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LECBA POLYNEUROPATII

Polyneuropatie je onemocnéni perifernich nervi, které mtze
mit nejriuznéjsi etiologii. Jednu skupinu tvofi hereditarni poly-
neuropatie, zptisobené riiznymi genovymi mutacemi. Druhou
skupinou jsou ziskané polyneuropatie a jejich pti¢inou mohou
byt poruchy metabolické (DM), endokrinni (thyreopatie),
karen¢ni, nutri¢ni a paraneoplastické. Polyneuropatie vznikaji
téz po podani neurotoxickych latek, mezi které patii i nékteré
I¢ky. Zanétlivé polyneuropatie byvaji nejcastéji autoimunni,
ale mize je zpusobit i infekce jako je borelidza.

Pii polyneuropatii mohou byt postizeny motorické, senzitiv-
ni i autonomni nervy. Pfiznaky jsou proto rtiznorodé nejen
v zavislosti na typu postizenych vlaken perifernich nervi,
ale i na lokalizaci a intenzité postizeni. Nejcastéji jsou nej-
vice postizena vlakna dlouhych nervi, proto jsou velmi ¢asto
prvnimi piiznaky hypestézie a parestézie na akralnich ¢astech
nohou. Ze stejnych diivodu se casto polyneuropatie projevuje
i hypotrofii a slabosti akralnich svald na nohach.

Nemocni si stézuji na nejistou chlizi zejména pii Spatném
osvétleni, kdy nemohou nerovnosti korigovat zrakem. Maji
i proximaln¢ a objevuji se i na rukou. Nepfijemnymi pravod-
nimi ptiznaky jsou dysestézie, bolesti, nékdy az pocit palivych
vjemt. Nekdy tyto senzace nuti nemocného ke stdlym zmé-
nam polohy nohou — tzv. sy neklidnych nohou. Tyto obtize
byvaji pfedevsim vleze pred usnutim.

Diagnostika
Diagnostika polyneuropatie je zalozena pochopitelné na ana-
mnéze a klinickém vySetieni, dilezité jsou vsak i laboratorni
a zejména elektrofyziologické testy.

Anamnéza
Dulezité jsou informace o diivéjSich onemocnénich, mozné
toxické a lékové expozice, tidaje o rodinné anamnéze. Casto
zjistujeme pomalu progredujici bolesti, parestézie a neobvyk-
1é senzace na nohach, nejistou chtizi.
Jiz anamnesticky je mozno urcit lokalizaci postizeni, vyloucit
postizeni individudlnich nervti nebo nervovych kotenti (mono-
neuropatie, radikulopatie). Kdyz je postizena celd koncetina,
mize jit o postizeni brachialniho nebo lumbosakralniho plexu.
Vétsina polyneuropatii ma pfiznaky symetrické s maximalnim
postizenim akralnim.

Klinické a elektrofyziologické vysSetieni pak distribuci
postizeni potvrdi.
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Klinické vysetfeni ukazuje snizené nebo nevybavné Slacho-
svalové reflexy, svalova sila je snizena, byva porucha citlivos-
ti pro teplo a chlad a snizena citlivost pro vibrace (vySetfeni
ladickou).

Elektrofyziologické vySetfeni prokazuje poruchu vodivosti
v motorickych i senzitivnich vlaknech perifernich nervi (zpo-
maleni, snizeni amplitudy vyvolanych odpovédi, piipadné
nevybavnost), vySetieni autonomnich reflexi mize ukazat
postizeni vegetativnich nervovych vlaken.

Laboratorni vysetieni: glykémie, snizena glukozova tole-

rance, vitaminovy deficit, hypothyreoza, jaterni a ledvinové
funkce mohou naznacit pti¢inu polyneuropatie.
Vysetfeni mozkomisniho moku je Casto nutné k vylouceni
zanétlivé etiologie postizeni perifernich nervi. Tam kde je
podezreni na vaskulitidu, mtize byt uzite¢na i nervova biopsie.
Vhodné je patrat po pfipadném malignim procesu.

