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SOUHRN

Chronicka bolest je v soucasné dobé zavazny spolecensky a zdravotnicky problém. Nedostatecné [écena chronicka
bolest narusuje fyzické a psychické zdravi pacientl, vede k vyraznému funkénimu oslabeni a negativné ovliviuje
kvalitu zivota. Ukazalo se, Ze i dlouhodobé podavani opioidl je pro pacienty s nddorovou bolesti pfinosné a vyhody
jednoznacné prevazuji nad riziky. Dlouhodoba lé¢ba opioidy vSak mize prindset fadu komplikaci. Lé¢ebna odezva
na opioidy je u chronické nenadoroveé bolesti ponékud odlisna. Klinickd zkusenost ukazuje, ze prekrocenf strednich
davek opioidd jiz neprispiva ke zlepseni kvality analgezie, ale vede spise ke zvyraznéni fyzické zavislosti a tolerance.
Z klinického hlediska je proto nutno povazovat opioidy u chronické nenadoroveé bolesti za latky se stropovym efek-
tem. Zavislost se mUze u nékterych pacientt uzivajicich opioidy stat dominantnim klinickym problémem a nékdy je
obtizné ji odlisit od adiktivnich projevd. Lécba priznakl abstinen¢niho syndromu je podminkou adekvatni kontroly
bolesti, zlepseni psychického stavu a compliance lécby.
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ABSTRACT

Lejcko J., Gabrhelik T.: Long-term treatment and addiction to opioids

Chronic pain is a serious public health concern. Under-treatment of chronic pain causes intense physical and psy-
chological suffering and can destroy patient’s quality of life. Experience with long-term opioid analgesia in patients
with cancer pain has shown highly favourable risk/benefit ratio. Where standard therapeutical methods have failed,
patients can be treated by administration of strong opioids. However, opioid treatment has its issues. Life expectancy
of chronic pain patients is temporarily unlimited and for that reason the time horizon of opioid therapy is unlimited as
well. The effect of opioids on the organism is very complex. In comparison with cancer pain, opioid responsiveness to
chronic non-cancer pain is somewhat different. Clinical experience has shown that exceeding medium-sized doses
of opioids in the treatment of chronic non-cancer pain does not lead to further improvement of analgesia, but only
increases degree of physical dependency and tolerance. Therefore, from a clinical point of view, opioids in chronic
non-cancer pain should be regarded as substances with a ceiling effect. In some patients medicated with opioids,
dependency can appear to be the dominant clinical problem that might be difficult to distinguish from addiction.
Management of withdrawal symptoms may enhance pain control, mental state and compliance with pain management.
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uvob efektivni jsou opioidy i u nékterych typt chronic-
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Lécba intenzivni bolesti opioidy je tcinnou
farmakologickou volbou k navozeni analgezie bez
ohledu na to, zda se jedna o akutni (AB) nebo
chronickou bolest (CHB). Pro akutni medicinu
jsou silna analgetika zcela nezbytna. U nadorové
bolesti (NB) predstavuji opioidy zakladni pili¥
farmakoterapeutického algoritmu. Analgeticky
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ké nenadorové bolesti (CHNNB). Jsou-li opioidy
analgeticky i¢inné u CHB, je tento stav pfedurcen
k dlouhodobé 1écbé. I u onkologickych onemoc-
néni se v disledku zlepseni vysledkid 1é¢by také
stale Castéji musi pocitat s dlouhodobou opioidni
medikaci. Pocet pacienti s CHB, jeZ vyZaduje spe-
cifickou dlouhodobou 1é¢bu, je podobny jako pocet



diabetiki - cca 8 % populace. CHB narusuje fyzické
a psychické zdravi pacientil, vede k vyraznému
funkénimu oslabeni s dopadem na bézné denni
aktivity a rodinny Zivot. Ma i vyznamné exis-
tencni a socidlni diisledky a negativné ovliviiuje
kvalitu zivota. Prevalence CHB neustale stoupa
a tento stav Ize oznacit za pandémii. Pri¢inami
jsou zasadni zména v zivotnim stylu, prodluzovani
lidského véku a nasledky 1é¢by, ktera diive nebyla
myslitelna [1].

CHB bohuzel nema ve velké vétsiné pripadl
kauzalni feSeni. Zakladni 1ékafské obory, jako
jsou ortopedie, chirurgie, neurochirurgie nebo
neurologie, jsou zameérené vesmés na kauzalni
feseni chorob a nemaji pacientovi s perzistujici
bolesti vétsinou co nabidnout. Efektivni 1é¢ba
podle jejich métitek ispésné probéhla a objektivni
diagnostické nalezy to potvrdily. Pfesto je ve spo-
le¢nosti mnoZstvi pacienti s CHB a jednoduché
feSeni jejich potizi neexistuje.

