STANDARDY LECBY

Klinicky standard pro farmakoterapii

neuropatické bolesti

Guidelines for Pharmacotherapy of Neuropathic Pain

Souhrn

Klinicky standard byl vyvinut pracovni skupinou Ceské neurologické spole¢nosti a Spole¢nosti
pro studium a lécbu bolesti. Hlavni doporuceni byla adaptovéna z klicovych mezindrodnich
doporuceni, vytvorenych EFNS [6] a the Neuropathic Pain Special Interest Group — soucasti
The International Association for the Study of Pain [7]. Sila prokazu jednotlivych doporuceni
byla klasifikovana podle systému EFNS [10]. Doporuceni byla hierarchicky uspofadéna jako
doporucend léc¢ba 1., 2. a 3. volby, a to oddélené pro bolestivé polyneuropatie vcetné dia-
betické polyneuropatie, neuralgii trigeminu, postherpetickou neuralgii a dal3i lokalizované
periferni neuropatické bolesti, centralni neuropatickou bolest, nddorovou neuropatickou
bolest, neuropatickou bolest asociovanou s HIV neuropatif, s komorbiditami, a jsou uvedeny
vhodné kombinace Iéka. Klinicky standard obsahuje rovnéz definici celého procesu farma-
koterapie neuropatické bolesti véetné diagnostiky neuropatické bolesti, klasifikace, charak-
teristik a mechanizma Gcink( 1€kt doporucovanych pro farmakoterapii neuropatické bolesti.

Abstract

The guidelines were developed by a Task Force of the Czech Neurological Society and The
Czech Pain Society. The major recommendations were adapted from the key international
guidelines: The EFNS guidelines by Attal et al [6] and The guidelines of the Neuropathic Pain
Special Interest Group — part of the The International Association for the Study of Pain by
Dworkin et al [7]. Level of evidence of all recommendations was classified according to the
EFNS classification by Brainin et al [10]. Recommendations were stratified as a treatment of
the first, second and third lines, separately for painful polyneuropathies including diabetic
polyneuropathy, trigeminal neuralgia, postherpetic neuralgia and other localised peripheral
neuropathic pain, central pain, cancer neuropathic pain, HIV neuropathy, neuropathic pain
with comorbidities, and recommended combinations of drugs. In addition, the entire proc-
ess of pharmacological treatment has been defined, including the diagnosis of neuropathic
pain, classification, characteristics and mechanisms of action of the drugs used for pharma-
cotherapy of neuropathic pain.
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KLINICKY STANDARD PRO FARMAKOTERAPII NEUROPATICKE BOLESTI

Zakladni informace o klinickém

standardu (KS)

ZdGvodnéni vyvoje klinického

standardu

Podle vyhlaseni EFIC (The European Fe-

deration of International Association for

the Study of Pain) je ,bolest vyznam-
nym zdravotnim problémem v Evropé”.

Zatimco akutni bolest mlze byt povazo-

vana za symptom onemocnéni ¢i pora-

néni, chronicka bolest predstavuje speci-
ficky zdravotni problém, onemocnénf ,,sui
generis” (citace Deklarace EFIC). Pravé
neuropatickd bolest predstavuje velmi

Casto refrakterni formu chronické bolesti.
Farmakoterapie neuropatické bolesti je

i v soucasnosti neuspokoijiva; signifikantni
Ulevy dosdhne pomoci farmakoterapie
méné nez polovina nemocnych [1-3].
Jednotlivd doporuceni zabyvajici se pro-
blematikou farmakoterapie neuropatické
bolesti nejsou jednotna v nazoru na op-
timalni postup, coZz mize byt zplsobeno
heterogenitou syndromu neuropatické
bolesti pocinaje jeho definici a diagnos-
tikou, pres strategii lé¢by zaméfenou na
etiologii nebo mechanizmus neuropatické
bolesti, az po vyhodnoceni vysledkl jed-
notlivych studii a jejich chybénfi u urcitych
typl neuropatické bolesti.

Podle epidemiologickych studii do-
sahuje prevalence neuropatické bolesti
6-8 % v populaci [4,5], a proto jeji far-
makoterapie predstavuje kromé medicin-
ského aspektu rovnéz vyznamny socio-
ekonomicky problém.

Predpokladany standard chce doséh-
nout zlepseni farmakoterapie neuropa-
tické bolesti:

e sjednocenim definice, charakteristik
a diagnostiky neuropatické bolesti,

e stanovenim optimalniho postupu far-
makoterapie neuropatické bolesti s pfi-
hlédnutim k jeji etiologii, mechanizmdm
a ekonomickym aspekttm.

Zpusob vyvoje klinického
standardu

Standard byl vytvofen ¢leny Ceské neuro-
logické spole¢nosti CLS JEP ve spolupraci
s dal3imi odborniky Spolecnosti pro stu-
dium a lécbu bolesti CLS JEP a dalsich za-
interesovanych odbornych spole¢nosti, za
metodické pomoci a vedeni pracovnikd
Narodniho referen¢niho centra a Institutu
biostatistiky a analyz Masarykovy univer-
zity a s podporou projektu Interni gran-
tové agentury MZ CR (IGA, ¢. 10650-3).

