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Diabetická neuropatie, zejména pak symetrická distální senzitivně‑motorická po‑
lyneuropatie, představuje jednu z nejčastějších pozdních komplikací diabetu. Její 
prevalence se dle různých statistik pohybuje v obecné populaci diabetiků mezi 
10–50 %. S délkou trvání onemocnění a zejména mírou jeho dekompenzace v prů‑
běhu času pak její prevalence dále narůstá. Možnosti farmakoterapie jsou v případě 
tohoto onemocnění do značné míry omezené a její efektivita i tolerance pacientem 
individuální. Naproti tomu suplementace neurotropními vitaminy, které podporují 
funkci neuronů a přispívají k jejich ochraně a regeneraci, představuje u těchto pa‑
cientů nadějnou možnost prevence i adjuvantní terapie.
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How cyanocobalamin and its species tamed diabetic neuropathy or the 
importance of neurotropic vitamins in the prevention and adjuvant therapy 
of diabetic neuropathy from the perspective of a pharmacist

Diabetic neuropathy, especially symmetrical distal sensory-motor polyneuropathy, is 
one of the most common late complications of diabetes. According to various statistics, 
its prevalence in the general population of diabetics is between 10–50 %, with the 
duration of the disease and, in particular, the degree of its decompensation over time, 
its prevalence continues to increase. The possibilities of pharmacotherapy in the case 
of this disease are largely limited, and its effectiveness and tolerance by the patient are 
individual. In contrast, supplementation with neurotropic vitamins, which support the 
function of neurons and contribute to their protection and regeneration, represents 
a promising possibility for prevention and adjuvant therapy in these patients.

Key words: neurotropic vitamins, peripheral neuropathy, diabetes mellitus.

Diabetická neuropatie
Diabetická neuropatie (DN) představuje 

jednu z nejčastějších pozdních komplikací 

diabetu, a to nezávisle na jeho typu. Je rovněž 

významným rizikovým faktorem pro rozvoj 

syndromu diabetické nohy.

Prevalence DN v obecné populaci dia‑

betiků dosahuje dle aktuálních dat 10–50 %, 

dle některých autorů, v závislosti na délce 

trvání primárního onemocnění, i 90 % (1, 2, 3).

Dělení DN dle distribuce na subtypy – 

např.  distální symetrickou polyneuropatii 

(nejčastější forma DN postihující až 50 % dia‑

betiků), radikulopatie, mononeuropapie dia‑

betickou či kardiovaskulární autonomní neu‑

ropatii s příslušnou symptomatologií (Obr. 1) 
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Tab. 1.  Možné etiopatogenetické příčiny podílející se na rozvoji periferní neuropatie (výběr) (4)
Metabolické a endokrinní onemocnění
	� diabetes mellitus
	� thyreopatie

	� jaterní onemocnění, porfyrie
	� uremie, chronická dialýza

Nutriční faktory
	�malabsorpce, malnutrice 	� deficit neurotropních vitaminů

Toxické vlivy
	� alkohol
	� léčiva (viz Tab. 2)

	� arzen, olovo, rtuť, thalium
	� organofosfáty, pesticidy

Autoimunitní onemocnění 
	� Guillain-Barré syndrom
	� chronická zánětlivá demyelinizační neuropatie

	� kryoglobulinemie
	� vaskulitidy

Infekční onemocnění
	� herpetické viry
	� Ebstein-Barr virus
	� HIV-AIDS

	� Lymeská borelióza
	� záškrt

Systémová onemocnění pojiva
	� revmatoidní artritida
	� systémový lupus

	� sklerodermie

Paraneoplastické děje
	� karcinomy, solidní nádory 	� lymfom, mnohočetný myelom

Traumata
	� komprese nervu 	�mechanické poranění nervu

Vrozené vady
	� Charcot-Marie-Tooth choroba
	� Tangierská nemoc

	� Fabryho nemoc
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má svůj diagnostický i klinický význam (3). Pro 

potřeby tohoto sdělení je však klíčové dělení 

dle etiopatogeneze a charakteru postižení 

nervové tkáně.

Diabetická neuropatie představuje klinic‑

ky velmi heterogenní skupinu poruch posti‑

hujících nejen periferní, ale též autonomní 

nervová vlákna, a to včetně nervových vláken 

hlavových nervů. K tomu může dojít z důvodu 

axonální léze, tedy porušení neuronálního 

vlákna (axonální neuropatie), nebo z důvodu 

demyelinizačního procesu na této úrovni, kdy 

dochází k poruše vedení vzruchu nervovým 

vláknem (demyelinizační neuropatie). U pa

cientů s chronickou či závažnou neuropatií se 

tyto dva mechanismy nezřídka kdy kombinu‑

jí – v tomto případě pak hovoříme o neuropatii 

smíšené.