Algeziologie jako 1ékarska disciplina zaméfena
na lécbu bolesti ma k dispozici 1é¢ebné modality jak
farmakologické, tak nefarmakologické, se kterymi
se pacient s CHB doposud jeSté nesetkal. Zakladni
roli algeziologa je stanovit pro daného pacienta in-
dividualizovany léCebny postup, ktery by mu zajistil
alespor parcialni, ale jiz pfinosnou a stabilizovanou
kontrolu CHB. Algeziolog je pod velkym tlakem,
jelikoz pacient s CHB ma za sebou jiz fadu 1écebnych
postupli a vySetfeni v fadé zdravotnickych zatizeni.
Neuspokojivy vysledek negativné ovliviiuje jeho
psychické ladéni a celkovy postoj ke zdravotnic-
kému systému. V disledku opravnéného asili za
zlepSeni kvality 1é¢by CHB a s tim spjaté kampa-
neé proti opiofobii (dodnes spoleCensky prevazujici
postoj) se opioidy v poslednich letech v zapadnim
svété znacné rozsifily [2]. Tim se vSak i vyznamné
zvysilo zneuZzivani predepisovanych opioidu k ile-
galnim Gcelim. Také v CR lze v poslednich letech
zaznamenat zvySeny zajem o preskribované opioidy
a jejich nasledné zneuziti na ilegdlnim trhu. Ve
vztahu k opioidim prosla algeziologie logicky obdo-
bim opioeuforie. Pozitivnim vysledkem bylo zlepSeni
kvality 1écby bolesti u mnoha pacienti. Na misté
je v8ak nyni opiorealismus.

POSTAVENI OPIOIDU V LECBE
CHRONICKE BOLESTI

Opioidy jsou jednou ze zakladnich farmakolo-
gickych moznosti k navozeni analgezie. Povazuji
se obecné za nejucinnéjsi analgetickou tfidu. Jejich
Gcinek je komplexni, ovliviiuji fadu organovych
systému a funkci. Jako kazda 1ékova skupina ma-
ji své vyhody, ale bohuzel i nevyhody. Vyhody
opioidi jsou zfejmé predevSim ve srovnani s ne-
steroidnimi antirevmatiky (nejsou parenchymové
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toxické, hematotoxické, nezplisobuji gastropatii

nebo koagulopatii).

Vedle klasickych nezadoucich ucinkd, jako
jsou nauzea, zvraceni, pruritus nebo obstipace,
maji opioidy i nékolik dalsich nevyhod (velmi
individualni snasenlivost, adiktivni potencial ne-
bo nejista opioid-senzitivita bolesti). Je-li 1é¢ba
opioidy vedena dlouhodobé, je tfeba pocitat s jeji-
mi disledky. V dlisledku slozitych neuroadaptiv-
nich zmén v CNS mohou opioidy vést i k rozvoji
abnormalniho ¢iti s paradoxni hyperalgezii [3].
Vzdy je nutno vzit vivahu specifické opioidni efek-
ty, jako jsou rozvoj fyzické a psychické zavislosti,
tolerance nebo imunoalterace [4].

U intenzivni AB (trauma, pooperacni bolest)
je analgeticky t¢inek opioid@i nezpochybnitelny.
V 1é¢bé nadorové bolesti (NB) jsou rovnéz velmi
ucinné [5]. Jelikoz u silnych opioidd neni z ¢is-
té farmakologického hlediska vyjadfen stropovy
efekt, 1ze na progresi nddorového onemocnéni
spojenou s eskalaci bolesti reagovat opakovanou
titraci, a tak pribézné zajistit naleZitou analgezii.
Délka 1é¢by NB byva zpravidla casové limitovana.

U CHNNB je v$ak situace ponékud odliSna.
Ve vétsiné piipadd nelze odstranit jeji pric¢inu.
CHNNB nema spontanni tendenci odeznivat jako
AB. Pokud je opioidni 1é¢ba i¢innd, pro pacienta
pfinosna a jsou splnéna kritéria efektivni 1écby
CHB (analgezie a zlepSeni kvality spanku, zvySeni
funk¢ni kapacity), vznika otazka, jak dlouho
budeme 1é¢ebny postup s opioidy udrzovat? Kdy
terapii ukonc¢ime nebo mame ji cilené prerusit
z obavy z rozvoje dlouhodobych nezadoucich u¢in-
ki a zavislosti? Organicka podstata CHB v téch-
to pripadech pretrvava, proto jen tézko miZeme
predpokladat ¢asové omezené pouziti opioidd.
Musime pocitat spiSe s dlouhodobou mozna i ce-
lozivotni 1é¢bou. Pro fadu pacientdi (napf. seniofi
s CHB na podkladé degenerativni etiologie v oblasti
myoskeletalniho systému) je opioidni 1écba, pfi
respektovani zavaznych kontraindikaci tfidy ne-
opioidnich analgetik, casto jedinou vyuzitelnou
a relativné ucinnou lééebnou modalitou. Kdyz
jsou opioidy tak analgeticky i.¢inné u AB a NB,
proc jsou u CHNNB vysledky 1écby pomérné casto
problematické a rozporuplné? Problém lezi zfejmé
nékde jinde. Je tfeba si uvédomit, Ze u CHNNB ve
srovnani s NB nebo AB je 1é¢ebna odezva na opioi-
dy (tzv. opioid responsiveness) ponékud odlisna.
Na této odliSné terapeutické odpovédi se podili
cela fada faktorii, jez se mnohdy u AB nestihnou
rozvinout a uplatnit:

e diference v patofyziologii jednotlivych slozek
nociceptivniho procesu (transdukce, transmi-
se, percepce, modulace) - u AB je dominantni
slozka nociceptivni aferentace, u CHB se vice
uplatriuji descendentni modulacni vlivy;
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e neuroplasticita CNS, rozvoj specifickych neu-

roadaptivnich mechanismf CNS - farmakolo-

gicka tolerance, fyzicka zavislost;

1ékové degradacni a metabolické vlivy;

geneticka predispozice;

psychosocialni faktory;

Casovy faktor 1é¢by;

komorbidity a 1ékové interakce pfi celkové far-

makoterapii;

e psychiatricka onemocnéni (anxiézné-depresiv-
ni stavy atd.), ucelové tendence;

e zavislosti riizné etiologie v anamnéze.