Védecké ovéreni klinického

standardu

Autorsky tym proved! vybér vhodnych

.vzorovych” zahrani¢nich klinickych

doporucenych postupl a vyuZili jejich

.major recommendations” jako zaklad

pro adaptaci tohoto KS do ceskych pod-

minek. Jako zéklad byly pouzity:

e Doporuceni EFNS pro farmakoterapii
neuropatické bolesti [6],

® Doporuceni Neuropathic Pain Spe-
cial Interest Group (NeuPSIG), soucasti
The International Association for the
Study of Pain (IASP) pro farmakoterapii
neuropatické bolesti [7],

® Doporuceni EFNS pro hodnoceni neuro-
patické bolesti [8],

e Doporuceni The National Institute for
Health and Clinical Excellence (NICE)
pro farmakoterapii neuropatické bo-
lesti nespecialisty [9].

Dale byly pouZity védecké dikazy z dal-
Sich doporuceni, metaanalyz publiko-
vanych v Cochrane Library a odbornych
periodicich, jednotlivych studii a pfehled-
nych ¢lankd a prihlédnuto bylo k dosa-
vadni klinické praxi v CR v oblasti farma-
koterapie neuropatické bolesti a jejimu
organiza¢nimu, ekonomickému a legisla-
tivnimu rdmci.

Klasifikace vydanych doporuceni
Ke klasifikaci vydanych doporuceni tera-
peutickych intervenci byl pouzit systém
doporuceny EFNS Task Force [10] s modi-
fikaci dle SIGN [11].

Vymezeni standardu
Obory, kterych se standard tyka:
Hlavni obory: Neurologie; Algeziologie;
Anesteziologie, resuscitace a intenzivni
medicina; Paliativni medicina.

Ostatni obory: Vseobecny prak-
ticky Iékar; Vnitfni Iékafstvi — interna;
Diabetologie.

Oblasti péce, kterych se klinicky
standard tyka:

Lécba chronickych stavt ambulatni a 10z-
kova standardni.

Skupina pacient, kterych se klinicky
standard tyka

Pacienti s klinickym syndromem neuro-
patické bolesti (NB), vcetné bolesti smi-
sené s neuropatickou komponentou.
Tento syndrom neni samostatné defino-

van v systému MKN-10, avsak doprovazi
fadu definovanych diagnoz.

Pfehled klinickych diagnéz provézenych
syndromem neuropatické bolesti je uve-
denv tab. 1.

Nejvyznamnéjsi komorbidity doprova-
zejici syndrom neuropatické bolesti jsou
shrnuty v tab. 2. Jde zejména o poruchy
spanku a afektivni poruchy charakteru
deprese a Uzkosti.

V tab. 3 je uveden prehled Iéciv doporu-
¢ovanych pro Ié¢bu neuropatické bolesti

Prehled ucinku léc¢iv doporucova-
nych k |é¢bé neuropatické bolesti je
uveden v pfiloze 1.

Jedndseozkracenouverziklinického
standardu; plnd verze je dostupna na
www.czech-neuro.cz a http://kvalita.
nrc.cz/standardy/#definitivni

1. Vymezeni procesu péce

Hlavni proces péce je ta cast procesu, kte-
rou KS popisuje ve viech podrobnostech,
ve kterém probihaji klicové aktivity, které
maji vliv na vysledek, ve kterém je spotte-
bovana podstatna ¢ast zdrojl a ke kterému
se vztahuji vyznamné statistiky a ukazatele.

Kritéria vymezujici zahajeni

hlavniho procesu

1. Pfitomnost neuropatické bolesti (NB)
stanovena na zékladé klinického vyset-
feni lékafem — bez specializace v pro-
blematice bolesti (vSseobecny prak-
ticky Iékaf, neurolog, specialista jiného
oboru) nebo optimalné, zejména
u komplikovanych pfipadd, na zékladé
splnéni platnych diagnostickych kritérif
NB [12] posouzenych Iékafem — specia-
listou na problematiku bolesti (neuro-
log, algeziolog).

2. Intenzita, charakter a trvani NB ¢i pfi-
tomnost komorbidit zpasobujici utr-
peni pacienta nebo snizujici kvalitu
jeho Zivota, a tak opodstatriujici zaha-
jeni farmakoterapie NB.

Kritéria vymezujici ukonceni

hlavniho procesu

1. Ustup NB v dusledku spontanni remise
primarniho onemocnéni ¢i léze nebo
ucinné farmakoterapie a jejiho nasled-
ného ukonceni.

2. Volba nefarmakologického postupu
l[écby NB umoziujiciho ukonceni
farmakoterapie.
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KLINICKY STANDARD PRO FARMAKOTERAPII NEUROPATICKE BOLESTI

Kéd
MKN-10

G50.0
G52.1
G53.0
B02.2

G54.0
G54.1

G54.5
G54.6
G56.0
M89.0

G56.4
G57.1

G57.5
G57.6
G57.8
G59.0
G73.0
G60

G61

G62

G63.0

G63.1
G63.2
G63.3
G63.4
G63.5
G63.6
G63.8
G55.0
G55.1

G55.2
G55.3
G55.8

M54.1

Nazev MKN-10

Syndrom periferni neuropatické bolesti

Neuralgie trojklaného nervu
Poruchy jazykohltanového nervu — nervi glossopharyngei
Neuralgie po herpes zoster

Poruchy pazni pletené — brachialniho plexu

Poruchy bederni a kfizové pletené — lumbosakrélniho plexu
Neuralgickd amyotrofie (Parsonagetv-Aldrendv-Turner(v syndrom)
Fantomovy koncetinovy bolestivy syndrom

Syndrom karpalniho tunelu

Algoneurodystrofie

Kauzalgie
Meralgie paresteticka

Syndrom tarzalniho tunelu

Poskozeni chodidlového nervu — nervi plantaris
Jiné mononeuropatie dolni koncetiny
Diabetickd mononeuropatie

