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Osnova prednasky

(Nocicepce
(dMozZnosti monitorovani nocicepce
dVyhled do roku 2050



Nocicepce x Bolest

JBolest: vysoce individualni rozdily ve vnimani bolesti jsou zavislé na

zpracovém’ a abstrakci aferentnich vstupd v CNS

(INocicepce:

ozpoznatelné elektrochemické déje mezi podnétem a viemem

* vnéjsi podnét vyvola vznik bolestivé signalizace prostrednictvim specialisovanych
neuronU- nociceptori/nocicesenzori

[1]



Monitorovani nocicepce

Monitorovani:
relaxace> hloubky CA> nocicepce

Problém standardizace a interpretace u monitorovani nocicepce se zvysuje:
1. ,,systém nocicepce,, obsahuje vice navzajem se prekryvajicich systému:
* CNS
* ANS

[7]



Schéma vztahu slozek CA

2.uzky vztah mezi hypnézou a analgezii,
ktera je béZné synergicka,
je symbolizovana prusvitnym prisecikem
3.nezadouci efekt svalové relaxace
maskujici a ztéZujici hodnoceni hypnozy a
nocicepce je symbolizovan
nepruhlednou barvou
zakryvajici kompletni pozorovani

(posouzeni) dalSich dvou sloZzek CA.

Hilyipnosis

VIUSEUIaf

6] axation

Aralgesia

[3]



Monitorovani- nocicepce

Nocicepce:

(neni subjektivni pocit

jedna se o fyziologicky zpiisob kodovani a zpracovani nociceptivnich stimult
podklad senzorického vjemu bolesti

veskeré procesy vyvolané podrazdéni nociceptori( receptorti zprostiedkujici
vnimani bolesti ) napf.: zanétem, nadorem, poranénim tkang. ...

V priitbéhu CA: potlaceni nocicepce ——perioperacni aplikace opioidi :
antinocicepce (Groven analgezie)« nocicepce (intenzita nociceptivni stimulace):

* (poddavkovani opiaty x euanalgesie x predavkovani opiaty )



Monitorovani nocicepce

Dosud neexistuje zadny zlaty standard pro méreni nocicepce
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Fyziologické markery pro hodnoceni bolesti
(podle cilového efektoru)

I. Vyuziti zmén v autonomnim nervovém systému
»Variabilita srdecni frekvence:

* FourierQlv pomér nizkych/vysokych frekvenci

* ANI

e Kardiorespiracni koherentni algoritmus

» Index kardiovaskularni hloubky analgesie(CARDEAN)
» Chirurgicky pletysmograficky index

»Vodivost kuze

»Pupilometrie



Fyziologické markery pro hodnoceni bolesti
(podle cilového efektoru)

Il. Biopotencialy

»Spinalni polysynapticky reflex:

* reflex nocicepcni flexe

» Neuronalni signalizace:

* laserem-evokované potencialy v ustaleném stavu
* single-trial laserem evokované potencialy

* oscilace v pasmu GAMA



Fyziologické markery pro hodnoceni bolesti
(podle cilového efektoru)

ll.Biopotencialy:
»Zpracovand EEG a fEMG:
* EEG

* Magnetoencephalografie
* BIS

* Entropy

e CVI



Fyziologické markery pro hodnoceni bolesti
(podle cilového efektoru)

Ill. Neurozobrazovani

»pozitronova emisni tomografie (PET)
»BOLD fMRI

»funkéni ASL(arterial spin labelling) MR

»funkéni spektroskopie v blizké infracervené oblasti



Fyziologické markery pro hodnoceni bolesti
(podle cilového efektoru)

IV. Biomarkery:

»zmeény hormontd a metabolismu
»koncentrace [ék(i v misté ucinku
»biochemické analyty

»medidtory zanétu



CNS: EEG-opioidy

»pUsobi predevsim na subkortikalni Grovni synergicky s celkovymi anestetiky, a
proto EEG prilis neovliviuji: monitorovani nocicepce vyzaduje hodnoceni
subkortikalni aktivity

» pfi monitorovani EEG: opioidy snizuji hodnoty indexd hloubky anestezie, nebo pfri
tychz hodnotach snizuji pravdépodobnost probuzeni.