Lécba

Zakladem 1écby je rozpoznani pfiCiny a jeji ovlivnéni nebo
odstranéni.

Zejména u intenzivnich pozitivnich senzitivnich ptiznaka (dy-
sestézie a neuropatické bolesti) je velmi dalezita i 1écba sym-
ptomaticka.

Cile léceni:

1. podle pti¢iny pokud mozno zavést kauzalni terapii

2. ovlivnit symptomy

3. podpotit pacientovy funkéni schopnosti a nezavislost

Mezi kauzalni lécbu je mozno zatadit:

1. kompenzaci diabetu

2. antibiotika u neuroinfekce

3. upravu medikace u 1ékoveé podminénych neuropatii (zmé-
na nebo vysazeni cytostatik a antibiotik, podani pyridoxi-
nu)

lécbu AIDS

dietni opatieni (napf. abstinence)

kazdodenni nutri¢ni podporu (u karen¢nich neuropatif)

. vyfazeni neurotoxické latky

Kauzalni 1é¢bou lze obvykle ovlivnit v§echny ptiznaky poly-
neuropatie, tj. motorické, senzitivni i autonomni.

Mezi perspektivni 1é¢bu diabetické polyneuropatie miize pat-
fit aplikace genu pro vaskuldrni endotelialni ristovy faktor
(VEGF). Je nutné ovéftit klinickymi studiemi.
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LECBA POLYNEUROPATII

Pokud nemocného obtézuji nepfijemné senzitivni piiznaky, je
nutna symptomaticka farmakoterapie.

Obvykle jsou obtize dlouhodobé a je proto vhodné vyuzit
dlouhodobou adjuvantni terapii. Efekt této 1écby je tieba
posuzovat po del$i dob¢, nejméné po tiech mésicich, i kdyz
subjektivni zlepseni muze pacient pocitovat i dfive. Mezi
takovou lécbu patfi:

1. tricyklickd antidepresiva, duloxetin, venlafaxin

2. antikonvulziva

3. kyselina thioktova - a-lipoova

4. kortikoidy

1. U tricyklickych antidepresiv je nutno vzit v Givahu jejich
nezadouci Ucinky. Na druhé stran¢ byvaji Casto ucinna.
Je vhodné zacit davkami 10-25 mg amitriptylinu na noc,
pri kterych se nemocny adaptuje na sedativni efekt. Dav-
ky se postupné zvysuji podle tolerance, obvykle v tyden-
nich intervalech. Amitriptylin ma Casto nezadouci ucinky.
Zejména u nemocnych s poruchou kardiovaskularniho
systému muze vyvolat pfevodni poruchy, ortostatickou
hypotenzi, n€kdy i zmatenost a poruchy paméti. Pti dobré
toleranci Ize stoupat az do davek 150 mg/d. Pfi nesnasen-
livosti 1ze pouzit antidepresiva typu SSRI, jejichz G¢inek
byva mén¢ spolehlivy. Duloxetin je indikovan u senzitivni
diabetické polyneuropatie a jeho u¢inek spociva v blokadé
zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu. Dopo-
rucuje se zacit davkovanim 1 tbl (60 mg) obden, protoze
béhem prvnich dnti mohou byt pfitomny nezadouci G¢inky
(zavraté, nausea, zvraceni). Dal$im podobné plisobicim
lékem je venlafaxin, ktery je zde uvadén jako adjuvantni
terapie. Ten je podavan v doporucenych postupech stejné
jako jiné antidepresiva.

2. Neuropatické bolesti Ize ovlivnit antikonvulzivy. Vhod-
né je zacit malymi davkami karbamazepinu - 2krat 100
mg a podle tolerance a 1écebného efektu postupné zvy-
Sovat. Zvysovat Ize do denni davky 1200 mg a rozvrzeni
jednotlivych davek je mozno pfizplsobit potiebé ucinku
a nezadoucim ucinktim (zavraté, ospalost, inava). Dale je
mozno pouzit derivaty kyseliny valproové, ty se mohou
podavat i v kombinaci s amitriptylinem. Gabapentin byva
dobfe tolerovan, je vhodné zacit davkou 3x 100 mg a lze
jej davkovat az do 3 g/d ve tfech davkach. Nekdy je ucin-
n¢jsi pregabalin, ktery mé vyhodu podavéni ve dvou den-
nich davkach.

