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Periferni neuropatie predstavuje jedno z nejcastéjsich neurologickych onemocnéni periferniho nervového
systému. Postihuje asi 2,4 % populace, s vékem pak jeji prevalence dale nardstd. MozZnosti farmakoterapie jsou
do znacné miry omezené a jeji efektivita individualni. Naproti tomu suplementace neurotropnimi vitaminy, které
podporuji funkci neurond a prispivaji k jejich ochrané a regeneraci, predstavuje u téchto pacientt nadéjnou
moznost prevence i adjuvantni terapie. Pfesto, Ze diagnostika i Ié¢ba periferni neuropatie patfi do rukou Iékare,
lékarnik mdze sehravat velmi dileZitou roli v prescreeningu i péci o tyto pacienty.

PERIFERNi NEUROPATIE
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Periferni neuropatie patfi mezi nejcastéjsi neurologicka onemocnéni. Jeji prevalence v obecné populaci dosahuje
dle aktualnich dat asi 2,4 %, pfi¢emz od paté dekady Zivota jeji prevalence dale narlsta a dosahuje v téchto
vékovych kategoriich az k 8 % (1).

Vyznamnou subpopulaci pacientl trpicich periferni neuropatif tvori diabetici. U téchto pacientl predstavuje
neuropatie, zejm. v podobé distalni symetrické senzomotorické polyneuropatie, méné ¢asto pak ve formé
autonomni / vegetativni neuropatie, nej¢astéjsi pozdni komplikaci diabetu. Nejméné u pétiny diabetikd
postizenych neuropatii se setkdvéame s jeji algickou formou - neuropatickou bolesti (2).

Podilet se na rozvoje periferni neuropatie, jejimiz zakladnimi mechanismy jsou axonalni poskozeni a
demyelinizace nervovych vldken, pfipadné kombinace obou téchto patologickych déjd, mohou pficiny (3, 4):

e metabolické, napt. diabetes mellitus,

e endokrinni, napt. thyreopatie,

e nutri¢ni, napr. malnutrice v¢. deficitu neurotropnich vitamind, uZivani megadavek pyridoxinu, selenu ¢i
zinku,

o toxické, napr. olovo, pesticidy, alkohol, néktera IéCiva (napf. taxany, cyklosporin B, fluorochinolony,
nitrofurantoin, statiny, amiodaron, amitriptylin),

e zanétlivé, napr. neuroborelidza, chronicka zanétliva demyelinizacni neuropatie,

e (razy a paraneoplastické procesy,

e vrozené vady, napr. Charcot-Marie Toothova nemoc.

Dle funkéniho typu vldken, u nichz doslo k poskozeni, se pak manifestuji konkrétni symptomy neuropatie.

V pripadé poskozeni motorickych vldken dochdzi ¢asto k oslabeni svalové sily, respektive k svalové slabosti. Pfi
poskozeni senzitivnich vidken ¢asto pacienti popisuji potize typu parestezie (porucha smyslového vnimani, kterd
se projevuje jako brnéni, mravenceni, svédéni ¢i paleni na kdzi), alodynie (stav, kdy bolest vyvola i
podnétem za normalnich okolnosti nebolestivy) nebo dysestezie (poruchy vnimani dotykd) ¢i Gplnou ztratu
Citi. U pacientd s autonomni neuropatif se v klinické praxi miiZzeme setkat napriklad s potiZzemi typu poruch
poceni, ortostatické hypotenze, gastroparézy, poruch evakuace mocového méchyre ¢i u muzd s erektilni
dysfunkci (2, 4).

Farmakologickd |é¢ba neuropatie, zejm. pak neuropatické bolesti, je do zna¢né miry obtizna. Standardné
pouzivana analgetika v terapii neuropatické bolesti nejsou takrka ucinna (2). Svij potencial vsak mohou,
predevsim nesteroidni antiflogistika (diklofenak, naproxen, indometacin) (3), nalézt v situaci, kdy se na rozvoji
neuropatické bolesti podili zejména zanétliva slozka, v¢. akutniho vertebrogenniho algického syndromu (5).

Pfesto, Ze na nadnarodni Urovni neexistuje jednotny doporuceny postup, jak pfistupovat k farmakoterapii
periferni neuropatie, do zna¢né miry je farmakoterapeuticka strategie u rliznych doporuceni blizka.

Mezi léciva prvni volby indikovana v terapii neuropatické bolesti patfi antikonvulziva pregabalin a gabapentin,
dale tricyklické antidepresivum amitriptylin a moderni dudlni antidepresiva duloxetin a venlafaxin nalezici do
skupiny inhibitor( zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu (3, 4). Druhou linii terapie pak predstavuji
opioidy v¢. tramadolu.

