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Neuropatické bolesti onkologickych pacientov
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Neuropaticku bolest vyvolava poskodenie centralneho alebo periférneho nervového systému. Sposobit ju méze kompresia nervu, jeho
deaferentacné poskodenie alebo méze ist o bolest, ktort udrziava sympatikova ¢ast autonémneho nervového systému. U onkologickych
pacientov predstavuje heterogénnu skupinu ochoreni rézneho pévodu. DélezZitou sucastou liecby su neopioidné analgetika, opioidy,

ale aj koanalgetikd, akymi su antiepileptika, antidepresiva, spolu s lokalnymi anestetikami.
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Neuropathic pain of patients with cancer

Neuropathic pain is caused by pathology affecting the central or peripheral nervous system. It is a heterogeneous entity produced by
multiple etiologies generated by nerve compression, deafferentation nerve injury and sympathetically induced pain. Nonopioids, opioids
and adjuvant drugs, including antiepileptics, antidepressants, with local anesthetics are important therapeutic options.
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Uvod

Terminom nddorovd bolest oznacujeme
réznorodu skupinu bolestivych stavov, ktorymi
mozu trpiet pacienti s onkologickym ochore-
nim. Takéto bolestivé stavy mézu mat réznu
diZku trvania, iny dominujuci patogeneticky
mechanizmus ich vzniku a aj iny vztah k nado-
rovému ochoreniu. Vac¢sina bolestivych stavov
u onkologickych pacientov (60 — 80 %) je z hla-
diska vztahu k zakladnému ochoreniu vyvolana
priamym pdsobenim nadoru. V 15 - 20 % je
pricinou bolesti protinddorova lie¢ba, v 5 - 10 %
bolest nesuvisi s nddorom ani s jeho lie¢bou.
Pacienti moézu trpiet viacerymi typmi bolesti su-
¢asne (1). K najtazsie ovplyvnitelnym nddorovym
bolestiam sa zaraduju kostné a neuropatické
bolesti (2).

Neuropaticka bolest v onkolégii

Neuropaticka bolest je bolestivy stav, kto-
ry vznika v suvislosti s poskodenim Struktudry
alebo funkcie periférnej (miechovy koren, ple-
xus, periférny nerv) alebo centralnej nervovej
sustavy (mozog, miecha). Klinicky sa prejavi
spontannou palivou bolestou a intermitentnou
ostrou bolestou, zvysenou bolestivou reakciou
na noxiézne stimuly (hyperalgézia) a bolesti-
vou reakciou na nenoxiozne stimuly (alodynia).
Neuropatickd bolest je zvycajne lokalizovana
v dermatdme zodpovedajicom nervu alebo
v oblasti inervovanej poskodenym koreriom
alebo plexom (3).

Z vyskumov vyplyva, ze 15 — 50 % bolesti-
vych stavov v onkolégii patri z hladiska patofy-

zioldgie do skupiny ciasto¢ne alebo prevazne
neuropatickej bolesti (4). Tieto bolesti mozu byt
sposobené viastnym nadorom alebo jeho lie¢-
bou (5). Zvldstnu skupinu predstavuju bolesti
sprevadzajlce pasovy opar. Stute a kol. zistili, ze
najcastejsou pricinou neuropatickych bolesti je
kompresia nervu (79 %), nasleduje poskodenie
nervu (16 %) a sympatikom udrziavana bolest
(5 %) (6). Charakteristiky jednotlivych typov neu-
ropatickej bolesti su uvedené v tabulke 1.
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Bolesti pri nddoroch lebecnej bazy
Nadory lebecnej bazy mézu vyvoldvat neu-
ralgie mozgovych nervov ich kompresiou bez
priameho porusenia epineuria alebo invaziou
nadoru pozdiZ perineuria a endoneuria. Z takto
vznikajucich neuralgif sU najcastejsie neuralgie
V.aIX. mozgového nervu, ganglion geniculi a okci-
pitdlna neuralgia. Bolest méZe pocitovat chory bud
v mieste kompresie, alebo v priebehu senzitivnej
inervacnej zény postihnutého nervu a zvycajne

Tabulka 1. Charakteristiky jednotlivych typov neuropatickej bolesti (6)

