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Diabeticka neuropatie (DN) patfi k nejcastéjSim pozdnim komplikacim diabetu. Béhem Zivota postihne pfiblizné 50% diabetikd. Jeji pa-
togeneze je pravdépodobné multifaktorialni a podili se na ni mechanizmy metabolickeé i vaskularni. Existuje mnoho klinickych forem DN,
nejcastéjsi z nich je distalni symetricka senzitivné-motoricka polyneuropatie. Diagnostika je zalozena na anamnéze, klinickém a EMG vy-
Setreni. Pokud neuropatie postihne vyhradné ¢i predilekéné tenka nervova vlakna, uplatiiuje se v diagnostice také testovani termického
prahu a hodnoceni intraepidermalnich nervovych viaken v kozni biopsii. Zakladnim opatfenim v terapii i prevenci rozvoje DN je dlou-
hodoba a optimalni metabolicka kompenzace diabetu. U algickych forem se dale uplatfiuji preparaty ovliviiujici neuropatickou bolest, ze-
jména ze skupiny antidepresiv a antiepileptik.
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Uvod

Diabetes mellitus (DM) je nejcastéjSim etiologic-
kym faktorem neuropatie ve vyspélych zemich. Di-
abetickd neuropatie (DN) patfi k vyznamnym pozd-
nim metabolickym a mikrovaskularnim komplikacim
diabetu mellitu prvniho i druhého typu a také diabetu
sekundarniho. Jako etiologicky faktor periferni neu-
ropatie se mdze uplatnit i porucha glukézové tole-
rance (17). DN je Castou pfi¢inou hospitalizace di-
abetikii a po makrovaskularich komplikacich a di-
abetické nefropatii je na tfetim misté v celoZivotnich
vydajich souvisejicich s komplikacemi DM (21). Pre-
devsim u starSich diabetikl je vyznamnou pficinou
invalidity a to prostfednictvim poruch chlize pii al-
teraci dynamické i statické rovnovahy a koordina-
ce pohybU a také v souvislosti s amputacemi kon-
Cetin u syndromu diabetické nohy. DN ohrozuje pa-
cieta Fadou autonomnich obtizi (napf. kolapsy pfi or-
tostatické hypotenzi nebo poruchy gastrointestinalni
motility véetné mozného ovlivnéni vstfebavani pe-
rordlné uzivanych lék(), mize zastfit varovné pfi-
znaky hypoglykémie ¢i ischemie myokardu, je jed-
nou z pficin nahlé smrti u diabetik( a v neposledni
fadé vyznamné snizuje kvalitu Zivota diabetickych
pacientdl.

Epidemiologie

Béhem Zivota se periferni neuropatie rozvine
cca u 50 % diabetiki (4, 13) pouze v 15 % se vSak
jedna o neuropatii symptomatickou (4). Frekvence
vyskytu vzristd s trvanim diabetu. Nékteré stu-
die prokazuji vy$Si prevalenci neuropatie u di-
abetikl 2. typu (4, 13) €i v&tsi zdvaznost postizeni
a intenzitu klinickych pfiznakd v této skupiné pa-
cienttl (4). Udaje o prevalenci DN se véak mezi pu-
blikovanymi studiemi lisi v zavislosti na pouzitych
diagnostickych kritériich a na typu a rozsahu di-
agnostickych postupd, uzivanych k jeji verifikaci
(viz dale).
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Patogeneze

Patogeneticky se na vzniku DN podileji jak
metabolické, tak vaskulami faktory. Spoustécim
mechanizmem metabolickych zmén je hyperglyké-
mie, vedouci k: 1. neenzymatické glykaci proteind
s moznou alteraci jejich funkce; 2. autooxidaci glu-
kézy a vzniku reaktivnich volnych kyslikovych ra-
dikald, 3. abnormitdm polyolového metabolizmu se
zvySenim aktivity enzymu aldéza reduktazy, ve-
doucim k akumulaci sorbitolu a nasledné fruktézy
(prostfednictvim sorbitol dehydrogendzy) a na-
opak snizeni mnozstvi volného myoinositolu a na-
sledné dysbalanci NADP/NADPH systému (nikoti-
namidadenindinukleotid fosfat a jeho redukovana
forma); 4. ovlivnéni aktivace proteinkinazy C (5).
Kromé uvedenych zmén je u diabetik( ddle po-
pisovana porucha metabolizmu mastnych kyselin