Přesto, že příčiny rozvoje DN nejsou do‑

posud jednoznačně známy, kromě samotné 

hyperglykemie a jí aktivované polyolové cesty, 

neenzymatické glykace makromolekul, včetně 

neuronálních proteinů, je to rovněž oxidační 

stres, zvýšení aktivity proteinkinázy C či po‑

rucha metabolismu esenciálních mastných 

kyselin (2). Diskutován je též význam negativ‑

ního vlivu hyperglykemie na nutrici neuronů 

prostřednictvím mikroangiopatie, a v nepo‑

slední řadě též negativní vliv farmakoterapie 

metforminem na deficit neurotropních vita‑

minů, zejm. pak vitaminu B12 – viz níže.

Diabetická neuropatie je obvykle stano‑

vována jako diagnóza per exclusionem, proto 

je jistě vhodné připomenout, že riziko rozvoje 

či progrese periferní neuropatie (PN) může být 

potencováno celou řadou dalších patologických 

stavů (Tab. 1) či užíváním řady léčiv (Tab. 2).

Některá z těchto léčiv poškozují neurony 

přímo, jiná vyvolávají imunitní reakci vedou‑

cí k zánětlivému poškození nervové tkáně 

na různých anatomických úrovních (4). Často 

o riziku rozvoje PN v důsledku neurotoxického 

působení léčiva rozhoduje jeho dávka kumu‑

lativní, nikoli jednorázové podání.

Symptomatologie DN je velmi pestrá. 

Do značné míry o jejím charakteru rozhodu‑

je míra a rozsah poškození nervové tkáně 

a zejm. typ postižených vláken s ohledem 

na jejich funkci (2, 5, 6). V případě poškození 

motorických vláken dochází často k oslabení 

svalové síly, respektive ke svalové slabosti. 

Při poškození senzitivních vláken pacienti 

popisují potíže typu parestezie (porucha 

smyslového vnímání, která se projevuje ja‑

ko brnění, mravenčení, svědění či pálení na 

kůži), alodynie (stav, kdy bolest vyvolá i pod‑

nět za normálních okolností nebolestivý) 

nebo dysestezie (poruchy vnímání dotyků) 

či úplnou ztrátu čití.

U  pacientů s  autonomní neuropatií se 

v  klinické praxi můžeme setkat například 

s potížemi typu poruchy pocení, ortostatické 

hypotenze, gastroparézy, poruchy evakua‑

ce močového měchýře či u mužů s erektilní 

dysfunkcí. 

Diagnostika DN se opírá zejména 

o anamnézu a klinická vyšetření vč. fyzikál‑

ního vyšetření, biochemické analýzy vzor‑

ku krve a elektromyografie. Cílem tohoto 

textu však není detailně popisovat proces 

diagnostiky PN, která vychází primárně ze 

vzájemné spolupráce mezi diabetologem 

a neurologem (2, 5).

S projevy DN je spojována též neuropa-

tická bolest (NB) přesahující svým charakte‑

rem a intenzitou výše uváděné symptomy. 

Její prevalence u diabetiků může přesahovat 

i více než 25 % (3, 7).

Farmakologická léčba DN, a zejm. pak 

NB, je do značné míry obtížná – její účinnost 

Obr. 1.  Subtypy diabetické neuropatie dle lokalizace (3; volně převzato)

a: distální symetrická polyneuropatie; b: radikulopatie; c: mononeuropatie; d: diabetická / kardiovaskulární auto-
nomní neuropatie
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i tolerance pacientem se do značné míry u jed‑

notlivých pacientů liší (5, 7).

Standardně používaná analgetika v tera‑

pii DN, resp. NB, nejsou často účinná. Potenciál 

nesteroidních antiflogistik typu ibuprofenu, 

naproxenu či indometacinu lze však využít 

v situaci, kdy se na rozvoji NB podílí zejména 

zánětlivá složka (5).

Přesto, že na nadnárodní úrovni neexistuje 

jednotný doporučený postup, jak přistupovat 

k farmakoterapii u pacientů s PN, nebo přes‑

něji s NB, do značné míry je farmakoterapeu‑

tická strategie v různých doporučeních blízká. 

