
NEUROLOGIE PRO PRAXI  /  Neurol. praxi 2020; 21(1): 50–52  /  www.neurologiepropraxi.cz50

Z POMEZÍ NEUROLOGIE
Kyselina alfa-lipoová a její místo v léčbě neuropatické bolesti

Kyselina alfa-lipoová a její místo 
v léčbě neuropatické bolesti
MUDr. Pavlína Nosková, Ph.D.
CLB KARIM VFN a 1. LF UK Praha

Kyselina alfa-lipoová je přírodním antioxidantem a kofaktorem mitochondriálních enzymů oxidativního metabolizmu. Na pod-
kladě klinických studií je považována za podpůrnou léčbu bolesti u diabetické neuropatie, v ostatních indikacích je třeba dalšího 
zkoumání.
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Alpha-lipoic acid and neuropatic pain

Alpha-lipoic acid, a potent antioxidant, has been associated with support treatment for symptomatic diabetic neuropathy in 
several clinical trials. In the other indications is a subject for further research.
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Úvod
Farmakoterapie neuropatické bolesti se ří-

dí jasnými doporučeními neurologických a al-

geziologických společností EFNS (European 

Federation of Neurological Societies), NeuPSIG 

(Neuropathic Pain Special Interest Group), CPS 

(Canadian Pain Society), NICE (National Insitute 

for Health and Care Excellence) u nás SSLB 

(Společnost pro studium a léčbu bolesti) (Cruccu 

et Truini, 2017; Lejčko et al., 2016; Fricová et Hakl, 

2017). Mezi léky první volby patří antiepileptika 

(gabapentin, pregabalin), tricyklická antidepre-

siva, duloxetin, venlafaxin a lokálně lidokain, 

druhou volbou jsou tramadol, silné opioidy, 

kapsaicinová náplast a kanabis. Léky třetí linie, 

kam patří jiná antikonvulziva, NMDA (N–metyl-

–D–aspartát) agonisté, botulotoxin, se používají 

v případě nedostatečně účinné předchozí léčby 

a terapie má většinou charakter „off-label“. Léčba 

kyselinou alfa-lipoovou (thioktovou) (ALA) není 

součástí těchto doporučení, ale v posledních le-

tech bylo publikováno několik studií a metaana-

lýz, které se zabývaly jejím pozitivním účinkem 

na průběh periferní i autonomní diabetické neu-

ropatie. Tato indikace je zmiňována i jako jediná 

v českém SPC (Souhrn údajů o přípravku) pro 

Thioctacid – kyselina thioktová (SPC Thioctacid 

600 mg inj sol.; SPC Thioctacid 600 mg tbl film) 

a v Klinickém standardu pro farmakoterapii 

neuropatické bolesti ČNS (Česká neurologická 

společnost) a SSLB (Společnost pro studium 

a léčbu bolesti), zde zejména u intravenózního 

podání (Bednařík et al., 2012). Podání kyseliny 

alfa-lipoové je také součástí algoritmu sympto-

matické léčby senzorickomotorické neuropatie 

v Doporučeném postupu diagnostiky a léčby 

diabetické neuropatie ČDS (Česká diabetolo-

gická společnost) (Lacigová et al., 2019). Stejnou 

indikaci ALA zmiňuje i zahraniční doporučení 

GDA (German Diabetes Association) (Ziegler 

et al., 2019).

Diabetická polyneuropatie 
a kyselina alfa-lipoová

Patofyziologie vzniku diabetické neuro-

patie je multifaktoriální a složitá. Lze popsat 

jako dysfunkci nervových vláken způsobe-

nou nedostatečným krevním zásobením na 

podkladě hyperglykemie a zvýšeného oxi-

dativního stresu aktivací kyslíkových radikálů 

(ROS – Reactive Oxygen Species) a sníženého 

vlivu přirozených antioxidačních mechanizmů 

(glutathion). Volné kyslíkové radikály svým 

účinkem redukují účinek oxidu dusnatého 

(vazodilatační účinek), a tím zhoršují dodávku 

kyslíku nervovým vláknům. Oxidativní stres 

vede k poruše funkce Na+/K+ ATPázy a násled-

né změně membránového potenciálu buněk, 

otoku myelinu, axogliální dysjunkci a axonální 

degeneraci. Hyperglykemie aktivuje i celou 

řadu dalších patofyziologických mechanizmů. 

