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Diabetická neuropatie

Seznam zkratek
CIDP – chronická zánětlivá demyelinizační poly-

neuropatie

DK – dolní končetina

HK – horní končetina

EMG – elektromyografie

HNPP – hereditární neuropatie se sklonem 

k tlakovým obrnám

Bolesti se vyskytují u 35–60 % pacientů 

s  klinicky manifestní neuropatií, ale až 20 % 

nemocných může mít bolesti i bez manifestní 

neuropatie (Bril et al., 2011; Pluijms et al., 2011; 

Tesfaye et al., 2011; Callaghan et al., 2012).

Bolestivá diabetická neuropatie je důsled-

kem postižení tenkých vláken. Tenká myelinizova-

ná vlákna Aδ zodpovídají především za percepci 

chladu a ostré bolesti (píchnutí), nemyelinizovaná 

vlákna C za percepci tepla a jiných typů bolesti.

Patofyziologie bolestivé neuropatie je ob-

dobná jako u jiné neuropatické bolesti, složitá, 

multifaktoriální, v některých oblastech dosud 

nejasná. Uvažuje se i o dalších přidružených fak-

torech, které jsou specifické pro diabetes, např. 

zvýšená instabilita a kolísání glykémie, porucha 

mikrocirkulace a autonomní dysfunkce (Tesfaye 

a Selvarajah, 2012). Mezi hlavní mechanizmy patří 

periferní a centrální senzitizace (tabulka 1).

Při lézi somatosenzitivního nervového sys-

tému dochází ke změnám na molekulární a bu-

něčné úrovni, které vedou k tomu, že primární 

aferentní senzitivní neurony se stanou abnormál-

ně senzitivní – periferní senzitizace – a generují 

patologickou spontánní aktivitu. Ektopická spon-
tánní aktivita je způsobena zvýšenou expresí 
sodíkových kanálů v postižených primárních 

aferentních senzitivních neuronech v místě lé-

ze, ale i v sousedních nepostižených vláknech 

i intaktních gangliích zadních kořenů. Akumulace 

sodíkových kanálů snižuje práh pro generování 

akčního potenciálu a je předpokládaným mecha-

nizmem vzniku spontánní aktivity. Po postižení 

C nociceptorů se zvyšuje citlivost nervových ter-

minál k chemickým, termickým a mechanickým 

stimulům i bez přítomnosti akutního poškození 

či zánětu. Po axonální lézi vznikají také efaptické 

kontakty a regenerující novotvořené výběžky 

po přerušení axonů získají schopnost spontánní 

ektopické aktivity. Léze primárních aferentních 

neuronů vede také k upregulaci řady receptoro-

vých proteinů. Vývoj neuropatické bolesti závisí 

na axonální hyperexcitabilitě v důsledku zvýšení 

nodálních Na+ proudů spolu se strukturálními 

změnami, ale proudy mohou být ovlivněny i hy-

perglykémií (Wu et al., 2011).

Následkem hyperaktivity periferních no-

ciceptorů dochází k  sekundárním změnám 

v zadních rozích míšních, zvyšuje se citlivost 
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Tabulka 1. Hlavní patofyziologické mechanizmy bolestivé neuropatie

Periferní mechanizmy Centrální mechanizmy

Změny v distribuci a expresi Na+ a Ca2+ kanálů Centrální senzitizace

Alterace exprese neuropeptidů Pučení (sprouting) Aβ-vláken do laminy II zadního 

míšního rohu

Nové výběžky sympatických vláken (sprouting) Snížení inhibice cestou descendentních drah

Periferní senzitizace

Alterace periferního průtoku krve

Axonální atrofie, degenerace a regenerace

Poškození tenkých vláken Aδ a C

Zvýšená instabilita a kolísání glykémie
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vůči nociceptivním stimulům, ale rozšiřuje se 

i recepční pole – centrální senzitizace. Aktivita 

senzitizovaných C vláken vede ke zvýšené ex-
presi presynaptických napěťově řízených váp-
níkových kanálů na zakončeních primárních 

