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Lécba periferni neuropatické bolesti
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Neuropaticka bolest (NPB) je prakticky vzdy dlouhodoba a fadi se mezi obtizné ovlivnitelné formy chronické bolesti. Klinicky obraz je
velmi pestry a individudlné specificky. Vybér antineuropatického agens s potencidlem ovlivnit patofyziologickou podstatu konkrétni

NPB je krédem soucasné farmakoterapie. Pro vétsinu typi NPB jsou dnes nejvyhodnéjsi prvni volbou gabapentinoidy. V posledni dobé

se objevilo nékolik novych moznosti Gic¢inné lokalni terapie periferni NPB. Tato Ié¢ebnd varianta predstavuje zejména pro polymorbidni
pacienty s rozsahlou celkovou farmakoterapii optimalni feseni.
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Treatment of peripheral neuropathic pain

Neuropathic pain (NPB) is almost always long and difficult one among the modifiable forms of chronic pain. The clinical picture is very
varied and individually specific. Moreover of the antineurophatic agents with the potential to affect the substance of the specific patho-
physiology of acute abdomen is the credo of contemporary pharmacotherapy. For most types of ACC are now the first choice of most

gabapentinoids. Recently, several new options appeared effective local treatment of peripheral NPB. This treatment option is especially
for patients with extensive polymorbid pharmacotherapy, the overall optimal solution.
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Neuropatickd bolest (NPB) vznikd jako nésle-
dek éze nebo onemocnéni postihujiciho soma-
tosenzoricky systém (1). Nociceptivni bolest vzni-
kajicf iritaci nociceptord je fyziologicky proces,
ktery mé vyznamnou signalniroli — upozorfiuje
na poskozeni organizmu. Je to mechanizmus,
ktery je Ucelny a v podstaté nezbytny pro preziti
(platfi pro akutni bolest; neplatf pro chronickou
bolest). NPB je viak vyrazem poskozenf urcité
¢asti samotného nervového systému, nema sig-
nélni funkci a postrdda biologickou Ucelnost.
NPB byvé ¢asto nedostate¢né diagnostikovana
a léc¢ena. Navzdory rozsahlému systematickému
vyzkumu se doposud nepodafilo velmi kom-
plikované patofyziologické mechanizmy NPB
uspokojivé objasnit. Uplatriuje se ztrata inhibic-
nich mechanizm, ektopické aktivita, perifernt
a centrdlni senzitizace. Etiologicky se na vzniku
NPB muze podilet trauma, ischemie, inflamace,
neurotoxické a degenerativni faktory, metabolic-
ké vlivy, nutri¢ni deficience a nadorové mecha-
nizmy. Podle lokalizace |éze nervového systému
se NPB déli na centrélni a periferni. V klinickém
obraze NPB Ize identifikovat fenomény pozitivni,
negativni a autonomni dysfunkci. Mezi pozitivni
fenomény patfi bolest, dysestezie a parestezie.
Bolest mlze byt spontdnni — stimulace neni nut-
na (bolest byva trvald, popisovana nejcastéji jako
paliva, palcivd) nebo intermitentni, paroxyzmalnf
(bolest byvé popisovand jako vystrelujici, lanci-
nujici, bodavd) nebo provokovatelnd - stimulace
je nutna (hyperestezie, hyperalgezie a alodynie
mechanickd nebo termickd). Negativni feno-
mény predstavuje senzoricky deficit (termickeé,

taktilni a hluboké ¢itf). Autonomni dysfunkce je
spojena s vazomotorickymi a sudomotorickymi
projevy. Nejcastejsi syndromy periferni NPB jsou:
bolestiva forma diabetické polyneuropatie (BDP),
postherpetickd neuralgie (PHN), posttraumatic-
ké a pooperacni neuropatie (napf. mononeuro-
patie po operacich kyly, varix{, po torakotomii
a postmastektomicky syndrom), radikulopatie
(failed back surgery syndrom, chronicky lum-
boischialgicky syndrom), HIV asociované neu-
ropatie, neuralgie trigeminu a dalsi neuralgie
hlavovych nerv(, nddorova neuropatickd bolest
(plexopatie, polékové polyneuropatie), komplex-
ni regionalni bolestivy syndrom I typu (KRBS
Il - kauzalgie). Zvldstnim syndromem s prvky
neuropatické bolesti je i KRBS | (algodystrofie).
Priklady centraini NPB jsou bolesti u neurologic-
kych onemocnénti, jako je roztrousend skleréza,
amyotroficka laterdlnf sklerdza, polyradikulitidy,
postiktové neuropatické bolesti. Zvlastni posta-
veni mé pahylova a fantdmové bolest. Lécba
perifernia centrdlni NPB je podobna. Tento text
je zaméfen predevsim na problematiku [écby
periferni NPB.