Cestou neenzymatické glykace proteinů ak-

tivací transkripčního faktoru NFκB (Necrosis 

Factor kappa B) dochází k uvolnění cytokinů 

a adhezivních molekul, které stimulují zánětlivé 

proliferativní pochody ve stěně arteriol a kapi-

lár. Výsledkem těchto složitých mechanizmů je 

mikroangiopatie s hypoxií v oblasti endoneuria 

nervových vláken vedoucí k apoptóze, axonální 
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degeneraci a odumření (Gomes et Negrato, 

2014; Vondrová, 2008; Edelsberger, 2008; Baicus 

et al., 2018).

Kyselina alfa-lipoová je přírodním antioxi-

dantem a kofaktorem mitochondriálních en-

zymů oxidativního metabolizmu. Samotná 

kyselina i její dehydrogenovaná forma má 

mnoho biologických funkcí v nitrobuněčných 

systémech. Působí jako zametač kyslíkových 

radikálů, chelátor těžkých kovů, podílí se na 

regeneraci ostatních antioxidantů (vitamin C, E 

a glutathion), ovlivňuje metabolizmus inzulinu 

a oxidu dusnatého a zasahuje do mechaniz-

mu apoptózy buněk (Gomes et Negrato, 2014). 

Hlavní terapeutický efekt kyseliny alfa-lipoové 

v léčbě diabetické neuropatie je na základě 

jejích účinků antioxidační a protizánětlivý (ob-

rázek 1).

Klinické studie s kyselinou 
alfa-lipoovou u diabetické 
neuropatie

V minulosti byla provedena celá řada kli-

nických studií (tabulka 1) s užíváním kyseliny 

alfa-lipoové u diabetické neuropatie. Z jejich 

závěrů však nelze posoudit efekt na léčbu neu-

ropatické bolesti. Důvodem je nejednotnost 

designu studií, nedostatečný počet pacientů, 

nedostatečná doba sledování a rozdílné pro-

tokoly z hlediska cesty podání zkoumané látky. 

Samotná bolest nebyla jednoznačným sledo-

vacím kritériem, i když z metaanalýzy (Mijnhout 

et al., 2012; Bednařík et Ambler, 2012) se zdá, 

že jsou podporující klinické důkazy pro snížení 

neuropatické bolesti pouze po třítýdenní intra-

venózní aplikaci 600 mg denní dávky kyseliny 

alfa-lipoové.

V současné době je kyselina alfa-lipoová 

považována za podpůrnou medikaci v léčbě  

senzorickomotorické diabetické neuropatie. 

Doporučuje se počáteční infuzní forma 600 mg 

denně po dobu 2–4 týdnů, následovaná pero-

rální formou 600 mg denně po dobu několi-

ka týdnů (SPC Thioctacid 600 mg inj sol.; SPC 

Thioctacid 600 mg lek film; Bednařík et al., 2012). 

Má své místo zejména u pacientů, kteří netole-

rují nebo nereagují na základní léčbu antiepi-

leptiky a antidepresivy (Feldman et McCulloch, 

2018). Výskyt nežádoucích účinků je minimální 

a riziko narůstá při překročení doporučované 

denní dávky. Nejčastěji bývá popisována nauzea, 

zvracení, dyspepsie, bolest břicha (Gomes et 

Negrato, 2014). 

