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LOKALNI ANESTETIKA A SVODNA ANESTEZIE

Dokonceni z minulého ¢isla FI

Neuroaxialni (centralni, mi$ni) blokady

Lokalni anestetikum (LA) se aplikuje k misnim strukturam, a podle
mista aplikace rozliujeme anestezii subarachnoidalni (slangové
spinalni) a epiduralni®?/. Obé metody maji spole¢né to, ze ovliviiuji
velkou ¢ast téla a mohou zpusobit i vyznamné obéhové reakce. Pfi-
prava k nim i monitorace pacienta je proto stejnd, jako u celkové
anestezie. Ke kontraindikacim kromé obecnych, které jsou shodné
s ostatnimi typy anestezie (zndma alergie na pouzité latky, infekce
v misté vpichu, absence vybaveni na fe$eni komplikaci a znalost
jeho pouzivani), patfi i sepse, poruchy hemokoagulace vcetné
iatrogennich, hypovolemie pacienta, stendza aorty a spise z forenz-
nich divodd i nékterd neurologickda onemocnéni (sclerosis multi-
plex). Pfi zvazovani pouziti metody je vhodné brat v Gvahu i délku
a rozsah operace. Spole¢né maji i to, Ze privodnim znakem je hy-
potenze, ktera je zapri¢inéna blokiadou sympatickych vegetativ-
nich vldken. V ¢em se obé metody lisi je zptisob provedeni, nastup
u¢inku a mnozstvi pouzitého anestetika.

Subarachnoiddlni blokdda znamena podani LA punkci vaku plen
pfimo k nervovym strukturdm. Proniknuti do spravné oblasti je
jasné dano odkapavdnim mozkomisniho moku (MMM) z jehly
a volnou aspiraci. Podéva se vét$inou 2 — 4 ml dlouhodobé piiso-
biciho anestetika (0,5 % bupivakainu), nékdy s ptidavkem cistého
morfinu (do 0,25 mg). Nastup je rychly (do 5 minut), firemni pti-
pravky s obsahem glukézy maji vétsi hustotu nez MMM, a proto
polohovanim pacienta lze caste¢né ovlivnit rozsah a lateralizaci
blokady. Blokovény jsou vSechny nervové funkce, tj. je i dobra
svalové relaxace. Mezi nevyhody patii omezeni na bederni oblast
(punkce pod michou, ktera u dospélého ¢lovéka konéi u 1. beder-
niho obratle), to, Ze se nepouzivéa katetrova technika, takze trvani
anestezie je omezeno délkou u¢inku LA (u 0,5% bupivakainu max.
4 hodiny), a riziko popunk¢nich bolesti hlavy. Ty vznikaji tim, Ze
po punkci se otvor ve vaku plen neuzavie a unika tudy MMM. To
vede k likvorové hypotenzi, ktera se projevi pti posazeni ¢i posta-
veni pacientt krutou bolesti vyzatujici ze $ije do frontalni oblasti,
C¢asto spojenou s nauzeou, zvracenim nékdy i prechodnou ztratou
zraku ¢i sluchu. Pro omezeni rizika se pouzivaji co nejtenci jehly
se specialnim atraumatickym hrotem a pacientiim se doporucuje
12 - 24 hodin po punkci nevstavat. Léc¢ba staci nejcastéji konzerva-
tivni: nevstavat, dostatek tekutin, kofein, béZna analgetika. Pfi neu-
stupujicich potizich se pouziva takzvana krevni zéplata: epiduralné
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se nad pavodni otvor punkce podd 10 - 20 ml sterilné odebrané
krve od pacienta.

