
"Opioidní epidemie" v USA a 
budoucnost pooperační analgezie

J. Málek, KAR 3. LF UK a FNKV Praha



Konflikt zájmů

• Přednášková činnost pro Fresenius Kabi



Deaths from prescription opioids—drugs like oxycodone, 
hydrocodone, and methadone—have more than quadrupled 
since 1999

Drug overdoses are now responsible for more deaths than car 

accidents, and this trend shows no signs of stopping.
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Prescription Statistics
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Léčebné konopí a kanabinoidy

• Kanabinoidy
• především pro chronickou bolest

• akutní bolest mohou i zhoršit

• snad potence k potlačení OIH a vzniku tolerance po opioidech

• Výlučně periferně účinkující kanabinoidy
• ve fázi vývoje (anandamid)

• Blokátory vaniloidních receptorů (celá řada preparátů)
• využití i v akutní bolesti

• NÚ - poruchy některých fyziologických funkcí (hypertermie)





Metody analgezie u akutní bolesti

• Psychologické metody

• Fyzikální metody (chlazení, polohování, TENS, RHB)

• Farmakologické metody
• Systémová analgesie

- Neopioidní analgetika

- Opioidy

- NMDA antagonisté
• Lokoregionální analgezie



Rozhodování o výběru postupu

• dostupné podmínky (zařízení, personál)

• charakteristika bolesti (intenzita, trvání, původ)

• stav pacienta (medikace, komplikující onemocnění, předchozí zkušenosti 
s operací)

• preference pacienta a ostatních členů týmu

• poměr rizika a užitku

• poměr ceny a užitku



Prospěch versus riziko

• většina pacientů je schopna tolerovat mírnou pooperační bolest

• vedlejší účinky mohou obtěžovat (znecitlivění, porucha motoriky, 
nausea)

• vedlejší účinky mohou přinášet riziko (cévka, rozpojení systému, omyl 
sestry)



Existuje optimální způsob?



Existuje optimální způsob?

•NE



Systémová analgezie



Nové „lepší“ opioidy, nebo 
raději žádné?



Nové opioidy?

• CR845 (Difelikefalin) i.v. i p.o., agonista periferních kappa receptorů, bez 
průniku do CNS a bez potenciálu pro dechovou depresi, abuzus, PONV, 
svědění – fáze 3. Pouze firemní publikace Hesselink JMK,  2018

• Oliceridin – selektivní agonista na GP části mí receptoru – fáze 2



Oliceridin (T130)® Trevena

• Oliceridine—a novel mu-receptor G 
protein pathway selective modulator

• I.v. podání (p.o. ekvivalent T734 je ve 
fázi 1)

• Fáze 3 (halux valgus, abdominoplastika)

• Účinnější analgezie, méně NÚ, než 
morfin

• FDA v r. 2018 neschválila Oliceridin pro 
klinické použití



Mitragynin (kratom)
Menší riziko vzniku
• Tolerance
• Adikce
• NÚ



Opioidy z mořských hub a dalších živočichů



PZM 21

• Vznik na základě výpočtu molekuly

• Ve srovnání s morfinem kontroverzní výsledky



Opioid-free anesthesia
≠ 

opioid-free analgesia





Opioid-free anesthesia within an enhanced recovery after
surgery pathway for minimally invasive lumbar spine
surgery: a retrospective matched cohort study. Ellen M. Soffin, et al., 2019



Multimodální analgezie





Neopioidní analgetika

• Paracetamol – nejčastěji užívaný, u malé a střední bolesti NNT = 5 
(Cochrane database, McNicol et al.  2016, Mitra et al., 2018, Liang
et al., 2017)

• Metamizol (dipyron) – NNT = 2,4



NSAID

• Snížení spotřeby opioidů o 15 – 55 %, snížení PONV (NNT = 15) a 
nadměrné sedace (NNT = 37)

• Zvyšují riziko krvácení (NNH = 59) a koxiby u KCh operací zvyšují riziko 
ARF (NNH = 73)

• Recentní trend je používat jen omezeně (Elia 2005, Rawal 2016)





Doporučení pro užití ketaminu při léčbě akutní 
bolesti
• Praktická doporučení 

• Subanestetické dávky
• Bolusy 0,35 mg/kg

• Kontinální infuse 1mg/kg/hod.