3. Kyselinu thioktovou - a-lipoovou lze podavat v infuzich
a nasledné dlouhodobé peroralné v davce 600 mg/d. Tole-
rovana je dobfe.

4. U tézko zvladnutelnych bolesti 1ze podavat i kortikoidy,
opét po zvazeni vSech nezadoucich ucinkd.

Antiarytmika (mexiletin) jsou malo ucinna a uzivala se
diive, dokud nebyla k dispozici novéjsi antikonvulziva.
Centralni myorelaxancia (baklofen) mohou mit v nizkych
davkach adjuvantni analgeticky ucinek.

Rehabilitacni 1écba ma velky vyznam vzdy u akutnich
zanétlivych polyneuropatii, uzitecnd je vSak i u vsech
ostatnich.

Obtizné Ize ovlivnit ptiznaky autoimunni neuropatie.
Mezi autoimunni polyneuropatie patii AIDP (akutni zanét-
liva demyelinizacni polyneuropatie), CIDP (chronicka

zanétliva demyelinizac¢ni polyneuropatie), polyneuropatie
u vaskulitid.

Specificka lécba AIDP (plazmaferéza nebo IVIg) se poda-
va jen u t¢zSich forem, s motorickym postizenim, které
vede k neschopnosti chiize.

U chronickych zanétlivych forem se podavaji kortikoidy,
IVIg nebo plazmaferéza s ndslednou imunosupresi.

Lécba IVIg se zkousi i u proximalni diabetické polyneuro-
patie, kde se predpoklada v patogeneze i proces autoimu-
nitni.

Lécba u vsech hereditarnich neuropatii je symptomaticka
a rehabilitacni. Potfebna je péce o nohy, zvlast je dulezita
u autonomnich poruch.

Podpora pacientovy funkcni schopnosti a nezavislosti:

1. rehabilitace, reedukace

2. uprava pracovnich podminek, zména pracovniho zarazeni,
preskoleni

3. ortopedicka Iécba u vyraznych paréz - podptirné pomuicky
—hole, vozicek

Zhorsena motorika a porucha hlubokého ¢iti zptisobuje neob-
ratnost a vysoké riziko padu a jinych poranéni.

Podptirna opatieni:

1. dostatecné osvétleni je velmi dulezité, protoze poruchy

chiize z divodu periferni ataxie lze zCasti kompenzovat

zrakem

odstranéni prekazek — rohozky, koberecky

testovani teploty vody pied mytim a koupanim

vyuziti zdbradli na schodisti a chodbach

vhodna obuv — pevna s nizkou podrazkou, vhodné vlozky

podiatrie, péce o nohy, oSetfeni drobnych poranéni a otla-

ku, zabranéni infekce

7. prevence komprese nervii — opirani o lokty, ptekladani
nohy pfes nohu nebo jiné pozice, pii kterych mize dojit
k utlaku.

Péce o dobré prokrveni koncetin miize mit podstatny vyznam.

K tlevé od bolesti mohou pomoci koupele stfidavé v teplé

a studené vodé. Fyzikalni 1écba, pripadné kozni elektricka sti-

mulace v oblasti bolestivé projekce jsou dal§i pomocné 1é¢eb-

né metody.

Lécba depresivnich a anxidznich stavil a psychoterapie je sou-

¢asti komplexni terapie.
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NIMESULID — ZMENA V POUZIVANI NA LEK DRUHE VOLBY

NIMESULID — ZMENA V POUZIVANI NA LEK DRUHE VOLBY

Prievzato z bulletinu Informacni zpravodaj neZdadouci ucinky léciv, 2/2010, www.sukl.cz

Nimesulid je nesteroidni antirevmatikum, které se pouziva
k 1écbé akutni bolesti, bolestivé menstruace a k symptoma-
tické 16¢bé bolestivé artrozy. V Ceské republice jsou na trhu
nasledujici ptipravky s obsahem nimesulidu: Aulin, Coxtral,
Mesulid, Nimed a Nimesil.