Typ neuropatickej bolesti

Charakteristika

- bolest lokalizovana v inervacnej oblasti periférneho nervu, ple-
xu alebo korena

— klinické charakteristiky neuropatickej bolesti

Bolest pri kompresii nervu

—anamnéza, klinicky nalez a paraklinické vysetrenia svedcia o

zodpovedajucom poskodeni alebo dysfunkcii nervu

- vacsina neuropatickych bolesti v onkoldgii (cca 50 - 75 %) ma
takyto charakter

— bolest méa charakter trvalych dysestézii, alodynie alebo spon-
tannych paroxyzmov

- pritomnost senzitivneho deficitu

Bolest pri poskodeni nervu

—anamnéza, klinicky nalez a paraklinické vysetrenia vykazuju zod-

povedajlce neurologické poskodenie

- predstavuju asi 15 - 30 % neuropatickych bolestivych stavov

v onkolégii

- bolest zvycajne lokalizovana v oblasti tvare alebo v distalnych
Castiach koncatin

- sUcasny vyskyt priznakov autonémnej dysfunkcie (sudomoto-

Sympatikom udrziavana bolest

rickd a vazomotorickd dysfunkcia)

— trvald péliva bolest, ¢asto hyperalgézia a alodynia

— Casto sa vyskytuje ako neskory neZiaduci u¢inok onkologickej

liecby

www.solen.eu | 2010;3(3) | Paliativna medicina a liecba bolesti



100" | Prehladové cldnky

predchadza vzniku neurologickych priznakov aj
niekolko tyZdhov az mesiacov.

Pre neuralgiu n. trigeminus je typicka kratka
lancinujuca bolest v jeho distribu¢nej oblasti.
Ak je vyvoland nadorom, pacienti zvycajne
udavaju kontinualnu bolest menlivej intenzity.
Viyskytuje sa pri nddoroch hlavy a krku, vratane
adenokarcindémov a koznych nadorov tvare, pri
ktorych moéZze nador prerast retrogradne peri-
neurélne do kavernézneho splavu, Gasserského
ganglia, viacerych vetiev n.V.i do mozgového
kmena (3).

Symptomatické bolesti tvare boli pozo-
rované aj u pacientov s karcinémom pluc.
Charakteristicka je pre ne stéla, niekedy ostra bo-
lest v okolf ucha a spankov. Vznik tychto bolestf
nie je Uplne jasny, ale predpokladé sa ich vadgovy
pbdvod. Urcitou podporou tohto predpokladu
je aj Castejsi vyskyt bolesti na pravej polovici
tvare pri anatomickej blizkosti pravého n. vagus,
trachey a mediastinalnych uzlin (3).

Glosofaryngedlna neuralgia je sprevadza-
na bolestou v distribdcii IX. mozgového nervu.
Bolest je lancinujuca, epizodicka a intenzivna,
pocitovana v hrdle, oblasti tonzil a zadnej tretine
jazyka, laryngu, nasofaryngu a v uchu. Spustana
je zuvanim, prehitanim, rozpravanim, kaslom.
Glosofaryngedlna neuralgia méze byt kompli-
kovand aj synkopou a hypotenziou u pacientov
s leptomeningedlnymi metastazami, syndromom
foramen jugulare a malignitami hlavy a krku.

Pre neuralgiu ganglion geniculi je charakte-
ristickéd ostra bolest pocitovana hlboko v uchu.
Niekedy méze byt bolest tupd alebo paliva, $i-
riaca sa na ipsilateralnu cast tvare.

Okcipitalna neuralgia je paroxyzmélna bo-
lest hlavy subokcipitalne v distribu¢nej oblasti
okcipitdlnych nervov. Spdsobena je obycajne
Utlakom okcipitélnych nervov nddorom posti-
hujucim miechové korene C2 a C3 (3).