Klinicka praxe s dlouhodobou 1é¢bou opioidy
sveédci pro to, ze zvySovani davky opioidu u CHNNB
jeracionalni jen do oblasti stfednich davek (120 azZ
180 mg peroralnich ekvivalenth morfinu). Dalsi
eskalace denni davky nepfinasi jiz zlepSeni kvality
analgezie, ale stoupa vyrazné riziko dlouhodobych
nezadoucich ucinkd [6]. Z klinického hlediska by-
chom tedy méli silné opioidy v indikaci u CHNNB
povazovat za latky se stropovym efektem! Je né-
kdy téZké odolat zdanlivé jednoduchému feSeni
v situaci, kdy jsou v konfrontaci na jedné strané
pacientem déirazné deklarovana nedostatecna
(zpocatku vsak vyhovujici) tleva od bolesti a na
druhé strané prosté a zdanlivé snadno dosazitelné
feSeni - zvySeni davky opioidu. Jiz prakticky dva-
cetiletd klinicka zkuSenost ukazuje, zZe problema-
tika opioidni 1é¢by je znacné slozitéjsi a nejedna
se pouze o pouhou preskripci a tpravu davkova-
ni. Rychlé feSeni spocivajici v prostém zvySeni
denni davky opioidu v naprosté vétSiné pripadt
situaci nevytes$i. Tento postup ma ze strany lékate
spiSe charakter zkratové reakce (z nedostatku
Casu, zdjmu apod.). Dilezité je proto analyzovat
priciny nedostatecné kontroly bolesti, pfedevsim
peclivé s pacientem jeho zdravotni stav probrat
a zevrubné zkoumat aktudlni symptomatologii.
Je tfeba myslet i na dal$i diagnostiku bolesti
(psychologické vysSetfeni, zobrazovaci metody,
rozbor socidlni situace) a hledat i jiné 1é¢ebné
alternativy (intervenc¢ni postupy, fyzikalni 1écba,
pfidani antidepresiva aj.) k zajisténi lepsi dlevy
od bolesti. Bolest miize skutecné casem zesilovat
ruku v ruce s progresi patologického nalezu. Je v§ak
nutno pocitat i s fenoménem fyzické zavislosti
a tolerance.

OPIOIDY A ZAVISLOST

Dlouhodoba expozice opioidi postupné na-
vozuje procesy neuroadaptace v CNS. S tim
souvisi i rozvoj pravé farmakologické tolerance,
kdy k dosazeni identického farmakodynamického
ucinku je tfeba vyssi davky opioidu. Je znamo, ze
relativné brzy po zahdjeni 1écby vznika tolerance
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na vétSinu NU opioidi, jako je sedace, nevolnost
azvraceni. Toje vitany fenomén. Méné zadouci je
rozvoj tolerance na analgeticky ucinek. Klinicka
praxe vSak ukazuje, ze pokud se podati u nemoc-
ného s opioid-senzitivni bolesti po Gvodni titra¢ni
fazi dosahnout relevantni kontroly bolesti, rozvoj
tolerance na analgeticky efekt nebyva prekotny,
naopak davku lze dlouho, nékdy trvale udrzovat na
stejné Girovni. Tyka se to pfedevsim pacientti, kde
jizvodni nizké davky opioidu vedou k tlevé, ktera
se mize projevit nejdfive napi. jako bezbolestny
spanek. Pacient vSak mtZe vyZadovat navySeni
davky ne proto, ze bolest se zhor§ila, ale proto,
Ze proziva abstinencni stav. Pfitom si podstatu
svého stavu primarné nemusi uvédomovat. Ani
to nemusi byt z jeho strany amysl klamat svého
lékare. Symptomy syndromu z odnéti sice po zvy-
Seni davky opioidu odezni, mtiZe se nékdy zlepsit
i kvalita analgezie (vétSinou jen kratkodobé), ale
Casto tiprava lécby nemusi mit na bolest zadny
vliv. To nastava v pfipadech, kdy divodem pro
zvySeni davky opioidu byl nerozpoznany syndrom
zodnéti, ne zhorSeni ptivodni CHB. Z algeziologic-
kého hlediska vsak opioidy nejsou indikovany pri-
marné ke zklidnéni nebo k tomu, aby potlacovaly
abstinencni priznaky, ale aby sniZovaly intenzitu
bolesti! Je velmi naro¢né tyto ptriznaky od sebe
oddélit a rozpoznat podstatu nespokojenosti pa-
cienta s vysledkem 1écby. Neni to snadné, zejména
v Casové tisni dané hektickym provozem nékdy per-
sonalné nedostatecné zajiSténého algeziologického
pracovisté. Zcela zasadni vSak je uvédomit si, ze
zvySovani davky opioidu bez analgetické odezvy je
jedna z nejcastéjsich chyb v algeziologii. Vede jen
k dalsimu posileni stupné fyzické zavislosti a moz-
nym neuroadaptivnim (hyperalgezie, alterace pra-
hu bolesti) a jinym d@isledkGm (endokrinopatie,
imunosuprese). Je to situace, kterou lze oznacit
za jakousi ,ddvkovou past“ - opakované zvysovani
davky opioidu bez nalezité analgetické odezvy ve-
de k rozvoji a fixaci fyzické zavislosti a tolerance,
avsak ne ke zlepSeni kontroly bolesti [7].