Tabulka 3 uvádí v přehledu českou variantu 

farmakoterapeutické strategie u bolestivé 

polyneuropatie, a to včetně diabetické poly‑

neuropatie doprovázené periferní diabetickou 

neuropatickou bolestí.

Jako snahu o určité farmakoterapeutic‑

ké sjednocení lze vnímat metodické pokyny 

vydané Evropskou federací neurologických 

společností (EFNS; European Federation of 

Neurological Societies) již v roce 2006, kte‑

ré jsou průběžně aktualizovány dle principů 

medicíny založené na důkazech – naposledy 

v roce 2010 (8).

Mezi léčiva první volby indikovaná v tera‑

pii NB obecně patří antikonvulziva pregabalin 

a gabapentin, charakterem svého působení 

náležící mezi modulátory α2δ podjednotky 

kalciových kanálů, dále tricyklické antidepresi‑

vum amitriptylin a moderní duální antidepre‑

siva duloxetin a venlafaxin (tč. v tuzemsku 

indikace off‑label) náležící do skupiny selek-

tivních inhibitorů zpětného vychytávání 

serotoninu a noradrenalinu (1, 5). Druhou 

linii terapie pak představují opioidy vč. trama-

dolu, fentanylu, oxykodonu, tapentadolu 

a dalších.

V terapii neuropatie se rovněž můžeme 

setkat, dle zvažované etiologie onemocně‑

ní, mimo jiné s podáváním dalších antiepi‑

leptik (např.  lamotrigin, valproát), kortiko

steroidů, myorelaxancií či s topickou terapií 

kapsaicinem nebo lokálními anestetiky (1, 7). 

Specifickou molekulou je pak kyselina thiok-

tová, která je pro svůj významný antioxidační 

účinek indikovaná u pacientů právě s DN (indi‑

kace schválena pouze u diabetiků trpících dia‑

betickou polyneuropatií) (1, 2). Mimo jiné jsou 

této molekule připisovány pozitivní účinky ve 

smyslu zlepšení citlivosti buněk k inzulinu (9).

V případě adjuvantní terapie lze zvažovat 

i podávání rovněž antioxidačně působícího 

vitaminu E (tokoferol) či zejména neurotrop‑

ních vitaminů skupiny B (thiamin, pyridoxin, 

kobalamin), které přímo přispívají k fyziologic‑

ké funkci nervové tkáně, chrání ji a podporují 

její regeneraci.

Je‑li to možné, a příčina rozvoje neuro‑

patie je známa, je nutné symptomatickou 

terapii rozšířit o léčbu kauzální, tedy terapii 

potíží vedoucích k rozvoji poškození nervo‑

vé tkáně. V případě diabetiků, resp. DN, je to 

bezpochyby zlepšení kompenzace diabetu, 

ale též dyslipidemie a arteriální hypertenze 

(1), u alkoholiků abstinence od alkoholu (10), 

či u pacientů s klinicky významným deficitem 

neurotropních vitaminů jejich suplementace 

(10, 11). Nezřídka kdy se v klinické praxi může‑

me setkat i s diabetiky, u nichž se jednotlivé 

kauzální příčiny vzájemně kombinují, pak je 

nutné vhodným způsobem intervenovat vůči 

každé z nich.

Opomenuta by neměla být ani odborná 

rehabilitace pod vedením zkušeného fyzio‑

terapeuta (11).

Neurotropní vitaminy
Významnou roli v podpoře fyziologické 

funkce, ochraně a regeneraci nejen nervo‑

vé tkáně sehrávají tzv. neurotropní vitaminy, 

kam řadíme vitamin B1 (thiamin), vitamin 

B6 (pyridoxin) a vitamin B12 (kobalamin) (11). 

Základní informace o těchto vitaminech uvádí 

tabulka 4.

Neurotropní vitaminy jsou pro lidský or‑

ganismus esenciální. Pomineme‑li schopnost 

střevních bakterií syntetizovat tyto vitaminy, 

ne však v dostatečně velkém množství potřeb‑

ném pro zajištění potřeb lidského organismu, 

nelze opomenout fakt, že člověk není schopen 

sám neurotropní vitaminy syntetizovat a musí 

je proto přijímat v ideálním případě formou 

pestré vyvážené stravy. Zejména pak v pří‑

padě vitaminu B12 je důležité, aby součástí 

našeho jídelníčku byl dostatek kvalitních 

potravin živočišného původu (12, 13). Tento 

vitamin je totiž v rostlinné stravě přítomen jen 

ve velmi omezeném množství (např. luštěni‑

Tab. 2.  Léčiva s potenciálem neurotoxického působení na úrovni periferního nervového systému (výběr) (4)
Cytostatika
	� vinca-alkaloidy
	� taxany
	� deriváty platiny