Kyselina alfa-lipoová 
a ostatní indikace

V literatuře se objevují informace o mož-

nosti užívání ALA jako alternativy k opioidům 

v indikaci HIV asociované neuropatie (Bruce 

et al., 2017). Naopak studie u chemoterapií 

indukované polyneuropatie u 243 pacientů 

užívajících oxaliplatinu nebo cisplatinu její lé-

čebný efekt neprokázala (Guo, Jones et Pamer, 

2014). Dalšími i experimentálními studijními 

Tab. 1.  Klinické studie s kyselinou alfa-lipoovou u diabetické polyneuropatie (Gomes et Negrato, 2014)
Název studie Typ studie Dávka ALA mg/den Hodnocení Počet subjektů Doba trvání Výsledek

ALADIN I (Ziegler et al., 1995) R, DB, PC
1 200 nebo 600 
nebo 100 p. o.

TSS HbA1c 328 3 týdny TSS + HbA1c 0

ALADIN II (Reljanovic et al., 1999) P, R, DB, C 1 200 nebo 600 p. o.
senzorika 
motorika

299 2 roky EFT + HbA1c 0

ALADIN III (Ziegler et al., 1999) P, R, DB, C
600 i. v., dále 1 800 p. o. 

nebo placebo p. o.
TSS
NIS

516
3 týdny i. v. 

24 týden p. o.
TSS 0

SYDNEY I (Ametov et al., 2003) R, DB, PC monocentr 600 i. v. TSS 120 3 týdny TSS +

SYDNEY II (Ziegler et al., 2006) R, DB, PC multicentr 600–1 800 p. o. TSS 181 5 týdnů TSS +

NATHAN I (Ziegler et al., 2011) R, DB, PC multicentr 600 p. o. TSS NIS-LL 460 4 roky TSS 0 NIS-LL +

Ziegler D (Ziegler et al., 2004) metaanalýza 600 i. v. TSS NIS-LL 1 258 3 týdny TSS + NIS-LL +

Minjhout GS (Mijnhout et al., 2012) metaanalýza
600–1 800 p. o.
100–1 200 i. v.

TSS 653 3–5 týdnů TSS + o 30 % jen u i. v.

ALA – kyselina alfa-lipoová; R – randomizovaná; DB – dvojitě zaslepená; PC – paralelně kontrolovaná; P – prospektivní; C – kontrolovaná; p. o. – perorálně; i. v. – intravenózně; TSS 
– Total Symptome Score; NIS – Neuropathy Impairment Score; LL – Lower Limbs; HbA1c – glykovaný hemoglobin; EFT – elektrofyziologické testy; 0 … bez efektu, + …zlepšení

Obr. 1.  Diabetická neuropatie a místo působení kyseliny alfa-lipoové (Gomes et Negrato, 2014; Vondrová, 
2008; Baicus et al., 2018)

NO – oxid dusnatý; ALA – kyselina alfa-lipoová; NADP/NADPH – nikotinamidadenindinukleotidfosfát a jeho re-
dukovaná forma
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indikacemi pro podávání ALA jsou obezita, 

kognitivní dysfunkce u Downova syndromu, 

steatóza jater, kardiovaskulární onemocnění, 

syndrom pálení jazyka a rakovina. U samotné-

ho diabetu to jsou diabetická retinopatie, dia-

betická nefropatie, diabetická kardiovaskulární 

neuropatie a hojení ran u diabetu (Gomes et 

Negrato, 2014).

Závěr
Nevýhodou léčiva je jeho úhrada samot-

ným pacientem, cena 30 tablet (1 tableta ob-

sahuje 600 mg účinné látky) je 600–900 Kč 

a 5 amp (1 amp – 600 mg kyseliny thiooktové) 

stojí 700–1 500 Kč, ceny jsou v různých lékárnách 

velmi rozdílné. Během hospitalizace a u indikace 

senzorickomotorické diabetické neuropatie lze 

požádat o úhradu (ZULP – zvlášť účtovaný léčivý 

přípravek).

Kyselina alfa-lipoová je v současnosti po-

važována za podpůrnou a bezpečnou léčbu 

u diabetické neuropatie. Pro její jednoznačné 

užívání v léčbě bolesti v ostatních indikacích 

v rámci EBM (Evidenced Based Medicine) je tře-

ba dalších přesně designovaných studií.
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