Diabetickd amyotrofie

Dédi¢na a idiopaticka neuropatie

Zanétliva polyneuropatie

Jiné polyneuropatie

Polyneuropatie pfi infek¢nich a parazitdrnich nemocech

Polyneuropatie pfi novotvarech

Polyneuropatie diabeticka

Polyneuropatie pfi jinych nemocech endokrinnich a pfemény latek
Polyneuropatie pfi nutri¢nich karencich

Polyneuropatie pfi systémovych poruchach pojivové tkané
Polyneuropatie pfi jinych svalové-kosternich poruchach
Polyneuropatie pfi jinych nemocech zafazenych jinde

Komprese nervovych kofent a pleteni pfi novotvarech

Komprese nervovych kofend a pleteni pfi poruchdch
meziobratlovych plotének

Komprese nervovych koren( a pleteni pfi spondyléze
Komprese nervovych kofend a pletenf pfi jinych dorzopatiich
Komprese nervovych korend a pletenf pfi jinych nemocech
zarazenych jinde

Radikulopatie

Tab. 1. Pfehled klinickych diagnéz provazenych syndromem neuropatické bolesti*.

Pozndmka
(alternativni kédovani, upresnéni)

Glossofaryngealni neuralgie
Ganglionitis geniculata (G53.0)
Neuralgie trojklaného nervu (G53.0)
Polyneuropatie (G63.0)

Neuritida brachialni NS (M54.1)
Neuritida lumbosakralni NS (M54.1)

Komplexni regiondlni bolestivy syndrom | (Sudec-
kova atrofie, Dystrofie reflexné sympatickd)
Komplexni regionalni bolestivy syndrom Il

Syndrom koZzniho nervu stehna — nervi cutanei fe-
moris lateralis

Mortonova metatarsalgie
Interdigitalni neurém dolni koncetiny
E10-E14.4+

E10-E14.4+

Guillaintiv-Barrého syndrom (G61.0), Jiné zanétlivé
polyneuropatie — CIDP, vaskulitidy (G61.8)
Polyneuropatie zpUsobena lécivy (G62.0), Alkoho-
lickd polyneuropatie (G62.1), Polyneuropatie zptso-
bend jinymi toxickymi ldtkami (G62.2), Jiné urcené
polyneuropatie (G62.8), Polyneuropatie NS (G62.9)
Polyneuropatie pfi Lymeské nemoci (A69.2+),
Polyneuropatie postherpetickd (B02.21+)
Polyneuropatie pfi HIV (B23.8+)

E10-E14.4+

Uremicka neuropatie

Onemocnéni krénf meziobratlové ploténky s radi-
kulopatii (M50.1)

Onemocnéni lumbalnich a jinych meziobratlovych
plotének s radikulopatii (M51.1)

Jind spondyldza s radikulopatif (M47.2)

Neuritida nebo radikulitida:
e brachialni NS

o lumbalni NS

e lumbosakralni NS

e torakalni NS

Radikulitida NS
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KLINICKY STANDARD PRO FARMAKOTERAPII NEUROPATICKE BOLESTI

Kéd Nazev MKN-10
MKN-10

M79.2 Neuralgie a neuritida NS
Y83

Poznamka
(alternativni kédovani, upresnéni)

Operace a jiné operacni vykony jako pficina abnormalni reakce
nebo pozdéjsi komplikace, bez zminky o nehodé pfi vykonu
Syndrom centrdlni neuropatické bolesti

Neuralgie trojklaného nervu G50.0
Nésledky poranéni michy (T91.3)
Nasledky poranéni michy (T91.3)
Nasledky poranéni michy (T91.3)
Nasledky poranéni michy (T91.3)
Nasledky poranéni michy (T91.3)
Nasledky poranéni michy (T91.3)

Nasledky mozkového infarktu (169.3)
Nasledky nitromozkového krvacenf (169.1)

G35 Roztrousena skler6za

S14.0 Oties a edém krcni michy

S14.1 Jind a neurcend poranéni kréni michy
S24.0 Otfes a edém hrudni michy

S24.1 Jina a neurcend poranéni hrudni michy
S34.0 Otres a edém bederni michy

S34.1 Jind a neurcend poranéni bederni michy
G95.1 Syringomyelie a syringobulbie

163 Mozkovy infarkt

161 Nitromozkové krvaceni

*Uvedené diagndzy jsou s rdznou prevalenci provazeny syndromem neuropatické bolesti, ne vsak obligatné.

2. Kvalifikacni a technické
pozadavky na poskytovatele
Technické pozadavky

Farmakoterapie NB nevyzaduje specifické
vybaveni, péce o pacienty probiha na pra-
covistich splnujicich pozadavky na tech-
nické a vécné vybaveni dle platné legis-
lativy, zejména vyhlasky ¢. 134/1998 Sb.,
kterou se vydava seznam zdravotnich vy-
kond s bodovymi hodnotami v platném
znéni, a vyhlasky ¢. 221/2010 Sb., o po-
Zadavcich na vécné a technické vybaveni
zdravotnickych zafizeni.

Personalni kvalifika¢ni pozadavky
Farmakoterapie NB se uskutec¢nuje ve
vétsiné pfipadd ambulantné. Stanoveni
orientacni (pracovni) diagnézy syndromu
neuropatické bolesti a zavedeni farmako-
terapie maze v nekomplikovanych pfipa-
dech provadét vseobecny prakticky lékar
¢i lékar jiné odbornosti nespecializovany
na problematiku bolesti (obvykle neuro-
log, pfipadné diabetolog aj.), optimalné
po konzultaci se specialistou na bolest
(neurologem nebo algeziologem — alge-
ziolog je absolvent nastavbové atestace
z algeziologie — é¢by bolesti).

