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Agenda

* A. Pacient s chronickou lé€bou opioidy
* Opioidy jsou dlivodem pobytu na JIP
* Opioidy pacient uziva chronicky
* Volba opioidl pro weaning
e B. Pacient s chronickou lécbou pain-modulatory

* Pain-modulatory jsou duvodem pobytu na JIP
* Pain-modulatory pacient uziva chronicky

* C. Pacient s konopim pro léCebné ucely

* D. Pacient se zavedenou stimulaci
« Stimulace je duvodem pobytu na JIP
e Stimulace je zavedena

* Technicka opatfeni pro misni / mozkové / periferni nervove stimulaci
H + nekolik dalSich poznamek



Bolest

Akutni (<3-6M) Chronicka | (>3-6M)
Nociceptivni Neuropaticka | | Smisena Nociplasticka
(§razdéni (poskozeni (chybné zpracgovani
n nervovych drah) aferentace v ynozku)

Visceralni




Analgetika
——

Neopioidni A. | Opioidni B. | Ko-analgetika C. Lééebnékonoa\

Paracetamol NSAID Slabé opioidy Silné opioidy Antikonvulziva Antidepresiva

Salicylat

Metamizol | (COX-selektivita) (&amadol, (morfin (karbamazepin  (tricyklika,
koadwsin, DHC) a derivaty) GBP, PGB) SNRI)




A. Opioidy

* PRO

 Jeden z pilifu analgetické terapie chronické bolesti
* Nezatézuji parenchymatosni organy

* Neniriziko krvaceni do GIT

* Neovlivhuji hemokoagulaci

* Lze uzivat bez Casového omezeni

* CON
* Riziko zavislosti
* Utlum dechového centra
* OIBD - opioidy indukovana obstipace



A. Opioidy jako duvod prijeti do IP (1)

* Intoxikace opioidy
* Chténa (,,bolesti se tak zhorsily, Ze bral dalSi a dalSi analgetika“)

* Suicidalni

* Nahodna (zhorseni eliminace, ,,zapomnél, ze uz si vzal, tak si vzal dalsi®)
* PéCe o vitalni funkce
* Antidota kratkodoby efekt
* Eliminacni metody

* Postupné detoxifikace

* Prevence syndromu z odnéeti




A. Opioidy jako duvod prijeti do IP (2)

* Respiracni insuficience (bez intoxikace)
* OSAS

* Kfrehka rovnovaha ,,nemoc/opioid®“ narusena nahlym zasahem (viréza apod.)

* Weaning od ventilacni podpory

* PokraCovani v analgeticke terapii

* Prevedeni na ventilacne Setrnejsi opioid (viz dale)



A. Opioidy = soubezna medikace

* Pacient s chronickou bolesti - retardovana forma opioidu
* Tblforma-12 hodin

e TTS - fentanyl (3 dny), buprenorfin (3...3,5...7 dnl)
* Eliminacni polocas

* Nutno pocitat s fyzickou zavislosti a toleranci (nutné vyssi iv. davky)
* Analgeticky efekt = nutnost zachovat plasmatickou hladinu

* PriIP je riziko sumace ucinku s kontinualni analgosedaci
* |V: potentni snadno riditelné opioidy

* Moznost prevedeni na TTS system pred ukoncenim iv. (rychly nastup ucinku
—staci 1 den)



B. Pain-modulatory (ko-analgetika)

* Léky z jinych lékovych skupin s vlastnim analgetickym ucinkem

 Antikonvulziva

* Gabapentinoidy
* Gabapentin, pregabalin Analgetika

* Karbamazepin \

¢ Antl d e p re S IVa B. | Ko-analgetika | C. ]\{e’éebné konopi

e Tricyklika / _/\

Opioidni

A.

Neopioidni

¢ Am Itl’l ptyli n ) n Otl’i ptyl.l N 9 i m i p ram i n Paracetamol | Slabé opioidy | | Silné opioidy | Antikonvulziva | | Antidepresiva“
. Salicylat
* Dosulepin Metamizol | (COKselektute) (ramacol, (morin  \ (arbamazepin  (icykike
kodein, DHC) a derivaty) BP,PGB) SNRI)

* SNRI

* Venlafaxin, duloxetin, milnacipran



B. Pain-modulatory jako duvod pfijeti do IP

e Serotoninovy syndrom
* Potencialni zivot ohrozujici nezadouci reakce na leky

* latrogenné (Ci autogenneé) indukovany toxidrom spojeny se zvysenou
koncentraci serotoninu

Zvysena syntéza serotoninu (L-tryptofan)

