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BOLEST A NEUROPATIA

Pavol Kucera
|. neurologicka klinika FNsP, Bratislava, Nemocnica Staré mesto

Neuropatie nie st zriedkavym ochorenim s ktorym sa stretava i prakticky lekar. Pri znalosti priznakov neuropatie ich klinicka diagnostika
nie je naroéna. Neuropatie su siéasne jednym z najéastej$ich ochoreni sprevadzanych bolestou. Bolest u neuropatii je z patogenetického
pohfadu neuropaticka a z hfadiska trvania zvaé$a chronicka. Na zaklade stiéasnych poznatkov mozno usudzovat, Ze jej véasna a adekvat-
skupiny antidepresiv, antiepileptik a opiatov.
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PAIN AND NEUROPATHY

Neuropathies are not rare disorders and sometimes are encountered by general practitioners, too. Knowledge of neuropathic symptoms
makes clinical diagnosis easy. Neuropathies are at the same time on of the most frequent disorders associated with pain. Pain in neuro-
pathies is pathogenetically neuropathic; in term of duration is mostly chronic. On the basis of current knowledge we can assume that early
and adequate treatment of neuropathic pain can influence the pathogenetical mechanisms of its fixation and potentiation. In treatment of

neuropathic pain antidepressants, antiepileptics and opiates should be preferred.
Key words: neuropathy, neuropathic pain, treatment.
Key words MeSH: pain - diagnosis, drug therapy; peripheral nervous system diseases - diagnosis, drug therapy.
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Ovod

Bolest je bezpochyby najcastejsim klinickym pri-
znakom, ktory motivuje pacienta k navsteve lekara.
Na druhej strane je tak vSeobecnym a opakovanym
vnemom, Ze dominujucim zdujmom je jeho €o naj-
jednoduchsie odstranenie, nie v§ak hibsie poznanie
pri€in a mechanizmov jeho vzniku. Vnem bolesti je
sprostredkovany nervovym systémom. Méze vzni-
kaf pri priamej poruche centralneho a periférmeho
nervového systému, alebo je druhotnym ddsledkom
poskodenia inych organovych systémov. V tomto
ponimani ma bolest medicinsky interdisciplinarny
charakter. Aktuélne poznatky o bolesti a ochore-
niach najcastejSie sprevadzanych bolestou, s preto
nevyhnutné pre adekvétne medicinske hodnotenie
tohto priznaku a jeho spravnu liecbu.

Bolest a jej formy

V terminolégii bolesti sa stretdme s réznymi
adjektivami bolesti, ktoré vyjadruju jej vztah k trva-
niu (akdtna a chronicka bolest), k ,povodu* bolesti
(centréina a periférna bolest), alebo i pri¢ine (ma-

Tabufka 1. Terminoldgia bolesti (International

Association for the Study of Pain,1994) (upravené).

Parestézia Abnormalny vnem, spontanny
alebo evokovany, ktory nie je
vnimany neprijemne

Dysestézia Abnormalny vnem, spontanny
alebo evokovany, ktory je vni-
many neprijemne

Alodynia Bolest sposobena podnetom,
ktory za normalnych okolnosti
bolest nevyvolava

Hyperalgézia Zvysena vnimavost na bolestivy
podnet
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ligna bolest). Z hladiska prezivania je vSak bolest
Liba jedna“.

Z klinického a terapeutického hladiska je do-
lezité rozlisit bolest jednak podra jej trvania (akuit-
na a chronicka bolest), ale i priCiny a mecha-
nizmu jej vzniku (nociceptivna a neuropaticka
bolest).

Ako hranica pre odliSenie akutnej bolesti od
chronickej sa veobecne akceptuje jej neprerusené
trvanie po dobu viac ako 3 — 6 mesiacov. Intenzita
chronickej bolesti méze byt kolisava, ale v uvede-
nom obdobi je kontinudlne pritomna.

Nociceptivna bolest je ,fyziologicka“ - je signa-
lom hrozby, alebo pritomnosti poskodenia tkaniva.
Casovo je viazana na podnet a aktivuje obranny
mechanizmus organizmu smerujuci k odstraneniu
Skodlivého podnetu.

