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FARMAKOLOGICKA TERAPIE ZAVRATI

Terapii zavrati 1ze z obecného pohledu rozdélit na konzervativni
a chirurgickou. Konzervativni terapie je pfedstavovana farmakote-
rapif a nespecifickou ¢i specifickou (vestibularni) rehabilitaci. Na
hranici farmakoterapie a chirurgie je 1é¢ba pomoci intratympanélné
podavanych léku.

Farmakologicka terapie se déli na symptomatickou a kauzalni, pfi-
¢emz dominantni postaveni v terapii zavrati ma symptomaticka te-
rapie. Symptomatickd terapie se uplatiiuje predevsim u zévrati akut-
nich, kdy neni v dané chvili véts§inou zcela jasna jeji etiologie. Svoji
roli ma i u zavrati paroxysmalnich a chronickych, u kterych je pti-

¢ina idiopaticka ¢i multifaktoridlni.

Na terapii zavrati je mozné rovnéz nahliZet i z toho pohledu, zda se
jednd o poruchu rovnovéhy v disledku patologie v samotném ves-
tibuldrnim systému (perifernim nebo centrdlnim), nebo se jedna
o nevestibuldrni pfi¢inu, jako je tomu naptiklad u psychogennich
zé4vrati, kinetéz & v disledku internich komorbidit. Cldnek se zamé-

fuje predevsim na terapii zavrati vestibularniho ptivodu.

Zakladnim principem terapie zavrati vestibuldrniho ptvodu je do-
sazeni kompenzované vestibularni 1éze a to jak u perifernich 1ézi,
tak i ulézi centrdlnich. Kli¢ovou roli v procesu kompenzace ma mo-
zecek. Z pohledu lécby vestibularniho syndromu je dilezité veédeét,
o jaky typ léze se jedna. Podle mista léze a dosazeni stavu kompen-
zace délime vestibuldrni syndromy na akutni a chronické, jedno-
stranné a oboustranné a déle na periferni a centrélni, viz tabulka 1.

Tabulka 1. Déleni vestibularnich syndromi (prevzato z knihy Zavraté'/)

A: Periferni vestibularni syndrom
1. akutni jednostranna vestibularni periferni léze
2. chronicka jednostrannd periferni vestibuldrni 1éze kompenzovana
3. chronicka jednostranna periferni vestibuldrni 1éze s poruchou kompenzace

4. chronicka jednostrannd periferni vestibuldrni 1éze s intermitentni
dekompenzaci

5. oboustrannd periferni vestibuldrni 1éze
6. inkompletni akutni jednostranna periferni vestibuldrni 1éze

B: Centralni vestibularni syndrom
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Role farmakoterapie v procesu centrdlni kompenzace je prede-
v§im symptomatickd a podptrnd. Dokonce v nékterych pripadech
mohou klasicka antivertigindza byt kontraproduktivni, jako je tomu
naptiklad v pripadé podani blokatort vapnikovych kandlu (vesti-
buldrni supresanty) u jednostranné periferni vestibularni 1éze, kde
mohou zpomalovat proces kompenzace, ktera trva vétsinou kolem
4-8 tydna.

Zakladnimi léky pro 1é¢bu zavrati jsou antiemetika, ktera se uplat-
nuji pfedevs$im u akutnich ¢i paroxysmalnich zavrati s vegetativnim
doprovodem (viz akutni periferni vestibuldrni syndrom), a vestibu-
larni supresanty.

Vestibularni supresanty patfi mezi velmi u¢innd antivertigindza.
Lze je rozdélit do téchto zakladnich skupin.

« Anticholinergika

o Antihistaminika

o Benzodiazepiny

« Blokétory kalciovych kanala

Anticholinergika jsou v 1é¢bé zavrati relativné ucinné léky. An-
tivertigindzné ve formé naplasti transdermalné ptisobi skopola-
min, ktery ma velmi dobry efekt, v Ceské republice vSak neni do-
stupny. Tlumi pfedev$im intenzitu nystagmu. Anticholinergika
prakticky nemaji antiemetické ucinky. Vzhledem k tomu, Ze jejich
pouziti doprovazi cela fada vedlejsich Gcinkd, jako je pocit sucha
v dutiné Gstni, inava, mocové obtize aj., nejsou prili§ v 1écbé za-

vrati uzivana.