»Vvyssi davky opioidl oscilace EEG zpomaluji, na spektrogramu snizuji hodnotu SEF
(Spectral edge frequency) a jeji kolisani

»ani ve vysokych davkach vSak dostate¢né nebrdni somatickym reakcim na
chirurgickou stimulaci, a proto je mozna presnéjsi opacny nazor, ze celkova
anestetika potencuji ucinek opioidu



Z.avér: monitory nocicepce:soucasnost

1.vyznam:

dsnizeni peroperacni stresové odpovédi nad rdmec pouhé kontroly
hymodynamickych parametr(

dmozZnost integrovat do uzavienych systémU pro podavani analgetik.....cilend
preventivni analgezie(pooperacni péce)

2.nocicepcni monitory mohou byt zalozeny na parametrech: ANS a CNS

3.metody zaloZzené na CNS se vSak zaméruji na kliru a subkortex mozku, co? je

cilové misto pro analgetika.—> - monitorovani CNS bude proto v budoucnu

pravdepodobné nejrozsirenéjSi metodou monitorovani analgezie a nocicepce
béhem CA
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Co muze prinéest budoucnost?

"Vzdy precenujeme zmeny,
kter¢ nastanou v priStich 2 letech,
a podcenujeme zmeny, kter¢ nastanou v pristich 10.,,
[23]



Co muze prinéest budoucnost?

dsoftware a hardware monitorti: pomohou individualizovat indexy monitori
podle konkrétnich podminek pacienta:

* vék

* prisluSne komorbidity

* chronické uzivani psychoaktivnich 1€kt (antidepresiva, 1¢ky na spani)
* pouzité strategie anestezie.

[23]



Co muze prinéest budoucnost?

diky znalosti:

 véku pacienta

* extrakci signatury DSA z EEG
* znalost anestetika

- vyberou vhodny algoritmus spojeny a stim souvisejici anestetickou strategii
(TCI pumpy)

Monitory by nemyly byt ,.,slepé* vuci charakteristikam pacienta

[23]



Monitor indexu NOL

by naptiklad mohl sdm navrhnout vynechat variabilitu intervalu RR, pokud ma

pacient kardiostimulator, detekovanou jako neptitomnost jakékoli variability po
delsi dobu

Upouzit alternativni integrovany algoritmus

[23]



Co muze prinést budoucnost?

Systémy s uzavienou smyckou budou kontinualné¢ modulovat rychlost podavani
anestetické medikace na zakladé:

* DoA

* monitorli nocicepce.

L Optimalni rozsah urci:
* I¢kar

* integrovany systém podpory rozhodovani (DSS), ktery preventivné extrahuje
digitalni podpis z elektronického zdravotniho zaznamu pacienta

. [23]



Co muze prinéest budoucnost?

I Nesrovnalosti mezi o¢ekavanym vyvojem stavu pacienta a stavem
monitorovanym spusti novou sadu alarmu naznacujicich kontextualizované
komplikace:

* od situace tak jednoduché: ztrata nitrozilniho pristupu

* az po néco tak slozitého: podezieni na nediagnostikovanou stendzu karotidy. s
mozkovou anoxii [23]

APOZ: pojem kontextualizace:

* Proces aktivniho vytvareni Zkontextu. Zatimco pojem kontextu je v zasade
staticky, pojem k. vystihuje to, jak se néco stava kontextem pro néco jiného,
presnéji receno, jak socialni aktéri (napr. mluvci) toto stavani se kontextem v
komunikaci uskutecnuiji.



Co muze prinést budoucnost?

