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Souhrn

Cil studie: Alfa-2 sympatomimetika se stale ¢astéji pouzivaji v premedikaci ke zlepSeni perioperaéniho pru-
béhu. Cilem prace bylo zhodnotit iéinnost dexmedetomidinu v premedikaci pred laparoskopickou cholecys-
tektomii v porovnani s dosavadnim postupem.

Typ studie: Prospektivni, randomizovana, dvojité slepa klinicka studie.

Typ pracovisté: Fakultni nemocnice.

Material a metoda: Po souhlasu etické komise a pacientli byl zaslepené a randomizované podan 15 minut
pfed uvodem do anestezie do m. deltoideus atropin 0,5 mg + jedna ze 4 premedikaci: dexmedetomidin
1,0 pg . kg! + ketamin 0,5 mg . kg1 + fentanyl 1,0 pg . kg-! (skupina DexKeFNT), petidin 1,5 mg . kg-! (skupi-
na Dolsin), dexmedetomidin 1,0 pg . kg-! + morfin 0,05 mg . kg-! (DexMor) a morfin 0,05 mg . kg-! (skupina
Morfin). Uvod a vedeni anestezie byly standardni. Byly zaznamenavany hodnoty vitalnich funkci, nezadou-
ci reakce pacienta a doba do podani prvniho analgetika po operaci. Vysledky byly zhodnoceny Kruskal-Wal-
lisovym, chi-kvadrat testem a Fisherovym testem.

Vysledky: Do studie bylo zafazeno 61 pacienttl indikovanych k laparoskopické cholecystektomii. Hypertenz-
ni reakce na kapnoperitoneum byla nejcastéjsi (68,7 %) ve skupiné Dolsin (p < 0,001 oproti ostatnim), ve sku-
piné Dolsin byla i nejvyssi peroperacni spotreba fentanylu (165 + 111 ug, p < 0,001 vs 13 + 15 ug u DexMor,
25 + 42 g u Morfin i 31,5 = 53,8 1g u DexKeFNT). Amnézii mélo 92,9 % v DexKeFNT (p < 0,001 oproti ostat-
nim) a u obou skupin s dexmedetomidinem byla delSi pooperacni analgezie, p < 0,01 (DexMor 3,7 + 1,0 h,
Morfin 0,7 = 1,1 h, Dolsin 0,9 + 1,1 h, DexKeFNT 2,3 = 1,0 h).

Zavér: Dexmedetomidin v kombinaci s fentanylem, ketaminem a atropinem potlaéi nezadouci obéhové uéin-
ky kapnoperitonea, snizuje peroperacni spotiebu fentanylu, prodluzuje dobu pooperacni analgezie a nema
vyznamné vedlejsi ucinky.

Klicova slova: premedikace — operace — hemodynamika — alfa-2 sympatomimetika — dexmedetomidin — ane-
stetika — ketamin — analgetika — opioidy

Abstract

Dexmedetomidine in premedication before laparoscopic cholecystectomy:
Prospective randomised study

Objective: Alpha-2 sympatho-mimetic drugs are used to prevent adverse peri-operative reactions. The aim
of this study was to compare premedication with dexmedetomidine against other currently used agents.
Design: Prospective, randomised, double-blinded clinical study.

Setting: University Hospital.

Materials and methods: After ethic committee approval and patients’ consent, premedication with atropine
0.5 mg and one of the following agents was administered in a randomised and blind fashion to the deltoid
muscle 15 min before induction to anaesthesia: dexmedetomidine 1.0 pg . kg-! + ketamine 0.5 mg . kg-! + fen-
tanyl 1.0 pg . kg-! (group DexKeFNT), pethidine 1.5 mg . kg-1 (group Dolsm), dexmedetomidine 1.0 pg . kg1
+ morphine 0.05 mg . kg-! (group DexMor) and morphine 0.05 mg . kg (group Morfin). Induction and main-
tenance of anaesthesia were standardised. Parameters of the vital functions, side-effects and time to re-
quest for the first dose of analgesics after surgery were examined and processed by Kruskal-Wallis, chi-
-squared and Fisher tests.