Bolesti pri leptomeningealnych
metastazach

5 — 8 % pacientov s non-Hodgkinovym
lymfémom a aZ 70 % pacientov s leukémiou
ma leptomeningedlne metastazy. Nie su zried-
kavé ani pri adenokarcinémoch prsnika, plic,
melanémoch a gastrointestindlnych naddoroch.
Leptomeningedlne Sirenie sa vyskytuje aj pri na-
doroch centrélneho nervového systému, akymi
st meduloblastdm, ependymdm, multiformny
glioblastém. Bolest hlavy - zvycajne tupd, ¢asto
sprevadzana pocitom stuhnutej Sije a chrbta je
inicidlnym priznakom leptomeningedlnej infiltra-
cie u 25 % pacientov, v rozvinutom $tadiu u 40 %
pacientov (3).

Bolesti v dosledku epidurélnych
metastaz a kompresie miechy

Kompresiu miechy spdsobuju predoviet-
kym metastazy karcindmu plic, prsnika, prostaty
a oblicky. Iné nddory, napr. lymfémy a neuroblas-
témy, napadaju epiduralny priestor prerastanim.
Epiduralne metastédzy s kompresiou miechy vedu
velmi rychlo k rozvoju zdvazného neurologické-
ho deficitu. Dominantnym klinickym priznakom
je viak bolest chrbta a korenova/radikularna
bolest. Unilaterdinu zistime najcastejsie v kr¢nej
alebo lumbosakralnej oblasti, v hrudnej oblasti
je bilaterdlna, kde byva charakterizovana pacien-
tom ako zvierava obru¢ okolo hrudnika alebo
brucha. Lhermittov priznak (pocity ,elektrickych
vybojov” v chrbte a koncatinach, provokované
anteflexiou hlavy) vzbudzuje podozrenie na
epiduralne Sirenie nddoru.

Postmastektomicky bolestivy syndrém

Postmastektomicky bolestivy syndrém je
charakterizovany perzistujucou bolestou na
prednej strane hrudnika, v pazuche a na prednej
a zadnej ploche ramena po chirurgickom zakro-
ku na prsniku. M&Ze vznikat po jednoduchych
vykonoch, ale aj po radikdlnych mastektdmiach
s disekciou lymfatickych uzlin. Incidencia tohto
bolestivého syndromu kolise od 4 do 30 % (3),
podla Bokhariho a Sawatzkyho v rozpéti 20 —
50 % (7).

Tazkosti za¢inaju od 2 tyzdnov do 6 mesiacov
po vykone. Typ bolesti je naj¢astejSie zmiesany —
nociceptivny a neuropaticky. Bolest najpravdepo-
dobnejsie vznika poskodenim interkostobrachidl-
neho nervu, ktory je laterdlnou koZznou vetvou
druhého interkostalneho nervu. Castejsie sa vy-
skytuje u pacientov s pooperacnymi komplika-
ciami (infekcia alebo opuch), ktoré vedu k zvy-
senej fibréze v okoli nervu. Bolest je zvycajne
popisovana ako neprijemné pélivé, elektrizujuce
a bodavé senzécie. Casto je spojend s paresté-
ziami a hyperpatiou v inerva¢nej oblasti nervu.
Zvyrazfiuje sa pri pohyboch vramene, vedie k ob-
medzeniu pohyblivosti a rozvoju syndrému zmrz-
nutého ramena. Niekedy méZe postmastektomic-
ky bolestivy syndrém viest k rozvoju komplexné-
ho regiondlneho bolestivého syndromu.

Posttorakotomicky syndrom

Vznikéd po torakotémidch pre nenddorové
alebo nddorové ochorenia. Prejavuje sa stred-
nou az silnou bolestou v oblasti jedného alebo
viacerych interkostalnych nervov. Vacsina bolesti
po torakotémii odznieva do 6 — 10 dnf, ale u niek-
torych pacientov bolest pretrvava v désledku
poskodenia makkych tkanfv a interkostdlneho
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nervu tyzdne alebo mesiace. Predpokladd sa, ze
vznikd kombinaciou neuropatickej (deaferenta-
cia, tvorba neurdmov) a myofascidlnej bolesti.

Fantdmova bolest

Fantdmové bolesti sa Castejsie vyskytuju
u pacientov, ktorf mali intenzivne bolesti kon-
¢atiny pred amputdciou a po traumatickych
amputacidch. Fantdmové pocity mozu trvat
niekolko dni, tyzdrov, az niekolko rokov alebo
desatroci. Pacienti ich popisuju ako vystreluju-
ce bolesti v chybajlcej Casti koncatiny, palivé
pocity a intenzivne bolestivé kf¢e — krampy.
V niektorych pripadoch je bolest kontinudlna,
ale menlivej intenzity, inf udavaju intermitentnu
intenzivnu bolest.