vedouci k ovlivnéni struktury fosfolipidovych mem-
brén a poruse tvorby prostaglandind. Uvadi se i al-
terace funkce sodikovych a vapnikovych kanal( (5).
Prostfednictvim vySe zminénych mechanizmi do-
chazi k oxidativnimu stresu a poruse mitochondri-
alnich funkci s naslednym apoptotickym zanikem
neurond a Schwannovych bunék. Na patogenezi
DN se podileji také mikrovaskularni zmény kapilar
endoneuria, které dale akcentuji vznikly oxidativni
stres a vedou k ireverzibilnimu strukturainimu po-
Skozeni nervovych vidken (5). Roli hraji zfejmé i au-
toimunitni mechanizmy (zejména u polyneuropatie
typu CIDP a také u diabetické lumbosakralni ple-
xopatie) a porucha regenerace nervové tkané. Jed-
notlivé patogenetické faktory jsou vzajemné ne-
zavislé a jejich souCasné plsobeni vede k rozvoji
a progresi diabetické neuropatie.

Tabulka 1. Klasifikace diabetické neuropatie

I. Symetricka
1. Chronicka

A. distalni symetrické pfevazné senzitivni (resp. senzitivné-motorickd) polyneuropatie (dPNP)

B. autonomni neuropatie
2. Akutni

C. akutni bolestiva neuropatie (diabeticka neuropaticka kachexie)

D. rychle reverzibilni neuropatie

klinické projevy vyvolané hypoglykémii

neuropatie indukovana Ié¢bou
Il. Asymetricka = fokalni, resp. multifokalni
A. diabeticka mononeuropatie

kranialni (n. Ill, event. + IV a VI - diabeticka oftalmoplegie, méné n. VII)

koncetinova (n. ulnaris, medianus, radialis, femoralis, peroneus, cutaneus femoris lateralis)

radikulopatie (nejcastéji hrudni, méné ¢asto cervikalni ¢i lumbalini)

B. diabeticka lumbosakralni plexopatie

C. mononeuropatie multiplex diabetické etiologie

lll. Kombinace symetrické dPNP s nékterou z asymetrickych forem

Modifikovano z Feldman a spol. New insights into the pathogenesis of diabetic neuropathy. Curr. Opin. Neurol. 1999 +
Neuromuscular Homepage Washington University (http://www.neuro.wustl.edu/neuromuscular).
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Tabulka 2. Pétistupriova klasifikace periferni diabetické neuropatie dle Vondrové
EMG nalez

Neurologicky nalez
1. lehké snizeni rr. L5-S2
zkracena ladicka na 6/8
2. hyporeflexie L5-S2
zkracena ladicka na 4-5/8
nebo rr. L2-4 jen s facilitaci
3. hyporeflexie L2-4
areflexie L5-S2
zkracena ladic¢ka na 3-4/8
hypotrofie akralnich svall
4. areflexie L2-S2
hypotonie a hypotrofie svalové
zkracend ladicka na 2-3/8
porchy pohybocitu
lehky nélez na HKK
5. areflexie L2-S2
hypotonie a atrofie svalové
parézy, ataktickd hypestézie
ladicka na DKK 0/8
poruchy pohybocitu
nalez na HKK

zpomaleni RVN v priméru do 10%

zpomaleni RVN v priiméru do 20 %

rozptyl spektra vldken (Casova disperze)

zpomaleni RVN v priiméru do 30 %
amplituda CMAP na DKK mensi nez 4 mV
nevybavny SNAP n. suralis

event. zpomaleni RVN na HKK
zpomaleni RVN v priméru do 40 %
zpomaleni RVN i na HKK

nevybavny SNAP n. suralis

amplituda CMAP mensi nez 2 mV

zpomaleni RVN o vice nez 40%

zpomaleni RVN na HKK

amplituda CMAP méné nez 1 mV
nevybavitelné CMAP na DKK i SNAP n. suralis

Modifikovano z Vondrova H. Neurologické projevy diabetes mellitus. In. Vondrova H., editor. Neurologické projevy en-

dokrinnich onemocnéni. Praha, Geum 2003: 40-127.