Pristup k lé¢bé PNB musi byt komplexni.
Nelze opomenout terapii zakladniho one-
mocnénf a vyuziti moznosti kauzélniho fesenf
(napf. chirurgicka Ié¢ba kompresivni neuropatie).
DuleZité je i ovlivnénikvality spanku, anxiety, de-
prese a zapojeni nefarmakologickych postupd
a rehabilitacni 1écby. Zékladem lécby periferni
NPB je symptomaticka farmakoterapie vychazeji-
ciz EBM (evidence-based-medicine) (2). Za efek-
tivni se povazuje takova lé¢ba, kterd vede ke sni-

Klin. farmakol. farm. 2011; 25(2): 85-86

Zeni intenzity bolesti alespori 0 30% (3). Ulevu

od bolesti pfinaseji u NPB Ctyfi kategorie |éCiv:

antidepresiva (tricyklickd antidepresiva — TCA

a serotonin-noradrenalin reuptake inhibitory.

SNRYI), antikonvulziva, opioidy a topickd agens.

Podle poslednich EFNS (European Fedeation

of Neurologica Societies) doporuceni z r. 2009

se pro lécbu NPB (kromé neuralgie trigeminu

a HIV asociované neuropatie) doporucuje:
Prvni linie Ié¢by (denni davky)

1. TCA - amitriptylin, nortriptylin, imipramin,
clomipramin, desipramin, 25-150mg

2. Gabapentin 1200-3600 mg nebo pregaba-
lin 150-600mg

3. Lidokainové néplast — az 4 aplikacni formy
na 12hod

4. SNRI - duloxetin 60-120 mg nebo venlafaxin
150-225mg

Ucinnost TCA byla prokézana hlavné u BDN
a PHN, riziko vyskytu nezadoucich Gcink( (NU)
narlstd s davkou a vékem — suchost v Ustech,
vertigo, sedace, obstipace, neostré vidéni, pal-
pitace, ortostatickd hypotenze, retence moci.
Vyhodou TCA je jejich nizkd cena. Z antikonvul-
ziv jsou v prvni linii Ié¢by NPB gabapentinoidy.
Ve srovnan( se star$fimi antiepileptiky mluvi v je-
jich prospéch nizkd toxicita a minimum lékovych
interakci. Nejeastejsi NU jsou sedace, vertigo,
periferni edémy, narlst hmotnosti, bolesti hlavy
a suchost v Ustech. Jejich ucinnost byla pro-
véfena u BDN a PHN. Pregabalin ma sice proti
gabapentinu farmakokinetické vyhody, ale dle
metanalyz analgetickd ucinnost a tolerabilita
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jsou obdobné. V klinickych studifch byl také
pozitivné hodnocen vliv gabapentinu a prega-
balinu na spanek, kvalitu Zivota a néladu. O tom,
Ze prvni volbou u neuropatické bolesti by mél
byt gabapentin a az pak pfi jeho netcinnosti
pregabalin nerozhoduji vsak medicinské argu-
menty, ale pfedevsim néklady na lé¢bu. Lidokain
v naplastové formé je pro nizky vyskyt NU indi-
kovén specificky u PHN pro seniory s polymor-
biditou a rozsdhlou farmakoterapii. Ma velmi
vyhodny bezpecnostni profil, dobrou tolera-
bilitu, systémova resorbce je mala. Maximalné
se aplikujf 3 naplasti. Antidepresiva ze skupiny
SNRI, duloxetin a venlafaxin jsou doporuc¢ovana
jako léky prvnivolby u BDP. Nej¢astjsi NU u du-
loxetinu jsou nauzea, sedace, suchost v Ustech,
obstipace, anorexie, prlijem, zvysené poceni,
vertigo. Kontraindikovan je pfi pokrocilejsi jaternf
dysfunkci a hypertenzi. Venlafaxin maze vést
k poruchdm GIT, hypertenzi a zméndm EKG.
Druhd/treti linie Iécby
1. Opioidy — tramadol nebo silné opioidy
(morfin, oxykodon, buprenorfin, metadon),
davky jsou individudln{
2. Kapsaicinova naplast (8%) — maximalné
se aplikuji 4 naplasti
3. Kanabis (smoked cannabis, oromukozni
sprej)

Pro silné opioidy platf druhd az tfetf linie,
predevsim pro specificka rizika dlouhodobé
opioidni [é¢by jako je rozvoj psychické a fyzické
zavislosti, endokrinni (hypoganadizmus) a imu-
nologické zmény (deprese bunécné imunity
po morfinu). Jejich analgeticka Ucinnost u NPB
je srovnatelna s TCA a gabapentinoidy. Zpravidla
je vdak nutno pouzit vyssi davky neZ u noci-
ceptivni bolesti. Nejvice studif bylo provedeno
s oxykodonem. Nejcastejsi NU jsou obstipace,
nauzea zvraceni, vertigo. Mimo zacpy vsak vetsi-
nou po nékolika dnech odeznivaji. Na tramadol
jsou citlivéjsi seniofi, mohou vznikat kognitivn{
poruchy, nevhodna je kombinace s SSRI (seroto-
ninergni syndrom).V lé¢bé HIV neuropatie, PHN
a dalsich neuropatif (pooperacni a posttrauma-
tickd monomeuropatie) mize byt piinosny 8%
kapsaicin v naplasti. Kapsaicin je agonista TRPV1