	� chlorambucil
	� bortezomib

Imunosupresiva a antirevmatika
	� takrolimus
	� cyklosporin B

	� leflunomid

Antiinfektiva
	� fluorochinolony
	�metronidazol
	� kolistin 
	� tenofovir

	� nitrofurantoin
	� linezolid
	� isoniazid
	� etambutol

Léčiva používaná v léčbě kardiovaskulárních onemocnění
	� statiny a fibráty
	� inhibitory angiotenzin konvertujícího enzymu

	� amiodaron

Neuropsychotropní látky
	� amitriptylin1 	� fenytoin1

Varia
	� pyridoxin2 	� selen, zinek2

1: paradox – léčivo je též indikováno v terapii periferní neuropatie / neuropatické bolesti; 2: neurotoxicita je spoje-
na s dlouhodobým užíváním supraterapeutických dávek

Tab. 3.  Léčiva indikovaná v terapii neuropatické bolesti (výběr) (4, 5)
Léčiva 1. volby
	� pregabalin / gabapentin
	� duloxetin / venlafaxin

	� amitriptylin

Léčiva 2. volby
	� �tramadol samostatně nebo v kombinaci  
s paracetamolem

	� opioidy (morfin, fentanyl, oxykodon)

Léčiva 3. volby
	� karbamazepin
	� dextromethorfan

	� fenytoin
	� �kyselina thioktová (u bolestivé diabetické 
polyneuropatie)
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ny) a její výhradní konzumace tak nemůže 

v dostatečné míře pokrýt potřeby lidského 

organismu.

Význam neurotropních vitaminů a jejich 

přínos v oblasti podpory fyziologické funk-

ce, ochrany a regenerace nervové tkáně 

uvádí obrázek 2. Z faktů v něm uvedených 

vyplývá, že neurotropní vitaminy působí 

v synergii nejen v oblasti funkce neuronů, 

ale potlačují rovněž procesy přispívající 

k demyelinizaci nervových vláken. Díky 

tomu působí přímo proti základním 

patofyziologick ým mechanismům 

vedoucím k rozvoji neuropatie.

Thiamin zajišťuje energetické potřeby 

neuronů a  plní funkci lokálně antioxidač‑

ně působící látky (14). Pyridoxin podporuje 

syntézu neurotransmiterů (zejm. kyselina 

gama‑aminomáselná, serotonin, dopamin) 

nutných pro fyziologickou neuroinhibiční 

regulaci, společně s  thiaminem přispívají 

k inhibici nadměrného uvolňování, ve vyš‑

ších koncentracích neurotoxicky působící‑

ho, glutamátu (15). Významnou roli sehrává 

též pyridoxal-5‘-fosfát, bioaktivní metabolit 

pyridoxinu, v procesu glykogenolýzy i glu‑

koneogeneze (12). A konečně kobalamin, 

resp. jeho koenzymové aktivní formy methyl-

kobalamin a adenosylkobalamin vzniklé 

z jakékoli z jeho forem přijatých organismem, 

vč. kyanokobalaminu, podporuje syntézu 

myelinu, a tedy i udržení či regeneraci myeli‑

nových pochev nutných pro rychlé a správné 

šíření nervových vzruchů. Dále jsou tomuto 

vitaminu připisovány antiapoptotické účinky 

a schopnost upregulace některých neurotro‑

fických faktorů (16).

Tab. 4.  Neurotropní vitaminy – základní informace (12, 13)
Vitamin Zdroj Funkce

(zásoba organismu)
Projev deficitu Doporučená denní dávka

-
Obvyklá  
terapeutická dávka

B1

(thiamin)
	� pivovarské kvasnice;
	� luštěniny (fazole, sója);
	� ovesné vločky
	�mléko a ml. výrobky

	� �energetický metabolismus 
(sacharidy a mastné 
kyseliny)
	� �podpora funkce nervového 
systému

(4–10 dnů)

	� nechutenství
	� celková únava a slabost 
	� nespavost 
	� �nesoustředěnost, deprese, 
halucinace 
	� �poruchy vodního 
hospodářství
	� avitaminóza: beri-beri

1,1 mg
-
50–150 mg

B6

(pyridoxin)
	�mléko a ml. výrobky
	� vejce
	� vnitřnosti
	� luštěniny
	� zelený salát
	� cereálie