JHardwarové komponenty:
* miniaturizace monitoru
* eliminace €1 redukce poctu dratu

U integrace v soucasné dob¢ odlisSnych hardwarovych systémi, které umoznuji
monitorovani vice parametrii s mensim poctem zarizeni aplikovanych na pacienty

* priklad ze soucasnosti:. gqNOX 1 qCON: poskytuji sitmultanni informace o
nocicepci 1 0 DoA

kombinace monitoru periferniho autonomniho systému se saturaci kyslikem
a potencialné néjakou analyzou srde¢niho vydeje

Uintegraci neuromuskularniho monitorovani s frontdlnimi elektrodami pro DoA



Co muze prinést budoucnost?

Poskytovani anestezie budou 1 nadale ovliviiovany modifikaci chirurgickych
technik, které progresivné upiednostiuji minimalné invazivni pristupy:

* transapikalni ndhradé chlopné v kardiochirurgii
* endovaskularni protéze aorty namisto oteviené biiSni operace
* kryogenni obliteraci renalni neoplazie
sniZuji naSe pozadavky na celkovou anestezii
1 zkracena doba rekonvalescence
2>

* poziti monitoru DoA a nocicepce: bude nutné prizpusobit stavu analgosedace:
napt. index BIS mezi 60 a 80



Model Generative Pretrained Transformers 4
(GPT4)

drozhrani zaloZzené na chatu, které je schopné odpovidat na jakékoli otazky
koncovych uzivatelli: psani basné, shrnuti ¢lanku nebo rfeseni abstraktnéjsich
koncepcnich otazek.

1 GPT4 nyni dosahuje u nékterych zkousek nez 90. percentil nebo vice,

dkonkurenceschopny v matematickych soutézich a dokonce ziskal dctyhodnou
povést jako spravce vina, kdyz slozil dvodni zkousku Sommelier.

dpodobny vykon Ize pozorovat u zkousek z biologie, ekonomie
a historie.

i kdyzZ tento algoritmus stale ve 20 % pripada vytvaii chyby vymyslenim faktd,
coz je chovani zvané , halucinace®, jeho sila spociva v jeho schopnosti ucit se z
obrovského mnoistvi informaci a zhustovat je do kratkych relevantnich
odpoveédi.



Model Generative Pretrained Transformers 4
(GPT4)

do roku 2050 piredpokladame, Ze tyto technologie budou vystaveny:

* védecke lIékarskeé novym poznatkiim

* nezpracovanym datiim elektronickych zdravotnich zdznamu pacientii po celém
SVEte.

U Etické prekazky tykajici se dostupnosti téchto citlivych dat budou feSeny
ruznymi strategiemi

standardizace zpiisobu, jakym jsou medicinska data hlaSena po celém svéte:

U rychlé kiizové trénovani Cetnych algoritmy, které umozni vyvej novych
biotechnologii a vyvoj novych léki.

[23]



Personalizace anesteziolog 1cke néCe-do roku
2050(nebo drive?)

(monitorovani genomu

pacientl nebo jejich konektomu

mapovani mozkovych synapsi
(Konektom lidského mozku :

ma vlastnosti takzvané sité malého svéta,

neboli small world network, ELECTRICAL
ACTIVITY

coz je 12 let stary, velice plodny pojem.
Medical tribune 2010-F.Koukolik))

Vizualni zobrazeni konektomu mapujici spojeni centralniho nervového systému a
elektrické interakce [23]



Monitorovani DoA a nocicepce

S vyuzitim instalace EEG s vysokou hustotou na pacienty pomoci rychlého
rozhrani:

* helma
 prubéZznym hodnocenim skute¢nych reakci/skutecného ¢ého chovani mozku

Ualgoritmy umélé inteligence, diive vystavené konektomu milionti pacientd po
celém svété, schopny monitorovat a kiizoveé kontrolovat reaktivitu mozku na 1éky



Koncept digitalniho dvojCete pro nepretrzitou
personalizovanou simulaci

Predchirurgické posouzeni pacienta,
ve kterém by bylo vytvoreno

digitalni dvojce,
ktere by testovalo

virtualni udalosti pred jejich vyskytem.

