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NSAID V LECBE
POOPERACNI
BOLEST!

NSAID jsou ucCinna antiinflamatorni analgetika s
definovanymi nezadoucimi ucinky

mohou redukovat davku morphinu az o0 40 %
(Mélek et al., 2010)

NSAID + paracetamol az o 30 % lepSi efekt
(Ong et al., Anaesth Analg. 2010 - syst.review, 18 z 21 RCTs)

NSAID lépe nez paracetamol redukuji spotrebu
morphinu v PCA analgezii

(Maund et al., Br J Anaesth. 2014, 60 RCTs)

ketorolac 60 mg redukuje PONYV i spotfebu
morphinu o0 30 %

(De Oliveira et al., Anaesth Analg. 2012, 13 RCTs)



NSAID V LECBE
POOPERACNI
BOLEST!

NSAIDs jsou nejCastéji pfedepisovana
protizanétliva léCiva na svéte
(Okpala et al, Front. Neurol. 2025)

FDA bezpecnostni upozornéni : NSAIDs véetné
celekoxibu jsou nové spojovany s DRESS
(Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic
Symptoms) a zavaznymi koznimi reakcemi, v€.
generalizovaného bulézniho fixniho Iékového
exantéemu

(Oregon Health Authority, Oregon Drug Use Review /
Pharmacy & Therapeutics Committee, 2026)

u gonartrozy poskytuje topicky diklofenak
(naplast) nejrychlejsi ulevu od bolesti (1-2 tydny)

(metaanalyza 2025, Chen et al.)



NSAID V LECBE POOPERACNI BOLESTI

EMA, SUKL

GIT toxicita a nefrotoxicita je u vSech NSAID stejna.

Kardiovaskularni riziko diklofenaku, ibuprofenu se blizi koxibim, naproxen ma relativné nizsi kardiovaskularni
rizika.

NSAID maji byt pouzivana co nejkratSi dobu a v co nejnizsi u€inné davce.

Selekce pacientu (vék, GIT, KV, renalni riziko, komedikace).

Podpora vyzkumu novych NSAID. Dlouhodoba expozice NSAID jako prevence demence (2025).

NSAID - dobry sluha, ale Spatny pan

ERASMUS University, Rotterdam, SOS project, 2015



NOVA FARMAKA

NSAIDs

aceklofenak (Biofenac), flurbiprofen, nepafenak -
vysoka permeabilita, nizka rozpustnost

co-crystals - aditivné + salicylamid, +
nikotinamid, + prolin

phospho-aspirin, phospho-ibuprofen, phospho-
sulindac — chemopreventivni ucinky, nizka
gastrotoxicita

nefopam (Acupan) - centralné pusobici neopioid
- inhibice reuptake monoaminu, cyklooxygenazy,
NMDA



Co-crystals

Farmaceutické kokrystaly jsou pokrocilé viceslozkové krystalické struktury, ve kterych je alespon jedna
slozka aktivni (obvykle dvé a vice).

Kokrystalizace |éCivé latky s koformerem je recentni pristup ke zlepseni ucinnosti léCiv.

Analgetické kokrystaly zlepsuiji vlastnosti |éCiva jako jsou rozpustnost, biodostupnost, farmakokinetika a
stabilita, bez ovlivnéni chemické identity jednotlivych slozek



https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/pharmacokinetics

Co-crystals

Farmaceutické kokrystaly jsou pokrocilé viceslozkové krystalické struktury, ve kterych je alespon jedna
slozka aktivni (obvykle dvé a vice).

Kokrystalizace |éCivé latky s koformerem je recentni pristup ke zlepSeni ucinnosti l€Civ.

Analgetické kokrystaly zlepsSuji vlastnosti |éCiva jako jsou rozpustnost, biodostupnost, farmakokinetika a
stabilita, bez ovlivnéni chemickeé identity jednotlivych slozek

Klicové vyvhody v managementu bolesti

Multimodalni synergie: kombinace dvou analgetik v molekularnim poméru 1:1 multiplikuje aditivni
analgeticky efekt

Farmakokineticky profil: kokrystaly modifikuji, jak rychle se komponenty rozpoustéji, optimalizuji jejich
absorpci, stabilitu a dostupnost, umoznuiji snizit uinnou davku

Redukce vedlejsich ucinku jednotlivych slozek


https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/pharmacokinetics

Co-crystals

NSAIDs Co-crystals: latky jako ibuprofen and diklofenak jsou
Spatné rozpustné ve vodé, coz limituje jejich ucinnost.
Kokrystalizace ibuprofenu s nicotinamidem nebo diklofenaku s L-
prolinem dramaticky zvysila jejich rozpustnost a biodostupnost.