Results: Total 61 patients scheduled for laparoscopic cholecystectomy were enrolled in the trial. Capnope-
ritoneum-induced hypertension and peri-operative fentanyl consumption were the most frequent in Dolsin
group (68.7 %, p < 0.001 vs. all others; and 165 = 111 ug vs. 13 = 15 ug in DexMor, 25 + 42 g in Morfin and
31.5 +53.8 ug in DexKeFNT group, respectively). Amnesia was present in 92.9 % in DexKeFNT (p < 0.001 vs.
all others) and longer postoperative analgesia was found in both the dexmedetomidine groups, p < 0.01
(DexMor 3.7 = 1.0 h, Morfin 0.7 = 1.1 h, Dolsin 0.9 + 1.1 h, DexKeFNT 2.3 + 1.0 h).

Conclusion: The combination of dexmedetomidine, ketamine, fentanyl and atropine suppresses the adver-
se haemodynamic effects of the capnoperitoneum, decreases fentanyl consumption and prolongs postope-
rative analgesia without side-effects.

Keywords: premedication — surgery — circulation — adrenergic drugs — dexmedetomidine — anaesthetics -
ketamine — analgesics — opioids
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Uvod

Soubor a metodika

Skupina alfa-2 sympatomimetik je v perioperacnim
obdobi uzivana stale ¢astéji vzhledem ke svym jedi-
ne¢nym Gcinkdam. Cetné studie prokazaly, Ze snizuji
minimalni alveolarni koncentraci (MAC) inhala¢nich
anestetik [1, 2]. Diky svym analgetickym vlastnostem
rovnéz snizuji perioperaéni spotfebu opioidl a sedativ.
Vyhodou je, Ze ackoliv kombinace alfa-2 sympatomi-
metika a opioidl pusobi synergicky na analgezii, ne-
ni potencovana dechova deprese zpusobena opioidy
[3-6]. Pro studium nového typu premedikace jsme vy-
brali kombinaci alfa-2 sympatomimetika dexmedeto-
midinu s rGznymi typy opioidl a ketaminem.

Dexmedetomidin je vysoce selektivni alfa-2 sympa-
tomimetikum, které, ackoliv je registrovano zatim pou-
ze ke kratkodobé intravendzni sedaci ventilovanych
pacientd, je stale ¢astéji pouzivano i mimo schvale-
nou indikaci v perioperacni péci. Dexmedetomidin in-
hibuje uvolfiovani noradrenalinu (NA). Vysledkem je
sedace a analgezie. Dexmedetomidin rovnéz svoji in-
hibici NA potlacuje stresovou odpovéd na operaci
[7, 8]. K vedlej§im ucinklm, zejména pfi rychlém bo-
lusovém podani, patfi pfechodna hypertenze a brady-
kardie. Mezi v8emi latkami pouzivanymi k sedaci ma
dexmedetomidin jedine¢né postaveni, protoze vyvo-
lava sedaci, analgezii, potlacuje stresovou odpovéd
a nevyvolava depresi dechu [1, 2].

Jako dalsi léky vhodné pro podani s dex-
medetomidinem se jevi ketamin a opioidy. Kombinace
dexmedetomidinu s ketaminem, ktery potencuje opio-
idni analgezii a brani vzniku tolerance, slibuje dlouho-
dobou u€innou analgezii. Opioidy tvofi zaklad analge-
tické terapie v periopera¢nim obdobi, i kdyz maji fadu
znamych nezadoucich G¢inkl. Pro nasi studii jsme
zvolili fentanyl a morfin a pro srovnani jesté tradic¢né
uzivany petidin.

Cilem nasi studie je vytvofit novy typ premedikace
s vyuzitim dexmedetomidinu a s o¢ekdvanymi néasle-
dujicimi vlastnostmi:

— rychly nastup ucinku;

— velmi dobra kardiovaskularni stabilita jak béhem
operace, tak béhem zotaveni z anestezie;

— rychlé obnoveni védomi po operaci bez vyskytl Uz-
kosti, tfesu a deliria;

— velmi dobra pooperacni analgezie;

— minimalni ovlivnéni dychéani (absence dechové de-
prese);

— nizky vyskyt pooperaéni nevolnosti a zvraceni.

Zaroven je nutné provést srovnani s dosud uzivany-
mi postupy.