loMT

Patient Electronic Digital
Details Information Twin

 EMR: clektronicke 1€¢katské zaznamy; IoMT:internet I¢katskych véci [23]



I.Prukopnicka-nova analgetika

we  Current process
| More compounds ves Potentia a_tcelera!gd process
with machine learning

U s vyuzitim:
* pokrok ve znalostech drahy bolesti -

— presnéjSi monitorovani nocicepce

Faster development

l

* vyvoje rozhrani mezi Zivymi buitkami : '-—

* molekularniho inZenyrstvi
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* zvySen¢ho vypocetniho vykonu pocitaci 1

approved drug

a elektronikou Tie fordrug evelopment

* Grafické znazornéni dopadu strojového uceni na lekove inzenyrstvi a cas na vyvo,.
Zdroj: https://www.gao.gov/blog/could-ai-help-create-new-medicines. [23]



https://www.gao.gov/blog/could-ai-help-create-new-medicines

I. Idealni analgetikum

Upredvidatelna kontrola bolesti
bez vedlejsich uinki: utlum dychani, zmény védomi, nevolnost, svédéni atd.

Jumoznil by pacient byl mnoha operacich pii védomi a dostavat pouze mirnou
anxiolyzu.

moznost aplikace doma a ambulantné

Ucilena 1é¢ba konkrétniho zdroje pooperacni bolesti, pricemz by schopnost cilit
jiné zdroje bolesti zlistala nedotcena.

dvyuzit magnetické navadéni k dosazeni koncentrace léku v blizkosti magnetu

dnavrhnout syntetického agonistu i receptory a integrovat nebo genomicky
exprimovat s receptory pouze v cilovych bunkach



I1. Modifikace neuronalni depolarizace

Zvysenim nasi schopnosti propojit mikroelektronické systémy s biologickymi
procesy bychom mohli byt schopni fyzicky modifikovat neuronalni
depolarizaci:

* napodobit zmény potencialu bunécné membrany vytvarené hypnotickymi nebo
analgetickymi 1éky -

- ovladat nocicepci nebo védomi na bunéc¢né urovni.

4 vyvoj digitalniho neokortexu, ktery by se propojil s lidskou ktirou, aby se
zlepSila konektivita s digitalnim svétem.

[23]



I11. Modifikace neuronalni depolarizace

21 . ey

Znazornéni digitalniho neokortexu s mikroelektronikou a biologickym
rozhranim. Zdroj: Vlajkova lod’ technologie Synchron, Stentrode [23]



I11. Modifikace neuronalni depolarizace

Zatim:

* . Cteni* mozkove aktivity za uc¢elem manipulace s externimi zatizenimi, jako jsou
robotické koncetiny,

* prirozenym vyvojem technologie je take ,,psani* na neokortex, a tedy prenaset
nove informace do mozku.

L CAVE: zcela novy soubor etickych tvah, ale také pfinasi zcela novy soubor
moznosti.

Reseni této otazky je nevyhnutelné, pokud chceme propojit digitalni svét s
lidskym mozkem.

[23]



I1. Modifikace neuronalni depolarizace

Vytvorit rozhrani ovladajici védomi a nocicepci:
* hyperpolarizaci neuronti

* spouSténim akénich potenciali.

[23]



I1. Modifikace neuronalni depolarizace

LV tomto scénari by predstava anestezie(CA nebo RA) mohla byt elektronicky rizeny
staticky stav:

* chirurg: operuje (nebo robot???)

* nova fce 1ékare:operator:biofyzik-programator-chemik??:posuzuje integritu této nové
anestezie

* anesteziolog: se zaméfuje na oziveni a udrzovani funkci organu.
(] DoA a monitory bolesti :

* staly by se terapeutickymi a normativnimi: vytvarely by tento staticky stav a
monitorovaly by stabilitu tohoto statick€ého stavu

[23]



II1. Hypnoza a virtualni realita

mohli by jsme pfechodn¢ privést védomi do virtualni reality, zatimco
provadime procedury pacientovi

dalSi vzdaleny smér: ktery je v soucasnosti zkouman pomoci :

* hypnozy

e virtualni reality (VR).