Tabulka 3. Diferencialni diagnostika polyneuropatie silnych a tenkych vidken

Neuropatie silnych vlaken

typy postizenych viaken
a-alfa, A-beta

klinicky deficit

diagnostické metody
perifernich nervi

Klasifikace

U pacientli s DM se mohou vyskytnout prak-
ticky v8echny typy perifernich neuropatii. Na z&-
kladé anatomické distribuce a rozsahu postizeni
Ize diabetickou neuropatii délit na formy symetric-
ké a asymetrické (tabulka 1) (5, 17). Nej¢astéjSim
typem DN je symetrickd distalni polyneuropatie,
vétdinou pfevazné senzitivni (event. senzitivné-
motorickd), postihujici zejména dolni koncCetiny
a to s akcentaci akralné (podle vzorce postizeni
v zavislosti na délce). Pomérné ¢asto se u paci-
entl s diabetem mellitem vyskytuje také pfevazné
demyelinizacni typ neuropatie, splfiujici klinicka
i elektrofyziologicka kritéria chronické zanétli-
vé demyelinizacni polyneuropatie (CIDP - chro-
nic inflammatory demyelinating polyneuropathy)
a uspokojivé reaguijici na imunosupresivni (resp.
imunomodulaéni) terapii. Vyskyt tohoto typu pe-
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silné myelinizovana

poruchy taktilniho Eiti
poruchy propriocepce
hypo- az areflexie RSO
ev. motoricky deficit

EMG, resp. kondukeéni studie

Neuropatie tenkych vlaken

tenkd, mélo myelinizovana
a nemyelinizovana A-delta, C

poruchy algického a termického Citi
(klinicky obtizné detekovatelné)
autonomni poruchy

testovani termického prahu
autonomni testy
hustota IENFD z kozni biopsie

riferni neuropatie je u diabetik( az 10x CastéjSi
nez v bézné populaci (14).

Asymetrické formy jsou méné ¢asté. Mohou po-
stihnout prakticky jakykoli nerv, nervovy kofen Ci ple-
tefi nebo mohou mit charakter viceCetné mononeu-
ropatie, asto se vSak vyskytuji v mistech obvyklych
kompresi €i Gzinovych syndromd. Davodem je vy3si
vulnerabilita diabetem postizenych nervd viéi kom-
presi. Symetrické a asymetrické formy se ¢asto kom-
binuiji.

Stupen periferné neurogenni [éze je dale vhod-
né kvantifikovat. Existuje fada klasifikaci, umoznuji-
cich takzvany staging distaini symetrické diabetické
polyneuropatie. K nejuzivanéjSim patfi pétistupfiova
klasifikace dle Vondrové (tabulka 2), zahrnujici kli-
nickd i elektrofyziologické kritéria (19).

Vyznamnym kritériem v klasifikaci diabetické
neuropatie je také typ postizenych nervovych vidken
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(tabulka 3). DN m0ze postihovat predilekéné €i vy-
hradné tenka malo myelinizovana a nemyelinizova-
na somaticka a/nebo autonomni nervova vlakna ty-
pu A-delta a C, ktera zprostfedkuiji termické a algic-
ké Citi a autonomni funkce (tzv. neuropatie tenkych
vldken — NTV). Pacienti s timto typem postizeni maji
vyrazné subjektivni senzitivni obtize a to pfi mini-
malnich abnormitach v klinickém neurologickém na-
lezu a normdinim vysledku EMG vySetfeni, které za-
chyti pouze Iézi silnych myelinizovanych nervovych
vldken typu A-alfa a A-beta. Typ postizenych ner-
vovych vidken mé tedy zasadni vliv na klinicky ob-
raz neuropatie i na vybér metod, vyuzitelnych k jeji
objektivizaci. Predilekéni resp. vyhradni postizeni
autonomnich nervovych vidken je podkladem di-
abetické autonomni neuropatie (tabulka 4). Alterace
jednotlivych typt nervovych vidken se vSak obvykle
kombinuje a nejcastéji jsou vSechny typy viaken po-
stizeny soucasné.