PROBLEMATIKA ZAVISLOSTI
Z ALGEZIOLOGICKEHO HLEDISKA

Termin zavislost je viceznac¢ny. Jinak ho chape
algeziolog, adiktolog ¢i jiny 1ékaf, ktery s opioidy
rutinné viibec nepracuje. Jinak na tento pojem
pohlizilaik. Méni se i pohled algeziologl na tento
fenomén. Autoti zabyvajici se problematikou bo-
lesti tradi¢né rozdéluji zavislost na fyzickou a psy-
chickou. Klicovy vyznam ma i fenomén tolerance.
Jak tedy mame chapat tyto pojmy?

Fyzicka zavislost je fyziologicka adaptace na
trvalou pritomnost urcité latky v lidském organis-
mu. Fyzickou zavislost na opioidy charakterizu-



je rozvoj specifického abstinenc¢niho syndromu
(AS - syndrom z odnéti, withdrawal syndrome)
nasledné po vyznamné redukci denni davky nebo
po nahlém preruSeni této 1écby [8]. V prabéhu
1é¢by bolesti ma AS neztidka iatrogenni pficinu.
Piikladem miiZe byt pacient, ktery nema u sebe
opioidy, které pravidelné uziva. AS mtiZe rovnéz
také vzniknout, je-li v priibéhu 1écby p-agonis-
ty podan opioid s antagonistickou aktivitou na
p-receptoru (napf. nalbufin, naloxon, naltrexon).
AS vznika v diisledku vysoké aktivity centralniho
nervového sympatoadrenalniho systému po ode-
znéni obecné tlumivého ti¢inku opioidti na CNS. AS
se u pacientii 1écenych opioidy vétSinou projevuje
jako zvySend nervozita, podrazdénost, neklid
nohou, zivani, sniZeny prah bolesti, myalgie,
zimomfivost, poruchy spanku, tizkost a depresivni
symptomatologie. Tyto pfiznaky lze zastihnout
nejcastéji na konci davkovaciho intervalu (podle
lékové formy a typu opioidu). Existuje i dlouho-
doba forma AS pretrvavajici po vysazeni opioidu
fadové mésice. Projevuje se jako celkovy diskom-
fort, anhedonie, hyperalgezie, poruchy koncentra-
ce, spanku a depresivni ladéni [9]. AS by se nemél
zameénovat s psychickou zavislosti. Pacient s pra-
vou psychickou zavislosti miiZze, ale nemusi byt
fyzicky zavisly. U nemocnych lé¢enych pravidelné
opioidy je nutno s fyzickou zavislosti automaticky
pocitat [10]! Nicméné, setkavame se i s pfipady,
kdy po vysazeni opioidni 1é¢by z ville pacienta nebo
prostého nedostatku medikace pacient nema ani
naznak AS.

Psychicka zavislost je komplexni biopsycho-
socialni fenomén se zvlastnim vzorcem chovani,
ktery charakterizuje nutkavy pocit a chorobna
touha uzivat danou latku i pfes zavazné zdravotni,
psychosocidlni a existen¢ni disledky. Typicka je
ztrata kontroly nad uzivanim 1éku. Jedinec neuziva
opioid pro potlaceni bolesti, ale hleda specificky
euforizujici, psychogenni efekt opioidu. Touzi
po opakovani stavu, jez nastava po uziti dané
substance. Ke vzniku psychické zavislosti v§ak
pravdépodobné nestaci pouhé podavani latky s po-
tencidlem rizika rozvoje adiktivniho chovani. Pro
vznik psychické zavislosti na opioidy jsou nutné
vedle expozice rizikové latky jesSté dalsi podstatné
faktory: vnimavy jedinec s urcitou biogenetickou
a psychickou predispozici a typicky socidlni kon-
textjako tzv. navykovy trojihelnik.

Podstatnym faktorem, ktery muze vést k roz-
voji psychické zavislosti, je také uzivani opioidd
u stavu bez bolesti [11]. Bolest (nociceptivni proces
jako celek) svym zplisobem antagonizuje adiktivni
potencial opioidu. Obrazné feceno, pfitomnost
bolesti jakoby filtruje nebo eliminuje rizikovy eufo-
rizujici efekt, ktery maji opioidy v sobé zakdédovany,
a farmakodynamicky potencial daného agens je
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vyuzit pfedevsim k navozeni analgezie. Pro to svédci
izkuSenost s dlouhodobé ispésnou opioidni terapii
unékterych pacienti s CHNNB. Znacnou roli hraje
rovnéz i aplikaéni cesta a 1ékova forma. Jedinec
s psychickou zavislosti na opioidy vyhledava injek¢-
nipodani s rychle vzniklou vysokou koncentraci da-
nélatky v séru, jeZ je dlilezita pro vznik narkomany
vyhledavaného pocitu euforie a zdanlivé kontroly
nad svou zivotni situaci. Naproti tomu 1ékové formy
s postupnym uvolriovanim nejsou pro tyto osoby jiz
tak atraktivni (1ze je vSak rovnéZz zneuzivat).

Bez vzajemné interakce vSech vyse uvedenych
faktord je relativné malo pravdépodobné, Ze by
1ékart vytvoril “de novo” jedince s psychickou za-
vislosti prostfednictvim pouhého predepisovani
opioidu pro bolest. Pacient se nékdy opakované
a agresivné dozaduje upravy a zesileni 1écby pro
insuficientni analgezii. Z téchto diivodd se sna-
Zi hledat pomoc jinde, ¢i si sam 1écbu upravuje
a zesiluje. Nemusi to vzdy svédcit pro psychickou
zavislost, ale pro tzv. pseudozavislost [12]. S pseu-
dozavislosti se mlizeme setkat relativné casto,
napft. v pribéhu 1é¢by pooperacni bolesti (pokud je
nedostatecné 1éCend), ale i u nddorové a CHNNB.
Jde-li o tento typ “zavislosti”, poruchy chovani
po nalezité tpraveé terapie a dosazeni tlevy mizi.
Zdravotnickym personalem v$ak byva takova situa-
ce hodnocena s despektem, jako prava zavislost.