Virtualni realita:

* jiz zavedend strategie rozptyleni ke sniZzeni izkosti z bolesti, zejména v pediatrii

* jeji pouziti v soucCasnosti zuistava omezeno na mensi vykony, véetné zajisténi
Z1lniho vstupu, stomatologickych zakroku, oSetfeni popalenin, onkologicke péce a
béhem regionalni anestezie

* mohlo by byt rozSifeno na vétsi spektrum vykonu



III.Hypnoza a virtualni realita

Pfedbézné znazornéni pacienta v hypnoze a ponofenc¢ho do virtualni reality béhem
,havozeni anestezie* pred chirurgickym zakrokem. Obrazek generovany pomoci
Midjourney, softwaru pro generovani obrazkii. [23]



II1. Hypnoza a virtualni realita

Hloubka CA by se mohla vyvinout smérem
k ,,arovni ponofeni* do téchto VR

v tomto hypotetickém scénafi by se soucasn¢ pouzivaly monitory bolesti: aby se

zabranilo extrahovani pacientll z alternativni reality kviili nadmérnym podnétim z
,Jealného svéta®.

m [23]



A Review of the Evolution of Anesthesia Objectives and Monitoring Strategies

ANESTHESIAY
ANALGESIAS:

Depth of anesthesia (DoA) monitoring

and nociception monitoring play crucial

roles in anesthesia care and
patient outcomes
during surgical
procedures

Narrative review to:

Update clinicians on the
evolution of DoA and nociception
monitoring

Highlight the importance of
delivering precision anesthesia
using the latest technologies

Propose visionary ideas for the
future of anesthesia

pu

DoA monitoring

Involves measuring and assessing the

level of anesthesia experienced by
patients during medical procedures

Current strategies for monitoring

Manitoring through
electroencephalogram (EEG) or
processed EEG: The most
investigated technigue

Middle latency evoked auditory
potentials

&

DoA monitoring enables:

v Reduction in anesthetics used

v Faster emergence

v Shorter stay in the post-anesthesia care unit

v Better hemodynamic control

v Reduction in the incidence of postoperative
delirium

Inadequate DoA monitoring may cause:

L. Risk of awareness
b Excessive administration of anesthetics
L. Perioperative neurocognitive disorders

Nociception monitoring
Involves assessing physiological processes
related to pain transmission and modulation
Current strategies for nociception monitoring

Analgesia

Pupillometr e
upt Y nociception index

Nociception
level Index

Surgical
pleth Index

Nociception monitoring enables:

v Accurate identification of analgesic need

v Reduced consumption of opioids during surgery

v Lesser need for vasopressor administration

v/ Better hemodynamic profiles and fewer
hypotensive events causing enhanced patient
safety

Inadequate nociception monitoring
may cause:
L Poor pain management

I Excessive opioid use
I Persistent postoperative pain

The future of anesthesiology |

In the next 10 years

+ Personalized monitoring based on
individual patient characteristics

More advanced, self-aware, and
prescriptive monitoring software

+ Miniaturization and multimodal
integration to reduce the number
of monitoring devices

+ Reduced need for general
anesthesia by the use of
minimally invasive surgical
techniques and improved local
anesthesia approaches

Hypothesis for 2050

+ MNear-perfect analgesic drugs
= Physical modulation of brain activity

+ Hypnosis and virtual realities for
pain and consciousness
management

+ Use of digital twin

The field of anesthesiology has continued to evolve to meet new challenges, with effective
monitoring remaining essential for personalized care




v pripadé ev. zajmu o kompletni prednasku ohledné nocicepce mne
kontaktuje: jan.divak@fno.cz
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