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Farmakoterapie bolesti zad
a kloubti v ambulanci praktického lékare
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Lécbou bolesti kloubl a zad se kazdodenné zabyvaji prakticti |ékafi i fada specialistd v ambulantni i nemocni¢ni péci. Cilem
¢lanku je shrnout moznosti farmakoterapie s ohledem na rozliseni akutni a chronické bolesti, charakteru bolesti nociceptivni
a neuropatické, a také zamyslet se nad Uskalim 1é¢by bolesti ve stafi. Soucasti je i strategie raciondInilécby opioidy u nemocnych
s chronickou nenadorovou bolesti.
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Pharmacotherapy of back and joint pain in general practitioner’s office

General physicians as well as many specialists in both ambulatory and hospital care need to deal with joint - and back - pain
on daily basis. The aim of this paper is to summarize the possibilities of pain pharmacotherapy, distinguising between the acute
and the chronic pain, the nociceptive and neuropathic chracter of the pain, and also to reflect on specifics of treating pain in the

elderly. It also includes a stratégy for the rational opioid treatment in patients with chronic noncancerous pain.

Key words: back pain, pain in old age, opioid treatment.

Uvod

Bolesti zad a kloubU patfi k nejcastéjsim
diagndézam pacientd v ambulancich praktic-
kych lékatl i specialistl, celoZivotni prevalence
bolesti zad je 60-90% (1). Pacienty zatézuji vy-
sokou mfrou pracovni neschopnosti, v tézkych
pfipadech aZinvalidity a zavislosti na pécidruhé
osoby. Bolest, kterd tato onemocnéni provazi, je
nepffjemnym az deprimujicim zazitkem, ktery
v pfipadé chronické bolesti miZe zcela zménit
kvalitu Zivota (tab. 1).

Farmakoterapie je spolu s nelékovymi po-
stupy zékladem lé¢by akutnii chronické bolesti.
Analgetika a koanalgetika plsobi riznym me-
chanismem a réiznou mérou na vsech Urovnich

nociceptivniho systému.

Bolesti zad a kloubt
Podle ¢asového hlediska rozlisujeme bolest
akutni, kratsi nez 6 tydnd, subakutni, v trvani

6-12 tydnd. | pfes snahu lécit akutni projevy ihned
od vzniku potizi se asi u 8 % pacientd vyvine bo-
lest chronickd, ktera vyzaduje komplexnfa mul-
tidisciplindrnf lécbu (2). Velmi slozité ovlivnitelny
je pretrvavajici stav silné bolesti po jedné ¢i opa-
kovanych operacich v oblasti bederni patefe, tzv.
failed back surgery syndrome (FBSS) (3).

Z etiologického hlediska mizeme boles-
ti rozdélit na funkéni, nespecifické bolesti zad
bez jasného organického pUvodu, vrozené
vady (chondrodystrofie, spina bifida), velice
Castd degenerativni onemocnéni (diskopatie,
spondylartroza, spondylolistéza, ziskana spindini
stendza, ...) a organickd onemocnénijako nddo-
ry, zanéty, metabolickd onemocnénia traumata.
Pfi diagnostice bolesti zad musime mit na pa-
organicka onemocnént. Systém Zlutych prapor-
kG ,yellow flags” slouzi jako varovné zndmky
z hlediska psychosocidlniho (deprese, poruchy

chovéni,anamnéza ablzu ndvykovych latek, ...).

Nelehka byva Ié¢ba nemocnych s Uc¢elovymi

tendencemi.

Podle klinické manifestace rozdélujeme bo-
lesti zad na:

B Segmentové syndromy (funkcni vertebro-
genni poruchy), kdy je nociceptivn{ bolest
lokalizovana do segmentu zad, nesiti se do

Tab. 1. Pdsobeni farmak v jednotlivych etdzich

nociceptivniho systému

Mozek

opioidy

alfa-2 agonisté, beta-lytika
antidepresiva, hypnosedativa, anxiolytika
triptany, ndmelové alkaloidy

Micha opioidy

NSA

NMDA antagonisté — ketamin
gabapentinoidy, centraini myorelaxancia

kortikosteroidy

Periferie | opioidy
NSA
lokaIni anestetika, chondroprotektiva

capsaicin, kortikosteroidy
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oblasti koncetin, byva doprovazena reflex-
nimi zménami v okolnich mékkych tkénich,
s rozvojem bolestivych svalovych spasmda.
Prikladem je typické lumbago.