tramadol + dexketoprofen-trometamol (Skudexa, Menarini):
nejsou v jedné mrizce, ale farmakodynamicka synergie,
trometamolova sul urychluje absorpci

celecoxib-tramadol co-crystal (CTC): EMA schvalena formule,
na trhu pod nazvem Seglentis

(pomér 56-44 mg, urychluje nastup ucinku koxibu)

ketoprofen + lysin + gabapentin (KLS-GABA, Dompé):
rozpustnost, permeabilita CNS, gastrotolerance — chronicka
zanétliva a neuropaticka bolest (pomér 80-34 mg)

» Pain Pract. 2022 Jul 8;23(1):8-22. doi: 10.1111/papr.13136 4

Celecoxib-tramadol co-crystal in patients with moderate-to-severe pain
following bunionectomy with osteotomy: A phase 3, randomized, double-
blind, factorial, active- and placebo-controlled trial

Eugene R Viscusi LB Oscar de Leon-Casasola 2, Jestis Cebrecos 3, Adam Jacobs 4, Adelaida Morte 3, Esther Ortiz

3 Mariano Sust 3, Anna Vaqué 3, Ira Gottlieb >, Stephen Daniels 6 Joseph S Gimbel 7, Derek Muse 8, Peter Winkle 2,

Michael E Kuss 111, Sebastidn Videla 312, Neus Gascédn 3, Carlos Plata-Salamén 3

(A) 107 Placebo
—— Celecoxib
—— Tramadol
81 — cTC
o
[=]
0
w 6
[ =
‘m©
o
(=
g 41
=
2_
LLZh Placebo 36 42 48
—— Celecoxib
Tramadol
~ %01 —cTC
o~ ’
:E» g ——— §4.6%
T 3 60 4
g a 54.6%
x X
@
w = .
= ] 41.8%
53
T 3
o2
o 204 CTC :Tramadol:Celecoxib:Placebo
Median time to oxycodone rescue (h) |  NR 28.1 12.7 9.5
0 T T T T
0 12 24 36 48

Time to Oxycodone Rescue (h)



» J Pain Res. 2025 Mar 25;18:1569-1576. doi: 10.2147/JPR.5509144 4

Suzetrigine, a Non-Opioid Na, 1.8 Inhibitor With Broad Applicability for
Moderate-to-Severe Acute Pain: A Phase 3 Single-Arm Study for Surgical

S uzetn g | ne (J O U RNAVX) or Non-Surgical Acute Pain

Jessica McCoun !, Peter Winkle 2, Daneshvari Solanki 3, Joshua Urban *, Todd Bertoch 3, Jessica Oswald 57,

Matthew W Swisher 7, Louise Anne Taber &, Tiffany Healey ®, Ina Jazic '%, Darin J Correll ', Paul A Negulescu 2,

Carmen Bozic 13™, Scott G Weiner *; On behalf of the VX-548-107 Study Team

* prvni novy mechanismus analgezie za vice nez 20 let

« prvni selektivni blokator Nav1.8 - exprimovan vyhradné na perifernich nociceptorech
« napétové fizeny Na kanal perifernich nociceptortu v neuronech DRG, nepfechazi H-E bariéru
* neblokuje Nav1.5 — srdeCni ani centralni kanaly (lokalni anestetika a antiepileptika)

» blokada pfenosu bolesti bez centralnich nezadoucich uc¢inkua (sedace, respiracni deprese, zavislost)

« pro praxi: alternativa u pacientt, kde NSAIDs jsou kontraindikovana (CHRI, antikoagulace, Gl riziko) a
opioidy nevhodné

« 1/2025 schvalen FDA; v EU zatim neregistrovan; 4/2026 zarazen do guidelines jako nova tfida
neopioidni IéCby bolesti

(Pham A, et al. Beyond Opioids: A Review of Suzetrigine for Acute Pain Management. Int J Mol Sci. 2025)
(Aamir MB, et al. FDA approves Journavx (Suzetrigine) as the first non-opioid treatment for moderate to severe acute pain. Ann Med Surg. 2025)
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Efficacy and safety of LEVI-04 in patients with osteoarthritis of the knee: a randomised, double-blind,
placebo-controlled, phase 2 trial
Prof Philip G Conaghan, MBBS & 2P & . Nathaniel Katz, MD € - Asger R Bihlet, PhD 9 - Prof Ali Guermazi, MD € - Dror Rom, PhD f - Michael C Perkins, MD 8 - et al.