aferentů v míše, dochází ke zvýšenému uvolňo-

vání glutamátu (působícího na postsynaptic-

kých NMDA receptorech) a substance P. Dochází 

také ke zvýšené expresi sodíkových kanálů 

na senzitivních neuronech zadních rohů míš-

ních. Intenzivní, opakované nebo protrahované 

dráždění C vláken vede ke stále vyšší frekvenci 

výbojů v zadních rozích míšních, dochází ke kon-

tinuální stimulaci a non-nociceptivní podněty 

se mění na bolestivé. Zesílení i prodloužení no-

ciceptivní aferentace v centrálních strukturách 

vede k fenoménu „wind-up“, kdy se neurony 

nacházejí ve stavu umožňující vysokou frekvenci 

výbojů a jejich reakce je mnohonásobně zvý-

šena při následujících podnětech. Významná je 

i aktivace neuronů s dynamickými odpověďmi 

na podněty různé kvality (wide-dynamic-range 

neurons – WDR), které mají široké recepční pole, 

a jejich zvýšená dráždivost i zvýšená spontánní 

aktivita je součástí změn při centrální senziti-

zaci. U rozvinuté centrální senzitizace mohou 

taktilní stimuly cestou nízkoprahových mecha-

noreceptorů Aδ a Aβ aktivovat míšní senzitivní 

neurony signalizující bolest a vést k dynamické 

nebo bodové mechanické alodynii. Dalším me-

chanizmem je i snížení aktivity nebo ztráta 
funkce serotoninergních a noradrenergních 

descendentních inhibičních drah.

Typická bolestivá diabetická neuropatie 

vzniká u déletrvajícího diabetu (důsledek chro-

nické hyperglykémie spolu s metabolickými 

poruchami a kardiovaskulárními rizikovými fak-

tory) a přítomnosti chronické distální symetrické 

polyneuropatie. Věk a trvání diabetu se považují 

za hlavní rizikové faktory, ale jako nezávislé, ale 

významně spolupůsobící vlivy při rozvoji neuro-

patie se uvádějí i kardiovaskulární rizikové faktory 

(hypertenze, hyperlipidémie, kouření aj.) (Ziegler, 

2008; Ehler, 2010; Dyck et al., 2011; Yagihashi et al., 

2011). Při převažujícím postižení tenkých vláken 
jsou hlavním příznakem bolesti, které mohou být 

tupé, hluboké, „bolesti kostí“, ale někdy i palčivé, 

lancinující. Bolesti jsou typicky v klidu, často horší 

v noci a mívají neuropatický charakter (alodynie, 

hyperalgézie, pálení aj.).

Při vyšetření zjistíme poruchu čití pro bolest, 

teplo, lehkou poruchu taktilního čití, ale vibrační 

čití i myotatické reflexy jsou normální a rovněž 

standardní elektrofyziologické vyšetření (EMG) 

je normální. Postižení tenkých vláken může 

předcházet rozvoji typické neuropatie, do určité 

míry i proto, že tenká vlákna tvoří většinu vláken 

v periferních nervech (Ziegler, 2009; Malik et al., 

2011). Pokud neuropatie postihne výhradně či 

predilekčně tenká nervová vlákna, uplatňuje se 

v diagnostice hlavně testování termického prahu 

a hodnocení intraepidermálních nervových vlá-

ken v kožní biopsii (Moravcová a Bednařík, 2006). 

V běžné praxi je užitečné jednoduché testování 

tepelné diskriminace pomocí Tip Therm pomůc-

ky (obrázek 1) (Viswanathan et al., 2002). Má dvě 

plošky, jednu plastovou, která je při běžné poko-

jové teplotě normálně vnímána jako teplá, druhou 

kovovou, která je vnímána jako studená.

Chybou může být považování bolesti za dů-

sledek diabetické angiopatie, i když ischemickou 

chorobu dolních končetin je třeba u diabetiků vždy 

brát v úvahu. K bolestem při angiopatii dochází až 

při stenotických změnách > 70 % (Hartemann et 

al., 2011). V diferenciální diagnóze přichází v úvahu 

i spinální stenóza, která může být současně přítom-

na. V tomto případě jde však typicky o neurogenní 

klaudikace při chůzi, bolesti nebývají v klidu (ze-

jména vleže) a v noci. Je nutno odlišit i syndrom 

neklidných nohou (restless legs syndrome), kde 

nejde o bolesti, ale nepříjemný pocit, který může 

i imponovat jako parestezie nebo dysestezie a nutí 

nemocného k pohybu, kdy ustoupí.