Zrejmost Gasovej vazby na podnet je typickou
vlastnostou tejto bolesti. Je viac-menej ¢asovo ob-
medzena, kratko trvajica (akutna bolest) a lokali-

zovana. Ma charakter bodania, zvierania, palenia
alebo pulzovania.

Neuropaticka bolest (pouzivany je i véeobec-
nej$i termin neurogénna bolest, v uzsom zmysle
slova pojem neuropatickd bolest oznacuje iba bo-
lest viazand s neuropatiou) je naopak patologicka.
Z hladiska trvania najviac koreluje s pojmom chro-
nickej bolesti. Charakteristické pre tento typ bolesti
je nejasnost a nepresnost véazby na podnet.

Pre spravnu diagnostiku tohto typu bolesti nie
je charakteristické len jej trvanie (zv&¢Sa chronic-
ka bolest), ale i opis bolesti ako palivej, $fahavej,
elektrizujlcej alebo i tupej, zvieravej a busiace;.
Jej intenzita moze kolisat od miernej az po nezne-
sitelnd. V anamnéze treba patrat po spontannych
senzitivnych priznakoch ako su parestézie a dys-
estézie roznej kvality (palenie, bodanie, rezanie).
Objektivnym vySetrenim sa zisfuje pre neuropatic-
ka bolest velmi charakteristicka alodynia a hyper-
algézia (tabufka 1).

Tabufka 2. Ochorenia najéastej$ie sprevadzané neuropatickou bolestou.

Periférne nervy
Mononeuropatie
Neuralgie

Lézie plexov
Polyneuropatie

Kompresie, traumy, chirurgické 1ézie

Neuralgia n. trigeminus a iné neuralgie

Trauma, neuritida, tumorézna infiltracia, radiacia

Diabetické, alkoholické, nutriéné, amyloid, Fabryho choroba, AIDS,

hypothyreéza, boreliéza, deficit vitaminu B, toxicke, ischemické, zapalové,
systémové ochorenia spojivového tkaniva

Zadné korene a ganglia

Hernia disku, tumorézna kompresia, avulzia korefa, rhizotdmia, arachnoiditida,

postherpeticka neuralgia, trigeminalna neuralgia

Miecha

Transsekcia, hemisekcia, kontuzia/kompresia, operacia, syringomyelia, sclero-

sis multiplex, tumor, arteriovenézna malformacia, dysrafia, deficit vitaminu B12,

lueticka myelitida
Mozgovy kmen

Mozgova kora/talamus
lézia

Infarkt, tumor, syringomyelia, sclerosis multiplex

Infarkt, hemoragia, arteriovenézna malformacia, trauma, tumor, chirurgicka
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Taburka 3. Klasifikacia neuropatii podrfa jednotlivych Tabufka 4. Moznosti klinickej a paraklinickej diagnostiky diabetickej neuropatie.

hladisk.
Symptomatolégia

Zistovanie rizikovych faktorov neuropatie, pritomnost bolesti, parestézii,
dysestézii, hypestézie a alodynie

1. Anamnéza
Motorické neuropatie

Senzitivne neuropatie
Autonémne neuropatie

Typ postihnutych
vlakien

Neuropatie tenkych vlékien
Neuropatie hrubych vlékien

Axonélne neuropatie
Demyelinizacné neuropatie

Typ poskodenia

Rozsah Mononeuropatie

poskodenia Polyneuropatie
Fokalne neuropatie

Etiologia Metabolické neuropatie

Toxické neuropatie
Zapalové neuropatie
AutoimUnne neuropatie
Paraneoplastické neuropatie
Kompresivne neuropatie
Hereditarne neuropatie
Neuropatie pri organovom
zlyhani
Medzindrodna asocidcia pre vyskum bolesti
(IASP) definuje neuropaticku bolest ako bolest ,inici-
ovanu alebo zapri¢inent primarnym poskodenim ale-
bo poruchou funkcie nervového systému* (1). Z tejto
definicie vyplyva, Ze neuropatickd bolest moze mat
rozmanitu etioldgiu (tabufka 2). Napriek réznorodosti
etioldgie tejto bolesti je vSak uz v su¢asnosti zname,
Ze neuropaticka bolest ma svoju patogenézu s me-
chanizmami jej potenciovania a fixacie v periférnom
i centrdlnom nervovom systéme. Tieto mechanizmy
sa uplatiuju na anatomickej drovni, na drovni mem-
brén, mediétorov az genému nervovej bunky.
Z tohto pohladu treba vnimat neuropaticku bo-
lest uz nie ako izolovany priznak, ale ako chronické
Lochorenie“.

