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Neuropatickd bolest pfedstavuje u pacientll se systémovym onemocnénim zavazny problém a vede k vyraznému omezeni

v zivoté pacientu. V kazuistice prezentujeme pfipad pacienta s idiopatickou plicni fibrézou s rozvojem autoimunitni neuropatie
a neuropatické bolesti véetné alodynie v ndvaznosti na herpetickou infekci plic. Ke zmirnéni vyraznych neuropatickych bolesti
pacient uziva vysoké davky gabapentinu s velmi dobrou toleranci, bez nezadoucich Gcinka.
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Neuropathic pain in a patient with autoimmune polyneuropathy (case report)

Neuropathic pain is a serious problem in patients with systemic disease and leads to significant limitation of the functional status.
The case presented here describes patient with idiopathic pulmonary fibrosis with the development of autoimmune neuropathy
and neuropathic pain with allodynia following herpes infection of the lungs. Pacient uses high doses of gabapentin in order to
achieve relief of neuropatic pain with very good tolerance and without side effects.

Key words: neuropathic pain, pharmacological treatment, autoimmune neuropathy, allodynia, hyperalgesia.

Uvod

Neuropatickd bolest je klinicky syndrom
a muze byt definovana jako bolest zplsobena
|ézi nebo nemoci postihujici somatosenzoricky
systém. Existuje mnoho pricin neuropatické bo-
lesti (trauma, infekce, toxické vlivy, metabolické
pficiny a jiné) (Treede et al., 2008). Neuropaticka
bolest provazi také fadu systémovych onemoc-
néni. Neuropaticka bolest byva chronicka s po-
stupnou progresf a vede k zavazné invalidité
a plsobi psychické problémy.

V kazuistickém sdéleni prezentujeme pfi-
pad pacienta s idiopatickou fibrézou plic na
biologické 1é¢bé pirfenidonem, u kterého se
po herpetické infekci plic objevila neuropatie
s vyraznymi neuropatickymi bolestmi veetné
alodynie. Uvadime mozné pficiny rozvoje neu-
ropatie a neuropatické bolesti, moznosti jejiho
|éCebného ovlivnéni a postup pfi vysetieni pa-
cienta s neuropatickou bolesti.

Kazuistika

Pacient (67 let) s idiopatickou fibrézou plic
diagnostikovanou v r. 2013 (biologicka 1é¢ba
pirfenidonem od dubna 2016) byl hospitalizo-
van na JIP interntho oddéleni spadové nemoc-
nice s herpetickou infekci plic v kvétnu 2016.
Déle pacient lé¢en s dyslipidémii, ischemickou
chorobou srdecni, fibrilaci sinf na antikoagu-
la¢nf terapii apixabanem a benigni hyperplazif
prostaty. BEhem osmi tydnl u pacienta doslo
postupné k témér symetrickému rozvoji pa-
restezif, palivych az mrazivych bolestf akralné
na dolnich koncetinach (DKK) a vzniku slabos-
ti akrdlné (nebyl schopen se postavit na paty
i Spicky) s pfevahou postizeni vlevo. Postupné
se pridaly i parestezie a pélivé bolesti na akru
hornich koncetin (HKK) vice vlevo vystrelujici az
k lokt&im, nejvice na malikové strané.

V neurologickém nalezu v Cervenci 2016 by-
la pfitomna témef symetrickd taktilni hyperes-

tezie 4.-5. prstu a hypothenaru, dale od kotnikd
distaIné. Stisk svall predlokti i lytek byl vyrazné
bolestivy. Na HKK byly oslabeny dukce a flexe
prstl a neobratna Spetka pro viechny prsty vice
vlevo, naznacena atrofie interossealnich svald.
Slabost akralné byla doprovazena vyraznymi
palivymi bolestmi v lytkach a precitlivélostf
chodidel, coz vedlo k vyznamnému omezeni
chlize (usel do 20 m se dvéma francouzskymi
holemi). Bolesti pacient hodnotil na $kale NRS
(¢iselnd hodnotici Skala bolesti od 0 do 10 bodd)
na 8 bodu. Ke slabosti DKK se postupné pridala
i porucha jemné motoriky na HKK (pacient nebyl
schopen pouzivat pfibor, manipulovat s malymi
predméty, byl viak schopen se ucesat a zapnout
Zipy a vétsi knofliky; 6 bodd dle INCAT skaly
(8kéla hodnotici omezeni schopnosti provadét
nékteré bézné dennf aktivity véetné chlize)).
Ke zmirnéni neuropatické bolesti byl nasazen
pregabalin v ddvce 75 mg 2x denné.
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Tab 1. Prvnielektromyografické vysetieni pacienta v Cervenci 2016