V terapii neuropatie se rovnéz mdZzeme setkat, dle zvaZované etiologie onemocnéni, mimo jiné s podavanim
dalsich antiepileptik (napf. lamotrigin, valproat), kortikosteroidd, myorelaxancii ¢i topickou aplikaci kapsaicinu Ci
lokdinich anestetik (3, 6). Specifickou molekulou je pak kyselina thiooktova, kterd je pro svou vyznamny
antioxida¢ni ucinek indikovana u pacientd s diabetickou polyneuropatii (2, 3). V pripadé adjuvantni terapie Ize
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zvazovat i podavani rovnéz antioxida¢né plsobiciho vitaminu E (tokoferol) ¢i neurotropnich vitaminl skupiny B
(thiamin, pyridoxin, kobalamin), které primo pfrispivaji k fyziologické funkci nervové tkané, chrani ji a podporuji
jeji regeneraci.

Z klinického pohledu je nutné pripomenout nékolik pro praxi dllezitych souvislosti s davkovani IéCiv pri terapie
neuropatie (7):

e terapie je obvykle zahdjena nizkymi dadvkami [é¢iva a postupné dochazi, dle terapeutického Gcinku a
tolerance Ié¢by pacientem k navySovani davky IéCiva (napf. v pfipadé pregabalinu Ize denni davku jiz
v pocatku rozdélit do 2-3 dil¢ich, naopak v pfipadé amitriptylinu je celd dédvka podavana 1x denné vecer),
e (cinnost terapie je nutné pribézné monitorovat a hodnotit jeji efektivitu, obvykle v intervalu 4 - 8 tydnd,
e v pripadé pritomnosti rendlini ¢i hepatdlni insuficience je nutné redukovat davky nékterych IéCiv (napfr.
pregabalinu, gabapentinu &i duloxetinu).

Kombinaéni terapie |éciv indikovanych v terapii neuropatie patfi, je-li viibec zvazovana, do rukou zkuseného
|ékare (2, 7). Dllezité je rovnéz respektovat mozné kontraindikace, Iékové interakce a riziko potencionalnich
nezadoucich Ucinkd spojenych s jejich uzivanim.

NEUROTROPNI VITAMINY

Jak jiz bylo uvedeno vyse, vyznamné misto v podpore fyziologické funkce, ochrané a regeneraci nervové tkané
sehravaji tzv. neurotropni vitaminy, kam fadime vitamin B1 (thiamin), vitamin B6 (pyridoxin) a vitamin B12
(kobalamin).
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Tyto vitaminy jsou pro lidsky organismus esencialni a musime je proto pfijimat, v idedlnim pfipadé, ve formé
pestré vyvazené stravy. Zejména pak v pfipadé vitaminu B12 je dllezZité, aby soucasti naseho jidelni¢ku byl

dostatek kvalitnich potravin Zivo¢isného plvodu (9). Tento vitamin je totiz v rostlinné stravé pritomen jen ve
velmi omezeném mnozstvi (napf. lusténiny) a jeji vyhradni konzumace tak nemdze pokryt potreby lidského

organismu v oblasti saturace vitaminem B12.

Thiamin sehrava vyznamnou roli zejm. v energetickém metabolismu, tedy metabolismu sacharidl a mastnych
kyselin (8). Pyridoxin pini funkci koenzymu rady transaminaz a dekarboxyladz, sehrava tak vyznamnou roli zejm.
v syntéze a metabolismu aminokyselin. Spole¢né s dalSimi vitaminy skupiny B, v¢etné kobalaminu, se podili na
syntéze hemu. Mezi jeho dalsi funkce patfi i role v procesu odbouravani glykogenu (8).

Posledni z vySe jmenovanych neurotropnich vitaminG - kobalamin, vstupuje ve formé koenzymu do
metabolismu mastnych kyselin, podili se na syntéze aminokyselin, nukleovych kyselin a hemu. Vyznamné tak
mj. ovliviiuje erytropoézu (8).

Z pohledu prinosu neurotropnich vitaminl na funkci, ochranu a regeneraci nervové tkané je nutné upresnit
vyznam jednotlivych vitamind (8, 9, 10, 11):

e thiamin zajistuje energetické potreby neurond a plni funkci lokalné antioxida¢né plsobici latky (12)
(doporucena denni dévka: 1,1 mg; terapeuticka dévka: 50 - 150 mg; zésoba organismu: 4 - 10 dnd),

e pyridoxin podporuje syntézu neurotransmiter(, zejm. kyseliny gama-aminomaselné, serotoninu a
dopaminu, nutnych pro fyziologickou neuroinhibi¢ni regulaci, a spole¢né s thiaminem pak pfispivaji
k inhibici nadmérného uvolnovani, ve vyssich koncentracich neurotoxicky pdsobiciho, glutamatu (13)

(doporucena denni dévka: 1,4 mg; terapeuticka dévka: 10 - 400 mg; zésoba organismu: 2 - 6 tydnd),

e kobalamin podporuje syntézu myelinu, a tedy i udrzeni ¢i regeneraci myelinovych pochev nutnych pro
rychlé a spravné Sifeni nervovych vzruchd, dale jsou mu pfipisovany antiapoptotické ucinky a schopnost
upregulace nékterych neurotrofickych faktord (14)

(doporucena denni davka: 2,5 ug; terapeutickad davka: 1000 ug; zdsoba organismu: 2 - 5 let).

