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Neuropatickd bolest je stav,
jehoz incidence v bézné po-
pulaci se pohybuje okolo 1 %
veskerych bolestivych stavd,
pricemz je ziejmy jeji ndrdst
umeérné zvysujicimu se véku.
JelikoZ neuropatickd bolest
muze mit mnoho pricin, lisi se
i vyskyt bolesti konkrétniho
typu — napt. bolest u periferni
diabetické neuropatie posti-
huje ro¢né 15/100 000 obyva-
tel, postherpetickd neuralgie
11-40/100 000 a neuralgie
trigeminu 5-27/100 000
obyvatel. Pouze pripomerime,
Ze neuropatickad bolest vzni-
kd jako ddsledek postizeni
nervového systému. Jako
takovd se tak lisi od bolesti
nociceptivni, at'jiz ve smyslu
patogeneze, tak i v kontextu
ndsledné lécby. Zdklad tera-
pie predstavuji antidepresiva
(I. generace ¢i SSRI a SNRI)

a antikonvulziva (karbama-
zepin, kyselina valproovd,
gabapentin, pregabalin aj.).
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Pregabalin je v Ceské republice
schvélen k uziti v indikacich periferni ¢i
centralni neuropatické bolesti, ugene-
ralizované Uzkostné poruchy a jako pfi-
datnd 1écba u dospélych s parcidlnimi
zachvaty. Jednd se o latku piibuznou
gabapentinu (zastfesujici termin: ga-
bapentinoidy). Jakozto farmakologicky
ucinny S-enantiomer kyseliny 3-isobu-
tyl-gama-aminomaselné se s vysokou
afinitou vaze na alfa-2-delta podjednot-
ku napétové fizenych kalciovych kanald,
coz zabranf influxu kalcia do nitra neu-
ronového vybézku. S uvedenou pod-
jednotkou mohou interagovat i nékteré
L-aminokyseliny (L-leucin, L-methionin
aj.). Tento proces vede k omezeni flze
sekre¢nich vezikul s presynaptickou
membranou, a tedy i k omezeni nasled-
ného uvolnéni medidtord do synaptické
stérbiny (zejm. glutamatu, substance P
¢i noradrenalinu); zmifovana je i prima
inhibice fuze vezikul s presynaptickou
membranou. V porovnani s gabapenti-
nem je v3ak vazba pregabalinu ke zmi-
nované podjednotce vépnikového ka-
nalu nékolikandsobné vyssi (pfedpoklad
vyssiho terapeutického tcinku).'

Recentni klinické studie
Diabetickd periferni neuropatie
Podavani pregabalinu v denni

dévce 600 mg bylo ve studiich oproti

placebu vyrazné Gcinnéjsi. Prinejmen-
$im 50% ulevu od bolesti zazname-
nalo 46 % pacientl lécenych touto
dévkou (u placeba pouze 30 %; p =

0,04); pocet nemocnych, které je tfeba

léCit pro dosazen( takové odpovédi, byl

stanoven na 6,3. U osob |é¢enych pre-

gabalinem byl oproti placebu zjistén i

piiznivy vliv na kvalitu spanku ¢i kvalitu

Zivota. Pregabalin byl velmi dobfe sné-

en, pficemZ pozorované nezadouci

Ucinky byly pouze mirné nebo stfed-

né silné intenzity.? V posledni dobé je

vsak zminovéna ucinnost pregabalinu

v této indikaci v davkovém rozmez

75-600 mg/den, kdy po jednom mésici

od zahdjenf Iécby se zmirfuje intenzita

bolesti 0 30-35 %, a to i u nemocnych
rezistentnich na gabapentin.?

Postherpetickd neuralgie

Perorédlné podany pregabalin v denni
ddvce 150-600 mg rozdélenych do dvou
nebo tif davek byl signifikantné ucinnéjsi

nez placebo v dosazenf Ulevy od bolesti,
a soucasné ved| i k Upravé poruch span-
ku navozenych bolesti v nejméné Ctyfech
randomizovanych a dvojité zaslepenych
multicentrickych studiich s délkou trvani
4 a7 13 mésicl. Nastup ucinku pregaba-
linu byl oproti placebu vyznamné rych-
lejsi, pficem?Z jeho medidn se pohyboval
mezi 1,5az 3,5 dny (>4 tydny u placeba).
Pregabalin byl v uvedeném davkovém
rozmezi pacienty velmi dobfe snasen.*
Tyto vysledky potvrzujf jiz diivéjsi nalez
Ucinnosti pregabalinu pfi stejném dév-
kovani, a to nejméné u poloviny pacientd
rezistentnich na gabapentin.?