Jinym fenoménem je tzv. terapeuticka zavis-
lost. Pacient, ktery dfive trpél neztiSitelnou boles-
ti, 1pi na urcité 1écebné modalité (napf. postupy
intervenc¢ni 1é¢by bolesti) o niZ vi, Ze byla na bolest
acinnd, a ze strachu z recidivy algického stavu,
na néjz ztistala silnd pameétova stopa, si nedokaze
predstavit opusténi této 1éCby. I s timto stavem
je mozné se v pribéhu 1écby CHNNB opioidy se-
tkat. Terapeuticka zavislost se miiZe projevit jako
sklon k hromadéni opioidti do zasoby z obavy, Ze
pokracovani v této 1écbé je v budoucnu nejisté
[13]. Takové jednani se miiZe nepfesné oznacovat
za projev a diikaz adiktivniho chovani. Tento jev
jeznamyiv jinych oblastech mediciny (vytvafeni
zasob inzulinu u diabetik@ nebo nitrath u nemoc-
nych s anginou pectoris), ale nebyva ve srovnani
s pfipadem opioidd hodnocen tak negativné.

Tolerance je farmakologicky fenomén, k udrzeni
ptvodniho analgetického ti¢inku je nutno zvysovat
davku opioidu. Klinické zkuSenosti vS§ak ukazujina
to, Ze davka opioidu pro zajisténi analgezie ztistava
pri profesionalné vedené 1é¢bé dlouhodobé pomérné
stabilni. Potfeba zvySovani davky pfi nedostatec-
ném analgetickém tcinku muiZe souviset s progre-
si zakladniho onemocnéni, pfidruzenim jiného
onemocnéni nebo se zvySenim aktivit pacienta.
Presto je nutno s rozvojem tolerance na analgetic-
ky tcinek opioid pocitat. Tolerance nezadoucich
uc¢ink{ opioidh (nauzea, zvraceni, sedativni efekt,
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ovlivnéni kognitivnich funkci) se naopak rozviji
rychle. Nevznika pouze na obstipaci nebo miézu.

KLASIFIKACE ZAVISLOSTI U PACIENTU
S CHB LECENYCH OPIOIDY

Algeziolog, ktery ma dlouhodobé zkusenosti
s 1é¢bou opioidy, si z klinického pohledu uvédo-
muje, Ze vySe uvedené déleni zavislosti je ponékud
schematické. Pojmy fyzicka zavislost a psychicka
zavislost se prolinaji. Pouziti obecného terminu
zavislost i v souvislosti s 1é¢bou CHB opioidy ma
proto své opodstatnéni. Pacienty 1éCené lege ar-
tis pro refrakterni bolest vSak nelze automaticky
fadit do stejné skupiny jako jedince, ktefi ile-
galné zneuzivaji navykové latky. Podle posledni
Mezinarodni klasifikace nemoci (MKN-10, tab. 1),
uvedené v platnost od roku 1994, jsou vsak Kkrité-
ria zavislosti postavena tak, ze prakticky kazdy
pacient s CHB léCenou opioidy je splriuje. Pro psy-
chiatrickou diagnézu zavislost na opioidech staci
splnit tfi kritéria ze Sesti. Dvé kritéria - fyzicka
zavislost a tolerance - jsou u pacienti s CHB 1é-
Cenou opioidy splnéna vzdy. Zménu v klasifikaci
pfinesl DSM-V (Diagnostic and Statistical Manual
of Mental Disorders, tab. 2) [14]. Zde se jiZ nepouZi-
va termin 1ékova zavislost (substance dependence),
ale je nahrazen pojmem ,,substance use disorder”.
Tomu odpovida Cesky pojem onemocnéni z uzivani
navykovych latek, v daném piipadé onemocnéni
z uzivani opioidd. Pro stanoveni diagnozy zde
musi byt splnéna alespori dvé kritéria z jedenacti.
Vyznamnou zménou v DSM-V ve vztahu ke skupiné
pacientt 1écenych pro CHB opioidy pod 1ékatskou
kontrolou vsak je to, Ze v téchto pfipadech neni
priakaz tolerance a fyzické zavislosti bran jako
relevantni kritérium pro stanoveni diagnézy one-
mocnéni z uzivani navykovych latek.

Tab. 1 Zavislost na opioidech vyzadujici Iécbu podle MKN-10

F11.2 Poruchy dusevni a poruchy chovani zplsobené uzivanim
opioidl - syndrom zavislosti

V prdbéhu 12 mésicl museji byt spinéna alespon tfi
z nasledujicich kritérif:

1. Silnd touha nebo nutkdni uzit opioidy.

2. Zhorsena schopnost kontrolovat chovani spojené

s uzivanim latky, ve smyslu zac¢atku a ukonceni uzivani nebo
mnozstvi latky.

3. Fyziologické projevy télesného odvykaciho stavu.

4. Priikaz tolerance k ucinku latky.

5. Zaujeti uzivanim Iatky, projevujici se postupnym
zanedbavanim jinych potéseni nebo zajmU ve prospéch
uzivané psychoaktivni latky.