Zvysené uvolnovani serotoninu (Psychostimulancia. Mirtazapin. Opioidy — Pet,Oxy,Tra,
Dextrometorfan)

Inhibice zpétného vychytavani serotoninu (Psychostimulancia. Kokain, SSRI, SNRI, TCA,
Opioidy - Pet,Oxy,Tra, Dextrometorfan)

Inhibice metabolismu serotoninu (IMAO, Buspiron)
Aktivace serotoninového receptoru (LSD, buspiron, trazodon, fentanyl, petidin)
Inhibice mikrosomalni oxidazy CYP450 (Fluoxetin, sertralin, ciprofloxacin, flukonazol)

Prochazka, 2023



B. Klinické projevy

e Mentalni stav
* Anxieta, zmatenost, agitovanost, halucinace, koma

* Hyperexcitabilita CNS

* Poruchy hybnosti (klonus), tremor, hyperreflexie, spasticita, rigidita, krece

* Vegetativni nestabilita
* Mydriaza, febrility az hyperpyrexie, tachykardie, hypertenze

* Prubé&h mirny (lehkd excitace a hyperreflexie) az po Zivot ohrozZujici
(hypertenze, hyperpyrexie, kie¢e, koma)
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B. Diagnostika

* Klinicky — triada: zmeny mentalniho stavu + hyperexcitabilita CNS
+ vegetativni nestabilita

e Hunterova kritéria:

* Pfitomnost serotoninergniho léciva + kterykoli z nasledujicich stavu:
* Spontanni klonus

Indukovatelny klonus + agitovanost / profusni poceni

Okularni klonus + agitovanost / profusni poceni

Hypertenze + TT >38°C + okularni / indukovatelny klonus

Tremor a hyperreflexie



B. Terapie

* Preruseni privodu serotoninergni latky

e L éCcba symptomaticka:
* Rehydratace - iv. tekutiny
* Sedace benzodiazepiny
* Monitorace vitalnich funkci
* Pri hyperpyrexii i fyzikalni chlazeni
* Ventilacni podpora se svalovou relaxaci

* Antidotum = cyproheptadin (antagonista 5-HT receptoru) — Peritol
Egis (off-label)



B. Rizika pro intenzivni péci (i anesteziologii)

 Kombinace opioidnich analgetik s antidepresivy

* Tramadol, fentanyl, tapentadol, oxycodon, metadon, petidin
* Antidepresiva zahrnujici 5-HT receptor (TCA, SSRI, SNRI, SARI, ...)

* (es)citalopram, fluoxetin, venlafaxin, sertralin, paroxetin, amitriptylin, ...
Ale nejen to...

* Gabapentinoidy, antimigrenika, antibiotika
* Nelegalni drogy

 Amfetaminy vC. extaze MDMA, kokain, fentermin
Proc?
» Stoupaji pocCty pacientl s chronickou bolesti
» Stoupaji pocty pacientU s depresi
* Opioidy i antidepresiva mUze psat kazdy praktik...
H * Doporuceni pro lécbu neuropatickeé bolesti (TCA, SNRI, pregabalin, tramadol)



B. Pain-modulatory — soubézna medikace

* \lysazeni pri admisi, nasazeni zpet pred dimisi

* Riziko interakci (kompetice o metabolické cesty)
* Interakce s CYP450

* Polocas eliminace / rychlost nastupu ucinku



C. Lecebne konopi

* Pro chronickou nociceptivni i neuropatickou bolest (v CR od 2015)

Kanabinoidni receptory: CB1 (kortex, mozeéek, BG, hippocampus,...) @ CB2 (imunitni
bunky, kosti, jatra,...), Doc. RNDr. Lumir Hanus

V konopi obsazeno cca 1300 latek, ztoho >400 kanabinoid( a terpend
* Synergicky ucinek (tzv. entourage afekt)

* Pomer THC/CBD
* Tri kategorie léCebného konopi:
* VySSidavka THC (15-20%) + nizka davka CBD (1%) — pro nociceptivni bolest
* Vyrovnany pomér THC + CBD (cca 7-10% oboje) — pro neuropatickou bolest
* VySSidavka CBD (cca 10%) + nizka davka THC (1%) — pro neurologické diagndzy

* Obvyklé davkovani: cca 50 - 250 mg susiny / den
* Tzn.10-50 mg THC / den

Smrtelna davka 2000-4000 mg/kg THC
6 Mozné vynechat a znovu nasadit po dimisi




D. Stimulace

NejvysSSi / nejsofistikovanéjsi stupen lécby chronické bolesti
e Stanovené indikace CHB (VWhlaska MzD + odborna spolecnhost SSLB)