Pourazovd bolest zad

Bolest vznikld v dlsledku predcho-
ztho poranéni patefe ma zndmky jak
bolesti nociceptivni, tak i neuropatické.
Tomu nasvédcuji i vysledky 12tydenni
multicentrické randomizované studie
kontrolované placebem (n = 137), ve
které byl pregabalin podavén v dennich
davkach 150-600 mg. V porovnani's pla-
cebem doslo po 3 mésicich ke statisticky
vysoce signifikantnimu (p < 0,001) po-
klesu skore bolesti (pregabalin: 6,54 na
pocatku a 4,62 na konci studie; placebo:
6,73 na pocatku a 6,27 na konci studie),
pficemz klinickd odpovéd byla patrnd
jiz od 1. tydne. Primérnd denni dévka
pregabalinu po 3 tydnech Cinila 460 mg/
den.Vedle ovlivnéniintenzity bolesti pre-
gabalin rovnéz dale zlepSoval napf. naru-
Seny spanek ¢i snizoval intenzitu Uzkosti
a pacienty byl velmi dobfe snasen.®

Pregabalin v jinych indikacich

S ohledem na Ucinnost pregabalinu
u fibromyalgie (pozn.: v této indikaci re-
gistrovan v USA) bylo publikovdno nékolik
praci, ve kterych je popisovano zlepseni pfi
dennich dévkach 300 ¢i 600 mg, pficemz
rozdil oproti placebu bylo mozné pozoro-
vat od konce 1. tydne. Popsan byl rovnéz
pfiznivy vliv pregabalinu na kvalitu spanku
¢i kvalitu Zivota nemocnych.”Velmi podob-
nych vysledkd bylo dosazeno i u pacientt
s cervikobrachialgii ¢i lumboischialgii, u
kterych pregabalin snizoval v horizontu 90
dnu skére VAS piiblizné o 3 body (Ucinek
byl patrny iu 2/3 pacientd nereagujicich
na podavani gabapentinu). Viyzkum vyuziti
pregabalinu je sméfovan i do oblasti jeho
mozného podavani u malignich onemoc-
néni provazenych neuropatickou bolesti?

HELELENIN v Iécbé neuropatické bolesti

Pregabalin v recentni metaanalyze

Analgetickd ucinnost pregabalinu
byla rovnéz predmétem metaanalyzy
dosud publikovanych studif, s jejimiz
vysledky byla odborna vefejnost obe-
znamena v letosnim roce. Nepodafilo
se prokdzat jakkoliv vyznamny vliv pre-
gabalinu v 1é¢bé pooperacni bolesti.
Autofi v rdmci své reSerse nenalezli ani
jedinou studii, v niz by byla hodnoce-
na uc¢innost pregabalinu u chronické
nociceptivni bolesti. Pregabalin v dav-
kéch 300,450 a 600 mg denné byl vsak
ucinny u pacientll s postherpetickou
neuralgif, bolestivou diabetickou neu-
ropatif, centralni neuropatickou bolestf
a fibromyalgif (19 studif s vice nez 7 000
nemocnymi). Nejnizsi zjisténé hodnoty
NNT pfi podani 600 mg byly: 3,9 (95%
Cl:3,1-5,1) u postherpetické neuralgie,
5,0 (95% Cl: 4,0-6,6) u bolestivé diabe-
tické neuropatie, 5,6 (95% Cl: 3,5-14,0)
u centrdlni neuropatické bolesti a 11
(95% Cl: 7,1-21,0) u fibromyalgie.
K nejcastéji popisovanym nezadoucim
ucinkdm patfily somnolence a zavra-
té (pferuseni 1écby z dlvodu vyskytu
nezadoucich piihod: 18-28 %); vyskyt
zévaznych nezadoucich ucinkl byl
srovnatelny s placebem. Pocet pacien-
td, ktefi zaznamenali béhem Iécby
nejméné jeden nezidouci Ucinek, ne-
byl ovlivnén velikosti podané davky.
Nejmarkantnéjsi Ucinek pregabalinu
autofi metaanalyzy popisuji u pacient
s postherpetickou neuralgii a bolesti-
vou diabetickou neuropatif®

Zaveér

Ucinek pregabalinu neni ome-
zen pouze na interakci s vapnikovymi
kandly, ale je dan pfinejmensim i pfi-
mou interakcf s fuzi sekre¢nich vezikul.
Oproti gabapentinu ma vyssi peroralni
biologickou dostupnost a v béznych
podminkach neni jeho absorpce sa-
turabilni (u gabapentinu se snizuje
v dUsledku omezené aktivity transpor-
téru L-aminokyselin) a prakticky nenf
ovlivnéna soucasnym uzitim antacid.
Lécba pregabalinem vyzaduje oproti
gabapentinu podstatné kratsi titrac¢nf
obdobi v Uvodu lécby. Vzhledem k po-
vzbudivym vysledkim i k pfiznivému
ovlivnénikvality Zivota je mozné prega-
balin povazovat za néakladove efektivni
lé¢bu — (napf. situace v Kanadé).?




