objevuje po vice nez 15 dn(
v mésici spolu s nejméné jednou z nasledujicich
charakteristik a splfujici kritéria C a D:
1. pfevazné jednostranna
2. tepavého (pulzujiciho) charakteru
3. stfedni az vysoké intenzity
4. zesilujici pfi télesné ¢innosti, nebo vedouci
k vyhybéni se pohybové aktivité (napf. chizi
nebo chlizi po schodech)
5. spojena s nejméné s jednim z nasleduiicich:
* nevolnost a/nebo zvraceni
« fotofobie a fonofobie.
UzZivani triptant po 10 a vice dnd v mésici, pra-
videlné po 3 a vice mésica.
Frekvence bolesti hlavy se vyrazné zvysila bé-
hem abuzu triptand.
Bolest hlavy se vraci ke svému pivodnimu
charakteru béhem 2 mésici po vysazeni
triptand.

Komentaf: Naduzivani triptan( mize zvysit frekvenci
zéchvatl migrény az do obrazu chronické migrény. Do-
stupné tdaje nasvédcuiji, ze se tato situace muze roz-
vinout rychleji pfi naduzivani triptand nez ergotaminu.
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8.2.3 Bolest hlavy z abuizu analgetik

Diagnosticka kritéria:

A

Bolest hlavy je pfitomna po vice nez 15 dnd

v mésici a je spojena s nejméné s jednou z na-

sledujicich charakteristik a spliiuje kritéria C

aD:

1. oboustranna

2. tlakového/sviravého charakteru (nebyvaji te-
pavé-pulzujici bolesti hlavy)

3. mimné nebo stfedni intenzity.

Uzivani béznych analgetik (pozndmka prekla-

datele — a velmi pravdépodobné i nesteroidnich

antirevmatik) po 15 a vice dn(i v mésici, po dobu

delSi nez 3 mésice.

Bolest hlavy se objevila nebo vyrazné zhorsila

bé&hem abuzu analgetik.

Bolest hlavy ustupuje nebo se vraci ke svému

plvodnimu charakteru béhem 2 mésich po vy-

sazeni analgetik.

8.2.4 Bolest hlavy z abuzu opioidt

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy je pfitomna po vice nez 15 dnd
a spliiuje kritéria C a D.

B. Uzivéani opioidi po 10 a vice dnli v mésici po do-
bu vice nez 3 mésice.

C. Bolest hlavy se objevila nebo vyrazné zhorsila
béhem uzivani opioidu.

D. Bolest hlavy ustupuje nebo se vraci ke svému

plvodnimu charakteru béhem 2 mésicl po vy-
sazeni opioidu.

8.2.5 Bolest hlavy z abuzu kombinace Iéciv
(nebo kombinovanych Iéciv)

Diagnosticka kritéria:

A

Bolest je pfitomna po vice nez 15 dnli v mésici

aje spojena s nejméné s jednou z nasleduijicich

charakteristik a splfiuji kritéria C a D:

1. oboustranna

2. tlakového/sviravého charakteru (nebyvaji te-
pavé-pulzujici bolesti hlavy)

3. mimé nebo stfedni intenzity.

Uzivani kombinace Ié€iv (nebo kombinovanych

IéCiv)' po 10 a vice dnli v mésici po vice nez 3

mésice.

Bolest hlavy se objevila nebo vyrazné zhorsila

béhem abuzu kombinace Ié¢iv (nebo kombino-

vanych léCiv).

Bolest hlavy ustupuje nebo se vraci ke svému

plvodnimu charakteru béhem 2 mésicl po vy-

sazeni kombinace Ié¢iv (nebo kombinovanych

1&¢iv).
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Poznamka:
"Typickym pfikladem kombinovanych IéCiv jsou pfiprav-
ky obsahujici bézna analgetika spolu s opioidy, barbi-
turdty (v zahraniéi uvddén nejcastéji butalbital) a/nebo
s kofeinem.

8.2.6 Bolest hlavy v souvislosti s abuizem (nad-
uZivanim) jinych léciv

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest je pfitomna po vice nez 15 dnli v mésici
a splfuji kritéria C a D.

B. Pravidelné naduzivani po dobu del$i nez 3 mé-
sice jiného léciva (jinych IéCiv) nez bylo dosud
uvedeno.

C. Bolest hlavy se objevila nebo vyrazné zhorsila
béhem naduzivani sem spadajicich IéCiv.

D. Bolest hlavy ustupuje nebo se vraci ke svému
plvodnimu charakteru béhem 2 mésict po vy-
sazeni naduzivanych IéCiv.

8.2.7 Pravdépodobné bolest hlavy z abuzu (nad-
uZivani) léciv

Diagnosticka kritéria:
A. Bolest hlavy spliiuje kritéria A-C pro podtypy

8.2.1 az 8.2.6 uvedené vyse.