V roce 2002 bylo zahdjeno celoevropské hodnoceni bezpec-
nosti nimesulidu pro hepatotoxicitu. Ve Finsku a Spanélsku
byla v t¢ dob¢ pozastavena registrace vSech piipravkil s obsa-
hem nimesulidu pro hlaSené hepatalni nezadouci u€inky vcetné
fatalnich piipadt jaterniho selhani. Evropska lékova agentura
(EMA) zhodnotila pomér piinost a rizik 1écby nimesulidem
jako pfiznivy. Pro sniZeni rizika hepatotoxicity byly vSak har-
monizovany indikace 1é¢by, stanoveno doporuceni co nejkrat-
Siho trvani 1é¢by, zavedeny kontraindikace 1é¢by u pacientt se
znamym poskozenim jater, nutnost pierusit 1écbu pii vyskytu
symptomu jaterniho poSkozeni a zakaz soucasného podavani
nimesulidu s jinymi hepatotoxickymi latkami vcetné alkoholu.
V roce 2007 bylo pozastaveno pouzivani nimesulidu v Irsku,
protoze zde bylo hlaSeno néekolik pfipadd transplantace
jater pro jaterni selhani v mozném vztahu k 1écbé nimesuli-
dem. V kvétnu 2007 proto zah4ajila EMA dalsi pfehodnoceni
hepatotoxicity nimesulidu. Vybor pro humdanni 1é¢ivé pii-
pravky (CHMP) EMA uzaviel toto piehodnoceni v zaii 2007
s vysledkem, ze pomér pfinost a rizik 1é¢by nimesulidem
zustava 1 nadale pfiznivy, ale je nutné omezit pouzivani tak,
CHMP EMA proto doporucil nepodavat nimesulid déle nez
15 dni. Z tohoto divodu byla z trhu staZzena vSechna baleni
lécivych pripravki obsahujicich vice nez 30 davek nimesulidu
(tablet nebo sacku).

Evropska komise schvalila zavéry CHMP az v fijnu 2009
s tim, ze potvrdila pfiznivy pomér mezi pfinosy a riziky léc-
by, navrhla vsak jesté dal§i omezeni pouzivani nimesulidu za
ucelem snizeni rizika vzniku nezaddoucich uc¢inkt. Dle Evrop-
ské komise ma byt nimesulid piedepisovan pouze jako 1€k
druhé volby, aby se zajistilo, ze nebude jako 1¢k proti bolesti
pouzivan rutinné.

Souhrn udaji o pripravku (SPC) vsech 1éCivych piipravka

s nimesulidem pro systémové podani bude zménén nasledo-

vné:

Cast ,, Terapeutické indikace* bude zahrnovat nasledujici upo-

zornéni pro 1ékate:

e Nimesulid ma byt pfedepisovan pouze jako Iék druhé vol-
by.

e Rozhodnuti pfedepsat nimesulid by mélo byt zaloZzeno na
posouzeni celkového rizika pro kazdého pacienta.

Cast ,,Davkovéni a zpiisob podani“ bude zahrnovat nasledu-

jici omezeni:

e Minimalni u¢inna davka by méla byt pouzita po co nej-
krat$i dobu, aby se omezil vyskyt nezadoucich G¢inka.

e Maximalni délka l1é¢ebného cyklu je 15 dni.

V ¢asti ,,Kontraindikace bude kromé¢ stavajici kontraindikace

u pacienti s poruchou funkce jater uvedena také kontraindika-

ce v nasledujicich pripadech:

e Soucasné uzivani jinych potencialn¢ hepatotoxickych
latek.

e Alkoholismus, toxikomanie.

e Horecka a/nebo piiznaky podobné chfipce.

0ddil ,,Zvlastni upozornéni a zvlastni opatfeni pro pouziti
bude upraven tak, aby pfipomnél zdravotnickému personalu,
ze 1éEba nimesulidem by méla byt ukonéena u pacientt, u kte-
rych se objevi horec¢ka nebo ptiznaky podobné chiipce.