Patofyzioldgia vzniku fantdmovej bolesti nie
je celkom objasnena. Podielaju sa na nej centrélne
aj periférne mechanizmy. Periférne mechanizmy
zahfaju ektopickd neurdlnu aktivitu vznikajucu
v neurdmoch aferentnych vlakien a spontannu
aktivitu v ganglidch zadnych koreriov vznikaju-
cu aktivaciou natriovych kandlov, ktoré sa tvoria
v poskodenych neurénoch. Z centralnych me-
chanizmov sa na vzniku a udrziavani postampu-
tac¢nej bolesti podiela kortikdlna reorganizacia
a miechovd senzitizacia (8).

Bolesti v dosledku protinadorovej terapie

Postchemoterapeutické plexopatie (brachialna,
lumbosakralna) mézu vzniknut po selektivnom
podani chemoterapie do ilickych alebo axilar-
nych tepien. Do 48 hodin po chemoterapii na-
stupuje bolest, slabost a parestézie v koncatine.
Nervové poskodenie je ¢asto dlhodobé, niekedy
trvalé. Predpokladanym mechanizmom je po-
skodenie malych ciev a ischemické poskodenie
nervového plexu (9).

Postchemoterapeutické neuropatie zvycaj-
ne v priebehu tyzdnov az mesiacov po lie¢-
be odznievaju. U Casti pacientov vsak ostava
trvalé nervové poskodenie. Chemoterapiou
indukované periférne neuropatie sa prejavuju
ako senzitivne alebo motorické poruchy, alebo
Castejsie ako zmiesané senzomotorické neuro-
patie. Najcastejsie su spdsobené poddvanim
vinkristinu, paclitaxelu, cisplatiny, oxaliplatiny
a thalidomidu. Postihnutie tenkych vidkien
podmienuje rozvoj pélivej, pichavej, elektrizuju-
cej az lancinujucej bolesti, koznej hyperestézie
a alodynie, ponoZkovité a rukavicovité znize-
nie citlivosti na akralnych ¢astiach koncatin.
Vyraznejsie postihnutie zistujeme u pacientov
s Uz existujucou diabetickou alebo alkoholic-
kou neuropatiou (10). Zistilo sa, Ze vy3sie davky
chemoterapeutik a vyssie kumulativne davky su



spojené s vyssou incidenciou a skor$im zaciat-
kom senzomotorickych poruch (11).

Postradiacné plexopatie a neuropatie s ne-
skorym doésledkom radiacnej liecby, ktord sposo-
buje destrukciu myelinu, degenerativne zmeny
Schwannovych buniek a vaskuldre zmeny, akymi
su strata endotelidlnych buniek, okluzia kapilar,
degeneracia a hemoragickd exsudacia. Tkanivové
zmeny v okoli nervu vedu k fibréze. Fibroza
s naslednou kompresiou nervu je pravdepodob-
ne primarnym etiologickym faktorom periférnej
neuropatie (4).

Postherpeticka neuralgia

Postherpetickd neuralgia predstavuje chro-
nicky neuropaticky bolestivy stav, ktory méze
vyrazne zhorovat kvalitu Zivota, naruSovat
spanok a koncentraciu. Reaktivacia latentného
virusu varicella zoster , ktory preziva v gangliach
zadnych koreriov miechy, vedie k inflamécii
a poskodeniu ganglii zadnych rohov a primar-
nych aferentnych neurénov. Rozvija sa perifér-
na senzitizacia, charakteristicka znizenim prahu
pre aktivaciu nociceptorov. Neskor dochddza
k vzniku spontannych ektopickych bolestivych
impulzov proximalne od ganglii zadnych kore-
nov. Herpes zoster a postherpetickd neuralgia
postihuje Castejsie pacientov vo vyssom veku,
liecenych pre hematologické malignity, menej
Casto sa vyskytuje u pacientov so solidnymi
nadormi. U pacientov s intenzivnou akutnou
bolestou pritomnou uz pocas herpetického vy-
sevu, s prodromélnou bolestou pred vysevom,
U pacientov s inou neuropatiou, ¢i pacientov
s imunodeficientnym stavom ma zavaznejsf
priebeh. Typickymi priznakmi su trvald bolest
popisovana ako paliva, Slahava, bodava, silnej
intenzity (na numerickej Skdle nad 6/10), lokali-
zovand vzdy v oblasti inervovanej postihnutym
nervom, sprevadzana pruritom, parestéziami
koze, ktord je citliva na dotyk (hyperalgézia alebo
alodynia), v mieste bolesti nachddzame jazvy po
opare alebo depigmentdcie (12).