Epidurdlni blokdda znamend podéni LA do epiduralniho prostoru,
ktery je mezi sténou patefniho kanalu a mi$nimi obaly. Prostor obsa-
huje fidké tukové vazivo a vendzni plexy. Vyhodou epiduralni anal-
gezie je to, Ze neni omezena jen na bederni oblast, ale da se podat od
sakralni oblasti az po cervikalni oblast, ackoliv nej¢astéjsi je bederni
(pro operaci i poopera¢ni analgezii) a hrudni ptistup (vét§inou pouze
pro analgezii). Dal$i vyhodou je moZnost ponechani katetru v epidu-
ralnim prostoru pro pokracujici anestezii ¢i analgezii. Detekce epidu-
rélniho prostoru je jen nepiima. Pouzivaji se specidlni Tuohyho jehly,
které maji hrot upraveny tak, aby sméfoval pii zavadéni katetru kra-
nialné. Metoda visuté kapky vyuziva toho, ze v epiduralnim prostoru
je podtlak, ktery se tam prenasi z pleuralniho prostoru. Pfed posled-
nim pevnym odporem priiniku jehly (ligamentum flavum) se z jehly
vytdhne mandrén a do hubice jehly se zavési ze stfikacky tenkou
jehlou kapka. Ta po priniku do epidurdlniho prostoru vsdkne do-
vnitf. Nyni se spiSe pouzivd metoda ztraty odporu: misto kapky se na
jehlu nasadi specidlni stiikacka s malym odporem na pistu naplnéna
vodou nebo vzduchem. Proniknuti do epidurélniho prostoru je signa-
lizovano nahlym poklesem odporu na pistu. Nastup uc¢inku je pomaly,
asi 15 - 20 minut a mnozstvi pouzitého anestetika relativné velké,
vétsinou 14 - 20 ml. To s sebou nese dvé rizika: pfi nechténém podani
subarachnoidalné hrozi totalni mi$ni blokdda s hypotenzi, bradykar-
dii a zastavou dychani, pfi intravazalnim podani pak toxicka reakce.
Proto se celkova davka nepodévd najednou, ale nejprve se podd tes-
tovaci davka a teprve po bezproblémovych 2 - 3 minutéch frakcio-
nované zbytek. Pti epiduralni anestezii nebyvaji postizeny vSechny
nervové funkce stejné. Vzdy je pfitomna blokdda sympatiku a je po-
tla¢eno vnimani bolesti, chladu a tepla, uZ méné pocit tlaku a nejméné
motorickd funkce. Je vhodné na to pacienty upozornit. Nékdy se této
vlastnosti vyuziva v 1é¢bé bolesti, kdy pti pouziti LA v nizké koncent-
raci Casto s pridavkem morfinu ¢i sufentanilu je zachovana normalni
hybnost, ale potlaceno vnimani bolesti. Typicky se tento postup vyu-
ziva v porodnické analgezii ¢i 1é¢bé bolesti po operaci.

Specidlnim typem epiduralni blokady je kaudélni blokdda pouzi-
vana pro periopera¢ni analgezii u déti: LA se podé do epiduralniho
prostoru oby¢ejnou jehlou a stéika¢kou cestou hiatus sacralis. Pro-
toZze tukové vazivo je u déti velmi fidké, Ize touto cestou zavést spe-
cialni katetr aZ k hrudni oblasti.
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Tabulka 1. Minimalni intervaly podani léki pied a po provedeni neuroaxialni blokady'!/

Acetylsalicylova kyselina do 150 mg bez omezeni

Standardni heparin 4 hodiny
Nizkomolekularni hepariny (profylakt. ddvka) 12 hodin
Warfarin 5dni (INR < 1,2)

Protidestickové latky:

klopidogrel 7 dni
tiklopidin 14 dni
abiximax 1-2dny
eptifibatid 4 - 8 hodin
prasugrel 7 - 10 dni
tikaglerol 3 -5dni

Trombinové inhibitory:

dabigatran

rivaroxaban 48 hod.
apixaban 48 hod.
Fondaparinux 36 hod.
Trombolyza

Neuroaxialni anestezie a 1éky ovliviiujici hemokoagulaci

Vzhledem k riziku vzniku spindlniho hematomu (viz déle) je tieba
dodrzet bezpec¢ny ¢asovy interval od podani 1ékt ovliviujicich ko-
agulaci a naslednou manipulaci s katetrem. Kromé vlastni punkce
plati stejna pravidla i pro vytaZeni epiduralniho katetru. Az jedna
tfetina epidurdlnich hematomu vznika pravé az po extrakci katetrt
pro kontinualni epiduralni analgezii.