NaSe studie navazala na pfedchozi dobré zkuSe-
nosti s vyuzitim klonidinu pfed laparoskopickou chole-
cystektomii [19]. NaSi hlavni hypotézou bylo, Ze kom-
binace s dexmedetomidinem povede k vyznamné
obéhové stabilité béhem operace, vedlejsi hypotézou,
Ze kombinace s dexmedetomidinem nebudou mit vice
nezadoucich uéinkd nez premedikace bez dexmede-
tomidinu, popt. dojde i k jejich snizeni (napt. u PONV).

Po souhlasu Statniho ustavu pro kontrolu léciv
a institucionalni etické komise byla provedena pro-
spektivni randomizovana dvojité slepa studie u pa-
cientll klasifikace ASA 1-2 indikovanych k planované
laparoskopické cholecystektomii (LACHE). LACHE je
Casta operace, o které je znamo, Ze plisobenim kap-
noperitonea vznika perioperacné vyznamna hyper-
tenzni reakce a poopera¢né zvySena incidence po-
operaéni nauzey a zvraceni (PONV). Vylu€ovacimi kri-
térii zafazeni do studie byla znam4 alergie na pouzi-
tou medikaci &i jakékoli jiné opioidy, chronicky uziva-
na psychiatrickd medikace a opioidy, zavazné soubéz-
né onemocneéni, které vyznamné ovliviuje funkci
a vykonnost jakychkoliv organovych systém (tj. klasi-
fikace ASA 3 a vice), téhotenstvi a laktace.

Pfi odhadu poctu pacientll nutnych zafadit do sou-
boru jsme vychazeli z pfedpokladu, ze hemodynamic-
ka reakce na kapnoperitoneum bude v kontrolni sku-
piné u 60 % pacientd [9], zatimco ve skupiné
s dexmedetomidinem se da oc¢ekavat zhruba u 15 %
pacient(. PFi volbé obvyklych hodnot hladiny vyznam-
nosti 0,05 a sily testu 80 % vychazi minimalni pocet
pacientl v jedné skupiné n = 14 pro srovnani relativ-
nich Cetnosti chi-kvadrat testem. Protoze dochazi ke
konverzi na otevienou laparotomii a operace se né-
kdy rusi, nebo odkladaji, navysili jsme pocet pacientl
v kazdé skupiné na 16.

Po pou¢eném a pisemném souhlasu byli pacienti
nahodné rozdéleni obalkovou metodou podle typu pre-
medikace na skupiny (viz dale). Po pfijezdu pacienta
na operacni sal byla kanylovana periferni Zila
a zmérena tepova frekvence (P), krevni tlak (TK) ne-
invazivnim zplisobem a saturace krve kyslikem
(SpO,). Podle provedené randomizace byla aplikova-
na premedikace. Pacienti ve vSech skupinach dostali
15 minut pfed uvodem do celkové anestezie (CA) in-
tramuskularné do m. deltoideus atropin 0,5 mg a léky
nebo kombinace |ékli popsané v tabulce 1. Aplikaci
provadél Iékar, ktery se dale nepodilel na anesteziolo-
gické péci o pacienta, pacient i ostatni zdravotnicky
persondl byli zaslepeni ohledné zafazeni do skupiny.

Tabulka 1. Seznam skupin podle pouzité premedikace

Skupina Pouzita farmaka

DexMor dexmedetomidin 1 ug . kg-! + morfin
0,05 mg . kg

Morfin morfin 0,05 mg . kg1

Dolsin petidin 1,5 mg . kg (maximalné 100 mg)

DexKeFNT dexmedetomidin 1 g . kg + ketamin
0,5 mg . kg + fentanyl 1,0 pg . kg1

Néstup U€inku byl definovan pfitomnosti jasnych
znamek sedace nebo jiného ovlivnéni védomi at jiz
objektivné, nebo podle sdéleni pacienta. Po 15 minu-
tach od aplikace premedikace nasledoval Uvod do cel-
kové anestezie. Uvod i vedeni celkové anestezie byly
standardni pro tento typ operace (propofol, atrakuri-
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um, oxid dusny a kyslik v poméru 1 : 1 a isofluran).
Pacient byl zaintubovan a fizené ventilovan. Svalova
relaxancia a dalSi analgetika byla pfidavana podle po-
tfeby, inhalaéni anestetika byla podavana v koncen-
traci 1 MAC. Po skonCeni operace byl pacient sledo-
van na predsali operaéniho salu 15 minut za méfeni P,
TK a SpO, a pak pfedan na standardni oddéleni po
splnéni béznych kritérii, tj. stabilizované vitalni funk-
ce, bdélost. Pokud by nebyla tato kritéria splnéna do
15 minut po operaci, pacient by byl pfedan na jednot-
ku intenzivni péce k dal§imu sledovani.