Antihistaminika patfi v terapii zdvrati mezi velice u¢inné 1éky.
Vedle antivertiginéznich uc¢inkd maji také ucinky antiemetické. In-
dikuji se jak u perifernich, tak u centralnich zavrati. Jsou velice efek-
tivni i v terapii kinetéz a nemoci z pohybu, tzv. ,motion sickness®
Do této skupiny léki patfi predev$im dimenhydrinat, prometha-
zin, embramin a moxastin. Specifické postaveni v této skupiné ma
agonista H1 receptortl a soucasné antagonista H3 histaminovych
autoreceptort betahistin, ktery se pouziva v 1é¢bé Meniérovy cho-
roby. Betahistin zvy$uje svymi ucinky perfuzi predev$im v oblasti

labyrintu.
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Benzodiazepiny patii ke GABA agonistim. Indikuji se pfedev§im
v akutnim stadiu zavrati, jako tomu nékdy byva po operaci oto-
sklerdzy, kde mize mit dobry efekt naptiklad diazepam. U vestibu-
larni migrény (centrdlni etiologie) Ize zase vyuzit symptomaticko-
-terapeutického efektu klonazepamu. Hlavni nevyhodou téchto 1ékil
z pohledu zavrati je, Ze tlumi proces centralni kompenzace a také
maji sedativni ucinky. Jejich podavani by meélo byt kratkodobé

a cilené.

Blokdtory kalciovych kandlii jsou z pohledu antivertigindz fazeny
mezi vestibularni supresanty. Nejpouzivanéj$im lékem v soucasné
dobé je cinarizin. Kromé vazodilata¢niho a supresniho efektu maji
rovnéz urcity antagonisticky efekt na histaminovych, cholinergnich
a glutamatovych (NMDA) receptorech, kterého se vyuziva v 1é¢bé
nékterych centralnich pfi¢in zavrati, jako je tomu napriklad u vesti-
bularni migrény, u které jsou blokatory vapnikovych kanala lékem
volby. Tyto 1éky by se nemély predepisovat u pacientd s extrapyra-
midovymi syndromy a depresivni poruchou. Mohou zvy$ovat chut

k jidlu a vést tak ke zvyseni télesné hmotnosti.
Lécba periferniho vestibularniho syndromu

1. Lécba akutniho periferniho vestibuldrniho syndromu

Vybér farmakoterapie se odviji od samotné diagnozy. Piikladem je
mozné uvést podani antibiotik u hnisavé labyrintitidy, ktera spo-
le¢né s vestibularni neuronitidou predstavuje typickou (modelovou)
diagnoézu, ktera se projevuje akutnim perifernim vestibuldrnim syn-
dromem. Nicméné sem patii i dal$i diagnézy jako akutni vaskularni
vestibulopatie nebo traumata vnitfniho ucha.

V tomto stadiu se snazime predev$im symptomaticky tlumit pocit
zavrati a zvraceni. Lékem volby je thiethylperazin, jenz tlumi cent-
rum pro zvraceni. Lék je kontraindikovan u déti a u pacienti s ex-
trapyramidovou symptomatikou. Alternativou thiethylperazinu jsou
fenothiazinové derivaty jako promethazin. K 1ékim potlaujicim
zvraceni dale patfi blokdtory 5-HT3 receptorii — ondasetron, grani-
setron nebo benzamidy - metoklopramid. Vyse uvedené léky by se
meély podavat co mozna nejkratsi dobu, idealné 2-3 dny, respektive
do doby, nezli bude mozny oralni prijem. Klasicka antivertigindza
z fad antihistaminik, blokatortd vapnikovych kandlt atd. (viz ta-
bulka 2) nemaji v akutni fazi kli¢ovou roli a uplatniuji se predev$im
u lézi chronickych.

Specifické postaveni v akutni fazi vestibularni neuronitidy a dekom-
penzované Meniérovy choroby maji kortikoidy, které se vyuzivaji
predevsim pro jejich protizanétlivé ucinky**>¢/. Nejéastéji se pouzi-
vaji methylprednisolon a prednison. Lze je indikovat i v intratympa-
nalni formé predevsim u hydropsu labyrintu v kombinaci s nahlou

percepéni nedoslychavosti.