Ovéfeni diagnézy NB vcetné stano-
veni jeji etiologie v pfipadé nejasné dia-
gndézy stejné jako vedeni farmakotera-
pie NB v komplikovanych a refrakternich
pfipadech (nedcinnost lécby 1. volby,
nezadouci ucinky, komorbidity) musi
provadét specialista, zabyvajici se pro-
blematikou neuropatické bolesti. Jde ob-
vykle o algeziologa nebo neurologa. V CR

je péce o nemocné s chronickou bolesti
(nejen neuropatickou) soustfedéna do
ambulanci bolesti a multidisciplinarnich
center pro lé¢bu bolesti, kde spolupra-
cuji algeziologové, neurologové, psycho-
logové, psychiatfi, pfipadné dalsi specia-
listé. Seznam multidisciplindarnich center
pro Ié¢bu bolesti zfizenych na pracovistich
akreditovanych Mz CR je dostupny na
http://www.pain.czzhome.php. Vzdéla-
vani v oboru algeziologie probiha na akre-
ditovanych vyukovych centrech bolesti.

3. Popis nemoci a jeji zacatek
Definice neuropatické bolesti

Jde o klinicky syndrom, ktery je pfitomen
s rdznou prevalenci u nemoci a lézi pe-
riferni a centralni nervové soustavy. PU-
vodni definice neuropatické bolesti (defi-
nice International Association for the Study
of Pain — IASP) [13] jako bolesti vyvolané
nebo zplsobené Iézi ¢i dysfunkci nervo-
vého systému byla nahrazena novelizova-
nou definici charakterizujici neuropatic-
kou bolest jako pfimy dUsledek 1éze nebo
nemoci postihujici somatosenzitivni sys-
tém [12]. Vznikd postizenim zejména ten-
kych senzitivnich nervovych vidken o pru-
méru < 7 pm (mélo myelinizovanych
typu A a nemyelinizovanych typu C — neu-
ropatie tenkych vlaken) a spino-thalamo-
kortikalni dréhy, které se vyznamné podileji
na percepci bolesti. Vzhledem k predpo-
kladanym odlisnym mechanizmdm je do-
porucovano zasadné odliSovat periferni
a centralni neuropatickou bolest. Na rozdil
od nociceptivni bolesti nevyzaduje neuro-

paticka bolest stimulaci nocisenzord, i kdyz
soucasna stimulace mdze bolest zvyraziio-
vat. Termin neuralgie, resp. neuralgicka
bolest se pouZiva pro bolest, nejcastéji za-
chvatového charakteru, v distribuc¢ni zéné
senzitivniho nervu.

Klinicka charakteristika
neuropatické bolesti

Neuropaticka bolest je klinicky syndrom,
jehoz soucasti jsou kromé rliznych typu
bolesti dalsi priznaky senzitivni (pozitivni
a negativni). Mohou byt pfitomné i dalsi
pfiznaky postizeni periferniho a centrél-
niho nervového systému (motorické, au-
tonomni) a pfidruzené komorbidity (afek-
tivni poruchy, poruchy spanku).

Rozlisuji se dva zakladni typy neuropa-
tické bolesti: bolest spontanni a vyvo-
lana stimulaci. Sponténni bolest maze
byt jak kontinudlni, tak intermitentni.
Kontinualni spontanni bolest je pfi-
tomna trvale nebo prevaznou ¢ast doby,
i kdyz jeji intenzita kolisa. Spontanni in-
termitentni bolest ma epizodicky cha-
rakter a typicky pomérné kratké trvani,
kdyZ se dostavi. Casto je paroxyzmalni.
Spontanni bolest zjistime anamnesticky,
zatimco vyvolanou bolest ozfejmi sen-
zitivni stimulace béhem objektivniho
vysetfeni citlivosti. Sponténni a vyvo-
lana bolest se ¢asto kombinuji u téhoz
nemocného.

Spontanni neuropaticka bolest je ob-
vykle popisovéna jako paliva, déle cha-
rakteru bolestivého chladu (mrazeni),
lancinujici (ostrd fezava nebo bodava)
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patické bolesti.

Kéd MKN-10  Nazev MKN-10
G47.0

F41.2

Tab. 2. Pfehled nejvyznamnéjsich komorbidit provazejicich syndrom neuro-

Poruchy usinani a trvani spanku (insomnie)

F32 Depresivni faze
F33 Periodicka depresivni porucha
F43.2 Poruchy pfizplsobeni

SmiSena Uzkostnd a depresivni porucha

a charakteru elektrickych vyboja. Mize
byt doprovézena dalsimi dvéma typy
spontannich senzitivnich symptoma:
paresteziemi a dysesteziemi.

Jako parestezie se oznacuji abnormalni
senzitivni vjemy rlizného, ale nebolesti-
vého charakteru, které vznikaji spontanné

nebo jsou vyvolané stimulem (obvykle
jsou popisované jako brnéni, mrtvéni, své-
déni, pichani).

Dysestezie jsou rovnéz spontanni nebo
stimulem vyvolané pozitivni senzitivni
viemy, jsou vsak nemocnym vnimany jako
velmi nepfijemné az bolestivé.