	� �koenzym transamináz  
a dekarboxyláz
	�metabolismus aminokyselin
	� tvorba hemu 
	� odbourávání glykogenu
	� �podpora funkce nervového 
systému

(2–6 týdnů)

	� �(často v kombinaci  
s deficitem dalších  
vitaminů skupiny B)
	� �nauzea, zvracení, ztráta 
chuti k jídlu 
	� �dermatitida  
a konjunktivitida 
	� �u dětí zpomalení 
psychomotorického vývoje 
	� �zvýšená neuromuskulární 
dráždivost
	� svalová slabost
	� �anémie (kombinovaný 
deficit)

1,4 mg
-
10–400 mg

B12

(kobalamin;
forma obsažená v HVLP: 
kyanokobalamin)

	�maso
	� vnitřnosti
	� vejce
	�mléko a ml. výrobky
	� luštěniny (v omezené míře)

	� �metabolismus mastných 
kyselin
	� �syntéza aminokyselin, 
nukleových kyselin a hemu
	� erytropoéza
	� �podpora funkce nervového 
systému

(2–5 let)

	� periferní neuropatie
	� �pokles kognitivních funkcí  
a depresivita
	� perniciózní anemie 
	� omezení růstu 
	� glositida

2,5 µg  
-
1 000 µg 

HVLP: hromadně vyráběný léčivý přípravek
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Obr. 2.  Vliv neurotropních vitaminů na podporu fyziologické funkce, ochrany a regenerace nervové tkáně
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Projevy deficitu neurotropních vitaminů, 

které mohou mít pro lidské zdraví významný 

klinický dopad, byly již popsány v tabulce 4. 

Velmi důležité je však upozornit na to, že se 

v klinické praxi můžeme, díky vzájemné pro‑

vázanosti těchto vitaminů v řadě biochemic‑

kých procesů, setkat častěji s polydeficitem, 

nikoli izolovanou hypovitaminózou kterého‑

koli z těchto vitaminů (13).

Mírná hypovitaminóza může být dopro‑

vázena spíše nespecifickými symptomy, jako 

je např. únava, podrážděnost či celková 

slabost, a posléze, při prohloubení defici‑

tu, jsou následně manifestovány pro danou 

hypovitaminózu více specifické symptomy 

(12, 13). V případě thiaminu je to např. ne-

soustředěnost, úzkost až depresivita. 

U pacientů s klinicky významným deficitem 

pyridoxinu se můžeme setkat se svalovou 

slabostí, ztrátou chuti k jídlu či dermati-

tidou. A konečně, v případě kobalaminu 

to jsou nejen neurologické projevy (zejm. 

parestezie, dysestezie) karence tohoto vi‑

taminu, ale rovněž potíže psychiatrického 

charakteru (např. deprese a oslabení kogni‑

tivních funkcí), megaloblastová perniciózní 

anémie či glositida.

Jak ukázala klinická praxe a potvrdily čet‑

né studie, i jedinci žijící v průmyslově vyspě‑

lých zemích s dobrou dostupností širokého 

spektra potravin mohou být ohroženi klinicky 

významnou hypovitaminózou vitaminů skupi‑

ny B, zejm. pak kobalaminu. I v České republice 

žije celá řada subpopulací jedinců/pacientů, 

kteří jsou tímto deficitem ohroženi více, než 

jiní (12, 17). Přehled vybraných skupin osob 

ohrožených deficitem, zejm. kobalaminu, 

uvádí tabulka 5.

Velký význam v této souvislosti sehrává 

zejm. dostupnost a vstřebatelnost kobala‑

minu. Přesto, že jeho zásoba v těle (játra >> 

svalovina) může pokrýt dle různých autorů 

2–5 let potřeb lidského organismu, v důsled‑

ku stárnutí a zejm. přítomnosti různých rizi‑

kových faktorů (malabsorpce, onemocnění, 

medikace či stravovací návyky) se může deficit 

kobalaminu rozvinout a nabýt klinických roz‑

měrů (Tab. 4) (12, 17). V takovém případě je pak 

nutná jeho suplementace.

Saturace potřeb organismu a suplemen‑

tace kobalaminu, resp. kyanokobalaminu 

(forma vitaminu B12 obsažená v tuzemsku 

registrovaných hromadně vyráběných 

léčivých přípravcích), by měla být v klinické 

praxi realizována formou registrovaných léči‑

vých přípravků, u nichž je garantován obsah 

léčivé látky, resp. v tomto případě kobalami‑

nu / neurotropních vitaminů, jejich účinnost 

i bezpečnost. Naproti tomu suplementace 

jakékoli látky z důvodu jejího klinického ne‑

dostatku v organismu nemá být nikdy realizo‑

vána prostřednictvím doplňků stravy, u nichž 

tyto garance ze strany Státního ústavu pro 

kontrolu léčiv chybí.