Diagnostika

Diagnostika DN je zaloZzena na anamnéze a kli-
nickém neurologickém vySetfeni, postizeni je ob-
vykle dale verifikovano elektrofyziologicky.

Z anamnestickych ddaji ma kromé typu, trvani
a Urovné kompenzace diabetu vyznam zejména pfi-
tomnost subjektivnich senzitivnich symptomi a to
jak negativnich (hypestézie ¢i anestézie), tak pre-
devSim pozitivnich (parestézie, dysestézie, pfipad-
né hyperpatie) (tabulka 5). Vyskyt pozitivnich sen-
zitivnich symptom( je obvykle ¢asnym indikatorem
periferné neurogenni |éze, zatimco negativni sen-
zitivni symptomy se Casto vyskytuji az v pozdéjsi
fazi rozvoje neuropatie. Intenzitu pozitivnich sen-
zitivnich symptom0 je vhodné kvantifikovat pomoci
béznych $kal (napf. VAS &i Likertova $kéla) a tento
Udaj nasledné vyuzit pro sledovani efektu terapie.
Je také tfeba aktivné se dotazovat na pfitomnost au-
tonomnich pfiznakd (tabulka 4), které pacienti Casto
spontanné neudavaj.

Standardni klinické neurologické vySetfeni od-
hali hyporeflexii Slachookosticovych reflexd, alteraci
nékteré ze senzitivnich modalit, pfipadné motoricky
deficit, patrné mohou byt i nékteré pfiznaky vegeta-
tivni dysfunkce. U pacientd s NTV je objektivni kli-
nicky nalez ¢asto v mezich normy, nebo je patrné
pouze snizeni algického a/nebo termického Citi, kte-
ré je vSak klinicky obtizné detekovatelné.

Zakladni metodou verifikace postizeni perifer-
nich nervi je elektromyografické (EMG) vySetfeni,
které umozni zpfesnit typ neuropatie a kvantifikovat
tizi 1éze. Metoda umoziuje prokdzat postizeni sil-
nych myelinizovanych nervovych vidken typu A-alfa
a A-beta, nelze ji vSak vyuzit v diagnostice NTV (pro
kterou je typicky normalni EMG nélez). U pacientl
s predilekénim ¢i vyhradnim postizenim tenkych ner-
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Tabulka 4. Typy autonomni neuropatie

Abnormalni pupilarni funkce (klinicky nevyznamna)
Sudomotoricka dysfunkce

anhidréza na DKK (zvySuje nachylnost k poranént)

hyperidréza na horni poloviné téla (zejm. palmarni)

Genitourinarni autonomni neuropatie
dysfunkce mocového méchyre

sexualni dysfunkce

funkéni poruchy jicnu (dysfagie, odynofagie)
atonie zaludku (diabeticka gastroparéza)
atonie Zluéniku
diabeticka enteropatie
zacpa
Kardiovaskularni autonomni neuropatie
syndrom kardialni denervace

prlijmy diabetické etiologie

klidova tachykardie

absence fyziologické variability srdeéni frekvence

ortostatickd hypotenze

snizena kardiovaskularni reakce na télesnou zatéz

Asymptomaticka hypoglykémie

Modifikovano z Consensus Panel. Report and Recommendations of the San Antonio Conference on Diabetic Neuropathy.

Diabetes 1988, 37: 1000-1004.