Tab. 3. Prehled léc¢iv doporucovanych pro [é¢bu neuropatické bolesti.
Kod ATC Nazev ATC skup.in.a
skupiny’ (charakteristika)
A16AX01  kyselina tioktova Trévici tfalft a metabolizmus, rdzna léciva (anti-
oxidacni latka)
MO3BX01  baklofen Centralné pusobici myorelaxancia
NO1BB02 lidokain 5% néplast Anestetika lokaIni
NOTBX04  kapsaicin 8% naplast Anestetika lokalni
NO2AAO01  morfin Opioidni analgetika
NO2AA02  hydromorfon Opioidni analgetika
NO2AAO5  oxykodon Opioidni analgetika
NO2ABO3  fentanyl Opioidni analgetika
NO2AEO1 buprenorfin Opioidni analgetika
NO2AX02  tramadol Opioidni analgetika
NO3ABO2  fenytoin Antiepileptika — hydantoinaty
NO3AFO1 karbamazepin Antiepileptika — derivaty karoxamidu
NO3AF02  oxkarbazepin Antiepileptika — derivaty karoxamidu
NO3AX09  lamotrigin Jind antiepileptika
NO3AX12  gabapentin Jina antiepileptika
NO3AX16  pregabalin Jind antiepileptika
NOGAAO2  Imipramin Antide'pr’esi'va - neselgk}ivni inhibitory zpétného
vychytavani monoamin(
NO6AAO4  klomipramin Antidepr?siya - neselgk}ivni inhibitory zpétného
vychytavani monoamin(
NOGAAOQ  amitriptylin Antideprgsilva - neselgk}ivm’ inhibitory zpétného
vychytavani monoamint
NOGAATO  nortriptylin Antidepr’esi'va - neselgk}ivm’ inhibitory zpétného
vychytavani monoamint
NO6AX12  bupropion Jind antidepresiva
NOBAX16  venlafaxin Jind antidepresiva
NO6AX21  duloxetin Jind antidepresiva
NO7BC02  metadon? Léciva k terapii zavislosti
ROSDA09  dextrometorfan Antitusika — opiové alkaloidy a derivéty
'Kéd mezindrodni anatomicko-terapeuticko-chemické klasifikace Iéciv.
2U nés registrovan pouze pro substitu¢ni terapii u drogovych zavislosti.

Mezi neuropatické bolesti, které za-
visi na stimulaci nebo jsou vyvolany sti-
mulaci, patfi alodynie a hyperalgezie.
Alodynie je definovéna jako bolest vy-
volana podnétem, ktery normalné bo-
lest nevyvold. Hyperalgezie oznacuje
zvysenou citlivost a snizeny prah k bo-
lestivym stimuldm nadprahové inten-
zity: bolestivy stimulus vyvold bolest
vyssi intenzity neZ je obvyklé. Dyna-
micka alodynie maze byt vyvolana lehce
se pohybujicim Stétcem nebo smotkem
vaty na kUzi, statickd alodynie leh¢im
tupym tlakem prstd nebo filamenta,
termickd alodynie mUze byt vyvolana
aplikaci tepla nebo naopak chladu.
Nékdy se vyskytuji ,aftersensations”.
Jde o téZko prelozitelny termin, ktery
oznacuje pfetrvavani bolesti i dalSich
pozitivnich senzitivnich symptom i po
odstranéni stimulace.

Klasifikace neuropatické bolesti
Klasifikace zaloZzena na patofyziologic-
kych mechanizmech muze byt prakticky
uzite¢na i s ohledem na Iécbu, nebot jed-
notlivé |éCebné postupy c¢i Iékové skupiny
predilek¢né ovliviiuji jeden z téchto me-
chanizm (viz pfiloha 4 — Patofyziologické
mechanizmy neuropatické bolesti do-
stupna v pIné verzi standardu).

Charakteristika jednotlivych klinickych
syndromd neuropatické bolesti, ¢lené-
nych dle anatomické lokalizace a etiolo-
gie, je uvedena v pfiloze 5 — Klinické syn-
dromy neuropatické bolesti, dostupné
v pIné verzi standardu. Prvotnf je vzdy dis-
tribuce bolesti a anatomicka lokalizace
(postizeni periferniho nebo kraniadlniho
nervu, plexu, misniho korene), systémové
viceCetné postizeni (napf. u polyneuro-
patii) nebo postizeni CNS. Vlastni pficiny
léze mohou byt rozlicné, napf. trauma, in-
fekce, toxické vlivy, metabolické aj.

4. Proces péce

Klinicky obraz pfi vzniku
onemocnéni

Viz odstavec Klinickd charakteristika
neuropatické bolesti a pfiloha 5 — Klinické
syndromy neuropatické bolesti, dostupné
v plné verzi standardu.

Diagnostika a diferencialni
diagnostika

Diagnostika je zaloZena na klinickém ob-
razu (anamnéze, klinickém vysetreni) a pro-
vedeni paraklinickych konfirmacnich testd.
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V roce 2008 byl spole¢né s novou defi-
nici neuropatické bolesti publikovan skupi-
nou pro neuropatickou bolest mezinarodnf
asociace pro studium bolesti (The Special
Interest Group on Neuropathic Pain [Ne-
UPSIG] of the International Association for
the Study of Pain [IASP]) [12] a nasledné
podporen Doporucenim EFNS [8] navrh
novych diagnostickych kritérii neuropa-
tické bolesti umoznujici odstupriovani dia-
gnostické spolehlivosti do tFi stupnd: jista,
pravdépodobna a mozna diagnéza.