Deficit téchto vitamind, ktery ma diky vzajemné provéazanosti vsech téchto latek v fadé biochemickych procesd
charakter polydeficitu, mGze mit pro zdravi ¢lovéka vyznamny klinicky dopad (8, 10).

Mirna hypovitaminéza mdze byt doprovazena spise nespecifickymi symptomy, jako je napf. dnava Ci
podrazdénost, a posléze, pfi prohloubeni deficitu jsou nasledné manifestovany pro danou hypovitamindzu
specifi¢téjsi symptomy (8). V pripadé thiaminu je to napf. nesoustredénost, tzkost az depresivita. U pacientl

s klinicky vyznamnym deficitem pyridoxinu se mlzeme setkat se svalovou slabosti ¢i ztratou chuti k jidlu. A
konecné, v pripadé kobalaminu to jsou nejen neurologické projevy (zejm. parestezie, dysestezie) karence tohoto
vitaminu, ale rovnéz potize psychiatrického charakteru (napf. deprese a oslabeni kognitivnich funkci) Ci
megalobastova perniciézni anémie nebo glositida (8).

Vs

Jesté do nedavné doby nebylo predpokladano, Ze by se u jedincd Zijicich v prdmyslové vyspélych zemich
s dobrou dostupnosti Sirokého spektra potravin, mohla rozvinout klinicky vyznamna hypovitamindza, a to ani
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v pripadé kobalaminu. Presto existuje celad rada subpopulaci jedincl / pacientd, kteri jsou timto deficitem
ohrozeni vice, nez jini (8, 15, 16):

e seniofi (malabsorpce a malnutrice z divodu mj. poruchy prokrveni splanchniku a pfitomnosti atrofické
gastritidy),

e pacienti s chronickym gastrointestindlnim onemocnénim (atrofickd gastritida, celiakie, idiopatické stievni
zanéty, syndrom drazdivého tracniku, bariatrické vykony, stav po resekci terminalniho ilea ),

e pacienti s chronickym jaternim ¢i renainim onemocnénim a pacienti dialyzovani,

e pacienti uzivajici néktera 1é¢iva (metformin, inhibitory protonové pumpy, aminosalycilaty, hormonaini
antikoncepce, isoniazid ),

¢ malnutrice, veganstvi, konzumace alkoholu a nadmérny prijem sacharidd.

Velky vyznam je v této souvislosti kladen zejm. na dostupnost a vstfebatelnost kobalaminu. Presto, Ze jeho
zasoba v téle (jatra > svalovina) mlze pokryt dle rdznych autorli 2 - 5 let potreb lidského organismu,

v dlisledku starnuti a zejm. pfitomnosti rliznych rizikovych faktord (malabsorbce, onemocnéni, medikace ¢i
stravovaci ndvyky) se jeho deficit rozvinout mlize, a pak je nezbytné nutna jeho suplementace (8).

Saturace potreb organismu a jeho suplementace by méla byt v klinické praxi realizovana formou registrovanych
léCivych pripravkd, u nichZ je garantovan obsah Gc¢inné latky, jeji G¢innost i bezpecnost. Naproti tomu
suplementace jakékoli latky z d@ivodu jejiho klinického nedostatku v organismu nema byt nikdy provadéna
prostrednictvim doplnkd stravy.

Aby mohl byt Gcinek kobalaminu pIné v organismu rozvinut, je nezbytné nutné, aby doslo k jeho dostate¢nému
vstfebani. Za fyziologickych okolnosti je kobalamin, ktery se navaze na tzv. vnitfni faktor produkovany
parietalnimi burikami zaludec¢ni sliznice, vstrebavan v terminalnim ileu prostrednictvim cubulinovych receptord.
Zde je uvolnén z vazby na vnitfni faktor a nasledné, po vazbé na transkobalamin, transportovan do jater a poté
do dalSich tkanf (8).

Presto, Ze je tento proces velmi efektivni, je mozné takto vstiebat asi jen 2,5 ug kobalaminu na porci. Absorpce
formou aktivniho transportu popsaného vyse vsak mlze byt vyznamné oslabena v disledku fady onemocnéni
gastrointestinalniho traktu ¢i farmakoterapie. Kromé terapie inhibitory protonové pumpy to rovnéz mize byt
dlouhodobd Ié¢ba metforminem, ktery mj. negativné ovliviiuje schopnost vazby komplexu kobalaminu a
vnitrniho faktoru na cubulinové receptory, ¢i pfimo snizuje sekreci vnitiniho faktoru, ktery kobalamin
chrani pfi prichodu gastrointestinalnim traktem (8).