2. Chronickd jednostrannd periferni vestibuldrni léze
kompenzovand

Modelovym piikladem v této skupiné je obdobi po prodélané la-
byrintitidé ¢i vestibuldrni neuronitidé. Jedna se o stadium, u kte-
rého kompletné probéhla centralni kompenzace. V téchto pri-

padech neni indikovana po akutni fizi a v obdobi probihajici
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centralni kompenzace (4-8 tydntl) ve vétsiné pripadi jakdkoliv

farmakoterapie

3. Chronickd jednostrannd periferni vestibuldrni léze s poruchou
kompenzace

Piikladem je mozné uvést stav po zlomeniné skalni kosti (pet-
rézni pres labyrint) nebo stavy po operaci otosklerézy ¢i perilym-
fatickych pistéli. V téchto pripadech klasicka antivertigindza nemaji
prili§ velky efekt. Antivertigindza jako betahistin, blokdtory vapni-
kovych kandlu aj. 1ze v téchto pripadech vyzkouset, maximélné na
1-2 mésice, ale pravdépodobné nebudou mit zadny efekt. Periferni
vestibularni léze s narusenou kompenzaci (porucha statické i dyna-
mické funkce vestibulo-okularniho reflexu) profituji predevsim ze
specifické vestibularni rehabilitace, psychoterapie eventuelné z chi-
rurgické terapie.

4. Chronickd jednostrannd periferni vestibuldrni léze s intermi-
tentni dekompenzaci

Morbus Meniéri je jedinou klinickou jednotkou této skupiny. Speci-
fické postaveni u Meniérovy choroby ma agonista H1 receptorti s an-
tagonistou H3 histaminovych autoreceptor? betahistin?/. U¢inna
davka je 48-144 mg/den rozdélend do 2-3 davek. Dilezité je pred-
¢asné nevysazovat u pacientd plnou davku. Uvadi se, Ze po kazdém
zachvatu by méla byt medikace uzivana 6-12 mésict! U akutnich
dekompenzaci jsou rovnéz kratkodobé (7-14 dni) indikovany kor-
tikoidy (methylprednisolon, prednison). V pripadé, ze efekt beta-
histinu neni dostacujici nebo je podani 1ékii kontraindikovano, jako
je tomu napriklad u pacienttl s téZkym astmatem nebo u pacientt
s viedovou chorobou, lze uzit diuretika (nap#: hydrochlorothiazid)
nebo blokitory vapnikovych kandli (cinarizin). Na hranici kon-
zervativni a chirurgické terapie je intratympanalni podani 1ékd, je-
jichZ cilem je stabilizovat vnitfni ucho (kortikosteroidy) a/nebo pro-
vést chemickou labyrintektomii (aminoglykosidovymi antibiotiky),
ktera vytvori jednostrannou periferni kompenzovanou vestibularni
lézi.

5. Oboustrannd periferni vestibuldrni léze

Jedna se o velmi specifickou skupinu pacientt, u kterych je obou-
stranné poskozeno vestibuldrni ustroji naptiklad v dusledku podani
vysokych davek aminoglykosidid ¢i cytostatik. Farmakoterapie
u téchto pacientd neni indikovana! Dal$i podavani vSech ototo-
xickych 1éki je prisné kontraindikované. Zakladem 1écby je prede-
v$im specifickad vestibularni rehabilitace a u téZ$ich ptipadd mtize
byt nadéji v souc¢asné dobé v nékterych zemich jiz dostupna vesti-

buldrni neuroprotéza.

6. Inkompletni akutni jednostranna periferni vestibuldrni léze

Do této skupiny patii nejcastéjsi pricina zavrati v populaci, kterou
je benigni paroxysmalni polohové vertigo (BPPV). Metodou lécby
je provedent liberatornich manévrti podle Sémonta nebo Epleyho.

Farmakoterapie u BPPV nemd Zddné opodstatnéni.
Centralni vestibularni syndrom

Terapie zavrati centralni etiologie nélezi pfedev$im do rukou neuro-

loga nebo otoneurologa.