6. Trvalé uzivani opioidd navzdory jasnému dlkazu
Skodlivosti nasledka.

(World Health Organization. ICD-10 Classifications of Mental and Behavioural
Disorder: Clinical Descriptions and Diagnostic Guidelines, 1992)
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Tab. 2

Problematické uzivani opioidl, které zptsobuje klinicky
relevantni poskozeni nebo osobni Ujmu. V pribéhu 12 mésicl
museji byt spInéna alespon dvé z nasledujicich kritérir:

1. Uzivani opioidl ve vyssi davce nebo po delsi ¢asové obdobi,
nez bylo planovano.

2. Pretrvavajici touha po opioidech nebo nelspésné pokusy

o snizenf davky.

3. Velky objem Casu straveny obstaravanim, uzivanim drogy
nebo zotavovanim se z uziti.

4., Craving"“ nebo silna touha po uziti opioidd.

5. Opakované uzivani opioidl vedouci k potizim na pracovisti,
ve Skole nebo doma.

6. Uzivani opioid( navzdory trvalym nebo opakovanym
socialnim problémam.

7. Vzdani se nebo omezeni socidlnich, pracovnich nebo
odpocinkovych ¢innosti v disledku uzivani opioidd.

8. Opakované uzivani opioidd v situacich, které mohou vyustit
ve fyzické ohrozeni.

9. Trvalé uzivani opioidd navzdory patrnym fyzickym nebo
psychickym problémim zpUsobenym uzivanim latky.

10. Vytvoreni tolerance projevujici se:

a) vyraznym navysenim davky k dosazeni stejného ucinku
nebo

b) snizenim Ucinku pfi ponechani stejné davky.

Toto kritérium se neuvazuje u pacientd uzivajicich opioidy
pouze pod dohledem lékare

10. Odvykaci stav:

a) vyskyt odvykacich pfiznakd nebo

b) uzivani opioidl k zabranéni odvykacich priznaku.

Poruchy zplisobené uzivanim opioidl podle DSM-V

(American Psychiatric Association. Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders. 5. ed. 2013.)

NEJASNOSTI V POJMECH

V oblasti problematiky zavislosti existuje jeSté
dalsi pojem - adikce (addiction). Jaky je rozdil
v pojmech zavislost, psychicka zavislost a adik-
ce? Je néjaky? Jiz sAim pojem zavislost ma v sobé
cosi negativniho v tom smyslu, Ze existuje urcity
podstatny faktor, bez kterého pacient nemuze
existovat. Je tim naruSena nezavislost a autono-
mie jedince. Je-li u pacienta 1é¢eného opioidy
z indikace refrakterni CHB dosazeno kvalitni
kontroly bolesti, je skutecné na této terapii
zavisly! Analogicky je diabetik zavisly na inzulinu,
hypertonik na antihypertenzni medikaci nebo
astmatik na inhalaéni bronchodilata¢ni 1é¢bé
s kortikoidy. Pojem adikce vSak v sobé obsahuje
z psychosocidlniho hlediska cosi vyslovené
negativniho a ma az ilegalni podtext. Vyraznym
obsahem tohoto pojmu je zneuzivani néceho.
Slovo adikce v podstaté odpovida vyse uvadénému
terminu psychicka zavislost. Mezi typické projevy
adiktivniho chovani patfi napt.:
e falSovani receptt,
e injekéni a jiné zplisoby aplikace peroralnich

opioidi,



e nedodrzovani a modifikovani 1é¢by bez sou-
hlasu lékare,

e prodej pfedepsanych opioidi,

e simultanni nekontrolovany abtuzus alkoholu
ajinych drog,

e vyhledavanijinych 1ékait k zajisténi preskripce
opioidi,

e opakované ztraceni receptd a 1éka s ,Kklasic-
kym* typem omluvy,

e C(asté telefonaty za tcelem vcasnéjsi kontroly,

e prezentace relativné dobré znalosti prislusné
farmakologie a terminologie.

Presné identifikovat pacienta s aberantnim ty-
pem chovani, jeZ by mohlo svéd¢it pro adikci (psy-
chickou zavislost), je ¢asto velmi obtiZzné. Tam,
kde je 1é¢ba bolesti opioidy efektivni, byva vidét
zlepseni celkového funkcéniho stavu. U jedince,
ktery zneuziva opioidy a nema organicky podloze-
nou bolest, se jeho funkéni stav z hlediska zdra-
votnihoisocidlniho zhorSuje. Zneuzivané opioidy
jsou zde pouzivany jako metoda ke zvladani zivot-
ni situace. V takovém piipadé mhZeme hovofit
o adiktivnim chovani. V téchto situacich mdze
jedinec vyuzivativedlej$ich tcinkt opioidd, jako
jerelaxac¢ni efekt, celkovy ttlum, eventualné i po-
tenciace tc¢inku dalsich farmak a alkoholu. Pacient
¢asto naléha na zvySeni davky opioidu. Dals{ es-
kalace davky opioidu v takové situaci (viz davkova
past) miZe prinést maximalné jen kratkodobé
zlepSeni kontroly bolesti, ale kazdopadné zvysi
stupen fyzické zavislosti a tolerance. ZkuSenost
s prozitkem AS je pro jedince velmi neptijemna.
Na tento negativni prozitek, podobné jako na
intenzivni bolest, zistava silnd pameétova stopa.
Opioid, jako latka s adiktivnim potencidlem, mu-
Ze pti uziti vyvolat vinu euforie a pocitu blaZenosti
(ale ne vzdy), coz vede k touze po opakovani dav-
ky. Tento tzv. pozitivni posilujici efekt (positive
reinforcing effect), ktery je klicovy v inicidlni
fazi rozvoje psychické zavislosti (adikce) po ur-
Cité dobé oslabuje. Klinicka zkuSenost ukazuje,
Ze u nemocnych s bolesti se tento fenomén vét-
Sinou nevyskytuje [15]. To, co je vSak motorem
adiktivniho typu chovani spojeného s nutkavou
potfebou neustale si opatfovat danou latku (ne-
zakonné pouzivani), je tzv. negativni podpurny
efekt (negative reinforcing effect) dany nasledkem
rozvoje AS [16]. Tomu se snazi za kazdou cenu za-
branit jak ilegalni uzivatel opioidu, tak i pacient
dlouhodobé 1éceny opioidy! Chovani vyznacujici
se permanentni snahou zajistit si opioid je toho
dtisledkem (opioid seeking behaviour). I u pacien-
tl 1é¢enych opioidy lege artis mtiZeme nachazet
podobné ptiznaky, ale nemusi to byt ihned stav
zafaditelny pod nozologickou jednotku ,,onemoc-
néni z uzivani navykovych latek“.