B. Jedno z nésledujicich:

1. naduzivand medikace nebyla dosud vysa-
zena (odnata)

2. naduzivand lé¢iva byla vysazena v posled-
nich 2 mésicich, avSak bolesti hlavy dosud
neustoupily, nebo se nevratily ke svému
pavodnimu charakteru

8.3 Bolest hlavy jako neZadouci ucinek chronic-
kého (dlouhodobého) uZivani Ié¢iv

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy je pfitomna po vice nez 15 dnd
v mésici a spliuji kritéria C a D.

B. Chronické (dlouhodobé) uzivani 1€kl pro urce-
nou diagnozu.

,,,,,,

D. Bolest hlavy ustupuje po vysazeni medikace.

8.3.1 Bolest hlavy vyvolana poddvanim hormo-
nélné tcinnych pripravku

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy nebo migréna splfiujici kritéria C a D.

B. Pravidelné uzivani hormonalnich pfipravku.

C. Bolest hlavy nebo migréna se rozvijeji nebo vy-
razné zhor3uji béhem 3 mésici od zahéjeni apli-
kace hormonalnich pfipravkd.

D. Bolesthlavy nebo migréna ustupuiji nebo se vra-
ceji ke svému plvodnimu charakteru, po vysa-
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zeni hormonalnich (hormonalné uéinnych) pfi-
pravk(.

Komentar: Pravidelné uzivani hormonalnich pfiprav-
k, typické pro perordini antikoncepci nebo hormonal-
ni substituéni terapii, mize byt spojeno se zvySenim
frekvence nebo objevenim se bolesti hlavy nebo mi-
grén.

8.4 Bolesti hlavy v souvislosti s vysazenim (od-
nétim) farmakologicky tucinné latky

8.4.1 Bolest hlavy po vysazeni kofeinu

Diagnosticka kritéria:

A. Oboustrannd a/nebo tepava (pulzujici) bolest
hlavy splfujici kritéria C a D.

B. Davka kofeinu rovnd nebo vyssi nez 200 mg za
den po dobu delsi nez 2 tydn( a nésledné pfe-
ruseni nebo zpozdéni podani (podani s delsi ¢a-
sovou latenci) této latky.

C. Bolest hlavy se rozviji béhem 24 hodin po po-
slednim podani kofeinu a ustupuje béhem 1 ho-
diny po 100 mg kofeinu.

D. Bolest hlavy ustupuje b&hem 7 dni po Uplném
vysazeni kofeinu.

8.4.2 Bolest hlavy po vysazeni opioidi

Diagnosticka kritéria:

A. Oboustranna a/nebo tepava (pulzujici) bolest
hlavy splfiujici kritéria C a D.

B. UzZivani opioidd denné po dobu deldi nez 3 mé-
sice a nastup bolesti po pferuseni jejich poda-
vani.

C. Bolest hlavy se rozviji béhem 24 hodin po po-
sledni aplikaci opioid(,

D. Bolest hlavy ustupuje béhem 7 dnd po Uplném
vysazeni opioidd,

8.4.3 Bolest hlavy po vysazeni estrogenii (es-
trogenné tcinnych Iéciv)

Diagnosticka kritéria:

A. Bolest hlavy nebo migréna splfujici kritéria C
aD.

B. Denni podavani estrogent po dobu del$i nez 3
tydny, kdy k rozvoji obtizi dojde po pferuseni je-
jich podavani.

C. Bolest hlavy nebo migréna se rozvijeji béhem 5
dn po poslednim uziti estrogend.

D. Bolest hlavy nebo migréna ustupuji béhem 3
dng.

KomentaF: Pokles hladiny estrogenti po vysazeni pfi-
pravkli s estrogennimi Uc¢inky u perordini antikoncep-

ce nebo v pribéhu hormonaini substitu¢ni terapie md-
ze vyvolat bolesti hlavy nebo migrénu.
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8.4.4 Bolest hlavy po vysazeni chronického
(dlouhodobého) podavani jinych farmakologicky
ucinnych latek

Diagnosticka kritéria:

A. Oboustranna a/nebo tepava (pulzujici) bolest
hlavy splfiujici kritéria C a D.

B. Denni uzivani jinych farmakologicky ucinnych
latek, nez byly uvedeny v pfedchozich kédech,
po dobu delsi nez 3 mésice s rozvojem obtizi po
pferudenti jejich podavani.

C. Bolest hlavy se rozviji v tésné Casové zavislosti
na vysazeni téchto latek.

D. Bolest hlavy ustupuje béhem 3 mésicl po jejich
vysazeni.

Komentaf: Obecné se predpoklada, ze vysazeni lé¢iv
z nasledujicich lékovych skupin mize vyvolat boles-
ti hlavy: kortikosteroidy, tricyklicka antidepresiva, SSRI

(selektivni inhibitory zpétného vstfebavani serotoninu),
nesteroidni antirevmatika.