Tabulka 5. Senzitivni symptomy u DN

Negativni ( = funkéni deficit, relativné pozdni indikator senzitivni dysfunkce)

hypestézie = ¢astecna ztrata vnimani
anestézie = Uplna ztrata vnimani

Pozitivni (asny indikator senzitivni dysfunkce)

dysestézie = abnormalni senzitivni viem nepfijemného az bolestivého charakteru, vznikajici spontanné ¢i vyvolany

stimulem (obvykle nebolestivym)

parestézie = abnormalni senzitivni viem nebolestivého charakteru (paleni, pichani, mravenceni, brnéni), vznikajici

spontanné ¢i vyvolany stimulem

hyperestézie = zvyseni citlivosti viéi uritému typu stimull

hyperpatie = zvySeny senzitivni prah pro dotykové, bolestivé ¢i tepelné stimuly, pokud je ale prah prekrocen, je sti-

mulus vniman velmi bolestivé

bolest — spontéani nebo vyvoland (= allodynie, hyperalgézie)

allodynie = bolest vyvolana podnétem, ktery je bezné nebolestivy

hyperalgezie = zvySené vnimani bolesti po stimulaci bolestivym podnétem

Modifikovano dle doporuceni ¢eské Spolecnosti pro 1é€bu bolesti a Americké neurologické akademie.

vovych vlaken je proto k ovéfeni diagndzy nutno vy-
uzit jinych metod, pfedevsim testovani termického
a algického prahu, testovani autonomniho nervové-
ho systému a vySetfeni hustoty intraepidermélnich
tenkych nervovych vldken z kozni biopsie.
Pocitatem asistované stanoveni termického
a algického prahu (thermal threshold testing - TTT)
je psychofyzikaini metoda, umoznujici kvantifikovat
prah citivosti pro bolest ¢i termické podnéty (10, 20).
Jednd se o nebolestivy, senzitivni a reprodukova-
telny test, ktery vSak vyzaduje spoluprdci pacienta
a nemd pfesnou lokalizaéni hodnotu, protoZe vysle-
dek maze byt ovlivnén postizenim kdekoli v pribéhu
aferentni senzitivni dréhy v oblasti PNS i CNS.

2 /2006 NEUROLOGIE PRO PRAXI

Dal$i metodou, vyuzitelnou v diagnostice NTV
je stanoveni intraepidermalni hustoty tenkych ner-
vovych vldken z kozni biopsie (intraepidermal ner-
ve fiber density — IENFD). Jedna se o jednoduchou,
minimdlné invazivni a pro pacienty bezpe¢nou me-
todu, pfi niz je pacientovi z postizené oblasti ode-
bran drobny vzorek kize (o priméru 3—5mm). Po-
moci imunofluorescencnich metod je pak v tomto
vzorku hodnocen pocet nervovych vldken v oblasti
epidermis, ktery je u pacientd s NTV vyznamné sni-
Zen a metoda je tak vyuZitelnd k objektivizaci tohoto
typu postizeni (7, 11) (obrazky 1a, b).

V neposledni fadé se v diagnostice DN uplatriuji
testy autonomiho nervového systému, predevsim

/ www.neurologiepropraxi.cz
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Obrazek 1a. Normalni nalez kozni biopsie (patrna
3 intraepidermalni nervova vlakna a husta sube-
pidermélni nervova pleten)

Legenda pro obrazek 1a:

1 — intraepidermalni nervové vidkno
2 — epidermis

3 —stratum corneum

4 — dermis

5 — dermo-epidermalni junkce

Obrazek 1b. Abnormalni nalez kozni biopsie - partné
je pouze jedno intraepidermalni vlakno

vySetfeni variability srdeéni frekvence, sympaticka
kozni odpovéd (sympatethic skin response — SSR) €i
tzv. quantitative sudomotor axon reflex (QSART). Ty-
to testy jsou nezastupitelné v hodnoceni autonomni
neuropatie, jejich senzitivita v diagnostice DN obec-
né je vSak pravdépodobné nizi ve srovnani s ostat-
nimi uvedenymi metodami (12).