Tabulka 2. Piehled 1é¢by (pfevzato a upraveno z knihy Zavraté'/)

Anticholinergika skopolamin s.C., transdermadlni
Fenothiaziny promethazin 1-3 x 25-50 mg p.o.
thiethylperazin 3-6,5 mg p.o.,i.m.,i.v., supp
Anisamid sulpirid 50-150 mg p.o.
Antihistaminika dimenhydrinat 20-100 mg/den p.o.
meklozin 12,5-50 mg p.o. a 6 hodin
moxastin 12,5-50 mg p.o.
Blokatory kalciového kanalu cinarizin 2-3x25-75 mg p.o.
flunarizin 1x5-10 mg p.o.
Benzodiazepiny diazepam 2-3x2,5 mg
klonazepam 2-3x0,5 mg p.o.
Vasodilatancia, nootropika betahistin 48-144 mg/den p.o.
extrakt Ginkgo biloba 3x40 mg p.o.
vinpocetin 3x5 mg p.o., i.v.
piracetam akutni 1é¢ba az 12 g iv.,
udrzovaci 2,4-3,6 g p.o.
pentoxifylin akutni lé¢ba az 2x400 mg p.o.
naftidrofuryl 3x100-200 mg p.o.
Ostatni latky baklofen 3x5-10 mg p.o.
karbamazepin 200-600 mg/den
fampridin
kortikoidy methylprednisolon 2-3 mg/kg

prednison 60 mg p.o.

v CR neni k dispozici, silny sedativni efekt
a anticholinergni efekt

silné ti¢inné antiemetikum, antihistaminikum, v CR
jsou dostupné pouze tablety 25 mg

antiemetikum

zévraté periferni i centralni etiologie s afektivni
slozkou

antivertiginézum, prevence kinetéz; v CR
dostupné jako tablety v kombinaci s cinarizinem
(20 mg cinnarizinum, 40 mg dimenhydrinatum)

antivertigin6zum, prevence kinetéz; v CR neni
k dispozici

antivertigindzum, prevence kinetdz, sedativni efekt,
k dispozici jsou tablety v kombinaci moxastinu
s kofeinem 25 mg/30 mg

vasodilata¢ni, antivertigiézni pisobeni,
antimigrenikum

vasodilata¢ni, antivertigin6zni pisoben,
antimigrenikum, v sou¢asné dobé neni k dispozici
vCR

prodlouzend doba t¢inku, anxiolyticky efekt, riziko
zévislosti; v CR k dispozici tablety 5 mg

antikonvulzivni, analgeticky efekt

vasodilata¢ni efekt v labyrintu

antioxidacni, vasodilata¢ni efekt

vasodilata¢ni, neuroprotektivni, reologicky efekt

vyznaény nootropni efekt

vasodilata¢ni efekt
vasodilata¢ni efekt

terapie vestibulo-cereblarnich syndromi, lé¢ba upbeat
a downbeat nystagmu

upbeat nystagmus, vestibularni paroxysmie

lé¢ba downbeat nystagmu, blokétor draslikového
kandlu, je dostupny v indikaci poruchy chiize

u roztrousené sklerdzy, tedy off-label pouziti po
schvaleni reviznim lékatem

Meniérova choroba, vestibuldrni neuronitida,
autoimunitni vestibulopatie

Do centralniho vestibularniho syndromu patti veskeré patologie,
které vedou k funk¢nimu ¢i organickému poskozeni centrdlnich

struktur, jez se podileji na fizeni rovnovahy-viz tabulka 3.

Tabulka 3. Priklady diagnoéz, které mohou zptsobovat centralni vestibu-
larni syndrom

zanéty (meningoencefalitida, encefalitida)

cévni mozkové piihody (CMP)

demyeliniza¢ni onemocnéni (roztrousena skleréza)

tumory mostomozeckového koutu

epilepsie

intoxikace (i 1éky)

trauma

migréna
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Z tabulky 3 je patrné, Ze terapie centralniho vestibularniho syn-
dromu se bude odvijet od jeji etiologie. Tak jako u perifernich za-
vrati tak i u centralnich zavrati md své misto farmakoterapie. Vycet
veskeré konzervativni terapie by vyrazné presahoval rozsah ¢lanku,
a proto se zde zminime pouze o principu 1é¢by vaskuldrnich 1ézi
(CMP), vestibularni migrény a symptomatické 1é¢bé oscilopsii
u vertikdlnich nystagmu.