Znamky spinalniho hematomu jsou pretrvavajici motoricka blo-
kada ¢i anestezie pres standardni dobu ucinku, bolest v zadech
nebo vystrelujici podél dermatomu. Diagnéza je pomoci CT ¢i
magnetické rezonance a jedina l1é¢ba je urgentni chirurgickd de-
komprese optimalné do 8 hodin od vzniku ptiznaki. Po 14 hodi-
ndch je neurologické poskozeni zpravidla nevratné'!/.

Dalsi zavazné komplikace neuroaxialnich metod jsou epiduralni
absces a syndrom arteria spinalis. Spinalni absces se vyviji rela-
tivné pomalu s priznaky lokélni a radikuldrni bolesti, slabosti, po-
ruchy ¢iti a inkontinenci moci a stolice. Syndrom arteria spinalis

anterior neni typickou komplikaci neuroaxialni anestezie. Prici-
nou je to, Ze micha je priblizné ze dvou tfetin zasobena okysli¢enou

48-96 hod. (pri kreat. clearence <50 ml/min)

neni znamo, blokada se obecné nedoporucuje

bez omezeni
1 hodina
2 - 4 hodiny

bez doporuceni

bez doporuceni
bez doporuceni
mésic
meésic
bez doporuceni
bez doporuceni

6 hod.
bez doporuceni
bez doporuceni

6 hod. (12 po vytazeni katetru)

10 dni

krvi relativné tenkou arteria spinalis anterior. Pti poklesu krevniho
tlaku, poloze pacienta vedouci k jejimu ztZeni ¢i nahlém hyperkoa-
gula¢nim stavu dojde k mi$ni ischemii. Pfiznaky odpovidaji trans-
verzalni misni 1ézi, progn6za nebyva dobra.

Zavér

Metody lokoregionalni anestezie v soucasnosti zazivaji v periope-
ra¢ni pédi i 1é¢bé bolesti boom s tim, jak se zvysila dostupnost ul-
trazvuku. Pri znalosti farmakologie jednotlivych latek a dodrzo-
vani spravné praxe jde o postupy uc¢inné s minimem komplikaci.
Je tfeba si uvédomit, Ze nastup anestezie nastdva vzdy az po urcité
dob¢, dostate¢né dlouho pockat a ovéfit si mirnou stimulaci, Ze ane-
stezie jiz nastoupila. Zbyte¢ny spéch a nedostatek komunikace s pa-
cientem mohou diskreditovat i tu nejlepsi metodu.
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DEXTROMETHORFAN - ZNEUZIVANI A ZMENA ZPUSOBU VYDEJE

Prevzato ze Zpravodaje nezddouci ticinky léciv 3/2017

Dextromethorfan (DXM) je D-isomer levorfanolu (derivatu mor-
finu). Patfi mezi opioidy, u nichZ se vyuziva centrdlni antitusicky
efekt zprostfedkovany ptsobenim DXM na sigma opioidni recep-
tory v prodlouzené mise.

Lécivé pripravky obsahujici DXM jsou v doporuceném davko-

vani (jednotliva davka maximalné 30 mg, denni ddvka maximalné
120 mg) indikovany k symptomatické 1écbé suchého, drazdivého

FI . Cislo 4/2018

a neproduktivniho kasle u déti, dospivajicich a dospélych. V pti-
padé, Ze jsou uzivany v doporuc¢eném davkovani, predstavuji bez-
pe¢né antitusikum, které ve srovnani s morfinem neptsobi analge-
ticky ani neovliviiuje dechové centrum.