Aby mohl být účinek kobalaminu 

v organismu plně rozvinut, je nezbytně 

nutné, aby došlo k  jeho dostatečnému 

vstřebání. Zjednodušeně lze, pro potřeby 

tohoto sdělení, proces absorpce a distribuce 

kobalaminu popsat tak, že za fyziologických 

okolností je kobalamin, který se naváže na 

tzv. vnitřní faktor produkovaný parietálními 

buňkami žaludeční sliznice, vstřebáván v ter‑

minálním ileu prostřednictvím cubilinových 

receptorů. Zde je kobalamin uvolněn z vaz‑

by na vnitřní faktor a následně, po vazbě na 

transkobalamin, transportován do jater (zá‑

soba dle různých autorů 2–5 mg), a poté do 

dalších tkání (9, 12).

Přesto, že je tento proces velmi efektivní, 

je možné takto vstřebat maximálně 2,5 µg 

kobalaminu na porci (9, 12). Absorpce formou 

aktivního transportu popsaného výše však 

může být významně snížena v důsledku řady 

onemocnění gastrointestinálního traktu či 

např. farmakoterapie (Tab. 5).

Velmi významnou roli v tomto kontex‑

tu sehrávají léčiva ze skupiny inhibitorů 

protonové pumpy, jejichž preskripce za 

posledních 20 let významně, až 14násobně, 

vrostla. V souvislosti s  jejich chronickým 

užíváním dochází k navození protrahované 

hypacidity, která může být příčinou omezení 

schopnosti odštěpení kobalaminu z vazby 

na proteiny přijaté společně s potravou (18). 

Zároveň může docházet k bakteriálnímu 

přerůstání (zvýšená utilizace kobalaminu 

střevními bakteriemi), které negativně při‑

spívá k rozvoji deficitu kobalaminu v  lid‑

ském organismu.

Bezpochyby ještě významnější je role 

metforminu v rozvoji deficitu kobala-

minu u  diabetiků dlouhodobě léčených 

tímto léčivem (19). Jak vyplývá ze studie 

Association of Vitamin B12  Deficiency and 

Metformin Use in Patients with Type 2 Diabetes 

Tab. 5.  Přehled vybraných skupin osob ohrožených deficitem, zejm. kobalaminu (12, 17)
Senioři
	� �maldigesce a malabsorpce z důvodu mj. poruchy prokrvení splanchniku a přítomnosti atrofické 
gastritidy

Pacienti s chronickým gastrointestinálním onemocněním
	� atrofická gastritida
	� celiakie
	� idiopatické střevní záněty
	� syndrom dráždivého tračníku

	� bariatrické výkony
	� stav po resekci terminálního ilea
	� �chronická infekční onemocnění 
gastrointestinálního trakt vč. parazitárních aj.

Pacienti s chronickým jaterním či renálním onemocněním a pacienti dialyzovaní
Pacienti užívající některá léčiva 
	�metformin
	� inhibitory protonové pumpy
	� aminosalicyláty

	� �hormonální antikoncepce, zejm. s obsahem 
estrogenů
	� isoniazid

Nutrice
	�malnutrice
	� veganství

	� konzumace alkoholu 
	� nadměrný příjem sacharidů

Varia
	� Imerslund-Gräsbeck syndrom
	� deficit transkobalaminu

	� funkční nedostatečnost vnitřního faktoru

Tab. 6.  Saturace kobalaminu ve formě perorálně podávaného léčivého přípravku – Dávkový režim (24) 
Zahájení terapie – saturace 
(1.–8. týden)
1 000 µg p. o. 1× denně

Pokračovací terapie – suplementace 
(9.–52. týden)
1 000 µg nebo 2 000 µg p. o. 1× týdně
dle sérové koncentrace z doby saturace

Pacienti užívající některá léčiva 
	� pacient s hodnotami 211–281 pg/ml: 2 000 µg  p. o. 1× týdně 
	� pacient s hodnotami 281–380 pg/ml: 2 000 µg p. o. 1× týdně a verifikovat hodnoty do 26. týdne 
	� každý pacient, který dosáhne hodnoty 380 pg/ml: 1 000 µg p. o. 1× týdně 
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publikované již v  roce 2014 v  Journal of 