B Pseudoradikuldrni syndromy — bolesti
vyzafuji do koncetin, lokalizace viak neod-
povidd dermatomdm jednotlivych nervo-
vych kofend — napf. Siteni bolesti na zadni
stranu stehen, do bokd pfi spondylartréze
intervertebrélnich kloubd, tzv. facetovém
syndromu v lumbosakraini oblasti, podobné
u cervikobrachidlniho syndromu.

B Kompresivni vertebrogenni syndromy,
kam fadime radikulopatie, myelopatie, syn-
drom caudae equinae a neurogennf klau-
dikace pfi spindlni stendze. Jde o bolesti
s neuropatickou slozkou, zpasobenou po-
stizenim nervové tkané. Bolest miva charak-
ter péleni, fezani, mravenceni, elektrického
vyboje apod., byvaji pfitomné symptomy
zpUsobené poskozenim motorickych a so-

matosenzitivnich nerv(.

Bolesti kloubdi provazejici nejcastéji osteo-
artritidu se vyskytuji ve véku 60-70 let u 40 %
Zen a 25 % muzd. Cast pacientll udava bolesti
i po proveden( totainf endoprotézy a zaroven
pfibyva pacientd vysokého véku, jejichz komor-
bidity znemoznuji operacni feseni. Pro presnéjsi
sledovanf intenzity bolesti je u osteoartritidy
vhodny dotaznik WOMAC, ktery hodnoti bolest
pri zakladnich ¢innostech.

Lécba akutnich bolesti zad
a kloubi

Prvotnf je kratkodoby klidovy rezim, ktery
by mél byt vystfidan pfiméfenou pohybovou
aktivitou a snahou o rezimova opatreni. Pri
volbé farmakoterapie vychdzime z intenzity
bolesti uddvané pacientem (hodnoceni dle
vizudlni analogové skély VAS nebo numerické
NRS) a pfevazujiciho charakteru bolesti (no-
ciceptivni X neuropatickd), postupujeme podle
tristupriového Zebficku lécby bolesti WHO: 1.
stupen mirna bolest, NRS 0-3, 2. stupen stfedné
silnd bolest, NRS 4-6, 3. stuper silnd bolest NRS
7-10. U vétsiny nemocnych s akutni nociceptiv-
ni bolesti vystacime s neopioidnimi analgetiky
v dostate¢né davce. Volime léky s rychlym na-
stupem Ucinku (tab. 2).

I. stupen - nesteroidni antirevmatika,
antiflogistika (NSA, NSAID) a neopioidni

BULANCI PRAKTICKEHO LEKARE

Tab. 2. [écba akutni bolesti — nejcastéji uZivand analgetika

Obvykla poc¢atecni a maximalni davka

1. stupen
+ koanalgetika

Paracetamol 4x 650-1 000 mg (max. 4000 mg/den)
Metamizol 4x 500 mg (max. 6000 mg/den)
Ibuprofen 4x 200-400 mg (max. 2400 mg/den)
Diklofenak 3x 25-50 mg (max. 150 mg / den)
Aceklofenak 2x 100 mg (max. 200 mg/den)
Nimesulid 2x 100 mg (max. 200 mg/den)
Etorikoxib 1x 60 mg (max. 120 mg/den)

naproxen, piroxikam

Lokdlné aplikovand NSA: diklofenak, ibuprofen, indometacin, ketoprofen,

(max. 2x denné)

Kombinované prepardty: napt. paracetamol 325 mg + guaifenesin 130mg
+ coffein 70 mg = Ataralgin tbl. (max. 6 tbl/den)
diclofenac 75 mg + orfenadrin 30 mg v infuzi 250 ml = Neodolpasse

2. stupen
+ koanalgetika

Tramadol 2x 50-100 mg (max. 400 mg/den)
Dihydrocodein 2x 60 mg (max. 240 mg/den)

+ analgetika 1. stupné
(max. 6-8 tbl/den)

Kombinované prepardty: napf. tramadol 37,5 mg + paracetamol 325 mg

paracetamol 500 mg + kodein 30 mg = Ultracod (max. 4 tbl/den)

3. stupen
+ koanalgetika
+ analgetika 1. a 2. stupné

Morfin tbl. 20-30 mg (max. 3x denné), inj. 5-10 mg i.m.s.c.
Piritramid inj. 7.5-15 mg s.c.