Diagnosticka kritéria neuropatické

bolesti

1. Charakter a distribuce bolesti odpovi-
dajici neuropatické bolesti.

2. Pritomnost léze nebo nemoci postihu-
jici periferni nebo centrdini somato-
senzitivni systém a relevantni pro vznik
neuropatické bolesti.

3. PrUkaz pfitomnosti pozitivnich a nega-
tivnich senzitivnich pfiznak( postihuji-
cich nékterou ze senzitivnich modalit
prenasenych somatosenzitivnim sys-
témem a odpovidajicich zakladnimu
onemocneéni ¢i 1ézi.

4. Prikaz etiologicky relevantni choroby
nebo léze somatosenzitivniho systému
v distribuci odpovidajici bolesti pomoci
konfirmacnich testd.

Kritéria 1 a 2 jsou zjistovana anamnes-
ticky, kritérium 3 pomoci klinického vyset-
feni a paraklinickych konfirmacnich testd
a kritérium 4 pomoci paraklinickych kon-
firmacnich testl. Pozitivita kritéria 1 a 2
odpovidd mozné diagndze neuropatické
bolesti, pozitivita 1., 2., a 3. nebo 4. kri-
téria diagnoze pravdépodobné a poziti-
vita vsech kritérii (1.-4.) diagndze jisté.

Pro neuropaticky charakter bolesti
svédci, kromé klidové a zejména paroxyz-
malni spontanni bolesti a bolesti vyvolané
i pritomnost dalSich pozitivnich senzitiv-
nich symptomd, soucasnd pritomnost ne-
gativnich senzitivnich symptomu (hypeste-
zie, anestezie, zejména algické a termické),
ale i dalsich motorickych, autonomnich,
pripadné i daldich pfiznakd objektivni léze
periferniho nebo centrainiho nervového
systému, a to ve stejné, anatomicky defi-
nované inerva¢ni oblasti odpovidajici distri-
buci neuropatické bolesti.

Mezi deskriptory nejcastéji pouzivané
pacienty k popisu pozitivnich senzitivnich
symptomu u syndromu neuropatické bo-
lesti patfi:

paliva bolest (, burning feet”),
bolestivy chlad (,, painful cold”),

pocit elektrickych vyboja (,electric
shocks™),

brnéni (,,tingling”),

mravenceni (,pins and needles”),
tupost (,numbness”),

svédeéni (,,itching”).

Byly vyvinuty dotaznikové skriningové
testy zaloZené na pfitomnosti téchto ty-
pickych deskriptord (nékteré v kombinaci
s jednoduchym klinickym testovanim)
s cilem umoZnit rychlou a objektivni iden-
tifikaci neuropatické bolesti:
® The Leeds Assessment of Neuropa-

thic Symptoms and Signs (LANSS) Pain

Scale [14] a jeho zkracend varianta

s-LANSS [15],
® Neuropathic Pain Questionnaire —

NPQ [16],

e ,Douleur Neuropathique en 4 ques-

tions” — DN4 [17],
® PainDETECT [18],

e |D-Pain [19].

Tyto testy vykazaly vysokou a srovnatel-
nou validitu v diskriminaci neuropatické
a nociceptivni bolesti [20]. Dale existuje
nékolik dotaznikovych testt zamére-
nych na hodnoceni kvality a inten-
zity neuropatické bolesti — Neuropathic
Pain Scale [21], Pain Quality Assessment
Scale (Jensen et al, 2006) [22] a Neuropa-
thic Pain Symptom Inventory (Bouhassira
et al, 2004) [23]. Zadny z téchto skrinin-
govych testl pro diagnostiku a hodno-
ceni intenzity neuropatické bolesti nebyl
dosud validovan v ¢eském jazyce.

Zakladni lé¢ba

Algoritmus farmakoterapie neuropatické
bolesti je ve vétsiné vyznamnych doporu-
¢eni konstruovan diferencované pro jed-
notlivé nejvyznamnéjsi skupiny onemoc-
nénf a klinickych stava klasifikovanych dle
jejich etiologie, i kdyz Ize predpokladat,
Ze efekt farmakoterapie bude spiSe zavisly
na patofyziologickém mechanizmu NB,
nez na etiologii vedouci k NB. Nékterd do-
poruceni (napf. Doporuceni IASP) [7] viak
formuluji doporuceni pro farmakoterapii
NB obecné, bez vztahu k etiologii.

V rdmci téchto doporuceni (at uz stra-
tifikované dle etiologie nebo obecné)
jsou léky serazeny hierarchicky podle je-
jich predpokladaného benefitu a rizika na
léky 1., 2. a 3. volby.

Ve stavajicim doporuceni jsme se pfi-
drzeli stratifikovaného doporuceni podle
etiologie pouZitého i v nejnovéjsim dopo-
ruceni EFNS [6].