Ve vysokych davkach ptisobi DXM a jeho metabolit dextrorfan
jako antagonista NMDA receptort, slaby agonista mi opioidnich
receptortl a ma afinitu k serotoninovym receptortim.



Dle literarnich zdrojt jednorazové poziti 100-400 mg DXM ptisobi
leh¢i az stfedné tézkou intoxikaci projevujici se euforii, nekontro-
lovatelnym smichem, excitaci, mydridzou, nystagmem, pocenim,
nauzeou a zvracenim. Pti poziti ddvky 400-600 mg jsou v klinic-
kém obraze halucinace, zkreslené vnimani reality, ataxie, zaseky
v chuizi, agitovanost nebo extrémni somnolence. Poziti davky 600-
1500 mg zvyrazni disociativni psychoticky stav, projevi se paranoia,
kéma a smrt.

Riziko zneuzivani a zavislosti nebylo v dobé uvedeni pripravkii
s DXM na &esky trh zaznamendno v praxi. SUKL viak zacal dostd-
vat hldSeni o0 mozném riziku zneuzivani monokomponentnich lé-
¢ivych pripravka v pevnych lékovych forméch pro halucinogenni
ucely v CR od r. 2015, prevazné u vékové skupiny dospivajicich
a mladsich dospélych, postupné ve stale vétsim rozsahu.

Nejdtiv prichdzela hldSeni od nezdravotnickych pracovniki
(rodice déti, pedagogové, metodici prevence, protidrogovi koordi-
nétori, policie). S ohledem na obtiZnost detekovani pfipadd zneu-
zivani u volné prodejnych 1éc¢ivych pripravki zdravotnickymi pra-
covniky zacal SUKL spolupracovat s psychiatrickymi pracovisti
a s Toxikologickym informaénim stfediskem, které provozuje kon-
zultaéni linku tykajici se intoxikaci pro zdravotnické i nezdravot-
nické pracovniky.

V roce 2015 obdrzel SUKL 2 hlasent, v roce 2016 10 hldeni, béhem
roku 2017 postupné 101 hlaeni. V sou¢asné dobé tedy SUKL evi-
duje celkem 113 prfipadfi podezieni na zdvazné nezadouci ucinky
spojené se zneuzitim/zneuZzivanim téchto pfipravki.

Z hlageni nezadoucich uéinku je patrné, Ze zneuzivajici jsou pre-
vazné dospivajici a mladi dospéli, dal$i méné pocetnou skupi-
nou jsou psychiatri¢ti pacienti. V. mnoha pripadech je popiso-
vano opakované zneuzivani, nékdy se vznikem zavislosti, jiné
pripady se tykaji spole¢ného zneuzivani celou skupinou dospiva-
jicich. V nékterych ptipadech je hlasenym nezadoucim ucinkem
Zivot ohrozujici stav, ¢astym diisledkem je hospitalizace. Kromé
pouziti 1é¢ivych piipravkii obsahujicich DXM jako halucinogenu
jsou zaznamendny dal$i okruhy problémi v zdravotni péci: pro-
blém samolécby depresivnich stavii, zvysené riziko interakci, pri-
pady zavislosti a syndromu z vysazeni, riziko poskozeni pacienta

nevhodnou lé¢bou pfi nezjisténém zneuzivani lé¢ivych pripravki
obsahujicich DXM, projevy bromizmu pfi dlouhodobém uzivéni
vysokych davek.

V r. 2016 pri evropském hodnoceni bezpeénosti pro ptipravky ob-
sahujici DXM (PSUSA/00001009/201511) bylo riziko zneuzivani
u vékové skupiny dospivajicich a mladsich dospélych potvrzeno
jako celoevropsky problém. Drzitelé rozhodnuti o registraci mono-
komponentnich pripravki obsahujicich DXM maji povinnost ho
sledovat a aktualizovat bod 4.4 SPC. Harmonizovat zptsob vydeje
celoevropsky v$ak nebylo mozné, zptsob vydeje je v ¢lenskych sta-
tech EU povazovan za narodni zalezZitost, a je tedy v kompetenci
narodnich regula¢nich autorit.