Sledované parametry

Kromé hodnot vitalnich funkci rutinné méfenych od
doby pfed podanim premedikace a béhem celkové
anestezie byly zaznamenavany nasledujici Udaje: spo-
tfeba fentanylu béhem operace, hemodynamické
zmény o vice nez 30 % puvodni hodnoty, PONV, tfes,
doba do podani prvniho opioidu po operaci a pfipadné
dal$i nezadouci reakce pacienta. Hodnoty vitalnich
funkci a hodnoty Observers Assessment of Alertness
Sedation Score (OAASS) — tabulka 2 — byly méreny
a zaznamenavany do standardniho anesteziologické-
ho zaznamu po 5 minutach az do uvodu do aneste-
zie. Jako hypertenzi/hypotenzi jsme hodnotili zmény
krevniho tlaku o vice nez 30 % nad/pod vychozi hod-
notu, jako tachykardii/bradykardii zmény tepové frek-
vence o vice/méné nez 30 % od vychozi hodnoty. Ja-
ko pozitivni reakci na trachealni intubaci (OTI) jsme
hodnotili hypertenzi a/nebo tachykardii béhem intuba-
ce, jako pozitivni reakci na kapnoperitoneum hyper-
tenzi nastupujici do 10 minut od zavedeni kapnoperi-
tonea, jesté pred dalSi chirurgickou stimulaci.

Tabulka 2. OAASS: Observers Assessment of Alertness Sedati-
on Score [26]

Skore | Reakce Re¢

5 rychle reaguje na osloveni normalni

4 zpomalena reakce na osloveni zpomalena

3 reakce az na opakované osloveni smazana

2 reakce na mirné zatfeseni nesrozumitelna
1 bez odpovédi na zatfeseni zadna

Na oddéleni bylo provadéno rutinni méfeni P a TK
v hodinovych intervalech po 4 hodiny po operaci. Prv-
ni analgetikum po operaci (petidin i. m.) dostal pacient
na zadost. Pacienti byli pou€eni a souhlasili s tim, ze
o prvé analgetikum pozadaji, az intenzita bolesti do-
sahne stupné 4 z numerické Skaly 0-10. Pokud do 4
hodin od operace nepozadali o analgetikum sami, byl
jim aplikovan petidin podle rozpisu oSetfujiciho lIékare.

Nasledujici den po operaci byla provedena vizita

Tabulka 3. Zakladni charakteristika soubort

u pacienta s cilem ziskat udaje o amnézii, vyskytu po-
operacni nevolnosti a zvraceni, popf. dalSich kompli-
kaci v poopera¢nim priibéhu, dale subjektivni hodno-
ceni intenzity pooperacni bolesti a byly ziskany hodno-
ty hemodynamickych parametrt a doba aplikace prv-
ni davky petidinu z pacientova dekurzu.

Statistické zpracovani

Zpracovani vysledkd bylo provedeno specializova-
nym biostatistickym pracovi§tém. Pro kontinualni pro-
ménné byly vypocitany zakladni statistické charakteris-
tiky, napft. primeéry a smérodatné odchylky. Pribézné vy-
sledky mezi jednotlivymi skupinami byly statisticky zpra-
covany Kruskalovym-Wallisovym testem s mnohocet-
nym srovnavanim a dédle pfesnym testem podle Fishe-
ra. Relativni frekvence u rliznych skupin byly testovany
chi-kvadrat testem. Adjustované standardizované rozdi-
ly mezi pozorovanymi a ocekavanymi ¢etnostmi v jed-
notlivych burikach byly aproximovany pomoci Z-skére
normalniho rozdéleni a pouzity k identifikaci velkych od-
chylek. Hodnota p < 0,05 byla povazovana za statistic-
ky vyznamnou. Ke statistické analyze byl pouzit statistic-
ky software BMDP (verze PC90).