Jsou popisovány i atypické formy, které ma-

jí akutní nebo subakutní začátek, monofázický 

i fluktuující průběh a nejsou přímo vázány na 

chronickou hyperglykémii. Bolestivé neuropa-

tie mohou být i u pouze porušené glukózové 

tolerance nebo jen lehce zvýšené glykémie na 

lačno (Veves et al., 2008). V Německé studii se 195 

diabetiky a kontrolní skupinou 198 osob (z nich 

46 mělo poruchu glukózové tolerance a 71 zvý-

Obrázek 1. Tip Therm k vyšetření tepelné diskriminace

Obrázek 2. Prevalence polyneuropatie (horní sloupce a čísla) a neuropatické bolesti (dolní sloupce 

a čísla). Neuropatická bolest může být přítomna i u porušené glukózové tolerance nebo jen zvýšené 

glykémie na lačno (Ziegler et al., 2009)
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šenou glykémii na lačno) byla zjištěna prevalen-

ce neuropatické bolesti u 13,3 % diabetiků, 8,7 % 

osob s poruchou glukózové tolerance, 4,2 % se 

zvýšením glykémie na lačno a 1,2 % osob s nor-

mální glukózovou tolerancí (Ziegler et al., 2009) 

(obrázek 2). V recentní britské studii (Abbott et al., 

2011) s 15 692 pacienty s diabetem se bolestivé 

symptomy vyskytly u 26 % nemocných bez neu-

ropatie a u 60 % s těžkou neuropatií (obrázek 3).

Méně časté jsou akutní bolestivé neuropa-
tie (dříve také nazývané rychlé reverzibilní proje-

vy – rapid reversible phenomena) (Dabby et al., 

2009; Gemignani, 2009; Gibbons a Freeman, 2010). 

Neuropatie indukovaná léčbou (treatment-in-

duced diabetic neuropathy) se může vyskytnout 

v souvislosti se zahájením intenzivní léčby inzuli-

nem (někdy se také nazývá inzulinová neuropatie), 

ale může se vyskytnout i při perorální medikaci. 

Palčivé bolesti nebo dysestezie distálně na DK se 

objeví po nasazení léčby a rychlé korekci glykémie. 

Bolesti mohou přetrvávat týdny i měsíce. Druhým 

typem je hyperglykemický typ u nemocných 

se špatně kompenzovaným diabetem, typicky 

např. u diabetu 1. typu po diabetické ketoacidóze. 

Distální senzitivní příznaky (bolesti nebo pareste-

zie) většinou brzy odezní při dosažení euglyké-

mie. Rychlost úpravy nasvědčuje tomu, že zřejmě 

nepůjde o strukturální morfologické změny na 

periferním nervu (Tesfaye et al., 2011).

Vzácnou jednotkou akutní bolestivé neu-

ropatie je diabetická neuropatická kachexie. 

V popředí symptomatiky je progredující úbytek 

hmotnosti s relativně akutním začátkem různě 

lokalizovaných nebo difuzních bolestí, často bez 

dalších zjevných projevů neuropatie. Mohou být 

intenzivní palčivé bolesti, zejména v DK a pře-

devším v noci. Typická bývá výrazná kontaktní 

hyperestezie kůže, která obtěžuje nemocné 

při nošení oděvu i kontaktu s ložním prádlem. 

Oproti distální symetrické senzitivní neuropatii 

porucha čití progreduje na celé DK a někdy i na 

hrudník a HK. Obvykle se rozvíjí u špatně kom-

penzovaných diabetiků a po kompenzaci se 

upraví, i když často až za několik měsíců.

Fokální torakoabdominální neuropatie mají 

v popředí své symptomatiky hlavně pozitivní sen-

zitivní příznaky, zejména bolesti. Častý je náhlý 

začátek bolesti v hrudní páteři, boku, v krajině žeber 

nebo horní části břicha. Bolest není ovlivňována 

pozicí těla, kašlem, fyzickou aktivitou ani jídlem, 

což pomůže při diferenciální diagnostice proti jiné 

etiologii – kardiopulmonální nebo i vertebrogenní. 