Zafazeni TTT, kozni biopsie ¢i testd autonom-
niho nervového systému zvysi vyznamné senzitivitu
diagnostického algoritmu diabetické neuropatie. Je-
li diagnostika zaloZena pouze na abnormalnim na-
lezu EMG vySetfeni (resp. vysledku kondukénich
studii perifernich nerv(), pohybuje se prevalence
diabetické neuropatie okolo 28,5%, zatimco stu-
die, vyuzivajici k diagnostice také dal$i uvedené
metody prokazuiji vyskyt neuropatie az u 66 % dia-
betikl (4).

Terapie

Zakladnim opatfenim v prevenci a [é¢bé pozd-
nich komplikaci diabetu (vCetné DN) je véasna di-
agnostika a predevdim adekvétni 1é¢ba diabetu
mellitu, zaméfena na dosazeni optimalnich a dlou-
hodobé stabilnich hladin glykémie (3, 18). Multicen-
tricka prospektivni studie DCCT (Diabetes Control
Complications Trial) prokézala, Ze optimalizace me-
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tabolické kompenzace zasadnim zplsobem ovlivni
vyskyt diabetické neuropatie a také retinopatie a ne-
fropatie u diabetikli 1. typu (3). Ve srovnani s kon-
venéni terapii redukuji intenzifikované inzulinové re-
zimy vyskyt DN béhem 5 let 0 60 %. Transplantace
pankreatu zastavi progresi DN, regrese jiz existujici
neuropatie u transplantovanych pacientt véak neby-
la jednoznaéné prokazéna (6). Obdobné u diabetik
2. typu prokdzala studie UKPDS (United Kingdom
Prospective Diabetes Study) vyznamnou zavislost
mezi vyskytem pozdnich komplikaci diabetu a me-
tabolickou kompenzaci dosazenou kombinovanou
terapii peroralnimi antidiabetiky a inzulinem (18).
Kromé vlastni optimalizace medikamentdzni terapie
je pro zlepSeni metabolickych parametrli vyznamné
dodrZeni dietnich opatfeni. Diraz je kladen i na dal-
§i prvky zivotniho stylu, zejména pfiméfenou fyzic-
kou aktivitu, omezeni koufeni a pozivani alkoholic-
kych népojl. Pfes intenzivni terapii vak v obou ci-
tovanych studiich doséhlo idedlni metabolické kom-
penzace jen malé procento sledovanych diabetiku
(3, 18).

Vedle vlastni kompenzace diabetu je v soucas-
nosti znacna pozornost vyzkumné sféry vénovana
preparatim, ovliviiujicim jednotlivé patogenetické
mechanizmy diabetické neuropatie. Prakticky je
z této skupiny léCiv vyuzivana pfedevsim kyselina al-
fa-lipoova (thioctova), jejiz metabolizmus je u diabe-
tikd porusen. Zasahuje do fady patogenetickych
mechanizmi uplatiujicich se v rozvoji diabetické
periferni neuropatie a je efektivni zejména v 1é¢bé
jejich bolestivych forem. Prepardty obsahujici ky-
selinu thioctovou jsou dostupné v perordini ¢i pa-
renteralni formé. Jejich dlouhodobé podévéni vedlo
ve studiich k signifikantni redukci subjektivniho vni-
mani bolesti i dalSich pozitivnich subjektivnich sen-
zitivnich pfiznakd (1, 9), stejné jako ke zlepSeni fady
objektivnich klinickych parametrd (1). Nékteré studie
prokazaly i zlepSeni neurofyziologickych parametrd,
vysledky jinych studii vSak tyto nélezy nepotvrzuiji
(9). Nejednoznacny vliv na parametry EMG vySetfe-
ni a velmi dobry efekt na redukci subjektivnich ob-
tizi dovoluji spekulovat o dominantnim vlivu kyseliny
alfa-lipoové na tenka nervova vidkna. Tento pfed-
poklad je vSak nutno dale ovéfit klinickymi studiemi.