PREHLEDOVY CLANEK

FARMAKOTERAPEUTICKA
ALTERNATIVA LECBY ZAV!SLOSTI
NA OPIOIDECH U PACIENTU S CHB

U pacienti s CHNNB, kde 1é¢ba opioidy nepfi-
nasi uspokojivy vysledek, neni dalsi zvySovani
davky racionalni. Pacient ma obavu se opioidl
vzdat, obava prameni z moznosti zhorSeni bolesti
a mozna jesté vice s rozvojem AS. Za takové si-
tuace neni zcela jasné, zda algeziolog 1é¢i bolest
nebo spiSe AS. U vybrané skupiny pacientti by
v téchto ptipadech mohlo byt feSenim pfevedeni
na substitucéni 1écbu sublingvalnim buprenorfi-
nem, optimalné v 1ékové formé spolecné s nalo-
xonem (Suboxone®). Buprenorfin je v algeziologii
dobfe znamy v transdermalni aplikaci. Osvédcilo
se jeho nizké davkovani zejména jako analgetic-
ka 1écba volby pro seniory, kde se Casto vystaci
s denni davkou 0,2 mg. V algeziologii se vétSinou
neprekracuje davka cca 3,2 mg/24 hod (transder-
malni buprenorfin 2 x 70 pg/hod). Buprenorfin je
parcidlni agonista na receptoru W, k némuz ma
v8ak velmi silnou afinitu a je antagonistou na re-
ceptoru k. Naloxon, druha slozka kombinovaného
preparatu, je antagonistou na receptoru p. Tim
se zabraniuje zneuziti 1ékové formy narkomany,
jelikozi. v. aplikace by vedla k silnému a obavané-
mu AS. Niz§i aktivita buprenorfinu na receptoru
W staci k zajisténi analgezie, ale nevyvola euforii,
dechovou depresi a bradykardii; rozvoj tolerance
a fyzické zavislosti je nizsi nez u ostatnich silnych
opioidll. Antagonizaci na receptoru k se pric¢ita
nizky sedativni ti¢inek a antidepresivni vliastnosti.
Pfi substituci buprenorfinem je zdokumentovano
potlaceni touhy po opioidech, spolehlivé potlaceni
priznakd AS, zajiSténi stabilni kontroly bolesti
a vysoka bdélost se zvySenim aktivit denniho zi-
vota. Vzhledem Kk vysoké afinité buprenorfinu
na receptoru p se nemohou uplatnit Zadné jiné
opioidy. Typicka je velka terapeuticka §ite, dobra
kardiovaskularni stabilita a nemusi se brat zfetel
na renalni funkce.

ANESTEZIOLOGICKY PRISTUP
K OPIOID-TOLERANTNIMU PACIENTOVI

Pocet pacienth s CHB léc¢enych dlouhodo-
bé opioidy vyznamné stoupl. Anesteziolog tak
musi pocitat s tim, Ze opioid-tolerantni paci-
ent je fyzicky zavisly (vysazeni opioid povede
k rozvoji abstinen¢niho syndromu) a miiZze mit
také alterovanou reaktivitu se sniZzenym prahem
bolesti. V pfedopera¢nim hodnoceni je nutno
vzit vavahu diagnézu bolesti, denni davku opio-
idu, tolerabilitu opioidh a také ekvianalgetické
vztahy mezi opioidy a jejich aplika¢nimi cesta-
mi. Je tfeba zajistit kontinuitu opioidni 1écby
v perioperacnim obdobi. Naplastové 1ékové formy
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se ponechavaji, peroradlni formy s postupnym
uvolfiovanim se ponechavaji az do operace. Pii
opioidni 1é¢bé je dtilezité i zhodnoceni EKG -
bradykardie < 60/min a interval QT > 0,44 zvy-
$uji riziko arytmii. K pacientovi na opioidech
se pristupuje jako k pacientim s plnym zZalud-
kem. Pozadavek na davku opioidu v pribéhu
celkové anestezie a v pooperac¢nim obdobi miize
byt nékolikanasobné vyssi. Adekvatni hladina
opioidu v krvi pfi probouzeni z celkové aneste-
zie koreluje s dechovou frekvenci 12-14/minutu
amirnou miézou. Techniky regionalni anestezie
mohou pfi odstranéni bolestivé aferentace vést
k dechovému ttlumu. I pti pooperac¢ni analgezii
vedené regionalni technikou by méla byt zajisSténa
bazalni denni davka opioidu, abychom zabranili
rozvoji abstinenc¢niho syndromu. Pfednost ma
kontinualni aplikace opioidu. Eliminuje-li ope-
racni 1é¢ba organicky zdroj bolesti, jez byl indikaci
pro podavani opioidu (napf. aloplastika kloubu)
je na misté planovat vysazeni chronické 1é¢by.
V takovém pripadé by mély byt opioidy v pooperac-
nim obdobi podavany delsi dobu, davku postupné
redukovat o cca 25 % kazdé 3 dny. Nesouvisi-li
operace s chronickou bolesti, je tfeba pacientovi
zajistit pokracovani v opioidni medikaci.