Cely proces farmakoterapie NB

Lze jej schematicky rozdélit do nékolika

fazi:

® Diagndza syndromu neuropatické bo-
lesti v¢etné stanoveni jeho etiologie;

e Zahajeni kauzalni lé¢by zamérené na
pricinu NB (pokud byla etiologie zjis-
téna a kauzalni lé¢ba je mozna);

® Rozhodnuti o zahajeni symptomatické
farmakoterapie NB: Ié¢ba je vhodna
v pfipadé, kdyz intenzita NB je pacien-
tem vnimana jako alespori stfedni in-
tenzity, zpUsobuje utrpeni pacienta
nebo sniZuje kvalitu jeho Zivota;

¢ Volba vhodného Iéku 1. volby s pfihléd-
nutim k etiologii a komorbiditam;

e Zhodnoceni efektu Ié¢by pomoci né-
které z validovanych 3kal a s pfihlédnu-
tim k jejim nezaddoucim ucinkdm;

® V pfipadé neucinnosti zavedené |écby
(obvykle < 30% redukce intenzity bo-
lesti) zvolit dalsi lék 1. nebo dal3i volby;

® V pfipadé ¢astecné ucinnosti zavedené
lécby (intenzita bolesti zUstava > 4/10)
pridat ke stavajici medikaci dalsi lék
1. nebo dalsi volby;

® V pfipadé ucinnosti zavedené lécby
(intenzita bolesti poklesla na < 3/10)
a jeji dobré snasenlivosti v této lécbé
pokracovat;

® V pfipadé nedcinnosti farmakoterapie
nebo neakceptovatelnych nezddoucich
Ucinkl zvazit moznosti nefarmakolo-
gické lécby NB;

e V pfipadé ucinné farmakoterapie NB je
nutné periodicky prfehodnocovat nut-
nost jejiho pokracovani (s prihlédnutim
k predpokladanému pfirozenému pra-
béhu a progndze primarniho onemoc-
néni ¢i léze) a pfi priznivém prabéhu se
pokusit lé¢bu ukoncit.

Ocekavany vysledny stav

a progndza

Vyslednymi stavy po zavedeni symptoma-

tické farmakoterapie NB jsou:

e Ustup NB nebo jeji minimalni intenzita
(orientac¢né < 3/10 NRS), kterd nevede
k vyznamnému zhorseni kvality Zivota,
a to po ukonceni farmakoterapie (mini-
malné 6 mésicl bez 1écby);

e Ustup NB nebo jeji minimalni intenzita
(orientac¢né < 3/10 NRS), kterd nevede

98

Cesk Slov Neurol N 2012; 75/108(1): 93-101




KLINICKY STANDARD PRO FARMAKOTERAPII NEUROPATICKE BOLESTI

Doporuceni pro kapitolu Proces péce

Poradi Doporuceni

Diagnozu NB vcetné urcenf jeji etiologie je tfeba v nejasnych a komplikovanych pripadech ové-
1. fit za pomoci specialisty na problematiku bolesti (neurologa nebo algeziologa), event. v centru

pro lécbu bolesti.

Farmakoterapii NB je tfeba u refrakternich (nedcinnost lé¢by 1. volby) nebo komplikovanych pfi-

2. padu (kontraindikace lécby 1. volby, zdvazné nezadouci Gcinky, komorbidity) vést za pomoci spe-
cialisty na problematiku bolesti (neurologa nebo algeziologa), event. v centru pro léc¢bu bolesti.
3. U bolestivé polyneuropatie (v¢etné diabetické polyneuropatie provazené periferni diabe-
tickou neuropatickou bolesti) se doporucuje k ovlivnéni neuropatické bolesti pouzit jako léky
1. volby:
e modulatory 026 podjednotky kalciovych kanald:
e pregabalin
e gabapentin
e TCA:
e amitriptylin (nebo nortriptylin, imipramin, klomipramin)
* SNRI:
e duloxetin
e venlafaxin
4. U bolestivé polyneuropatie (v¢etné diabetické polyneuropatie provazené periferni diabe-

tickou neuropatickou bolesti) se doporucuje k ovlivnéni neuropatické bolesti pouZit jako Iéky
2. volby (pfi netcinnosti, nesnasenlivosti ¢i nemoznosti pouzit Iéky 1. volby):

e tramadol — samostatné nebo v kombinaci s paracetamolem nebo Iéky 1. volby

e opioidy (morfin, fentanyl, oxykodon) — samostatné nebo v kombinaci s Iéky 1. volby'

5. U bolestivé polyneuropatie (vcetné diabetické polyneuropatie provazené periferni diabe-
tickou neuropatickou bolestf) se doporucuje k ovlivnéni neuropatické bolesti pouzit jako léky
3. volby (pfi netcinnosti, nesnasenlivosti ¢i nemoznosti pouzit 1éky 1. a 2. volby):

e antiepileptika (antikonvulziva):
e karbamazepin
e fenytoin

e antagonisté NMIDA receptort:
e dextrometorfan

e kyselina tioktova?

6. U postherpetické neuralgie a dali lokalizované periferni neuropatické bolesti se doporucuje
k ovlivnéni neuropatické bolesti pouzit jako léky 1. volby:

e moduldtory .26 podjednotky kalciovych kanalG:

e pregabalin

e gabapentin

e TCA:

e amitriptylin (nebo nortriptylin, imipramin, klomipramin)
e |okalIni lidokain?

7. U postherpetické neuralgie a dalsi lokalizované periferni neuropatické bolesti se doporucuje
k ovlivnéni neuropatické bolesti pouzit jako léky 2.—3. volby (pfi netcinnosti, nesnasenlivosti Ci
nemoznosti pouzit léky 1. volby):

e opioidy (morfin, fentanyl, oxykodon, metadon*) samostatné nebo v kombinaci s léky 1. volby’
o |okalIni kapsaicin:

® 8% naplast

® 0,075% krém

8. U neuralgie trigeminu se doporucuje k ovlivnéni neuropatické bolesti pouzit jako léky 1. volby:
e karbamazepin
e oxkarbazepin