Vaskuldrni léze respektive cévni mozkové pithody patti do rukou
neurologa. Z pohledu zavrati je zdsadni v akutni fazi rozlisit CMP
od vestibularni neuronitidy. Pokud je centralni pfi¢ina jasnd, vidy je
nutné vcas zahdjit patfi¢nou terapii. Principem akutni intervence je
predevsim zpriichodnéni uzavéru postizené mozkové tepny a to nej-
Castéji intravendzni trombolyzou, idedlné do 4,5 hodiny od vzniku

1éze. Po akutni fazi je dulezitd sekunddrni prevence, kterd je zajisténa
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antiagregancii a antikoagulancii. Mezi nej¢astéjsi uzivané antiagre-
gaéni 1éky patti ASA, klopidogrel aj. Z antikoagulancii ma stéle do-
minantni postaveni warfarin. Podrobnéj$i informace je mozné
ziskat na -guidelines v diagnostice a lécbé cév-

nich mozkovych prihod.

Klasicka vazodilatancia - naftidrofuryl, pentoxifylin, vinpocetin (ta-
bulka 2) v soucasné dobé pozbyvaji na vyznamu"#/. Uplatnéni maji
predevsim u starich pacientd, kde se predpoklada jistd ,vertebroba-
zilarni insufience, napfiklad v kombinaci s nootropiky - piracetam,
ginkgo biloba (tabulka 2).

Vestibuldrni migréna patfi mezi relativné Castou pric¢inu zavrati
v populaci. Terapii vestibuldrni migrény lze rozdélit na terapii
v akutnim stddiu, pfi kterém se uzivaji klasickda antimigrenotika -
triptany (sumatriptan, naratriptan) nebo nesteroidni antirevmatika
(diklofenak, ibuprofen), a na terapii profylaktickou, ktera predsta-
vuje zakladni 1é¢bu a jejim cilem je redukovat intenzitu a frekvenci
zachvatl v interiktdlnim obdobi. K profylaxi se pouzivaji pfedevsim
blokatory vapnikovych kandlt (cinarizin), ev. betablokatory (me-
toprolol). Déle lze uzit antiepileptika topamirdt ¢i valproat, u kte-
rych se ale vyskytuji dosti ¢asto nezadouci ucinky. Profylaktické léky
migrény by se mély uzivat minimalné 2-3 mésice. Jejich pouziti je
omezeno predevsim jejich teratogennim ucinkem, proto je u Zen ve

fertilnim véku prakticky nelze pouzit.

Symptomatickd terapie oscilopsie u vertikdlnich nystagmii pokud
neni zji$téna jejich jasna pricina: v piipadé downbeat nystagmu se
nejcastéji pouziva klonazepam, baklofen, memantin, 3,4-diamino-
pyridin a v pfipadé upbeat nystagmu se symptomaticky uziva baklo-

fen ¢i karbamazepin?’/.

Zavérem je nutné konstatovat, Ze symptomatickd terapie ma stéle
dominantni postaveni v terapii zavrati. Je tfeba pamatovat na to, Ze
léky typu thiethylperazinu se pouzivaji kratkodobé, protoze jejich
dlouhodobéjsi uzivani zpomaluje proces centralni kompenzace.

Klasicka antivertiginéza by méla byt indikovana cilené, v dostatec-
nych davkach a predev$im by neméla byt vysazovana predéasné.
V ptipadé, Ze neni diagndza zcela jasna, je mozné tolerovat diagnos-
tické podani 1ékd. Prikladem je mozné uvést diagnostické nasazeni
karbamazepinu u vestibularni paroxysmie ¢i blokdtort vapnikovych

kanalt u suspektni vestibuldrni migrény
Seznam pouzitych zkratek:

ASA - kyselina acetylcalicylova
GABA - kyselina gama-aminomaselna
NMDA - N-methyl-D-aspartat
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FNKV; Prof. MUDT. J. Zivny, DrSc., VFN.

Poradni sbor; Doc. MUDr. A. Hahn, CSc., FNKV; Doc. MUDr. K. Hynek, CSc., VFN; Prof. MUDr. F. Perlik, CSc., VFN; Doc. MUDr. E. Rdzickova, CSc., VFN;
Prof. MUDr. J. Svihovec, DrSc., 2. LF UK; Prof. MUDr. P. Vavfik, CSc., VFN; MUDr. V. Vomacka, FTN.
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