Liecba

V medikamentéznej lie¢be neuralgickych
bolesti onkologickych pacientov sa vyuzivaju
lieky uzivané vseobecne v lie¢be bolesti. Ak
nedosiahneme dostato¢nu Ulavu bolesti ne-
opioidnymi alebo opioidnymi analgetikami,
priddvame do lie¢by koanalgetikd. Najcastejsie
pouzivanymi su karbamazepin, klonazepam
(6), gabapentin, pregabalin a tricyklické antide-
presiva (13). Novsie studie potvrdzuju Gc¢innost
selektivnych inhibitorov spdtného vstrebavania
serotoninu a noradrenalinu, ako je venlaxafin

a duloxetin (14, 15). Zatial ¢o pred rokmi bola
neuropatickd bolest povazovana za rezistentnu
na opioidy, dnes predstavuju opioidy dolezitu
skupinu liekov pre tuto indikaciu (16). V lie¢be
postherpetickej neuralgie mozno vyuzit naplasti
s 5 % lidokainom, ktoré maju minimalnu sys-
témovu absorpciu, nemaju liekové interakcie
anevyzaduiju titrdciu davky, ¢o je velkou vyhodou
pre pacientov s nadorovym ochorenim.

Nddory lebecnej bdzy su zvyclajne riesené
chirurgicky alebo radioterapiou. Pri epidurdinych
metastdzach spdsobujlcich kompresiu miechy vy-
uzivame okrem radia¢nej liecby, chemoterapie,
chirurgickej dekompresie a stabilizacie aj stero-
idy, opioidy, koanalgetikd — antidepresiva, anti-
konvulziva. Pri postmastektomickom syndrédme
ma v prevencii vzniku syndromu zmrznutého
ramena a atrofizacie svalov nezastupitelné mies-
to fyzikdlna lie¢ba a rehabilitacia. Z invazivnych
technik mozZno pouzit blokady spustacich bo-
dov a interkostélnych nervov lokdlnymi anes-
tetikami, rddiofrekvencné vykony, pri rezistent-
nych bolestiach aj epiduréine podanie analgetik.
Prevencia vzniku posttorakotomického syndrdmu
spociva v preemptivnej analgézii pred chirurgic-
kym z&krokom. Po operacii sa zvycajne aplikuje
lie¢ba opioidmi a adjuvantnymi analgetikami,
odporuca sa v¢asna mobilizacia pacienta a fy-
zikéIna liecba. Niekedy je Uspesna transkutanna
elektrickd nervova stimuldcia, v rezistentnejsich
pripadoch interkostalne blokady lokalnymi anes-
tetikami, pripadne neurolytickymi latkami. Pred
zacatim liecby je nutné vylucit recidivu naddo-
rového ochorenia ako pri¢inu bolesti. V lie¢be
fantémovych bolesti sa vyuzivaju rozne liecebné
postupy vratane opioidov, antikonvulziv, anti-
depresiv, transkutannej elektrickej nervovej sti-
mulacie (6), NMDA antagonistoy, klonazepamu
a stimuldcie miechy (17, 18).

Zaver

Lie¢ba neuropatickych bolestivych syn-
drémov ma byt vzhladom na ich c¢asty vyskyt
integralnou sucastou lie¢by onkologickych pa-
cientov. Neliecend neuropaticka bolest vyvolava
Uzkost, depresiu a negativne ovplyvnuje kvalitu
Zivota pacienta. Ak bolest nie je dostatocne tl-
mena standardnou lie¢bou, odpordcame na jej
zvladnutie konzultovat algezioléga a neuroléga.
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