Neuropatie, ich klinicky obraz
a zasady diagnostiky

Neuropatia nie je zdaleka zriedkavym ocho-
renim. Jej prevalencia v populacii sa odhaduje na
3-8% (2). V rebricku vyskytu neuropatickej bolesti
je neuropatia na 2. mieste po chronickych ochore-
niach chrbtice.

Pojem neuropatia oznaCuje poruchu funkcie ner-
vu alebo jeho Strukturdine poskodenie. Neuropatie
zriedka predstavuju samostatné nozologické jednot-
ky. Zv&&Sa sprevadzaju ochorenia inych organov a or-
ganovych systémov (znamych je cca 200 ochoreni so
sprievodnou neuropatiou). Neuropatie mozno klasifi-
kovat z roznych hladisk a kazdé z tychto hladisk ma
svoj klinicky, resp. terapeuticky vyznam (tabufka 3).

Diagnostika neuropatii je klinickd a paraklinic-
ké. Az v 80 % pripadov k spravnej diagndze postaci
klinické vySetrenie, ktoré sa opiera o:

* anamnézu
— sprievodnych ochoreni (diabetes mellitus,
rendlna insuficiencia, hepatopatia, systé-
mové ochorenia),
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2. Aspexia a palpacia

Trofické zmeny koZe, strata ochlpenia, zmeny potivosti koze, infekcie

koZe ( interdigitalne mykozy), ulceracie, kibne deformity, svalové atrofie,
teplota koze, pulzécie

3. Jednoduché instrumentérne
vysetrenie
Vysetrenie citlivosti

Taktilnej: vySetrenie dotykom vaty alebo monofilamentom

Algickej: vySetrenie tupou ihlou
Termickej: skimavky s vodou rozdielnej teploty, bimetalové ty¢inky

(Thio-Term )

Vibracnej: vysetrenie 128 Hz ladickou, biothesiometrom

VySetrenie miechového
reflexu

VySetrenie kardiovaskularnych
reflexov

4. Pristrojové vySetrenie
Elektromyografické vySetrenie

VySetrenie reflexu Achillovej Sfachy reflexnym kladivkom

Variabilita frekvencie srdca pri hlbokom dychani, reakcia systolického
krvného tlaku na ortostazu

Vodivostné Studie motorickych a senzitivnych vlakien, vySetrenie F-viny

a H-reflexu, vySetrenie koznej sympatikovej odpovede (SSR), ihlova

elektromyografia

Kvantitativne stanovenie
prahov citlivosti (Computer
— Assisted - Sensory -
Examination — CASE )

lanej bolesti

Pocitacova analyza variacie
frekvencie srdca (Vario-Pulse)
Dynamometria

5. VySetrenie bioptickej vzorky
nervov

- liekovu a toxikologicku (cytostatikd, antitu-
berkulotika, amiodaron, chloroquin, etanol,
tazké kovy a iné),

- familiarnu (familidrne neuropatie),

- pritomnosti  senzitivnych  a motorickych
priznakov (dysestézie, bolest, svalova
slabost, neistota pri postoji a chodzi),

o aspexiu (pritomnost trofickych zmien koZe,
Gbytku svalovej hmoty, deformit kibov),

e indtrumentélne vySetrenie (vySetrenie reflexu
Achillovej Sfachy, vySetrenie taktilnej, algickej,
termickej a hlbokej citlivosti). (Pozri tabulku 4.)
Neuropatie s z hfadiska etiopatogenetického

rdznorodou skupinou ochoreni, pri ktorych dochadza

k postihnutiu senzitivnych, motorickych ako i auto-

némnych vidkien. Od miery a rozsahu ich postihnutia

zavisi i prevaha jednotlivych priznakov. Senzitivne
priznaky, vratane bolesti, s viazané na funkciu ten-
kych nemyelinizovanych a myelinizovanych viékien.