Vysledky

Do studie byli zarazeni celkem 64 pacienti, ktefi by-
li v letech 2008—2009 operovani na Chirurgické klini-
ce 3. LF UK a FNKV v Praze. Sledovano a analyzo-
vano jich bylo 61: 2 pacienti ze skupiny Morfin nedo-
stali uréeny typ premedikace, protoze vykon byl odlo-
Zen a anestezii pak podavala jina skupina, ktera se
studie neucastnila; u 1 pacienta ze skupiny DexMor
doslo ke konverzi laparoskopie na laparotomii. Zaklad-
ni data jsou v tabulce 3, mezi skupinami nebyly statis-
ticky vyznamné rozdily. ACkoliv sledovani lokalni reak-
ce a bolesti na aplikovanou premedikaci nebylo sou-
¢asti protokolu, zadny z pacientd si vyslovné na vy-
znamnou bolest pfi injekci nestézoval, ani jsme nepo-
zorovali mistni reakci ve smyslu zarudnuti ¢i podob-
né. Vysledky, které se tykaji hlavnich sledovanych pa-
rametrd shrnuje tabulka 4.

Diskuse

Je dlouho znamo, Ze kapnoperitoneum bé&hem la-
paroskopické cholecystektomie plsobi vyznamné he-
modynamické zmény, pfedevsim zvySeni stfedniho ar-
terialniho tlaku a srde¢ni prace [9—12]. Hlavnim vyvo-
lavajicim momentem je zfejmé zvySené vyplavovani

DexMor Dolsin Morfin DexKeFNT
Poget (M + Z) 15 (83 +12) 16 (5 + 11) 14 (3 + 11) 16 (6 + 10)
Veék roky (SD) 47,9 (14,8) 55,9 (10,3) 52,8 (11,1) 52,6 (11,6)
BMI (SD) 27,2 (3,8) 28,6 (3,7) 26,5 (4,7) 27,1 (3,3)
Operace min. (SD) 71,7 (14,7) 84,1 (19,9) 87,1 (31,5) 73,1 (14,1)

Pozndmka: zkratky a premedikace u jednotlivych skupin viz tab. 1., SD — smérodatna odchylka.
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Tabulka 4. Prehled sledovanych parametrd u jednotlivych skupin s dexmedetomidinem a kontrolnich skupin

DexMor Dolsin Morfin DexKeFNT

Néstup v minutach (SD) 11,1 (2,6) 8nelze hodnotit $nelze hodnotit 6,9 (2,1)**
vs DexMor

OAASS 46,7 — stupen 5 93,7 — stupen 5 100 - 5 stupen 37,5 — stupen 5

53,3 — stupen 4 *** 6,3 — stupen 4 56,2 — stupen 4

vs Morfin i Dolsin 6,3 — stupen 3**vs

Morfin i Dolsin
Utlum dechu 0 0 0 6,2
Reakce na intubaci 0 12,5 14,3 6,2
Reakce na kapnoperitoneum 20,0 68,7*** 28,6 12,5
vs ostatni
Bradykardie 26,7 6,2 14,3 6,2
Tachykardie 13,3 0 14,3 0
Hypotenze 13,3 6,2 0 0
Spotreba fentanylu v pg (SD) 13 (15) 165,0 (111,3)*** 25 (42) 31,5 (53,8)
vs ostatni

Amnézie 26,7 20,0 14,3* vs DexMor 92,9*** vs ostatni
PONV 6,7 14,3 35,7* vs ostatni 0
GCS < 13 za 15 minut po operaci| 0 15,4 0 25,0
Pooperaéni analgezie 3,7 (1,0)** vs ostatni | 0,9 (1,1) 0,7 (1,1) 2,3 (0,9)**vs Morfin
v hodinach (SD)

Poznamka: Hodnoty jsou v procentech, pokud neni uvedeno jinak. Zkratky a premedikace u jednotlivych skupin viz tab. 1., OAASS —
viz tab. 2, SD — smérodatna odchylka, PONV — pooperaéni nevolnost a zvraceni, *p < 0,05, **p < 0,01, ***p < 0,001, GCS — Glasgow
Coma Scale. §Nastup nesel hodnotit vzhledem k absenci jasnych znamek sedace nebo jiného ovlivnéni védomi, at jiz objektivné ne-

bo podle sdéleni pacienta

katecholamin(: noradrenalinu, dopaminu, vazopresi-
nu a adrenalinu [13]. Pravé z tohoto divodu jsme zvo-
lili laparoskopickou cholecystektomii k ovéfeni nasi hy-
potézy, ze dexmedetomidin povede k vyznamné he-
modynamické stabilité.