Vždy je nutno vyloučit jiné patologické procesy 

v oblasti páteře a míchy, ale i zánětlivou etiologii, 

např. u neuroborreliózy. Bolesti mohou trvat týdny 

i několik měsíců, úprava je pozvolná, ale prognóza 

většinou příznivá. Neurologický nález může být 

velmi chudý, jen lokalizovaná porucha čití – hype-

stezie nebo hyperestezie v oblasti hrudních nebo 

břišních segmentů, ale i segmentální oslabení břiš-

ních svalů (obrázek 4). Při EMG vyšetření se často 

prokážou denervační projevy.

Proximální diabetická amyotrofie (nazýva-

ná také diabetická lumbosakrální radikuloplexo-

patie, diabetická polyradikulopatie) se vyskytuje 

hlavně v 6. a 7. dekádě života a nezáleží na době 

trvání diabetu. Může se vyskytnou i u dobré kom-

penzace a diabetiků bez medikace, ale i subkom-

penzovaného diabetu. Někdy předchází ztráta 

hmotnosti. Bývá jednostranná i oboustranná, 

ale vždy asymetrická a silně bolestivá. Vzniká 

v průběhu několika dnů i týdnů, začíná typicky 

bolestmi, někdy tupými, jindy ostrými, palčivými 

v oblasti kyčle, stehna, někdy i v kříži. Parestezie 

nebo dysestezie bývají méně vyjádřeny. Kromě 

bolestí se poměrně rychle rozvíjejí atrofie a sva-

lová slabost, obvykle během několika dnů ale 

i týdnů. Postihuje nejvíce svalstvo lumbálního 

pletence, iliopsoas, stehenní svalstvo, kvadriceps, 

adduktory, ale i gluteální svaly a někdy i oblast 

bérce, extenzory na přední straně. Progrese může 

být plynulá i stupňovitá (i několik týdnů). Asi u 2/3 

pacientů dochází k teritoriálnímu šíření (proxi-

málně, distálně i kontralaterálně). Prognóza je 

příznivá, ale úprava může trvat i více jak 1 rok.

EMG má typický charakter axonální léze, de-

nervační syndrom v postižených svalech, ale i pa-

raspinálně a většinou i známky koexistující distální 

symetrické převážně senzitivní polyneuropatie.

V  diferenciální diagnostice přichází nej-

častěji v úvahu odlišení bederní radikulopatie 

u často současně přítomných degenerativních 

změn a hernií disku. U radikulopatií však ob-

vykle jde o postižení jen jednoho nebo dvou 

kořenů, nebývá tak časný rozvoj atrofií a při 

EMG jsou většinou méně vyjádřeny denervač-

ní projevy. Zobrazovacím vyšetřením by měly 

být vyloučeny i tumory nebo jiné strukturální 

léze. V etiopatogenezi této formy neuropatie se 

Obrázek 3. Výraznější senzitivní příznaky (dysestezie) a bolesti u diabetiků byly přítomny u 26 % 

nemocných bez neuropatie a 60 % s těžkou neuropatií (Abbott et al., 2011)
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dnes uvažuje o primární nebo superponované 

imunologické poruše a nekrotizující vaskulitidě.

Léčebně se u této formy doporučují také inter-

mitentní pulzy metylprednisolonu (např. 500 mg 

vždy 2 dny každé 2 týdny po dobu 1–3 měsíců), 

prednison v dávce 0,75 mg/kg/d nebo i intra-

venózní imunoglobulin v dávce 0,5 g/kg/d vždy 

2 dny každé 2 týdny po dobu 1–3 měsíců.

Kraniální neuropatie se nejčastěji manifestuje 

okohybnou poruchou a postižením n. oculomo-

torius nebo abducens, méně často i n. trochlearis. 

Okulární diabetická neuropatie (nazývaná také 

diabetická oftalmoplegie) začíná často náhle bo-

lestí kolem oka nebo v čele a někdy intenzivní 

retrobulbární bolest předchází jeden i více dnů (až 

týden) rozvoji oftalmoplegie. Při lézi n. III většinou 

jde o zevní oftalmoplegii bez postižení zornice. 

Parasympatická vlákna probíhají u n. III. na povrchu 

a vzhledem k tomu, že se v etiologii předpokládá 

intraneuální postižení (nejspíše ischemické) nemusí 

dojít k jejich poškození. Je třeba ale vždy vyloučit 

zobrazovacím vyšetřením jinou příčinu.