Show more

Affiliations & Notes \/  Article Info \v/ Linked Articles (1) \/

LEVI-04 je inhibitor neurotrofinu-3 (NT-3) — experimentalni nova trida |éCiv pro osteoartrozu

neurotrofiny zvySené exprimovany v osteoartritickych kloubech, snizeni periferni senzitizace bez
vstupu do CNS

RTC faze 2 - silny analgeticky efekt, ucinek je klinicky vyznamny (= 50-75% redukce bolesti u
velké ¢asti pacientll), zafazeno 518 pacientu s bolestivou a funkéné limitujici gonartrézou

bezpecénostni profil velmi pfiznivy, bez signall typickych pro anti-NGF |1éCbu (tanezumab) - napf.
rychla progrese OA



/ Ketamine \q

esketamin

Cl

Esketamine Arketamine

S-ketamin(+) enantiomer racemického ketaminu (R (-), arketamin - Parkinson, Alzheimer)

NMDA antagonista v mozku, agonista opioidnich, monoaminergnich receptoru, glutamatergni signalizace

Snizuje centralni senzitizaci, potlacuje hyperalgezii, allodynii, tlumi neurogenni zanét, ma
neuroprotektivni (AMPA receptory), bronchodilatacni, antiepilepticky a protinadorovy efekt

3-4x vyssi afinita k NMDA receptorim, dvojndsobny analgeticky efekt, rychlejsi recovery, méné
nezadoucich psychomimetickych ucinkd (0,1 mg/kg/h, 0,02-0,05 mg/kg/hi.v.)

EMA, SUKL — pooperaéni bolest, opioid-sparing efekt, farmakorezistentni deprese

Chronicka bolest — neuropaticka bolest, KRBS, fibromyalgie, maligni bolest — off-label infuze, low-dose,
centralni i periferni blokady



Tilidin-naloxon

tilidin (Valoron) — 60. |éta, Némecko, stfedné silny opioid
tilidin - first-pass efekt — nortilidin — isty agonista p-receptord
stazen v 90. letech z trhu v CR

fixni kombinace tilidin-naloxon (Tilidin N tbl., kapky) — naloxon
kompletné metabolizovan v jatrech

akutni i chronicka stredné silna bolest, restless leg syndrome



Srovnani s tramadolem

2x rychlejsi nastup ucinku (15 vs. 30 min.)

Tilidin-naloxon

Vlastnost @

Nastup acinku

stejna potence 0,1 ekvi morfinu (2x silnéjsi)

neni OIBD, mensi PONV

Mechanismus
ucinku

neni riziko serotoninového syndromu

Formas
naloxonem

Beznasila

Tilidin

Velmi rychly (cca 10 az 15
minut)

Cisty agonista u-opioidniho
receptoru (Ucinek nastava az po
premene v jatrech na nortilidin)

Vzdy v kombinaci s naloxonem
(pro prevenci zneuziti a snizeni

zacpy)

50 mg nebo 100 mg (denni
strop je obvykle 400 mg)

Tramadol

Pomalejsi (cca 30 az 60 minut)

Dualni mechanismus: slaby opioidni
ucinek + inhibice zpétneho vychytavani
serotoninu a noradrenalinu

Samostatne (nebo v kombinaci s
paracetamolem)

50 mg az 100 mg (denni strop 400 mg)



B) ’Qv rgan iZﬂQQ_ 5. Procedure Specific Analgesia
lecby bolesti

6. Buprenorfin na ICU



Organizace |écby akutni bolesti

poskytnout analgezii co nejvétsimu poctu pacientt (koncept bolesti jako paté vitalni funkce)
preventivni analgezie - zahajit [éCbu bolesti s predstihem
ekonomicka primérenost a bezpecnost

multimodalni analgezie - regionalni + paracetamol, paracetamol + opioid, NSAID + opioid...

Procedure Specific Analgesia - individualizace analgetického managementu dle typ(
operacnich vykonU a skupin pacientll (PROSPECT — www.postoppain.org)

jasna organizace LPB (APS - Acute Pain Service)



Lécba akutni bolesti

Individualizovany, on-demand pristup

Multimodalni pfistup k analgezii
Procedure-specific analgesia
Patient oriented analgesia

Opioid-sparing analgesia

Olle Ljungquist
Nader K. Francis
Richard D. Urman
Editors

Enhanced Recovery
After Surgery (ERAS')

-

A Complete Guide to Optimizing Outcomes

%};Society

prospect &

Review > Anesthesiol Clin. 2022 Mar;40(1):35-58. doi: 10.1016/}.anclin.2021.11.001.

procedure specific postoperative pain management

Opioid-Sparing Perioperative Analgesia Within
Enhanced Recovery Programs

Matthew D McEvoy ', Britany L Raymond 2, Anton Krige 3



Buprenorfin na ICU

atypicky opioid - parcialni agonista na p-receptorech a antagonista
na k-receptorech a 6-receptorech

diky tomu méné nezadoucich ucinkti — PONV, OIBD

nizky interakcni potencial (vhodny u pac. s chronickou medikaci):
omezeneé z 30 % metabolizuje na cytochromoxidazovém systému
CYP P450 (3A4)

|ze uzit i v ramci rotace silnych opioidl a neni kontraindikovan pfi
reSeni pralomové bolesti jinymi U¢innymi latkami