• i.n. ketamin 
• v ČR užití povoleno

• Grade C pro akutní bolest



Doporučení pro užití ketaminu při léčbě 
akutní bolesti
• Praktická doporučení 

• Subanestetické dávky
• Bolusy 0,35 mg/kg

• Kontinální infuse 1mg/kg/hod.

• i.n. ketamin 
• v ČR užití povoleno

• Grade C pro akutní bolest

• děti

JAMA Pediatr. Published online December 28, 2018.



• 3 studie – 1x Irán + 2x USA
• Porovnání účinku 0,3-0,5mg/kg ketaminu i.v. vs. 0,1 mg/kg morfinu i.v.

• Fraktury dlouhých kostí, abdominální nebo muskuloskeletální bolest 

• Množství NU srovnatelné – ketamin psychomimetické vs. morfin 
kardiovaskulární

• Závěr – ketamin poskytuje srovnatelnou kontrolu bolesti jako morfin – proto 
může být použit pro krátkodobou kontrolu léčbu bolesti na oddělení 
urgentního příjmu.



Gabapentin a pregabalin

• Prevence především centrální senzitizace

• Snížení pooperační bolesti
• gabapentin 300 - 1200 mg u většiny studií (12/16) snížil o 20 - 64% akutní 

bolest (Mathiesen o, 2007, Tiippana EM, 2007)

• pregabalin 100 - 300 mg nedal přesvědčivé výsledky (Moore RA, 2009)

• Potlačení PONV po gabapentinu

• Hlavní NÚ - sedace



Gabapentin u akutní bolesti Straube S et al. Cochrane Summaries, 2012

• Gabapentin 250 mg does provide some relief in acute postoperative pain but it is 
not as good as some other medicines commonly used in this setting, particularly 
ibuprofen, diclofenac, and naproxen, and probably paracetamol (acetaminophen) 
alone or in combination with a weak opioid. NNT = 11 (6,4 – 44).

• However, from a scientific point of view, it is interesting that a medicine originally 
developed to treat epilepsy has any effect at all in postoperative pain. Research 
questions that need addressing now include finding the optimal dose, and whether 
combining gabapentin with conventional pain medicines might be better for 
postoperative pain than these conventional pain medicines on their own.



Gabapentin for post-operative pain management – a systematic review with 
meta-analyses and trial sequential analyses.
Fabritius ML et al., Acta Anaesth Scand July 2016

• Perioperační podávání pregabalinu nelze doporučit
• Zanedbatelný efekt

• Nezanedbatelné riziko NÚ



Esmolol Wattz R et sl., 2017, Harless M et al., 2015

• Dávky 0,5 – 1 mg/kg ± infuze 5 - 500 μg/kg/min 

• Snížení spotřeby Mo zhruba o  0 - 5 mg/den

• Snížení pooperačního VAS o 1,6

• Snížení  záchranných dávek opioidů o 61 %

• Snížení PONV o 69 %

• Mechanismus analget. účinku neznámý (potenciace GABA, modulace 
descendentních antinociceptivních drah)



Kortikosteroidy Mohammad HR, 2018

• Dávkování ekvivalentní 50 – 75 mg p.o. prednisolonu

• Snížení VAS první den o 1,1, další o 0,3

• Snížení spotřeby opioidů nehodnoceno nebo NS

• NÚ vyšší glykemie



Magnézium (MgSO4 30 – 50 mg/kg +/- inf.)



Dexmedetomidin
• Review of Dexmedetomidine (Precedex) for Acute Pain and Analgesia Ingersoll-

Weng E, Greene A, 2018

• Dexmedetomidin může u některých pacientů snižovat NÚ a spotřebu opioidů. 
Dávka 0,2 μg/kg/h snižuje výskyt jeho NÚ



Lidokain

• Dávkování: úvodní dávka 1 - 2 mg.kg-1 následovaná infuzí 0,02 mg.kg-

1.min-1 (1 – 2 mg/kg/h) po dobu operace či 24 hodin od úvodu do 
operace. 