Tytéz zmény budou uvedeny i v aktualizované Ptibalové
informaci pro pacienty.

SUKL doporutuje lékaiiim, aby v zajmu zvy3eni bezpeé-
nosti pacientii piredepisovali nimesulid v souladu se v§emi
vySe uvedenymi upozornénimi, pouZzivali jej pouze jako
1ék druhé volby a sledovali stav pacientii béhem 1é¢by se
specialnim zaméfenim na mozZnost jaterniho poskozeni.
Pokud dojde k podezieni na neZadouci u¢inek nimesulidu,
prosime nezapomeiite jej nahlasit, aby bylo mozno riziko
hepatotoxicity 1épe zhodnotit.

FLUOXETIN A RIZIKO VROZENYCH SRDECNICH VAD

Aktualizace textti doprovazejicich 1é¢ivé piipravky obsahuji-
ci fluoxetin s ohledem na zvySené riziko vyskytu vrozenych
srdecnich vad.

Na svém jedndni v prosinci 2009 Pracovni skupina pro far-
makovigilanci (ddle jen PhVWP) Vyboru pro humanni 1é¢ivé
piipravky zhodnotila vysledky metaanalyzy studif, ve kterych
byly hlaSeny piipady vrozenych malformaci u déti matek,
které b&hem prvniho trimestru téhotenstvi uZivaly fluoxetin.
Na zdkladé tohoto hodnoceni se prokdzalo, Ze existuje moz-
nost rizika zvySeného vyskytu kardiovaskularnich malformaci
u déti, jejichZ matky v prvnim trimestru t€hotenstvi uZivaly
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fluoxetin, a to v poméru 2/100 ve srovnani s predpokladanou
hodnotou 1/100 pro tyto defekty v bézné populaci. PhVWP
proto doporucila zohlednit vyse uvedené nové zjisténé riziko
v textech doprovézejicich 1€¢ivé pripravky s obsahem fluoxe-
tinu.

Dékujeme zdravotnickym pracovnikim za hlaseni podezien{
na nezadouci Uc¢inky 1€Civ, kterd je mozné zasilat jak poStou
na adresu SleL, Srobérova 48, Praha 10, 100 41, tak elek-
tronicky na adresu farmakovigilance@sukl.cz, nebo faxem
na 272 185 816. Je také mozné vyuzit elektronicky formulaf
pro hlaseni nezadoucich G¢inkd, ktery je dostupny na webové
strance SUKL.



SSRI, VENLAFAXIN, MIRTAZAPIN A ZVYSENE RIZIKO VZNIKU PERZISTUJICI PLICNi HYPERTENZE U NOVOROZENCU

SSRI, VENLAFAXIN, MIRTAZAPIN A ZVYSENE RIZIKO VZNIKU
PERZISTUJICI PLICNi HYPERTENZE U NOVOROZENCU

Pracovni skupina pro farmakovigilanci (PhVWP) doporucila
zaclenit riziko vzniku perzistujici plicni hypertenze u novo-
rozenct matek, které uzivaly zv1asté v pozdnim stadiu t¢hoten-
stvi antidepresiva ze skupiny selektivnich inhibitort zpétného
vychytavani serotoninu (tzv. SSRI), venlafaxin ¢i mirtazapin.

Na svém jednani v bfeznu 2010 Pracovni skupina pro farma-
kovigilanci Vyboru pro humanni 1é¢ivé pfipravky zhodnotila
aktualizovany piehled vysledku studii z uplynulych tii let, a to
s ohledem na mozné riziko vzniku perzistujici plicni hyper-
tenze u novorozenct (PPHN) matek, které uzivaly antidepre-
siva ze skupiny SSRI. Na zaklad¢ vSech dostupnych dat dosla
PhVWP k zavéru, ze existuje mozna souvislost mezi uzivanim
SSRI a vznikem PPHN. Zjisténé riziko je pfiblizné 5 piipa-
dt na 1000 tehotenstvi. V bézné populaci se objevuji 1 az 2
pfipady PPHN na 1000 tehotenstvi. Vzhledem k podobnému

mechanizmu Ucinku (inhibice zpétného vychytavani seroto-
ninu) nelze riziko vyloucit ani u mirtazapinu a venlafaxinu,
ackoliv nebyly provedeny studie zkoumajici toto riziko.