07/2016 CMAP (mV) | DML (ms) MCV (m/s) | F-viny (ms) |SNAP (nV) |SCV (m/s)
n. ulnaris NR NR NR NR 0,74 31,5

n. medianus | 6,1 5,05 54,8 304 8,8 48,5

n. peroneus 1,0 4,65 376 55,5 - -

n. suralis - - - - 0,96 29,2

CMAP — sumacni svalovy akéni potencidl; DML - distdIni motorickd latence; MCV — rychlost motorického vedent:
SNAP - senzitivni nervovy akcni potencidini; SCV — rychlost senzitivniho vedeni; NR — bez odpovédi
Pozn.: rychlosti motorického vedeni hodnoceny mimo uzinovd mista (n. ulnaris na predlokti, n. peroneus na bérci)

Prvni provedené elektromyografické vyset-
fenfv Cervenci 2016 prokazuje multifokaInf poly-
neropatii (primarné axondlniho typu) (tabulka).
V EMG ndlezu nachazime znamky asymetric-
ké axonalni Iéze s pfevahou postizenf na LDK.
Diagndzu axonalni polyneuropatie podporujf
velmi nizké hodnoty amplitud CMAP (pod T mV),
nebyla pfitomna ¢asova disperze CMAP, konduke-
ni bloky nebyly zachyceny a EMG vykazovalo
znamky axonalniléze s piftomnostifibrilacia pozi-
tivnich ostrych vin, bez reinervacnich zmén MUP
(potencidly motorickych jednotek). V senzitivnim
neurogramu je u pacienta nejvyraznéjsi nalez
na n. ulnaris, ktery koreluje s klinickym nalezem
(nejvyraznéjsi porucha citlivosti na ulnarni strané
HKK). Laboratorni odbéry prokazujf hrani¢ni hod-
notu kreatinkindzy, antigangliosidové protilatky
byly negativni. Byla provedena lumbdlni punkce
bez prikazu proteinocytologické disociace. V te-
rapii v ¢ervenci 2016 byly podany infuze s me-
tylprednisolemiv. v celkové ddvce 5g a nasledné
pfeveden na perordlnilécbu prednisonem a imu-
nosupresiva (Imuran 2x 50 mq).

Po lé¢bé kortikoidy doslo ke zlepseni chlize
(usel i 50 m se dvéma francouzskymi holemi),
flexe prstd na HKK je nyni jen mirné oslabena.
Senzitivni pfiznaky se ¢astecné zmirnily (NRS 6)
a lokalizovaly vice akralné, na HKK do inerva¢ni
oblastin. ulnaris. Naddle ale pretrvavaly obtézu-
jici neuropatické bolesti a hyperalgézie véetné
alodynie (dynamické i statické) na 4. az 5. prstu
HKK a od kotnikd distalné. Pacient chodil velmi
krdtce a obtizné pro pocity oteklych a horkych
nohou. K ovlivnéni neuropatickych bolesti pfijat
i k hospitalizaci v srpnu 2016. Za této hospitaliza-
ce byl pregabalin vysazen pro intoleranci (zavra-
té), nasazen gapabentin ve stoupajicich davkach
az 2000 mg denné. Dale nasazen postupné
karbamazepin do davky 2x 400 mg soucasné
s béznymi analgetiky i slabymi opidty (tramadol
100 mg 2x denné) po dobu navysovani davky
lékd proti neuropatické bolesti.

Na kontrolnim vysetfeni za deset tydnU
po hospitalizaci pacient udaval dalsi zmirnéni

bolesti a hyperalgezie i v¢etné alodynie, doslo
i ke zmenseni slabosti (¢&ste¢né odvine cho-
didla pfi chlzi po patach, na Spicky se nadéle
nepostavi) v korelaci se zlepsenim senzitivnich
i motorickych parametrli na EMG. Karbamazepin
i opidty byly poté postupné vysazeny vzhle-
dem k dosazenf cilového davkovani 1ékd proti
neuropatické bolesti. Kontrolni EMG vysetien{
v prosinci 2016 vykazuje zndmky axonalni léze
s pritomnostf fibrilaci a pozitivnich ostrych vin,
amplitudy CMAP byly stabilni, jiz pfitomny rei-
nervacni zmény MUP.