Oxykodon tbl. (5)-10 mg 2x denné

Tapentadol IR 50-100 mg (max. 4 tbl. denné)

analgetika, antipyretika +/- koanalgetika.
Indikovan je paracetamol (650-1 000 mg 3x
denné, s maximalnf davkou aZz 4000 mg/den).
Vyhodou je nizkd toxicita pfi davkach v tera-
peutickém rozmezi. Mechanismus Ucinku nenf
dosud pIné zndm. Je Iékem prvni volby v pfi-
padé osteoartrézy. U akutnich bolesti zad ne-
byva samotny paracetamol dostate¢né ucinny.
Akutni intoxikace vede az k jaternimu selhani,
toxickd davka je pfes 150 mg/kg a pfes 75 g
u dospélého, toxické mnozstvi mlze byt mensi
pfi konzumaci alkoholu, uziti nala¢no, béhem
virdz nebo pfi soucasném uziti lékd indukujicich
CYP oxidativni enzymy (4). Metamizol je deri-
vat pyrazolonu s analgetickym, antipyretickym
a mirnym protizanétlivym a spasmolytickym
Uc¢inkem. Dostupny je v perordlni i parenteraln{
formé. Je indikovén u akutnich i chronickych
bolesti, velmi vzécné zplsobuje agranulocy-
tézu a anafylaktickou reakci, nenf proto lékem
prvni volby.

Vhodnd jsou kratkodobé podavana NSA,
kromé analgetického Ucinku je vyuzivan i jejich
vyznamny antiflogisticky efekt, v kombinaci
s paracetamolem maji aditivni efekt. Nemély
by byt vzajemné kombinovény léky ze skupiny
NSA, vyznamné roste riziko nezadoucich Ucinkd
(5). Toxicita v¢etné velmi zdvaznych nezddoucich
Ucinkl je zasadni predevsim u starsi populace.
rointestindlIni (Gl) — obecné je mensi u COX2
selektivnich NSA; nejmensi riziko maji dle meta-
analyzy klinickych studif aceklofenak, celecoxib
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a ibuprofen (6); v oblasti gastroduodenalni je
Ize u neselektivnich NSA zmirnit podavanim
inhibitord protonové pumpy (PPI); riziko vyskytu
NSA gastropatie neklesa pfi parenterdini nebo
rektaInf aplikaci; Gl toxicita roste pfi souc¢asné
terapii antikoagulancii, glukokortikoidy, antide-
presivy ze skupiny SSRI; nefrotoxické; kardio-
vaskuldrni - riziko infarktu myokardu, iktu, hy-
pertenze; uzivani jakéhokoliv NSA (bez ohledu
na COX2 selektivitu) zvysuje pocet hospitalizaci
pro srdecni selhdni; z hlediska kardiovaskularni
morbidity je zfejmé nejbezpelnéjsi naproxen,
ktery v ddvce 500 mg 2x denné jako jediné NSA
inhibuje syntézu tromboxanu (podobné jako
malé davky kyseliny acetylsalicylové ASA) (7);
ibuprofen inhibuje Uc¢inek ASA; hepatopatie —
mensi nez u paracetamolu; nimesulid by nemé|
byt dle SPC uzivan déle nez 15 dni.