Tato hypotéza se potvrdila. V naSem projektu jsme
zvolili intramuskularni podani pro pomalejsi nastup
ucinku, snizené riziko vedlejSich uc¢ink( a do budouc-
na pro ovéfeni moznosti vyuziti v krizové situaci, kdy
neni mozno zajistit pfistup do zily. Intramuskularni po-
dani jiz bylo s uspéchem pouzito jako premedikace
u gynekologickych operaci [14-16], kdy doSlo
k potlaceni sympatomimetické odpovédi na operaci
a kromé bradykardie u 3 pacientek, ktera reagovala
na atropin, nebyly shledany zadné dal$i nezadouci
vedlejsi Ucinky (z tohoto dlvodu dostali vSichni nasi
pacienti standardné atropin v premedikaci, coz mélo
uvedené riziko eliminovat). Scheinin et al. [117] sle-
dovali vyuzitelnost intramuskularni premedikace dex-
medetomidinem u pacientd indikovanych k planované
cholecystektomii, abdominalni hysterektomii nebo o¢-
ni chirurgii. Potlac¢eni sympatické reakce dexmedeto-
midinem v premedikaci trvalo jesté asi 3—4 hodiny po
operaci.

Ketamin je disociativni celkové anestetikum, které
pusobi na vice receptorovych systémech. Novy impuls
pro vyzkum jeho vlastnosti znamenal objev, Ze puso-
bi jako nekompetitivni antagonista na N-metyl-D-as-
partatovém receptoru (NMDA), o kterém se predpo-
klada, ze hraje kli¢ovou roli ve vzniku a udrzovani
centralni senzitizace a patologické bolesti [18].
V malych davkach ketamin potencuje ucinek opioid(,
ma vlastni analgeticky efekt a potlauje nezadouci

Ucinky opioidd i alfa-2 mimetik na obéh (bradykardii
a hypotenzi) [18—-21]. Jak dexmedetomidin, tak keta-
min vedou ke snizeni potfebné davky anestetik
a opioidl. To je velkou vyhodou, protoZe opioidy
s sebou nesou riziko poruch ventilace a vyssiho vy-
skytu pooperaéni nevolnosti a zvraceni (PONV), re-
tence moci a hypotenze.

Trojkombinace dexmedetomidin-ketamin-opioid +
atropin v premedikaci ve srovnani se standardni pre-
medikaci na naSem pracovisti (petidin + atropin) re-
dukovala v prabéhu opera¢niho vykonu nezadouci
obéhové ucinky kapnoperitonea a poskytla obéhovou
stabilitu béhem celé operace. Bradykardizujici u¢inek
dexmedetomidinu, ktery jinak popisuji ostatni autofi
[20, 22, 23] jako €astou komplikaci, byl v naSem sou-
boru vzacny, coz mohlo byt dano jak jiz zminénym pre-
ventivnim podanim atropinu jako soucéasti testované
kombinace, tak i tachykardizujicim u¢inkem ketaminu
[20]. MGzeme jen spekulovat, Ze vyskyt bradykardie
ve skupiné DexMor by mohl byt niz8i po pfidani keta-
minu do smési. Tato hypotéza zaslouzi dal§i vyzkum.