Pri prevahe postihnutia tohto typu viakien sa zvykne

neuropatia oznacovat ako neuropatia tenkych vla-

kien (small fibre neuropathy).

V paraklinickej diagnostike m& dominantné po-
stavenie elektromyografia, ktord umoznuje zachytit
i subklinické formy neuropatie a navyse vySetrenie
objektivizuje, charakterizuje (poSkodenie myelinu

Stanovenie prahov pre vnimanie vibracie, tepla, chladu a teplom vyvo-

Casov a frekvenéna analyza

Meranie svalovej sily

Histologické, histochemické, imunohistochemické vySetrenie, vySetrenie
intraepidermalnych nervovych vlakien po znazorneni protilatkami proti
neuropeptidu P 95.

a/alebo axénu) a kvantifikuje neuropatické zmeny.
étandardnymi technikami su ,vodivostné“ Stidie mo-
torickych a senzitivnych nervov, vratane vySetrenia
F-viny a H-reflexu. Tieto metddy su pre diagnostiku
neuropatie zvac¢$a dostacujlce. VySetrenie mozno
rozsirif o ihlovu elektromyografiu (3), pricom senziti-
vita jednotlivych vySetreni je rozna.

Treba si véak uvedomit, Ze bolest u neuropa-
tii je sprostredkovana prevazne funkciou tenkych
nemyelinizovanych viakien. Standardné techniky
vSak poskytuju obraz o funkcii prevazné hrubych
a stredne hrubych vlakien nervov a tym je prinos
elektromyografického vy$etrenia u bolestivych ne-
uropatii limitovany. Na objektivizaciu poruchy ten-
kych vldkien mozno pouzit pristrojovu kvantifikéciu
prahu vnimania bolesti, tepla a chladu, resp. i his-
tologické metddy ako je napr. sledovanie hustoty
intradermalnych nemyelinizovanych vlakien. Tieto
metddy vSak nie su v klinickej praxi bezne dostup-
né a rozSirené (4).

Bolestivé neuropatie predstavuju etiologicky
roznorodu skupinu . Bolest je ¢asta u pocetnej sku-
piny ziskanych neuropatii, ako i u niektorych zriedka-
vejSich hereditarnych neuropatii (tabulka 5).

Najfrekventovanej$im typom neuropatie, a to
i v ambulancii praktického lekara, je distdlna sy-
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Tabulka 5. Neuropatie s najéastejSim vyskytom Tabufka 6. Prehlad najucinnejSich lieciv neuropatickej bolesti u neuropatii dostupnych na Slovensku a ich

odporucené davkovanie.

neuropatickej bolesti.

Ziskané Diabeticka neuropatia Antidepresiva Duloxetin 60 — 120 mg/den o -
; -2 x denne 60 m
neuropatie  \;.micka neuropatia (SNRI) Venlafaxin 75 - 225 mg/den J
Paraneoplasticka neuropatia Tricyklické Amitriptylin 25 - 150 mg/denn  Vec€erna jednorazové davka pred spanim, inic.
Toxicka neuropatia (alkohol, arzén antidepresiva 10 - 25 mg, zvy$ovat o 25 mg tyzdenne, efekt
thalium) ' ' najskor po 2 tyzdiioch
Guillan-Barreho syndrom Antiepileptika Pregabalin 300 - 600 mg/den
Amyloidna neuropatia Gabapentin 900 - 3 600 mg/den Inicialne 2 — 3 x 300 — 400 mg/defi s postupnym
zvySovanim davky po dosiahnutie G¢inku
Neuropatia pri sarkoidoze , . " R .
— — — Karbamazepin 800 mg/den Inicialne 200 mg na noc, postupné zvySovanie
Distdlna symetricka neuropatia pri déavky do 2 x 400 mg/defi, vhodné st liekové
AIDS formy SR (,slow- release®)
Vrodené Hereditarna senzitivna a autonémna Lamotrigin 200 - 400 mg/def
neuropatie neuropatia ( HSAN l.typu) o . o .
Opiaty Tramadol 50 — 400 mg/deft  Inicidlne 4 x 12,5 mg/den

Porfyricka neuropatia

Hereditarna amyloidna neuropatia

metrickd senzitivne-motoricka diabeticka neuro-
patia (DSSMDN).