Il. stupern - slabé opioidy (+ neopioidni
analgetika, +/- koanalgetika). V naSem pro-
stfedi je nejcastéji predepisovany tramadol
s velkym poctem lékovych forem, dobrou bio-
logickou dostupnosti, nizkou organovou toxici-
tou, relativné malym rizikem zacpy. Je ur¢en pro
akutni i chronickou bolest, ma efekt i u bolesti
neuropatické. Tramadol je aplikovan v neak-
tivni podobé (podobné jako kodein), musf byt
metabolizovan na ucinnou latku prostrednic-
tvim izoenzymu CYP2D6, ktery se v populaci
vyskytuje velmi rozdilnou mérou (geneticky po-
lymorfismus). Vyplyva z toho rdzny efekt u tzv.
pomalych a rychlych metabolizatorl (pomaly
metabolizdtor potfebuje ke stejné Uleve vys3si
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Tab. 3. Oxfordskd liga analgetik

3ULANCI PRAKTICKEHO LEKARE

Skupina | NNT Analgetika

1. <29

metamizol 500 mg

B nesteroidni antirevmatika
ibuprofen 200 nebo 400 mg
diclofenac 25 nebo 50 mg, parekoxib 40 mg i.m.
B paracetamol + opioidy vysoké davky
paracetamol 1 000 mg + kodein 60 mg
paracetamol 650 mg + tramadol 75 mg

29 morfin 10 mgim

paracetamol nebo kyselina acetylsalicylova, vysoké davky (1 000 mg)
paracetamol + kodein stfedni davky, paracetamol 600-650 mg + kodein 60 mg

tramadol 100 mg

paracetamol + kodein nizké davky, paracetamol 300 mg + kodein 30 mg

Tab. 4. Opioidy v Iécbé chronické bolesti

Lék Aplikace Obvykla pocatecni davka
Fentanyl néplast 72 hod. 12,5 pg/hod.

Buprenorphin néplast 72 (84) hod. 35 pg/hod.

Oxykodon p.o. 10mgd 12 hod.
Oxykodon/Naloxon p.o. 10(5) mg 4 12 hod.
Hydromorfon p.o. 4mga 12 hod.

Tapentadol SR p.o. 100 mg 4 12 hod.

Morfin SR p.o. 30mg 12 hod.

davku Iéku) a zaroven rlzny vyskyt nezddoucich
Ucinkd. Tramadol blokuje zpétné vychytavani
serotoninu a noradrenalinu, pfi interakci s léky
zvysujicimi hladinu serotoninu hrozi riziko se-
rotoninového syndromu. Problémem zlstava
riziko vzniku tézko odklonitelné zdvislosti.
U starsich nemocnych maze zpdsobovat kog-
nitivni poruchy. Kodein respektive dihydro-
kodein maji stejné jeko tramadol stropovy efekt.
Jak je patrné z tabulky Oxfordské ligy analgetik
(tab. 3), efekt slabych opioidd je podstatné vyssi
ve spojeni s paracetamolem (synergni efekt), na
trhu je fada vhodnych preparatd kombinujicich
tramadol/kodein + paracetamol.

lll. stupen - silné opioidy (+/- neopioid-
ni analgetika, +/- koanalgetika). V 1écbé
akutni bolesti zad a kloubU se uplatiuji pre-
devsim u pooperacni a traumatologické pro-
blematiky. U béznych bolesti vyjimecné, tam,
kde bolest vysoké intenzity nereaguje na Ié-
ky I. a ll. stupné (v kombinaci s koanalgetiky).
Tapentadol — novy origindlni opioid s dudlnfim
mechanismem Ucinku (na opioidnim receptoru
a zaroven blokada zpétného vychytavani no-
radrenalinu); efekt i u neuropatické bolesti. Je
dostupny i v IR (immediate release) tabletové
formé (Palexia potahované tablety), kterd je ur-
Cena k tlumenf silnych akutnich i poopera¢nich
bolesti. Oxycodon je na trhu jako samostatna
tabletova forma nebo jako fixni kombinace 2:1
s naloxonem (antagonista opioidnich receptord)
ke kauzéIni lé¢bé opioidy indukované obstipace.