Diabetická okohybná porucha bývá reverzi-

bilní, ke zlepšení dochází obvykle po 6. týdnech, 

k úpravě za 3–5 měsíců. Kraniální neuropatie 

může postihnout též n. facialis, ale zde je ob-

tížná dif. dg. od časté Bellovy parézy. Diabetes 

je predispoziční faktor, ale neovlivňuje úpravu. 

U diabetiků bývá častější porucha chuti.

Izolované neuropatie na končetinách se 

vyskytují často v místě obvyklých kompresí 
a úžinových syndromů, protože periferní nervy 

diabetiků jsou zvýšeně vulnerabilní při kompresi. 

Nejčastější je syndrom karpálního tunelu s kom-

presí n. medianus, který se vyskytuje u diabe-

tiků asi 3 krát častěji oproti normální populaci 

a častější výskyt je i v prediabetických stavech 

(Vinik et al., 2004; Plastino et al., 2011). Doporučuje 

se proto u idiopatických syndromů karpálního 

tunelu vyšetřovat alespoň glykémii nebo lépe 

orální glukózový toleranční test. Méně časté je 

postižení n. ulnaris (syndrom kubitálního tunelu) 

nebo komprese n. peroneus za hlavičkou fibuly.

N. cutaneus femoris lateralis bývá kompri-

mován pod ligamentum inguinale mediálně od 

spina iliaca anterior (obrázek 5). Dochází k dyses-

teziím až palčivým bolestem na zevní straně 

stehna, kde se zjistí i porucha čití. Syndrom se 

nazývá meralgia paresthetica. Na velkém souboru 

262 pacientů s meralgií byla potvrzena zvýšená 

incidence u diabetiků a rovněž pozitivní korelace 

se zvýšenou hmotností a věkem (Mondelli et al., 

2007; Parisi et al., 2011). Jako diagnostický test 

i s event. terapeutickým efektem se používají 

lokální obstřiky bupivakainem (Marcain), pří-

padně i v kombinaci s lokálními steroidy. Mohou 

vzniknout i izolované radikulopatie, postižení 

jednotlivých spinálních kořenů. Zde je důležitá 

a často i obtížná diferenciální diagnóza proti jiné 

etiologii kořenových syndromů. Pomůže EMG 

a zobrazovací vyšetření páteře.

Multifokální diabetická neuropatie je po-

měrně vzácná, může postihovat různé kořeny, 

plexy i nervy, bývá často provázena bolestmi 

a vyskytují se i epizody se spontánní úpravou. 

U tohoto typu neuropatie je vždy nutné komplet-

ní vyšetření jako u nediabetika k vyloučení jiné pří-

činy multifokální mononeuropatie (tabulka 2).

Diabetická proximální a někdy i distální sy-
metrická, převážně motorická polyneuropatie 

je rovněž velmi vzácná. V popředí klinického ob-

razu bývá výraznější motorický deficit, slabost 

a atrofie svalstva stehen a paží, někdy i předloktí 

nebo bérců, které mohou být provázeny bolestmi. 

Vyskytuje se většinou u starších nemocných a čas-

to je současně patrná distální symetrická převážně 

senzitivní polyneuropatie. V diferenciální diagnóze 

je důležité odlišit v tomto případě i možnost ji-

né – nediabetické etiologie, především chronickou 

zánětlivou demyelinizační polyneuropatií (CIDP) 

na základě vyšetření EMG (neurografie) a likvoru. 

Vyšší výskyt CIDP u diabetiků byl uváděn někte-

rými autory (Sharma et al., 2002; Haq et al., 2003), 

ale recentní studie zvýšený výskyt u diabetiků 

nepotvrdily a uzavírají, že jde jen o koincidenci 

(Chiò et al., 2009; Laughlin et al., 2009). Rozpoznání 

CIDP u diabetiků je velmi významné pro zcela ji-

nou terapii i prognózu. Demyelinizační charakter 

polyneuropatie a proteinocytologická disociace 

v likvoru jsou pro CIDP charakteristické. Ne každá 

neuropatie u diabetika musí být diabetická!

Bolestivé diabetické neuropatie význam-

ně ovlivňují kvalitu života a často jsou spojeny 

s dalšími komorbiditami. Proto jejich správné 

diagnostice i následné adekvátní terapii je třeba 

vždy věnovat velkou pozornost.
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