Korean Medical Science (20), deficitem koba‑

laminu jsou významně více ohroženi zejména 

diabetici léčení metforminem v dávce vyšší 

než 1 g/den po dobu delší než 4 roky. V této 

souvislosti dokonce vydala Americká diabe‑

tologická asociace doporučení obecné pova‑

hy, aby u pacientů léčených metforminem 

po dobu delší než 4 roky bylo provádě-

no screeningové stanovení kobalaminu 

v organismu (21). V českých odborných 

guidelines však toto doporučení prozatím 

chybí. V obecném slova smyslu se s ním 

ale můžeme setkat např. na webových 

stránkách Státního zdravotního ústavu, 

kde byl v roce 2022 publikován text upozor‑

ňující na „Možnost nedostatku vitaminu B12 

u diabetiků používaných glucophage (met‑

formin)“ (22).

K rozvoji deficitu kobalaminu v důsledku 

chronického užívání metforminu přispívá 

celá řada faktorů. Kromě bakteriálního pře‑

růstání mezi ně řadíme např. snížení sekrece 

vnitřního faktoru parietálními buňkami, změ‑

nu motility tenkého střeva, změnu schopnos‑

ti vazby komplexu vnitřního faktoru a kobala‑

minu na cubilinové receptory v terminálním 

ileu nebo nadměrnou kumulaci kobalaminu 

v játrech (23).

V případě, že dochází k selhání vstřebává‑

ní kobalaminu prostřednictvím, sice velmi 

efektivního, ale saturabilního, aktivního 

transportu, je vhodné zvažovat jiné způsoby 

absorpce tohoto vitaminu z gastrointesti‑

nálního traktu. Je jím pasivní difuze na 

úrovni celého gastrointestinálního traktu. 

Tento proces, je sice jen málo efektivní – 

takto se vstřebá maximálně 1–2 % podané 

dávky, ale není významně limitován přítom‑

ností specifických látek či struktur na úrovni 

gastrointestinálního traktu (9). Podmínkou 

je však podání dostatečně vysoké dávky 

kobalaminu, v tomto případě ve výši obvyk‑

le až 1 000 µg (24).

Je‑li v klinické praxi zvažována suplemen‑

tace kobalaminu, ať už samostatně či společně 

s ostatními neurotropními vitaminy, je ne‑

zbytně nutné pro úspěšnost její realizace 

zajistit podání kvalitního přípravku (regist‑

rovaný léčivý přípravek) ve správné lékové 

formě (intramuskulární či perorální podání 

dle závažnosti deficitu a klinického stavu 

pacienta) obsahující dostatečnou dávku 

kobalaminu (až 1 000 µg/den), resp. všech 

neurotropních vitaminů (9).

Historicky zakořeněné podávání kobala-

minu ve formě intramuskulárních injekcí je 

vhodné zejména u kriticky nemocných pacien‑

tů či pacientů s výrazným deficitem kobalami‑

nu, a to alespoň v počáteční fázi saturace, jinak 

lze zvážit perorální podání kobalaminu v do‑

statečné dávce, jejíž účinnost je dle klinických 

studií srovnatelná s aplikací parenterální (24).

Otázka volby dávkového schématu a způ‑

sobu podávání se dle různých doporučení 

může lišit. Dávkový režim určený k saturaci 

kobalaminu formou intramuskulárních injekcí 

je v běžné praxi velmi dobře znám a popsán 

i u jednotlivých v tuzemsku registrovaných 

léčivých přípravků. Naproti tomu v případě 

perorální suplementace kobalaminu je tato 

otázka stále otevřená.

Vhodné doporučení (Tab. 6) nabízí studie 

Oral versus intramuscular administration of 

vitamin B12 deficiency in primary care a prag‑

matic randomised, non‑inferiority clinical 

trial (OB12) uveřejněná v roce 2020 v ame‑

rickém odborném periodiku BMJ Open 

(24), s  jejímiž závěry se ztotožňuje i  řada 

tuzemských odborných autorit z  oblasti 

vnitřního lékařství, diabetologie a  gast‑

roenterologie.

V závěru této kapitoly je nutné rovněž 

připomenout několik klíčových informací 

z oblasti bezpečnosti suplementační terapie 

neurotropními vitaminy. Inspirací nám pro 

tuto podkapitolu mohou být údaje uvedené 

v Souhrnu údajů o léčivém přípravku – ty shr‑

nuje tabulka 7.