Tabletovy morfin IR je Casto pouzivan k doplii-
kové lé¢hé nadorové bolesti. Vinjekéni formé
jsou k dispozici morfin, piritramid a pethidin
(vyuziva se u akutni kolikovité bolesti, ma fadu
nevyhod a vysoké riziko vzniku zavislosti, z al-
geziologického hlediska je jiz povazovan za lék
obsolentni). Sufentanil, fentanyl, alfentanil
a nalbufin v injekéni formé jsou rychle Ucinné,
silné opioidy indikované k Ié¢bé bolesti v ur-
gentnich stavech a k perioperacni analgezii.
Adjuvantni analgetika, koanalgetika, jsou
léky pavodné urcené pro jinou indikaci nez
|écbu bolesti. Nejcastéji uzivana koanalgetika
v |é¢bé bolesti zad a kloubl: myorelaxancia -
jejich podévani je diskutabilni, jsou v nékterych
pfipadech pfinosnd v akutnim stadiu bolesti
zad. Pouzivé se napt. mefenoxalon, tizanidin,
thiocolchicosid, tolperison v tabletové formé.
Infuze s kombinaci NSA diclofenac 75 mg +
myorelaxans orfenadrin 30 mg (Neodolpasse).
Dlouhodobé uzivdni se nedoporucuje.
Antidepresiva — |. generace tricyklickd antide-
presiva TCA (@amitriptylin, dosulepin) — dobry
efekt u lé¢by chronické bolesti, omezené pouziti
pro fadu nezddoucich ucinkd; SSRI - v pripadé
kontraindikace TCA, nemaji vlastni protiboles-
tivy efekt; SNRI — majf vlastni analgeticky efekt,
venlafaxin, duloxetin; jejich role je u bolesti dlou-
hodobéjsich. Lokdlni anestetika — uzivana lo-
kdlné v pripadé neuropatické bolesti (Versatis 4%
lidocain naplast), k intervencnf 1é¢bé (periradi-
kularni, epiduralni blokady, intraartikularnfinjek-
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ce, ...). Antikonvulziva - u neuropatické bolesti:
gabapentin, pregabalin (nizky vyskyt lékovych
interakci, dobry bezpec¢nostni profil), klonaze-
pam. Alfa 2 agonisté — klonidin, v nékterych
piipadech je indikovan jako adjuvans interven¢ni
lécby bolesti (spindlni podani, soucast perifer-
nich nervovych blokad). Bisfosfondty — |é¢ba
osteopordzy, kostnich metastaz.

Oxfordskd liga analgetik — jedna se o zaver
metaanalyzy klinickych studii porovnavajicich
efekt analgetik na akutni bolest. Hodnota je
vyjaddfena pomoci NNT (Number Needed to
Treat), poctem nemocnych, které bylo tfeba
preparatem |écit, aby alespor u jednoho z nich

znamenaji nejvetsi ucinnost (tab. 3).

Lécba chronické nenadorové

bolesti kloub a zad

V 1é¢bé chronické bolesti je dllezité sta-
noveni si redlnych cilii (na rozdil od bolesti
akutni ¢asto bolest nelze odstranit zcela): snizeni
bolesti, zlepseni spanku, zlepseni funkénosti
a kvality Zivota, podpora navratu do prace (Upra-
va pracovni doby, zména napIné prace). Soucasti
komplexniho multimoddlniho p¥istupu by
méla byt pravidelna rehabilitace a fyzikdlni
terapie (naprt. TENS — transkutanni elektrickd ner-
vova stimulace), zafazeni pohybovych aktivit,
psychologickd podpora (prokazany efekt kog-
nitivné behaviordIni terapie), zafazeni intervenc-
ni lé¢by (intraartikularni injekce, cilené zékroky
u radikularnich syndrom, osetfeni facetovych
kloubt, epidurdini blokady...).

Z farmakoterapie vyuzivame vétsi mérou
koanalgetika (antidepresiva, antikonvulziva
U neuropatické bolesti), analgetika viech 3 stup-
na zebficku WHO.

B Analgetika v co nejnizsi uéinné ddvce; po-
mala titrace do dosaZeni pfijatelné uUlevy,
zdola nahoru (step up); prednostné léky
s pomalym uvolfiovanim — SR (sustained re-
lease) nebo transdermalni formy; davkovani
podle hodin, pfedchazime vzplanuti bolesti.

B Prednost maji vzdy neinvazivni formy apli-
kace Iékdi (peroralni, transdermalni, rektalni).