Na experimentélnich animalnich modelech pro-
kdzala schopnost ovlivnit rozvoj &i progresi diabe-
tické neuropatie fada dal$ich latek, zasahujicich na
drovni rGznych patogenetickych mechanizm( DN
(rGstové faktory nervové &i vaskularni endotelialni,
inhibitory aldozoreduktdzy (napf. zenarestat, sor-
binil), myoinositol, gangliosidy, antioxidanty, napf.
taurin, vitaminy skupiny C a E). Tyto preparaty vSak
prozatim neprokézaly signifikantni efekt v klinickych
studiich, nebo byla béhem testovani zjisténa jejich
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vyznamna toxicita a v klinické praxi nejsou proto
v souCasnosti vyznamnéji vyuzivany.

Mezi Iéky modifikujici patogenezi postizeni Ize
dale zafadit imunosupresivni, resp. imunomodulaéni
terapii, uzivanou u typll neuropatie s pfedpoklada-
nym autoimunitnim podkladem (polyneuropatie ty-
pu CIDP, diabeticka lumbosakralni plexopatie). Pro-
kazany efekt maji intravendzni imunoglobuliny (14),
z dalSich 1€kd jsou vyuzivany azatioprim, cyklospo-
rin, pfipadné cyklofosfamid. UZiti kortikoidd je u di-
abetiki vzhledem k zakladni diagndze limitovano.

Vedle kauzalni a patogenezi ovliviujici terapie
se v [é¢bé DN vyznamné uplatfiuje terapie sympto-
maticka. Mezi preparaty ovliviiujici neuropatickou
bolest a dali senzitivni pfiznaky, vyskytuijici se u pa-
cientl s bolestivymi formami diabetické neuropatie,
patfi pfedevsim antidepresiva a antiepileptika (2, 15,
16). Z prvni jmenované skupiny je jednoznaéné pro-
kazén signifikantni efekt antidepresiv tricyklickych
(TCA) (pfedevsim amitriptylinu, pfipadné desipra-
minu, maprotilinu, nortriptylinu, imipraminu ¢&i clo-
mipraminu). Jejich vyuZiti je vak zejména u starSich
pacientd limitovano Fadou kontraindikaci a pomérmé
Castymi a vyznamnymi nezadoucimi Uc¢inky (ovliv-
néni kognitivnich funkei, celkovy utlum, ortostaticka
hypotenze, srdecni arytmie, sucho v Ustech, zacpa).
Novéjsi antidepresiva ze skupiny SSRI maji v [é¢hé
neuropatické bolesti jen nizkou U¢innost. Popisovan
je lepsi efekt preparattl ze skupiny SNRI (venlafaxin,
mirtazapin), klinické zkuSenosti s jejich vyuzitim
v indikaci [éEby bolestivé diabetické neuropatie jsou
vSak omezené (15).

Klasické antiepileptika (pfedevsim karbamaze-
pin, pfipadné valprodt) prokazuji v klinickych studi-
ich uginnost srovnatelnou s TCA, jejich uziti je vSak
také limitovano vyskytem nezédoucich u¢ink(, ze-
jména sedace, ovlivnéni kognitivnich funkci a také
hepatopatie. Velmi dobrou UG¢innost pfi vy$si bez-
pecnosti terapie a nizkém vyskytu klinicky malo vy-
znamnych nezadoucich U¢inkl (pfedevsim ospalost
a zavraté) prokazuji preparaty ze skupiny novych
antiepileptik (zejména gabapentin a pregabalin, pfi-
padné lamotrigin) (2). Diky pfiznivému poméru efek-
tivity a vyskytu nezadoucich U¢ink( se zejména
u starSich, interné polymorbidnich pacient(i stava
gabapentin Iékem prvni volby pro lécbu bolestivych
forem diabetické neuropatie (2).