Bolest u DSSMDN nie je zriedkava. Vyskytuje
sa az v 16 % pripadov (5). U bolestivej formy
DSSMDN z objektivnych priznakov dominuje
porucha tepelnej citlivosti. Sfachovo-okosticové
reflexy byvaju zvacsa pritomné, alebo lahko zni-
Zené. Pritomna je bolest a pozitivne spontanne
(parestézie, dysestézie) a evokované (alodynia,
hyperalgézia) senzitivne priznaky. Bolest byva
strednej az vy$$ej intenzity (stupen 6/10 vizualnej
analégovej Skaly bolesti), prevazne paliva, ostra,
elektrizujica alebo tupéd a zvieravd. Zvyraziuje
sa v no¢nych hodinach, po¢as Unavy alebo stresu
().

Neliecena bolest pretrvéva roky, ¢asto nezme-
nenej intenzity (7). Jej spontanny Ustup je prejavom
progresie neuropatie s ireverzibilnymi zmenami ten-
kych vlakien nervu.

Objavenie sa bolesti u nebolestivej formy
DSSMDN méze byf prejavom dekompenzacie dia-
betes mellitus a malo by viest preto k aktualnej kon-
trole kompenzdcie ochorenia (vySetrenie glykémie
a glykozylovaného hemoglobinu), ¢o netreba nikdy
opoment.

Liecba bolesti u neuropatii

Bolest u neuropatii je z patogenetického hia-
diska nociceptivna iba v inicidlnych $tadiach ocho-
renia. Prevazna vacsina bolestivych neuropatii ma
vSak charakter chronického ochorenia a sprievodna
bolest spifia &asové i klinické atriblity neuropatickej
bolesti.

Dominujuce postavenie v lie€be neuropatic-
kej bolesti maju farmaka. Situacia vo farmako-
terapii vSak nie je vSeobecne dobra. Az Stvrtina
pacientov nie je vobec lie¢end a viac ako /3 je
lieCenych kratko u¢inkujucimi opidtmi a nesteroid-
nymi antireumatikami, ktoré sa povazuju v liebe
neuropatickej bolesti za netcinné alebo minimal-
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Vysvetlivky: SNRI — ,serotonin-norepinephrin reuptake inhibitors*
L] - skupiny liekov bez preskribéného obmedzenia (www.edusan.sk)

ne Géinné (8). Tato skutoCnost je pravdepodobne
podmienena jednak nespravnostou diagnostiky
neuropatickej bolesti a pravdepodobne i nedosta-
toénou akceptaciou inej ako analgetickej liecby
v lekarskej komunite.

Primarnym ciefom liecby bolesti je jej upIiné od-
stranenie. To v§ak v mnohych pripadoch nie je pine
mozné. Treba sa sucasne zamerat i na druhy ciel,
ktorym je zlepSenie kvality zivota pacienta s chro-
nickou bolestou.

V podmienkach praktickej mediciny je farmako-
terapia neuropatickej bolesti u neuropatie limitovana
tymito faktormi:

- znalostou o spekire lieciv ovplyviiujlicich neuro-
paticku bolest,

- moznostou predpisovat tieto lieciva,

- cenou lieciva (napr. finan¢né limity predpisova-
nia liekov).

Ziaden z dostupnych liekov neodstrafiuje bo-
lesf na 100 % a u vSetkych pacientov. Preto pri
volbe farmakoterapie neuropatickej bolesti z me-
dicinskeho hladiska treba vychadzat z vysledkov
o ucéinnosti a bezpecnosti liekov velkych randomi-
zovanych a s placebom porovnavanych klinickych
Studii. Do skupiny liekov s dokéazatelne najvy$Sou
Gcinnosfou patria antidepresiva, antiepileptika
a opiaty. Pri ich indikacii treba zvazit viacero fak-
torov. Prvym je pritomnost iného ochorenia, ktoré
Casto kontraindikuje pouzitie daného lieku. Ak vy-
chadzame zo skutoCnosti, Ze lieCba neuropaticke;
bolesti patri i do ruk praktického lekara, je v nasich
podmienkach urujucim i limitacia predpisovania
lieku iba na lekara — Specialistu. V tabulke uva-
dzame prehlad najucinnejSich liekov v lie¢be neu-
ropatickej bolesti s ich davkovanim i preskripénym
limitom (tabulka 6).