Pfedlozena klasifikace podava pouze vycet
a charakteristiky projevu farmakologicky U¢innych
latek, u nichz doslo ke konsenzudlni shodé od-
bornik(i IHS, Ze jsou prokdzany jejich souvislosti
s rozvojem bolesti hlavy. Nevypovida o mife ri-
zika a o Cetnosti cefalgii po jejich aplikaci, resp.
vysazeni. V nasledujici pasazi proto budou uve-
deny dopliujici Udaje z praci zaméfenych na ten-
to typ algii.

Je potfebné zasadné rozliSovat, zda se boles-
ti hlavy objevuiji jiz po jednorazovém podani, ne-
bo zda se objevuji az po opakované aplikaci lé-
¢iv. V prvé z uvedenych situaci se Ize ve vétsiné
pfipadd jiz po jedné negativni zkuSenosti farmaku
vyhybat, zatimco chronické uzivani 1éCiv s sebou
nese zdvazna rizika a alterace biologické, psycho-
logické a socialni, s nasledky dlouhodobymi, né-
kdy i trvalymi.

Casté chronické uzivani, resp. ablzus Ié-
Civ, s naslednym rozvojem bolesti hlavy byl opa-
kované popsan s nejvy$si Cetnosti vyskytu pro
analgetika-antipyretika (simple analgesics), kom-
binovand analgetika (s ¢asto uvadénymi sloz-
kami - kofein, barbituraty), ergotamin (nebo er-
gotamin v kombinacich, opét ¢asto s kofeinem)
(8,9, 10). V poslednich letech byl zjistén abuzus
triptand s témito nezadoucimi uéinky. Byly pozo-
rovany rozdily v latenci ndstupu dennich bolesti
hlavy po pravidelném Castém uzivani analgetik,
resp. antimigrenik. Nejrychleji nastupovaly sekun-
darni farmakogenné vyvolané denni bolesti hla-
vy po triptanech, o néco pomaleji po ergotaminu
a s nejdelsi latenci po béznych analgetikéch (11).
V zahrani¢nich studiich byla popsana pfekvapivé
vysokd Cetnost cefalgii po opakovaném uzivani
paracetamolu (12).
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Lze pozorovat postupnou zménu spektra a po-
mérného zastoupeni éCiv vyvolavajicich bolesti hla-
vy. Na konci osmdesatych let minulého stoleti patfily
v Evropé mezi nej¢astéji uvadénd farmaka (resp. ja-
ko slozka kompozitniho pfipravku) v tomto kontex-
tu — barbituraty, kofein, spazmolytika, pyrazolonové
derivaty a paracetamol (13).

Prestoze souCasna klasifikace zahmuje Siroké
spektrum farmakologicky U¢innych latek, objevuji se
Udaje i o dalsich léCivech, tam explicitné nezafaze-
nych, po jejichz aplikaci se rovnéz objevuii bolesti hla-
vy. Byla popséna vy3si Cetnost cefalgii po aplikacich
interferonu-alfa (14) i interferonu-beta (15). Z nové ve
svété zavadénych antiarytmik byl obdobny nezadou-
ci UCinek popsan po podani azimilidu (16). Ze sku-
piny psychostimulancii bylo upozornéno na rozvoj bo-
lesti hlavy po modafinilu (napf. pfipravek Vigil) (17).
Cefalgie jsou spoleCnym velmi ¢astym nezadoucim
Uinkem zastupcl skupiny inhibitord fosfodiesterazy-
5, (vedle sildenafilu, napf. i vardenafil a tadalafil) po-
uzivanym k ovlivnéni erektilni dysfunkce (18). Rovnéz
po pilokarpinu (19) a chlorochinu (20) bylo upozorné-
no na tyto algické syndromy.

Dosud malo registrovanou skute¢nosti je vé-
kové zavisly vznik bolesti hlavy po uziti farmak,
kdy napf. po podani citalopramu byla zachycena
vy$§i Eetnost téchto obtizi u starSich osob (21).

Zavér

Znalost sekundérnich bolesti hlavy vyvolanych
podavanim nebo vysazenim farmakologicky Ucin-
nych latek je dulezita jak v Iékafské, tak ve farma-
ceutické praxi. Spektrum léciv s timto nezadoucim
Ucinkem se postupné méni a rozsifuje. Jejich sys-
tematicky prehled, ktery je uveden v sou¢asné me-
zinarodni klasifikaci bolesti hlavy, umoziuje zlep-
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Seni orientace v této slozité oblasti a mél by slouzit
k optimalizaci volby 1éCiv, tam kde se farmakogen-
né vyvolané cefalgie objevuiji. Disledné monitoro-
vani vyskytu timto zplsobem vyvoldvanych bolesti
hlavy m0ze pfispét k racionalnimu ovlivnéni far-
makoterapie, s cilem omezit tyto nezadouci U¢in-

ky, v souladu se zasadami mediciny zalozené na
dikazech.

prof. MUDr. Jaroslav Opavsky, CSc.
Katedra fyzioterapie FTK UP,

tfida Miru 115, 771 11 Olomouc
e-mail: opavsky@ftknw.upol.cz
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