 Mozkova stimulace (korova-cortex, hluboka-DBS)
* MisSni stimulace

* Periferni nervova stimulace

* Neuromodulace (misni pumpa)

* Generator impulsu (implantovany)
 Davkovaci pumpa

e Zavedena elektroda / katétr

e Externi pacientsky ovladac
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D. Stimulace jako duvod prijeti do IP

* Komplikace systému
e Sepse
 Nahla para / tetraparéza - plegie

* Hematom
* Absces

* Kontaktovat neurochirurga
* Extrakce systému

* Kontaktovat implantujici pracovisté
* |D karticka



D. Stimulace — soubézna lécbha

* Pacientsky ovladac On/Off

 Okamzity efekt pri zapnuti
* Nastaveni ulozené v generatoru (netreba prenastavovat)




D. Stimulace — dalSi dulezita opatreni

* Opatreni pri operaci
* Interference s monopolarni koagulaci
* Stejné jako kardiostimulator - magnet
* Pokud je vypnuty (pacientsky ovladac On/Off), neni treba resit

* \lysetreni MRI
e Starsi systemy =K
* Novejsi systéemy — kompatibilni s MRl do 1.5 T (pacientska karticka)
 Kontaktovat Neuromodulacni centrum, které zarizeni zavedlo



Problemy indukovane intenzivni péci

* Dlouhodoba expozice vysokym davkam opioidU
e Akutni tolerance na opioidy

* latrogenné vyvolany abstinencni syndrom

* Opioidy-indukovana hyperalgezie

* Perzistentni uzivani opioidu

* Vznik chronické ,,post-JIP* bolesti



Doporuceni — opioidy

* Pri prijmu vynechat retardovany opioid, nasadit zpet po weaningu

* Vhodny transdermalni buprenorfin:
* Atypicky opioid
* Maly vliv na respiraci (stropovy efekt)
* Mensi sedace, weaning snadnejsi
* Silneé analgetikum s sirokym spektrem davek od 5 pg/hod po 70 pg/hod

* Siroké terapeutické okno (doporuéend max davka 140 pg/hod, ale bez
problému i 210 pg/hod u nadorové bolesti)

 Mozny i jako analgetikum u osob zavislych na opioidech (uziva se v
adiktologii, byt ve vysSich davkach)



Atypicky opioid

* Vazba na receptory a ucCinek:

H o K ORL
parcialni agonista antagonista antagonista agonista
X X l
silna analgezie omezeny dopad na GI snizeni rizika zvysena spinalni
motilitu deprese, dysforie analgezie
stropovy efekt na depresi | omezenirespiracni | omezeny potencial utlum drahy
dychani a euforii deprese vzniku tolerance odmeény
omezeny dopad na GI snizena omezeny
motilitu Imunosuprese potencial vzniku
tolerance
omezeny potencial vzniku
tolerance

Vranova, 2023



Bezpecnostni profil

* Srovnani buprenorfinu s ostatnimi opioidy

Table 3 Comparison of safety profile of buprenorphine with other opioids

Opioid Gl safety - CNS - Respiratory Immune Telerance Addiction/ Hyperalgesia
constipation sedation distress suppression dependence

Morphine b -t R At -+ Tes Yes

Cxycodone -+ 4+ 4+ - +H+ Tes

Hydromorphone et +H+ — ! Tes

Fentanyl TD - e e —— e Tes

Methadone 4+ ! !

Buprenorphine TD/SL ++ + +— - + Limited Anti-hyperalgesia

Motes: Incidence and severity of effect is represented as: ++++, high; +++, moderately high: ++. moderate; +, mild; !, unknown.
Abbreviations: CNS, central nervous system; Gl, gastrointestinal; 5L sublingual; TD, transdermal.

Khanna a Pillarisetti 2015




Stropovy efekt na respiracni depresi
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Zaver —take home message

* Nejcasté&jSim problémem = chronické uzivani opioidu + prevence
syndromu z odnéti pfi vysokych davkach iv. opioidu

e zde vhodny TTS buprenorfin — atypicky opioid
» Zajisti analgezii
* Potlaci abstinencni pfiznaky
* PomUiZe obnoveni spontanni ventilace

* Prispravné vedené IP neni nutné pacienta s chronickou bolesti dekompenzovat
(jde-li o soubéeh)

e Myslet na riziko serotoninového syndromu
* Lécebné konopi neni letalné toxické

* Pacient se zavedenou stimulacni lécbou
 Zjistit kompatibilitu MRI
* Priprava na operaci - bipolarni elektrokoagulace
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