• Hlavní efekt u abdominální chirurgie
• mírné snížení bolesti

• zkrácení trvání pooperačního ileu

• zkrácení pobytu na JIP 



Lokoregionální metody 
analgezie



Lokoregionální metody 
„Od centra do periferie“

• Centrální blokády: invaze, NÚ včetně fatálních

• Periferní svodné anestezie: UZ rozšířil výběr blokád, ale často obtížná 
fixace kontinuálních katetrů

• Periferní katetrová technika: jednoduché provedení chirurgem, vysoká 
compliance operatérů

• Infiltrace anatomických vrstev dlouhodobě působícím LA operatérem



Jaká bude budoucnost RA? Turbitt et al., Anaesthesia 2019

Motto:  

Každý inteligentní trouba je schopen udělat věci složitější a komplexnější…….. Chce to
dotek génia a spoustu odvahy vydat se opačným směrem.

Albert Einstein

Regionální anestezie/analgezie na rozcestí

V současnosti se vydělují dvě skupiny anesteziologů

• Entuziasté – ti, co to dělají a chtějí zkoušet stále nové

• Konzervativci (generalisté) – ti, co jsou zatlačení do opozice a preferuji
systémové metody



Dichotomie

• Entuziasté
• Dokonalá znalost topografické anatomie

• Dokonalá znalost využití UZ

• Potřeba vyvinout a publikovat vlastní novou metodu, která by zvýšila kvalitu 
péče o pacienty

• Konzervativci
• Pocit nepřehlednosti ve velkém počtu blokád lišících se často jen o 1 fascii 

nebo malý posun cílového bodu

• Pocit vyčlenění z progresivního proudu

• Zavržení RA jako celku



Senior s frakturou žeber El-Boghdadly K et al., 2019

• Konzervativci
• Systémová analgezie

• Epidurální analgezie

• Paravertebrální blokáda

• Interkostální  blokáda



Senior s frakturou žeber El-Boghdadly K et al., 2019

• Entuziasta
• Erector spinae plain bl.

• Midpoint transverse proces bl.

• Retrolaminar bl.

• Rhomboid-intercostal serratus bl.

• Serratus plane bl.

• …. a pravděpodobně ještě další 



Možnosti řešení

• Definovat základní metody, které by měl každý anesteziolog ovládat a 
zařadit je do základních kompetencí

• Možnost výuky na simulátorech

• Další metody výběrově pro entuziasty

• Srovnávací studie účinnosti a náročnosti jednotlivých typů blokád pro 
provádějícího i pro pacienta



Jaké základní blokády? Turbitt et al., Anaesthesia 2019

Anatomická lokalizace Základní blokáda (plán A) Pokročilá bl. (plán B)

Horní končetina

Rameno Interskalenická bl. Superior trunk b. komb. s 
axilární a suprascapul. bl.

Pod ramenem Axilární bl. Infracl., supraclavikulární

Dolní končetina

Kyčel Femorální bl. Fascia iliaca, lumbar plexus b.

Koleno Adductor canal bl. Femoral.n.bl. + IPACK bl.

Kotník a  noha Popliteální ischiadická bl. Foot bl., proximální bl.n.isch.

Trup

Hrudní stěna Erector spinae bl. Paravertebrální bl., serratus
plane, PECS

Břišní stěna, střední  
čára 

Rectus sheath bl. Quadratus lumborum bl.



Bolest
To, co pacient za bolest označuje.

Co musí být léčeno.

Poranění 

Očekávání/představy
o bolesti

Psychol. faktory
Úzkost/hněv/deprese

Kulturní prostředí
Řeč, očekávání

Další onemocnění

Coping strategies

Sociální faktory
Např. rodina, práce

Nocicepce není totéž, co bolest!
Pain is an individual, multifactorial experience influenced by culture, previous pain events, beliefs, mood and ability to cope

Modified from Analgesic Expert Group. Therapeutic Guidelines 2007



Dahl et al., 2010