Béhem roku 2017 nadale dochazelo k po-
stupnému zlepsovani chlize, ujde i 2 km se dve-
ma francouzskymi holemi. Trvd porucha jemné
motoriky na HKK (nedotahne Spetku pro 3. az
5. prst vpravo a 4.-5. prst vlevo, oslabena flexe
4.-5. prstu bil.) s hypotrofii mm. interossei a hy-
pothenaru. Zlepsena diskriminacni citlivost, ktera
byla v roce 2016 vysetfitelnd az na proximalnim
¢ldnku 2. prstu (1,5 cm). Nynf je diskriminacni
citlivost 2 mm na 2. prstu a 4-5 mm na 5. prstu.
Klinicky i elektrofyziologicky nalez byl na pod-
zim 2017 stabilni, v EMG vy3etieni jiz bez ndlezu
fibrilaci a pozitivnich ostrych vin, byly pfitomny
reinervacni zmény MUP.

Soucasné neuropatické bolesti pacienta
obtézuji a omezuji v Zivoté. Pacient bolesti lo-
kalizuje na HKK do 4.-5. prstu a hypothenaru
bil., na DKK na predni plochu stehna vlevo a od
kotnikd distalné.

Pacient musi spat v ponozkach a nynf jiz
trvale i v rukavicich, které nosi pres deniv 1été.
Gabapentin pacient uziva ve vysokych dav-
kédch, pfi kontrole na podzim 2017 navysen azZ
na 2400 mg denné a pfidana antidepresiva SNRI
(venlafaxin) s vyraznym efektem na pélivé boles-

ti, hyperalgézii i alodynii (NRS 4).

Diskuze
V dostupnych databazich jsme nenasli aso-
ciaci idiopatické plicnifibrézy a polyneuropatie.
Zéanétlivé procesy, stejné jako dalsi zmény
v prostfedi periferniho nervového zakonceni
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prispivaji k periferni senzibilizaci (tj. snizenf ak-
tiva¢ni prahové hodnoty a zvyseni excitability
membréany) (Haanpaa et al., 2009). Mze dojit
k periferni senzibilizaci intaktnich nociceptord
bez jakéhokoliv poskozeni nervu; avsak v kom-
binaci s patologickym onemocnénim souviseji-
cim s poruchou receptorové exprese, tim mUze
byt usnadnéna a udrzovéna ektopicka aktivace
(Baron et al,, 2010).

U naseho pacienta virovy zanét plic nejspise
pUsobil jako vyvolavajici podnét a ved! k aktiva-
ci imunitniho systému a k naslednému rozvoji
polyneuropatie s vyraznymi neuropatickymi
bolestmi (tuto etiologii postizeni pouze pred-
pokladdame).

Vzhledem k ndvaznosti potizi na virovy za-
nét, klinickému obrazu multifokalniho postizeni
(na HKK vyraznéjsi postizeni oblasti n. ulnaris,
levostranna prevaha postizeni na HKK i DKK),
by se mohlo jednat o autoimunitni typ poly-
neuropatie typicky pro systémova onemocnént.
Diagndzu podporuje i pfizniva reakce na poda-
vani kortikoidl (zlepseni senzitivity i motoriky
HKK a DKK).

ViySetfeni pacienta s neuropatickou bolestf
zahrnuje ddkladnou anamnézu, zejména farma-
kologickou anamnézu, trvani a charakter bolesti
(intenzita, pribéh v ¢ase, typy senzaci), doprova-
zejici priznaky, vztah k jinym faktordm a odpovéd
na lécbu. V detekci neuropatické bolesti se pou-
Zivajf screeningové dotazniky DN4 a PainDetect.
Jedinym dotaznikem pro diagnostiku neuropa-
tické bolesti, ktery ma validovanou ceskou verzi,
je NPSI (Neuropathic Pain Symptom Inventory)
(Srotova et al, 2015). Bolest je také mozno hod-
notit na skale NRS od 0 do 10 bodU. Redukce
bolesti 0 30 % se jiz poklada za pozitivni efekt
|é¢by neuropatické bolesti (Rowbotham, 2001).

Druhou ¢astije fyzikalni vysetfeni zamérené
zvlasté na posouzeni somatosenzorického systé-
mu (citlivost na bolestivy podnét, chladovy a te-
pelny podnét a vibracni ¢itf) a stranové srovnani.
Cilem je identifikovat mimo negativni pfiznaky
(ztrata funkce) i pozitivni pfiznaky (hyperalgézie
a alodynie).

Nemocného obtézujici pfiznaky u rdznych
typUl neuropatické bolesti jsou alodynie (bolest
vyvolana stimulem, ktery bolest nevyvolava)
a hyperalgézie (zvysené vnimani bolesti zplso-
bené stimulem, ktery bolesti vyvoldva). Klinické
posouzeni téchto dvou pfiznakd zahrnuje vy-
Setfenf trigger points (oblasti ve kterych je bo-
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lest vyvoldna), urceni téchto oblastf a intenzity
vyvolané bolesti.