Buprenorfin

dos. max. podle SPC je 140 pg/h (3,2 mg/24 h), pricemz
nedochazi ke stropovému efektu

Buprenorphin® ] , .y .o . .
J. — S velmi dobra tolerabilita u senioru, nedochazi
| t k vyraznému utlumu kognitivnich funkci - prevence padii

dobre vyuzitelny u renalni insuficience (nekumuluje se),
prakticky nema aktivni metabolity (norbuprenorfin)

vhodny i u pacientd s vysokou denni davkou opioidi,
kde kontrola bolesti selhava, a jsou patrné symptomy
abstinencniho stavu nebo jsou znamky adiktivniho chovani



7. indikace duloxetine, venlafaxine, klodronat, celecoxib

C) Strategicke
ukoly Algeziologie

9. komunikace s platci pécCe



Preskripcni omezeni pro algeziologii

duloxetin
* preskripCni omezeni L a P — psychiatr, neurolog, diabetolog, sexuolog, algeziolog
« CR - diabeticka periferni neuropatickd bolest, téZké deprese a generalizovand Gzkost
* FDA, EMA — fibromyalgie, chronicka muskuloskeletalni bolest
* CDC, Canadian Pain Society — prvni volba v |é¢bé neuropatické bolesti obecné

venlafaxin
* preskripéni omezeni L — psychiatr, neurolog, sexuolog, PL (u stabilnich davek)
* jiné specializace — nemusi byt hrazen pojistovnou
« off label — polyneuropatie, diabeticka, postherpetickda a chemoterapii indukovana neuropatie, fibromyalgie

buprenorfin/naloxon (Suboxone)
» preskripéni omezeni E a S — psychiatr se specializaci na [é¢bu zavislosti
* substitucni |éCba zavislosti na opioidech; EMA — lékar se zkuSenostmi v oblasti zavislosti na opioidech



Preskripcni omezeni pro algeziologii

klodronat (Bonefos)
* bisfosfonat 1. generace, l1écba kostnich metastaz, hyperkalcémie a neuropatické bolesti
* blokuje uvolfiovani ATP z neuron(l a mikroglie — nddorova neuropaticka bolest, KRBS
* nevolnost, elevace transaminaz, poleptani zaludku, CHRI, osteonekrdza Celisti
* onkolog, hematolog, ortoped, revmatolog, PL (delegovano) — nddorova destrukce kosti, mnohocetny myelom

celecoxib
* preskripCni omezeni pro odbornost neni
* pouze osteoartritida, revmatoidni artritida, ankylozujici spondylartritida
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Komunikace s
platci péce

Nové kédy pro Algeziologii

long opioid therapy management

dlouhodoba péce o opioid-tolerantniho pacienta, véetné 1€Cby symptomd,
interakci, nezadoucich ucinkd a multidisciplinarniho pfistupu

predoperaéni management opioid-tolerantniho pacienta

konziliarni predoperacni priprava opioid-tolerantniho pacienta, v€etné navrhu
perioperacnino managementu léCby bolesti
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Komunikace s
platci péce

Nové kédy pro Algeziologii

long opioid therapy management

dlouhodoba péce o opioid-tolerantniho pacienta, véetné 1€Cby symptomd,
interakci, nezadoucich ucinkd a multidisciplinarniho pfistupu

predoperaéni management opioid-tolerantniho pacienta

konziliarni predoperacni pfiprava opioid-tolerantniho pacienta, v€etné navrhu
perioperacniho managementu léCby bolesti



DEKUJI ZA
POZORNOST

tomas.gabrhelik@bnzlin.cz




	Snímek 1: Novinky v léčbě bolesti
	Snímek 2: STŘET ZÁJMŮ
	Snímek 3
	Snímek 4
	Snímek 5: NSAID V LÉČBĚ POOPERAČNÍ BOLESTI 
	Snímek 6: NSAID V LÉČBĚ POOPERAČNÍ BOLESTI 
	Snímek 7
	Snímek 8
	Snímek 9: Co-crystals
	Snímek 10: Co-crystals
	Snímek 11: Co-crystals
	Snímek 12: Suzetrigine (JOURNAVX)
	Snímek 13
	Snímek 14
	Snímek 15: Tilidin-naloxon
	Snímek 16: Tilidin-naloxon
	Snímek 17
	Snímek 18
	Snímek 19: Léčba akutní bolesti
	Snímek 20: Buprenorfin na ICU
	Snímek 21: Buprenorfin
	Snímek 22: C) Strategické úkoly Algeziologie
	Snímek 23: Preskripční omezení pro algeziologii
	Snímek 24: Preskripční omezení pro algeziologii
	Snímek 26: Komunikace s plátci péče
	Snímek 27: Komunikace s plátci péče
	Snímek 28: DĚKUJI ZA POZORNOST