Z dal$ich preparatd prokazaly v kontrolovanych
klinickych studiich efektivitu v 16Cbé neuropatické
bolesti slabé i silné opiody (tramadol, oxykodon,
morfinové preparaty, buprenorfin), lokdini anestetika
(lidokain) a blokatory sodikovych kanald (mexiletin).
Vysledky studii testujicich U¢innost antagonistd
NMDA receptor (ketamin, memantin, dextrometor-
phan) jsou nejednoznaéné a vyznamnéjsi ucinek ne-
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steriodnich antirevmatik nebyl prokazan (16). Nové
je vénovana pozornost lokalné aplikovanému capsai-
cinu (trans-8-methyl-N-vanillyl-6-nonenamid), lipo-
filnimu alkaloidu obsazenému v chilli paprikach. Je-
ho topickd aplikace vede k tranzitorni degeneraci in-
traepidermélnich nervovych vidken a redukci neu-
ropatické bolesti. Vedle medikamentdzni terapie
mohou dysestézie plosek zmimit i specidlni pro-
fylaktické vlozky do obuvi. Jako pfidatna Ié¢ba se
dale uplatriuji fyzioterapie a balneoterapie.

Lécba autonomni neuropatie je pouze sympto-
matickd a probiha ve spolupraci se specialisty jinych
obor( (pfedevsim s internisty, urology &i sexuology).
Pfiznaky gastrointestinalni autonomni neuropatie
Ize vedle rezimovych opatfeni (dieta) ovlivnit také
prokinetiky, laxativy ¢i naopak antidiarrhoiky, spise
vyjimeéné je uziti nemedikamentdznich postupl,
napf. elektrického pacingu & nasogastrické sondy.
V terapii erektilni dysfunkce jsou v soucasnosti 1é-
kem prvni volby inhibitory fosfodiesterazy typu 5 (sil-
denafil, tadalafil, vardenafil) (8), pfipadné apomorfin,
pfi neucinnosti perordlni terapie déle alprostadil
aplikovany transuretrdlné ¢i intravendzné, ev. in-
travendzni aplikace dalSich latek, jako je papaverin,
fentolamin, VIP ¢i tymoxamin, nebo mechanické po-
mucky a postupy. ObtiZe souvisejici s kardiovasku-
larni autonomni neuropatii Ize ovlivnit pomoci an-
tiarytmik, antihypertenziv, ¢i naopak postupl ovliv-
nujicich arteridini hypotenzi (volumoexpanze, va-
zopressory) (8). Lokalni aplikace botulotoxinu A ma
velmi dobry U¢inek na hyperhidrézu, zejména v pal-
marni oblasti (8). Podrobngjsi popis terapeutickych
postupdl u jednotlivych typd autonomni neuropatie
pfesahuje ramec tohoto sdéleni.

Zavér

Periferni neuropatie je ¢astou a zavaznou kom-
plikaci diabetu mellitu. M& fadu klinickych forem,
motorickd polyneuropatie. M(Ze postihnout r(zné
typy nervovych vldken, coz je tfeba zohlednit v di-
agnostice tohoto typu postizeni. Zakladnim opatfe-
nim v prevenci i terapii je dlouhodobé optimalni kom-
penzace diabetu mellitu, u bolestivych forem hraje
dale vyznamnou roli antineuralgicka terapie, u au-
tonomni neuropatie pak symptomaticka Iéba ve-
getativnich obtizi.

Pouzité zkratky:

DM - diabetes mellitus

DN - diabeticka neuropatie

EMG - elektromyografie

RVN - rychlost vedeni nervem

CMAP - sumaéni svalovy akéni potencidl (com-
pound muscle AP)
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SNAP - senzitivni nervovy akéni potencial

TTT - testovani termického prahu (thermal threshold
testing)

NTV - neuropatie tenkych vidken

IENFD - intraepidermalni hustota tenkych nerovych
vldken (intraepidermal nerve fiber density)

CIDP - chronicka zénétliva demyelinizaéni poly-
neuropatie (chronic inflammatory demyelinating po-
lyneuropathy)

dPNP - distalni polyneuropatie

RS0 - reflexy §lachookosticové

DKK — dolni konetiny

HKK - horni konCetiny
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