ZAVER
I v souCasné dobé zastava léc¢ba opioidy

dtleZitou terapeutickou modalitou, ze které mtze

mit prospéch fada pacientti s refrakterni formou

CHB. Rozhodujicim faktorem tispésné 1écby je

spravny vybér pacienta. Cilend preselekce vhod-

nych pacientd sniZuje riziko rozvoje psychické za-

vislosti s adiktivnim chovanim. Velka opatrnost je

na misté i v pfipadé pozitivni rodinné anamnézy,

nevhodni jsou pacienti s psychiatrickymi komor-

biditami. Zdsadni je znalost socidlniho prostfedi.

Opioidy by nemeély byt izolovanym lé¢ebnym po-

stupem. Vhodné je hledat dal§i modality a zatadit

je do lécebného planu s redlnym cilem. Ziskani

informovaného souhlasu je diileZité také z forenz-

niho hlediska. Vlastni strategie 1é¢by opioidy by

meéla zahrnovat tyto kroky:

e screening s preselekci vhodnych pacienti;

e pomala inicialni titrace ke stanoveni snasenli-
vosti a opioid-senzitivity dané bolesti;

e neni-li bolest opioid-senzitivni, 1é¢bu nutno
ukoncit;

e u CHNNB neprekracovat davky opioidu
v ekvivalentu morfinu 120-180 mg denné;

e zaradit dalsi 1écebné modality;

e pravidelné monitorovani 4 A - analgezie, akti-
vity, aberantni chovani, adverse efekt;

e pfiznamkach adiktivniho chovani (zneuzivani)
je 1é¢bu nutno ukondit.
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Algeziolog musi neustale balancovat pomér
risk/benefit opioidni 1é¢by [17]. Jde-1i davka opi-
oidu jiz pres dosaZzeni dostatecné tilevy nebo bolest
neni opioid-senzitivni, vznika problém v podobé
deprese kognitivnich funkci, sedace, dysforie,
dezorientace, zvySovani fyzické zavislosti, tole-
rance a rozvoje abnormalniho ¢iti atd. Urcitou
analogii je vykon anesteziologa. Neadekvatné
hluboka celkova anestezie ve vztahu k relativné
nizké nociceptivni aferentaci u operace mensiho
rozsahu ma za nésledek protrahované buzeni po
ukonceni vykonu a nemocny prespava. Kazdy
pacient 1é¢eny s CHB opioidy, musi byt povazovan
za fyzicky zavislého. Mélo by to byt vyznaceno
ivjeho klinické dokumentaci podobné jako u ne-
mocnych na kortikoidech nebo pti 1é¢bé diabetes
mellitus inzulinem. Vhodnym terminem pro
tento stav v seznamu klinickych diagnéz mize
napft. byt opioid-dependentni pacient nebo mozna lépe
opioid-dependentni chronickd bolest. Takovy vyraz je
presnéjsi nez pojem s urcitym negativnim nabo-
jem - zdvislost na opioidech. Diagnéza opioid-depen-
dentni chronicka bolest nese v sobé i naléhavé
sdéleni o nutnosti zajistit kontinuitu 1écby opio-
idy v podminkach hospitalizace.

Lécba CHB opioidy je celkové narocny a zodpo-
védny lécebny postup. Existuje skupina pacientl
1é¢enych vysokou davkou opioidu s velmi neuspo-
kojivym vysledkem 1é¢by. U téchto nemocnych
lze identifikovat zndmkKy silné rozvinuté fyzické
zavislosti a tolerance a moznosti dalsi terapie jsou
vyCerpany. V takovych pfipadech mtze byt substi-
tucni 1é¢ba metodou volby a nadéjnym feSenim
iz hlediska kontroly vlastni bolesti. Odpovédi na
celou fadu dal$ich otazek této slozité problematiky
nelze dosahnout bez mezioborové spoluprace.
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uplatni, i kdyz klinicky neznatelné, pfi podavani
tekutini. v. o pokojové teploté nebo dokonce nizsi do
prostiedi s télesnou teplotou 37 °C, tj. podstatneé vyssi.

Studie se vénovala posouzeni uvedeného fe-
noménu pii podani krve o teploté 4 °C pacientim
s télesnou teplotou 37 °C (n = 6). Pro 0,9% roztok
NacCl vysledky prokazaly 1,4 +- 0,3 ml/l; pro erytro-
cytovou masu 3,4 +- 0,2 ml/1 (n = 6) a pro Cerstvé
zmrazenou plazmu 4,8 +- 0,8 ml/1 (n = 6).

Predehtivani, zejména krystaloidnich roztoki
na 37 °C pfed i. v. podanim, uvolniovani vzduchu
vyrazné snizilo.
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