V pripadé selhani aktivniho transportu, ktery je sice velmi efektivni, ale saturabilni, je vhodné zvazovat jiné
zplsoby absorpce kobalaminu z gastrointestinalniho traktu. Je jim pasivni diflze, tedy proces, ktery je sice jen
malo efektivni - takto se vstfebd maximalné 1 - 2 % podané davky, ale neni vyznamné limitovan pritomnosti
specifickych latek Ci struktur na Urovni gastrointestinalniho traktu (9). Podminkou je vSak podani dostate¢né
vysoké davky kobalaminu, v tomto pripadé az ve vysi 1000 ug (17).

Ma-li byt tedy saturace kobalaminem u pacienta s jeho deficitem Uspésné realizovana, pak je nezbytné nutné:

e volit registrovany |écivy pripravek nikoli doplnék stravy,

e zvazit zplsob podani: historicky zakorenéné podavani ve formé intramuskuldrnich injekci je vhodné u
kriticky nemocnych pacientd ¢i pacientl s vyraznym deficitem kobalaminu alespon v pocatecni fazi, jinak
Ize zvaZit peroraini podani kobalaminu v dostate¢né davce, jejiz Ucinnost je dle klinickych studif

srovnatelna s aplikaci parenterdini (17),
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e podat dostatecné efektivni davku nutnou pro zajisténi dostate¢né saturace organismu: parenteralni
podani v ddvce 1000 pg v rezimu odpovidajicimu doporuceni uvedeném u konkrétniho registrovaného
|éCivého pripravku (9),

nebo zvolit formu peroralni, kdy je v prvnich 2 mésicich saturace podavano 1000 ug 1x denné a od 3. do 12.
mésice pak nasledné 1000 nebo 2000 pg kobalaminu 1x tydné v zavislosti na vychozi sérové koncentraci tohoto
vitaminu v téle pacienta stanovené v dobé saturace (17).

Otézka volby davkového schématu a zplsobu podéavani se dle rliznych doporuceni mze lisit. V pripadé
peroralni saturace kobalaminu v rezimu uvedeném vyse je vychazeno z vysledk{ studie Oral versus
intramuscular administration of vitamin B12 deficiency in primary care a pragmatic randomised, non-inferiority
clinical trial (OB12) uverejnéné v roce 2020 v americkém odborném periodiku BM/ Open, s jejimiz zavéry se
ztotoZnuje i rada evropskych odbornikd (17).

FARMACEUTICKA PECE O PACIENTA S PERIFERNiI NEUROPATII

Roli farmaceutickych asistent(l a zejména farmaceutd v péci o pacienty s periferni neuropatii spociva zejm.

v pribézné revizi farmakoterapie a monitorovani vyskytu moznych nezadoucich ucinkd a analyzy pfipadnych
|ékovych interakci nejen mezi souc¢asné uzivanymi lécivymi pripravky, ale napf. i dopliky stravy ¢i potravinami,
které pacient pravidelné konzumuje.

Nezanedbatelna je i role odborného personalu Iékaren v podpore adherence pacienta k 1é¢bé v¢. vyvraceni mytd
¢i nepresnosti spojenych nejen s farmakoterapii indikovanou v 1é¢bé neuropatické bolesti, ale i neurotropnich
vitamind. Mezi né napriklad patri mytus, Ze osoby, které konzumuji pestrou a vyvazenou stravu nejsou ohrozeny
deficitem kobalaminu nebo Ze je naopak mozné podavat tento vitamin v ramci saturacni 1éCby pouze ve formé
intramuskularnich injekci.

Nelze opomenout vyznam farmaceutl a farmaceutickych asistent ani v ramci prescreeningu pacientd

s periferni neuropatii, se kterymi se mdzeme setkat nejen za tarou, ale i v rdmci réiznych odbornych konzultaci.
Pacientdim popisujicim symptomy, které by mohli nasvéd¢ovat pritomnosti periferni neuropatie, je vhodné
doporucit brzkou navstévu lékare, ktery urci spravnou pricinu pacientovych potizi a zvoli odpovidajici 1é¢bu,
kterd mize odvratit progresi a rozvoj komplikaci spojenych s danym onemocnénim a prispét tak k udrzeni, resp.
zlepseni, kvality Zivota postizeného. Stejné tak doporuceni adjuvantni suplementacni terapie neurotropnimi
vitaminy u této populace pacientl se jevi jako zcela racionalni a prinosné.

Text vznikl s podporou spole¢nosti Procter &
Gamble Health Czech Republic s.r.o.

Ondfej Simand| *?
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