B Pfi dlouhodobé terapii NSA zvazit rizika
(cave seniofil), Iékové interakce, organovou
toxicitu; prevence komplikacf (PPI).

B Slabé opioidy podavame v kombinaci's pa-
racetamolem (u dlouhodobé terapie do
ddvky 2 g/den), neni-li kontraindikovan.

www.medicinapropraxi.cz



B | éCba chronické nenddorové bolesti silnymi
opioidy je v poslednich letech velmi kriticky
pfehodnocovana, nicnéné stale pro urcitou
skupinu pacientl vcetné seniorl z0stava
vhodnou volbou (nizkd orgdnova toxicita,
neinterferuje s antikoagulancii); indikovéna je
jenu bolestivysoké intenzity, u kterych selha-
la pfedchozi terapie a které nereaguji na do-
statecné davky analgetik 1.a 2. stupné a jsou
opioid-senzitivni (tzn. lé¢ba opioidy pfinasi
ulevu); dllezitd je pomala titrace, pravidel-
né hodnoceni a lé¢eni nezddoucich ucinkd
(nauzea, obstipace, pruritus...), hodnocenf
pfinosu lé¢by; pacient by mél byt o rizicich
podrobné informovan a podepsat informo-
vany souhlas s lébou silnymi opioidy. Je
racionalni neprekracovat ekvianalgetickou
davku odpovidajici 120-180 mg morfinu per
os/den; je indikovano ukondit Ié¢bu silnymi
opioidy, pokud i pfes titraci davky a event.
rotaci opioidu (pfevedeni na jiny lék z téze
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skupiny) nemocny nema Ulevu, event. zjistu-
jeme znamky adiktivniho chovéni (falsovani
nebo ztraceni receptd, svévolné navysovani
davek apod.) nebo skoncila indikace k této
|é¢bé (napt. Uleva po TEP kolene).

B 7 transdermalnich forem je zvIast u starsich
pacientl vhodny buprenorphin (dobe tole-
rovan, nizké riziko dechového Utlumu, vhodny
i unemocnych s renini insuficiencf), déle fen-
tanyl; perordini farmaka: oxycodon, tapenta-
dol SR, hydromorfon, morfin; u nemocnych
s obstipaci oxycodon/naloxon. Silné opioidy
Ize doplnit slabymi (napt. situacné pred vetsi
fyzickou z&tézi), paracetamolem, pfipadné
NSA, nejsou-li kontraindikovéna (tab. 4).
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ni, intoxikace a jejich zvladani. Praktické Iékdrenstvi. 2015;
11(3): 90-92.
5. Suchy D, Hromadka M. Analyza rizik Ié¢by bolesti nes-
teroidnimi antirevmatiky a paracetamolem. Bolest. 2015;
18(2): 81-87.
6. Castellsague J, Riera-Guarda N, Calingaert B, et al. Indivi-
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vzdech Iékafe: Vzdyt ja vam nemUZu nic napsat,
berete ten Warfarin. bude ¢im dal vzacnéjsi.
Dostate¢na uleva od bolesti v akutnim stadiu
pomaha pfedchazet pfechodu do chronicity
a vzniku zacarovaného kruhu bolest — ome-
zen{ vykonnosti — psychické potize — izolace
— existencni tézkosti. Lé¢ba chronické bolesti
se fidi ¢aste¢né odliSnymi pravidly nez lé¢ba
bolesti akutni, neomezuje se jen na farmako-
terapii, dilezitd je mezioborova spoluprace
(neurolog, event. neurochirurg v pfipadé neu-
ropatické bolesti), vyuZiti rehabilitace, balneo-
logie, podpora aktivniho Zivotniho stylu, péce
ortopeda, spondylochirurga, 1é¢ba osteopo-
rézy (kompresivni fraktury obratl), specializo-
vana terapie revmatologickych onemocnéni.
Vhodné je zafazeni intervencni 1é¢by u indiko-
vanych piipadud (ortoped, intervencni radiolog,
ambulance bolest, ...). U pacientl s chronickou
bolesti je nékdy pfinosna péce psychologa nebo
psychiatra.
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