receptoru (vaniloidni receptor) na zakoncenich
vldken C a Ad. Po aplikaci (30 az 60 minut) do-
chazi k desenzitizaci receptorového komplexu
a k navozeni dlouhodobé analgezie, kterd mize
pretrvavat az 12 tydn(. Opakovana aplikace je
mozna. NU jsou predeviim lokalni — svédén,
otok, erytém. U nékterych forem NPB mohou
byt efektivni i kanabinoidy. ,Smoked cannabis”
je uc¢inny u HIV neuropatie (Uroven A), zkousi
se oromukdzni sprej s kombinaci dvou hlavnich
kanabinoidt (tetrahydrokanabinol a kanabidiol),
jehoz Ucinnost se prokézala u bolesti pfi RS. Pro
neuralgii trigeminu zGstavé Iékem prvni volby
karbamazepin. Kombinovand Iéc¢ba je u NPB
indikovand v pfipadé, kdy se neuspélo s mo-
noterapif. Jako Uc¢inné se prokézaly kombinace
gabapentin/opioid (oxykodon, morfin) nebo
gabapentin/TCA. V soucasné dobé probihajf
klinické zkousky s botulotoxinem A u kterého
se prfedpokladd na svalové relaxacnim ucinku
nezavisly protizanétlivy efekt vyuzitelny k lé¢bé
lokalizované periferni NPB. Lék se aplikuje s.c.
do oblasti NPB s vyskytem mechanické alody-
nie. Aplikace botulotoxinu mtze u hypertonikd
indukovat hypertenzni reakci.

NPB je prakticky vzdy dlouhodoba a fadf
se mezi obtizné ovlivnitelné formy chronické
bolesti. Takova forma chronické bolesti se dnes
povazuje za samostatnou nozologickou jednot-
ku, onemocnént ,sui generis”. NPB podstatnym
zpusobem ovliviuje zdravotni stav, snizuje roz-
sah dennich aktivit a celkovou kvalitu Zivota.
Klinicky obraz NPB je nesmirné pestry a lisi se pfi-
pad od pfipadu. IdedIni by pro lé¢bu konkrétni
NPB byl vybér antineuropatického agens s me-
chanizmem ucinku, ktery md potencial ovlivnit
jeji patofyziologickou podstatou. Z klinického
obrazu vsak nelze odvodit patofyziologicky prin-
cip této bolesti. U jednoho pacienta se mize
vyskytovat v rdmci zdkladni neuropatické dia-
gndzy (plati zejména pro BDP a PHN) nékolik
typl NPB. V posledni dobé se objevilo nékolik
novych moznosti topické [é¢by. Ukaze-li klinicka
zkusenost, Ze tato forma Iécby je Ucinna, bylo
by to pro fadu lokalizovanych NPB idedlni fe-
seni. Mnoho pacientl s NPB je totiz zatizeno
systémovymi efekty relativné malo ucinného
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ur¢itého antineuropatického agens. Casto to
jsou polymorbidni pacienti s rozsahlou internf
farmakoterapii. Topickd lé¢ba tyto systémové
ucinky nemd. Nutno si uvédomit, ze to, co vy-
chdzi v klinickych studiich nemusf zcela platit
v klinické praxi. U chronické bolesti a zejména
u jejiho neuropatického typu plati, Ze terapie
ma Casto charakter postupu ,pokus —omy!”. NPB
se ve vétsiné pripadl neda vylécit, da se viak 1é-
¢it, farmakoterapie hraje klicovou roli, mivé parci-
alni efekt a musf byt zpravidla trvala. V podstaté
plati, ze soucasné farmakologické postupy zajisti
pfiblizné 1/3 dlevu od bolesti u 1/3 nemocnych
s NPB. Pri volbé antineuropatického agens majf
doporucené postupy sice velmi cennou, ale ¢as-
to jen orienta¢ni hodnotu. Tyto smérnice nejsou
mysleny tak, Ze je nutno vzdy pouZit vsechny
deklarované varianty. Vzdy se jedna o rozhodutf
|ékafe zalozené na jeho profesni zkusenostia in-
tuici se zfetelem na individualizaci 1é¢by. Pro vy-
slovené refrakterni formy NPB mize v nékterych
pripadech pfipadat v Uvahu intervencni [é¢ba
s vyuzitim nékterych radiofrekvencnich (pulznf
radiofrekvence) a neuromodulacnich technik
(periferni a misni stimulace, aplikace morfinu,
klonidinu ¢i zikonotidu intratekdlné).
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