9. U neuralgie trigeminu se doporucuje k ovlivnéni neuropatické bolesti pouZit jako léky
2. volby (pfi nedcinnosti, nesnasenlivosti ¢i nemoznosti pouzit léky 1. volby):

e baklofen

e [amotrigin

e chirurgicka léc¢ba (mikrovaskularni dekomprese) nebo sterotakticka radiochirurgie (osetreni
gamma nozem)

Kvalita Sila
védeckého doporuceni
duakazu

\ D

v D

Il C
Il C
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Poradi Doporuceni Kvalita véd. Sila
dikazu doporuceni
10. U centrdlni neuropatické bolesti se doporucuje pouzit jako Iéky 1. volby: I
e modulatory 026 podjednotky kalciovych kanald:
e pregabalin® A
e gabapentin A
° TCA:
e amitriptylin (nebo nortriptylin, imipramin)>® B
11. U centrdlni neuropatické bolesti se doporucuje pouZit jako léky 2. volby (pfi netcinnosti, I B

nesnasenlivosti ¢i nemoznosti pouzit léky 1. volby):
e opioidy/tramadol>® samostatné nebo v kombinaci s [éky 1. volby
12. U centrdlni neuropatické bolesti se doporucuje pouzit jako Iéky 3. volby (pfi netcinnosti, Il
nesnaenlivosti ¢i nemoznosti pouzit léky 1. a 2. volby):
¢ antiepileptika (antikonvulziva)

e lamotrigin® B

e kannabinoidy’ A
13. U nadorové neuropatické bolesti se doporucuje pouzit jako léky 1. volby: I

® gabapentin A

e TCA B

e opioidy/tramadol B
14. U neuropatie spojené s infekci HIV se doporucuje k ovlivnéni neuropatické bolesti pouzit I

jako Iéky 1. volby:

e [amotrigin B

e kapsaicinovou naplast 8% A
15. U fantomové bolesti se doporucuje pouzit jako Iéky 1. volby: I

e morfin A

e tramadol A
16. U multietiologické neuropatické bolesti se doporucuje pouzit jako léky 1. volby: Il

e bupropion A

e kannabinoidy?® A

e |evorfanol A

e metadon* B

e TCA B
17. U neuropatické bolesti v rémci bolestivé diabetické polyneuropatie a postherpetické neural-

gie doprovazené poruchami spanku a afektivnimi poruchami (Uzkosti, depresf) se doporucuje
k sou¢asnému ovlivnéni neuropatické bolesti a komorbidit pouzit jako léky 1. volby:
e moduldtory 028 podjednotky kalciovych kanald:

e pregabalin

® gabapentin I B
e TCA: | A

e amitriptylin (nebo nortriptylin, imipramin, klomipramin) I B
* SNRI:

e duloxetin I B

e venlafaxin I B

18. Jako vhodné kombinace [ék v [é¢bé neuropatické bolesti se doporucuje pouZzit:

e tramadol v kombinaci s paracetamolem® I A
¢ tramadol/opioidy (morfin, oxykodon) v kombinaci s TCA®'° Il A
¢ tramadol/opioidy (morfin, oxykodon) v kombinaci s gabapentinem a pregabalinem?® I A
e venlafaxin v kombinaci s gabapentinem?® Il C
e gabapentin v kombinaci s TCA*™ I A

Opioidy je mozné vyjimecné pouzit jako Iéky prvni volby u akutni neuropatické bolesti, nddorové neuropatické bolesti, epizodické
exacerbace silné bolesti (VAS > 6) nebo béhem titrace 1kl 1. volby. V budoucnu Ize ocekavat rozsifeni spektra doporucovanych opioidd
U bolestivé diabetické polyneuropatie; prikaz existuje zejména u i.v. podani

Prednostné u seniord a pacient( s polypragmazif

V CR dosud registrovan pouze pro substitu¢ni terapii u drogovych zavislosti

Misni trauma

Centralni bolest po iktu

U roztroudené skler6zy — oralné-slizni¢ni aplikace ve spreji — dosud nedostupné

Oralné-slizni¢ni aplikace ve spreji — dosud nedostupné

Bolestiva diabetickd polyneuropatie

19 postherpetickd neuralgie

MU bolestivé diabetické polyneuropatie nebo postherpetické neuralgie a souc¢asném vyskytu poruch spanku a/nebo afektivnich poruch
(deprese, Uzkosti)

©W NV AW N
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k vyznamnému zhorseni kvality Zivota,
a to pfi udrzovaci farmakoterapii;

® Pretrvavani NB vétsi neZz minimalni in-
tenzity (> 4/10 NRS), kterd nevede k vy-
znamnému zhorseni kvality Zivota, a to
pfi udrZzovaci farmakoterapii;

® Pretrvavani NB vétsi neZz minimalni in-
tenzity (> 4/10 NRS), kterad vede k vy-
znamnému zhorseni kvality Zivota
a k indikaci nefarmakologickych léceb-
nych postupt.
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8. sympozium biologické psychiatrie

Ve dnech 19.-21. dubna 2012 se v Psychiatrické l1éCebné Jihlava kona
8. sympozium biologické psychiatrie s nazvem,,Stres, uzkostné poruchy a jejich lécba
z pohledu biologické psychiatrie” Pfihlaska k pasivni ucasti a ubytovani je k dispozici
na webovych strankach Spolecnosti pro biologickou psychiatrii http://move.to/sbp
v sekci Aktuality. Vyzadané prednasky na uvedené téma budou prezentovany
srozumitelnou formou, srde¢né zveme klinické psychiatry, psychology, neurology,

pfirodovédce a dalsi zajemce.

Vybor Spolecnosti pro biologickou psychiatrii
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