K lé&bé neuropatické bolesti nej¢astéji po-
uzivdme léky ze skupiny antikonvulziv, antide-
presiv, opioidni analgetika, lokaIni medikaci (li-
dokain, kapsaicin), antagonisty NMDA receptor(
(Jongen et al,, 2004; Bednafik et al., 2012).

U pacienta jsme v Ié¢bé neuropatické bo-
lesti preferovali gabapentin, opiéty, karbamaze-
pin a SNRI antidepresiva. V pfipadé intolerance
¢i nedostate¢né ucinnosti je mozno zaménit
pregabalin s gabapentinem (modulatory a26
podjednotky napétoveé zavislych kalciovych ka-
nald). Vhodné jsou také kombinace 1ékd, zejmé-
na pregabalinu nebo gabapentinu s opioidnimi
analgetiky a venlafaxinu v kombinaci s gabapen-
tinem (Bednarik et al,, 2012). Tyto kombinace
vedou k vétsi levé od bolesti pfi pouziti nizdich
davek Iékl proti neuropatické bolesti ve srovnani
s pouzitim jednoho Iéku samostatné.

V literatufe se udava, Ze ke zmirnéni dyna-
mické mechanické alodynie, chladové alodynie
a bodové hyperalgézie u rdznych forem peri-
ferni i centralni neuropatické bolesti jsou Gcin-
na tricyklickd antidepresiva, SNRI, gabapentin,
opioidy, kannabinoidy, lamotrigin, mexiletin (lo-
kdlnf anestetikum, antiarytmikum, strukturalné
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podobné lidokainu, ale aktivni i pfi uZit pero-
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et Finnerup, 2014; Attal et al,, 2016).

Dalsi moznosti v 1é¢bé neuropatické bolesti
je i zarazeni fyzikaIn terapie a rehabilita¢nich
metod, ddle psychoterapie, protoze emocni
komponenta neuropatické bolesti je vyraznéjsi
nez se pfedpoklddd a nemdze byt fizena pouze
farmakoterapif samotnou (Akyuz et Kenis, 2014).

V souboru 53 pacientd (Bennett et al.,
2008), u kterych byla patologicky potvrzena
diagndza vaskulitidy, byla zjisténa bolestiva
neuropatie u 87 % pacientd. Nej¢astéjsim
projevem byla asymetrickd axondlni senzitiv-
né-motorickd polyneuropatie a mononeuritis
multiplex (45 % a 20 % pacient(). Nejcastéji
postizeny nerv na DKK byl peronealni (86 %
pacientd), na HKK nejcastéji postizeny nerv byl
ulndrni (63 % pacientd).

V prospektivni studii (Wolf et al., 2013) u pa-
cientd se systémovou vaskulitidou byla u 22 z 89
pacient zjisténa periferni neuropatie v disledku
systémového onemocnéni. Castéji byla zjiste-
na u téchto pacientl asymetrické (59 %), vzdy
axonalnf polyneuropatie se zndmkami axonalni
léze v EMG vysetreni. Neuropatickd bolest byla
zjisténa u 59 % pacient. Pacienti bolest lokali-
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zovali do inervacni oblasti postizenych nervd.
Po podani imunosupresivni 1é¢by se u vétsiny
pacientl (85 %) rychle snizila neuropatické bo-
lest, zatimco pfedchozi symptomaticka Ié¢ba
bolesti byla méné ucinna.

Neuropatie u pacientl se systémovou vas-
kulitidou je spojena s nizsi kvalitou Zivota (Walsh
etal, 2011).

Nejcastéji postizené nervy ve vyse uvede-
nych souborech jsou totozné s nalezy u naseho
pacienta vCetné asymetrie postizeni a vyrazné
neuropatické bolesti, kterd se zlepsila po podanf{
imunosupresivni [é¢by.

Zavér

Asymetrickd polyneuropatie, kterd se roz-
vinula v ndvaznosti na herpetickou infekci plic
s moznou autoimunitni komponentou, vedla
u pacienta k rozvoji vyraznych neuropatickych
bolesti. V 1é¢bé neuropatické bolesti bychom
se nemeéli obdvat vysokych davek gabapenti-
nu. Pacient uziva gabapentin na horni hranici
maximalni davky (2400 mg), lé¢bu velmi dobre
toleruje bez nezadoucich ucinkd a diky kombi-
nované terapii s venlafaxinem a protizanétlivou
lé¢bou kortikoidy je neuropatickd bolest vyrazné

omezena.
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