Do skupiny hodnocenych ucinnych latek byly zahrnuty tyto
latky:

1) selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu: cita-
lopram, escitalopram, fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin, sertra-
lin;

2) venlafaxin, mirtazapin.
PhVWP doporucila zaclenit toto riziko do textti doprovazeji-

cich 1écivé pripravky obsahujici nékterou z vySe uvedenych
ucinnych latek.

ZVYSENE RIZIKO FRAKTUR KOSTI VE SPOJENI S UZIVANIM
NEKTERYCH ANTIDEPRESIV

Pracovni skupina pro farmakovigilanci (PhVWP) doporucila
zaclenéni informace o zvyseném riziku fraktur kosti u paci-
entll uzivajicich néktera z tricyklickych antidepresiv (TCA)
nebo antidepresiv ze skupiny selektivnich inhibitorti zpétného
vychytavani serotoninu (SSRI).

Uz v roce 2007 PhVWP Vyboru pro humanni 1é¢ivé ptipravky
na svych jedndnich hodnotila mozné souvislosti mezi rizikem
zvySené¢ho vyskytu zlomenin kosti u pacient uzivajicich anti-
depresiva, ale z nedostatku relevantnich dat nedospéla k jedno-
znaénému zaveéru. V kvétnu 2009 se timto rizikem zacala opét
zabyvat, a to na zaklad¢ vysledki epidemiologickych studii
provedenych ptedevsim u pacienti ve véku 50 let a starSich,
i z jinych dostupnych dat. Z vysledkd hodnoceni vyplynulo,
Ze existuje mozna souvislost mezi uZivanim antidepresiv ze
skupiny TCA i SSRI a zvySenym vyskytem zlomenin Kosti.

Mechanismus vzniku neni znam. Na svém jednani v bfeznu
2010 doporucila PhVWP drzitelim registracnich rozhodnuti
zaclenit informaci o mozném riziku rozvoje zlomenin do textd
doprovazejicich pripravky obou skupin antidepresiv.

Do skupiny hodnocenych ucinnych latek byly zahrnuty tyto
latky:

tricyklicka antidepresiva: amitriptylin, klomipramin, dosu-
lepin, doxepin, imipramin, lofepramin, nortriptylin;
selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu:
citalopram, escitalopram, fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin,
sertralin.

V Ceské republice nejsou registrovany 1é¢ivé ptipravky obsa-
hujici doxepin a lofepramin.

Postup, jakym jsou nase Clanky pfipravovany: témata navrzena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochazeji recenzi a event.
dopracovanim oponenty a redakéni radou. Autor ma moznost vlastniho kritického pohledu, ale ¢lanky reprezentuji i nazor redakéni rady. Nadale proto
nebudeme autory uvadét, v poslednim ¢isle kazdého roéniku vSak naleznete souhrnné podékovani véem, ktefi pro nas ¢lanky do pfislusného roéniku napsali.
Podobné pracuiji i ostatni nezavislé 1ékové bulletiny (napf. britsky DTB), sdruzené v Mezinarodni spoleénosti Iékovych bulletini (ISDB), jejimz fadnym ¢lenem
jsou Farmakoterapeutické informace od roku 1996.

Farmakoterapeutické informace jsou vydavany Statnim Ustavem pro kontrolu IéCiv a distribuovany jako pfiloha ¢asopisu Tempus Medicorum \57,,
a Casopisu Ceskych lékarniku. Material publikovany ve Fl nemuZe byt pouzivan pro zadnou formu reklamy, prodeje nebo publicity, ',a/lﬁ‘ 5\‘\\\; ).

ani nesmi byt reprodukovan bez svoleni.
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