Závěr
Diabetická neuropatie, zejm. pokud je do‑

provázena NB, velmi významně snižuje kva‑

litu života postiženého, přináší mu značné 

limitace a rizika, z nichž nejvýznamnější 

je v  případě diabetické symetrické 

polyneuropatie syndrom diabetické 

nohy či v  případě kardiovaskulární 

autonomní neuropatie zvýšení rizika 

kardiovaskulární mortality. Cílem zdra‑

votní péče je proto předcházet rozvoji 

a progresi tohoto onemocnění, a to díky 

jejímu včasnému rozpoznání a zahájení od‑

povídajících, nejen farmakoterapeutických, 

opatření – vč. těsné kompenzace glykemie.

V  současnosti nemáme k  dispozici 

kauzální terapii DN. Vzhledem k obvyklé 

neúčinnosti klasických analgetik v symp‑

tomatické terapii NB jsou v terapii tohoto 

typu bolesti, i dalších symptomů DN, po‑

užívána léčiva z  jiných lékových skupin. 

Patří mezi ně antikonvulziva (gabapentin 

a pregabalin), případě tricyklická (amitrip‑

tylin) či zejména moderní duální antidepre‑

siva (duloxetin). Chronické terapii DN opioidy 

(tramadol, tapentadol, oxykodon aj.) je však 

vhodné, vzhledem k potenciálu jejich NÚ, 

se vyhnout.

V souvislosti s farmakoterapií je však nut‑

né kromě pozvolné titrace dávky v závislosti 

na terapeutickém účinku a toleranci léčby 

pacientem respektovat i možné kontraindi‑

kace, rizika lékových interakcí či specifická 

opatření spojená s  jejich užíváním. Nelze 

opomenout ani fakt, že některá léčiva přímo 

vykazují neurotoxický potenciál, který se 

následně manifestuje mj. v podobě neu‑

ropatie.

Tab. 7.  Bezpečnost suplementace neurotropních vitaminů z pohledu informací uvedených v souhrnu 
údajů o léčivých přípravcích registrovaných v České republice (9) 
Kontraindikace
	� hypersenzitivita
	� �na našem trhu dostupné p. o. HVLP: děti a dospívající do 18 let věku (mimo OTC NeuroMax®; indikace 
od 4 let věku)

Zvláštní upozornění a opatření pro použití
	� u pacientů trpících psoriázou může kobalamin zhoršit kožní projevy 
	� není vhodné podávat u pacientů s nádorovým onemocněním

Interakce s jinými léčivými přípravky a jiné formy interakce
	� pyridoxin: snížení terapeutického účinku L-DOPA
	� karbidopa, isoniazid, penicilamin, furosemid: deplece/snížení účinnosti pyridoxinu, případně thiaminu

Nežádoucí účinky
	� v některých případech může dojít k rozvoji alergické reakce
	� v ojedinělých případech pocení, zrychlení srdeční frekvence, výskyt akné

HVLP: hromadně vyráběný léčivý přípravek; OTC: volně prodejný léčivý přípravek (Over-the-counter)
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V této souvislosti může být lékařům ná‑

pomocen i farmaceut. Díky správně nasta‑

vené spolupráci tak mohou oba zdravotníci 

významně přispět k racionalizaci, účinnosti 

a bezpečnosti farmakoterapie nejen paci‑

entů s DN.

Na úplný závěr pak lze připomenout mož‑

ný přínos suplementace neurotropních vita‑

minů v prevenci i adjuvantní léčbě pacientů 

trpících DN, zejm. pak těch, kteří jsou jejich de‑

ficitem ohroženi nebo jím již trpí. Neurotropní 

vitaminy nejsou spojovány s žádnými klinicky 

závažnými lékovými interakcemi či nežádou‑

cími účinky, ale naopak fyziologicky přispívají 

k fungování, ochraně a regeneraci nervové 

tkáně. I proto lze jejich účinek, oproti v terapii 

DN indikované kyselině thioktové, považovat 

na úrovni nervového systému za více spe‑

cifický a komplexní. Určitou překážku však 

představuje absence úhrady suplementační 

terapie neurotropními vitaminy z prostředků 

veřejného zdravotního pojištění, což může být 

u některých pacientů limitujícím faktorem pro 

akceptaci takového způsobu léčby.
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FARMAKOTERAPIE AKTUÁLNĚ
Jak kyanokobalamin se svými druhy diabetickou neuropatii zkrotili aneb význam neurotropních vitaminů v prevenci a adjuvantní terapii diabetické neuropatie pohledem farmaceuta
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