Duloxetin, pregabalin a tricyklické antidepre-
siva sa podla niektorych odporuc¢ani povazuju za
lieky prvej volby u bolestivych foriem neuropatie.
Do skupiny liekov sekundarnej volby sa radi kar-

bamazepin, gabapentin, tramadol a venlafaxin
(9).

Spomedzi preskriptne neobmedzenych liediv
je potrebna zvysena opatrnost hlavne pri tricyklic-
kych antidepresivach. Ich anticholinergny efekt je
sprevadzany neziaducimi U¢inkami ako su suchost
v Ustach, zépcha a retencia moCu. Mozu tiez ne-
priaznivo ovplyvnif srdcovy arytmiu, glaukom a hy-
pertenziu. Ich vyhodou je v8ak vysoka Ucinnost
a nizke naklady na liecbu. Karbamazepin a tramadol
su relativne bezpe€nymi liekmi.

Zaver

Neuropatie nie su zriedkavym ochorenim a ¢as-
to sa s nim stretdva i prakticky lekar. Pri znalosti
priznakov neuropatie ich diagnostika nie je narocna.
Opiera sa hlavne o klinické vySetrenie a jednoduché
inStrumentarne vySetrenie.

Neuropatie su sti¢asne jednym z najéastej-
gich ochoreni sprevadzanych bolestou. Bolest je
najmarkantnej§im a najnegativnejSie vnimanym
subjektivnym priznakom ovplyviujucim i kvalitu
Zivota. Bolest u neuropatii je z patogenetického
pohladu neuropatickéd a z hladiska trvania zvéc-
$a chronickd. Na zaklade sucasnych poznatkov
mozno usudzovat, Ze véasna a adekvatna liecba
ovplyvni patogenetické mechanizmy jej fixacie
a potenciovania. Preto je z klinického hladiska
potrebné tento typ bolesti spravne rozpoznat
a liegif.

Doposial nie su formulované a vSeobecne
akceptované zavazné pravidla na lieCbu bolesti
u neuropatii. Existuju vSak odporuc¢ania pre stra-
tégiu lieCby bolesti, ktoré sa opieraju hlavne o vy-
sledky seridznych klinickych $tudii. Do procesu
volby lieCby vSak vstupuju faktory nemedicinske
(marketingova politika, Statna liekova politika, re-
gistracia lieku a jeho indikacné obmedzenia, cena
lieku, limity predpisovania) a medicinske ako je
komorbidita inych vaznych ochoreni a mozna in-
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Idedlna kombindcia

. - . A terakcia s inou, pre zdravie pacienta je vobec lieCenych a viac ako 23 je

pre patogenetickii terapiu Z P pacien’a Je Tomee ecenye o
) ) ) i’ nevyhnutnou lie¢bou. To su vSetko  nespravne lieCenych by mala byt vy-
dmbetTCke] polyneuropatle ] skuto&nosti, ktoré musi lekar braf do  zvou pre praktickych lekarov i lekarov

Uvahy pri volbe lieCby neuropatickej  Specialistov.
bolesti. Pristup k liecbe by v§ak mal

. byt individudiny so zohladnenim  MuDr. Pavol Kugera, PhD.
N ajprv vetkych spominanych faktorov. 1. neurologicka Kiinika FNsP,
Skutoénost. e ientov t Nem. Staré mesto
utocnost, ze 7 pacieniov I yrickiewiczova 13, 813 69 Bratislava

Thiogamma® Turbo Set piacich neuropatickou bolesfou nie  e-mail: pavol.kucera@faneba.sk
=oe

/ 600 mg kyselina tioktovd /
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