V CR jsou nyni registroviny monokomponentni (obsahujici pouze
1é¢ivou latku DXM) i polykomponentni (obsahujici kromé DXM
i dalgi1é¢ivé latky) 1é¢ivé pripravky s obsahem DXM, v pevnych 1é-
kovych formach (tablety, pastilky) i v tekutych lékovych formach
(sirup, peroralni roztok).

Protoze zavazné piipady zneuzivani v CR byly zaznamenany u mo-
nokomponentnich pripravka obsahujicich DXM v pevné 1ékové
formé (tablety, pastilky) ve znaéném rozsahu, SUKL od 15.8.2017
zavedl zménu zpiisob vydeje u téchto pripravki: Stopex na suchy
kagel 30 mg tablety a Meddex Vicks pastilky na suchy kagel
s medem, které mohou byt nadédle vydavany pouze na lékarsky
predpis.

U ostatnich Ié¢ivych pripravka s DXM nebyla dosud zaznamenana
hldgeni zneuzivani. Av$ak v pfipadé, kdy jsou nyni monokompo-
nentni pripravky obsahujici DXM v pevné lékové formé dostupné
pouze v rezimu vydeje na lékafsky predpis, neni mozné vyloucit
zneuzivani a vznik zévislosti i u ostatnich pfipravkti s DXM, nyni
vydavanych bez lékatského predpisu. Proto SUKL zahdjil prehod-
noceni mozného rizika zneuzivani i u téchto pripravki.

Zaddme lékate o opatrnost pii preskripci piipravki s obsahem
DXM mladistvym a mlad$im dospélym a o nahlaseni pripadi zne-
uzivani piipravka s DXM, se kterymi by se setkali ve své klinické
praxi.
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METFORMIN - ROZSIRENI INDIKACE A DOTAZNIK
V SOUVISLOSTI S NEZADOUCIM UCINKEM LAKTATOVA ACIDOZA

Pievzato ze Zpravodaje nezddouci iicinky léciv 3/2017

Metformin, samostatné nebo v kombinaci s jinymi 1é¢ivy, se pova-
Zuje za prvni volbu pti lé¢bé diabetes mellitus typu 2 a je Siroce uzi-
vany v celé Evropské unii.

Béhem pravidelného hodnoceni bezpeénosti pfipravka obsahu-
jicich metformin se ukdzaly rozdily v doporucdenich pro poda-
vani pacientlim se sniZzenou funkci ledvin v textech doprovazeji-
cich ptipravky v jednotlivych zemich Evropské unie (EU) i mezi
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jednotlivymi ptipravky. Proto si nizozemska lékovéa agentura vy-
Z4dala prehodnoceni Evropskou agenturou pro lé¢ivé pripravky
(EMA) za téelem sjednoceni doporuceni pro pouzivani u pacientil
s poskozenim ledvin.

Po vyhodnoceni védecké literatury, dostupnych klinickych dat,
epidemiologickych studii a klinickych doporuceni dospéla EMA
k zavéru, ze pro velkou populaci pacient se stfedné snizenou



METFORMIN - ROZSIRENI INDIKACE A DOTAZNIK

60-89 3000 mg
45-59 2000 mg
30-44 1000 mg
<30

funkci ledvin (glomeruldrni filtrace =GFR=30-59ml/ min) mtze
byt uzivani metforminu ku prospéchu, a tudiz by nemél byt
u téchto pacientt kontraindikovan. Proto dochdzi k aktualizacim
textd, kde se uvoliiuje kontraindikace v ptipadé poskozeni ledvin.
Pro pacienty s GFR < 30 ml/ min ztstavd metformin i nadale
kontraindikovan.

Rychlost glomeruldrni filtrace ma byt vySetfena pred zahajenim
lé¢by pripravky s obsahem metforminu a nasledné minimalné
kazdy rok. U pacienti se zvySenym rizikem dal$i progrese poruchy
funkce ledvin a u starsich pacienti ma byt renalni funkce vysetio-
vana Castéji, napr. kazdych 3-6 mésict.

Nebezpe¢nou a zédvaznou komplikaci pfi uzivani 1éka obsahuji-
cich metformin je laktatova acidéza. Diivodem pro omezeni po-
uzivani metforminu u pacientl se sniZzenou renalni funkci byla
pravé obava z jejiho vzniku. Zhor$ené ledvinné funkce zpusobuji
akumulaci metforminu v organismu, ¢imz se riziko laktatové aci-
dézy zvysuje. Metformin neni jedinym rizikovym faktorem, mezi
dalsi patifi kardiovaskularni prihody, poskozeni plic a jater, sepse
nebo nadmérna konzumace alkoholu. Pro ziskani vice informaci
o pri¢inné souvislosti mezi metforminem a vznikem laktatové aci-
dézy a o vlivu dal$ich rizikovych faktort bylo vystupem evrop-
ského prehodnoceni, kromé vy$e zminéného uvolnéni kontraindi-
kace u pripravki obsahujicich metformin, také vytvoreni cileného
dotazniku zaméfeného na laktdtovou acidézu. Dotaznik sbird

V souvislosti se zhor§enim funkce ledvin miize byt zvédzeno snizeni davky

Pred zahdjenim 1é¢by metforminem maji byt znovu vyhodnoceny faktory,
které mohou zvys$ovat riziko laktatové acidézy. Uvodni ddvkou je nejvyse
polovina maximdlni davky.

Metformin je kontraindikovan

zékladni informace o rendlnich funkcich, zdkladnich hematolo-
gickych hodnotach v souvislosti s laktatovou acidézou a o ptipad-
nych dalsich rizikovych faktorech u pacientt s laktatovou acidé-
zou lé¢enych metforminem. Dotaznik je ur¢en k doplnéni kazdého
inicidlniho hlageni nezédouciho t¢inku laktatové acidéza. Dotaz-
nik je online dostupny na strankach SUKL (

).

Zku$enosti odborné vefejnosti z kazdodenni klinické praxe jsou
neocenitelnym zdrojem informaci umoznujicim lépe zhodnotit
roli metforminu a dalich rizikovych faktort v rozvoji laktatové aci-
dézy, proto bychom chtéli pozadat zdravotnické pracovniky o spo-
lupraci a vyplnéni dotazniku pfi kazdém podezieni na nezddouci
ucinek laktatové acidézy v souvislosti s uzivanim metforminu. Za
spolupréci velmi dékujeme. Cas vénovany vyplnéni dotazniku bude
ndpomocny pro lepsi poznani rizika laktatové acidozy a tim také
zjisténi lep$i moznosti, jak tomuto velmi zdvaznému nezadoucimu
ucinku predchézet.

Informacni zdroje:
SPC Glucophage:

Hodnotici zprava vyboru CHMP:

Informace na webu SUKL:

Postup, jakym jsou naSe ¢lanky pfipravovany: témata navrZena redakéni radou jsou zpracovavana vybranymi odborniky z oboru a prochézeji recenzi a event. dopracovanim
oponenty a redakéni radou. Autor ma moznost vlastniho kritického pohledu, ale €lanky reprezentuji i ndzor redakéni rady. Nadale proto nebudeme autory uvadét, v poslednim
Cisle kazdého rocniku vSak naleznete souhrnné podékovani vsem, ktefi pro nas ¢lanky do prislu$ného roéniku napsali. Podobné pracuiji i ostatni nezavislé Iékové bulletiny (napf.
britsky DTB), sdruzené v Mezinarodni spolecnosti lékovych bulletinti (ISDB), jejimz fadnym ¢lenem jsou Farmakoterapeutické informace od roku 1996.

Farmakoterapeutické informace jsou vydavany Statnim stavem pro kontrolu léGiv a distribuovany jako piloha Casopisu Geskych Iékarnika a Zdravotnickych novin.
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