Kombinace dexmedetomidinu s dal$imi Iéky méla
dale potencovat zadouci ucinky premedikace, coz se
nam rovnéz podafilo potvrdit. Zejména kombinace
dexmedetomidinu a ketaminu s fentanylem navodila
mirnou az stfedni sedaci s amnézii, ktera byla vyhod-
na u pacientd pred indukci anestezie, pfi¢emz nedo-
Slo ke klinicky vyznamnému utlumu dechu s poklesem
SpO.,. Dalsi vyhodou byla kvalitni analgezie po opera-
ci, ktera souvisi zfejmé nejen s u¢inkem dexmedeto-
midinu, ale i s antagonistickym uc¢inkem ketaminu na
N-metyl D-aspartatové (NMDA) receptory [18, 21]. An-
tagonizace NMDA receptort vede k potlaéeni central-
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ni senzitizace a plsobi jako prevence vzniku hyperal-
gezie a vzniku tolerance na analgetické Ucinky opioi-
du. Pacienti s dexmedetomidinem a ketaminem v pre-
medikaci udavali velmi nizkou prmérnou intenzitu po-
operacéni bolesti a vysokou spokojenost s poope-
racnim prabé&hem ve srovnani s kontrolni skupinou,
protokol studie v§ak neumoznil tento rozdil detailné
sledovat a statisticky hodnotit. Pouze u 1 pacientky ve
skupiné s ketaminem se vyskytly barevné sny, které
Ize pfiCist psychomimetickym ucinkim ketaminu, byly
v8ak tranzitorni na zacatku ucinku premedikace
a druhy den méla pacientka na tento jev amnézii.

Prekvapenim byl obecné nizky vyskyt PONV ve
vSech skupinach, pfi¢inou snad miize byt pouzivani
propofolu pfi Uvodu do anestezie. Literatura [24] uva-
di u LACHE az 65% vyskyt PONV, coz je nesrovnatel-
né vice nez u naseho nejhorsiho vysledku (skupina
Morfin). Stejnd prace uvadi iz8i  vyskyt
u kombinace propofolu s dexametazonem — 15%, coz
je srovnatelné se skupinou Dolsin, ale je vice nez
u obou skupin s dexmedetomidinem. Lze tedy nepfi-
mo usuzovat, ze dexmedetomidin ma vlastni antieme-
tické UcCinky, popf. potencuje antiemetické ucinky pro-
pofolu. Rovnéz nas prekvapilo, ze nedoslo k vyznam-
nému potlaceni reakce na kapnoperitoneum ve skupi-
né DexMor oproti Morfin a relativné kratka pooperac-
ni analgezie u skupiny DexMor. Lze jen spekulovat, ze
se na tom podilela velmi mala davka morfinu
(0,05 mg . kg-1) oproti standardnimu davkovani.

Jak jiz bylo uvedeno v tvodu, dexmedetomidin je re-
gistrovan zatim pouze ke kratkodobé intravendzni seda-
ci ventilovanych pacientd, pfesto v soucasnosti existu-
je nespocet praci, které popisuji jeho bezpecné pouzi-
vani i v periopera¢ni péci. Intramuskularni podani je na-
rozdil od kontinudlni intravendzni aplikace relativné
vzacné, presto je popsano jiz dlouhou dobu [15-17, 23].
Nase prace potvrdila, ze kombinace s vyuzitim intramu-
skularniho podani dexmedetomidinu ma rychly nastup
ucinku, poskytuje setrvaly u€inek po dobu operace
a nema vyznamné vedlejsi ucinky. Vyhodou intramu-
skularniho podani je jednoduchost aplikace a spolehlivy
efekt. Oproti tradi¢né podavané premedikaci do m. glu-
teus je vyhodnéjsi aplikovat premedikaci do m. deltoide-
us [Hess L., nepublikovana data].

Zaveér

Potvrdili jsme hypotézu, ze intramuskularni preme-
dikace zahrnujici dexmedetomidin pfedstavuje spo-
lehlivy prostfedek k navozeni amnézie, sedace, anal-
gezie a vegetativni stability béhem operace. Kombi-
nace atropin 0,5 mg + dexmedetomidin 1 ug . kg! +
ketamin 0,5 mg . kg-! + fentanyl 1,0 ug . kg1 aplikova-
na do m. deltoideus spliuje vSechna kritéria pro novy
typ premedikace, ktery jsme si ur€ili, fj. ma rychly na-
stup U¢inku, poskytuje velmi dobrou kardiovaskularni
stabilitu jak b&hem operace, tak béhem zotaveni
z anestezie, pacient po operaci neni zbyte¢né utlume-
ny, dochazi k rychlému obnoveni védomi po operaci

bez vyskytl Uzkosti, tfesu a deliria, poskytuje velmi
dobrou pooperaéni analgezii, nedochazi k ovlivnéni
dychéani (absence dechové deprese) a pacienti po
tomto typu premedikace udavaji nizky vyskyt poope-
ra¢ni nevolnosti a zvraceni. Uvedena kombinace je vy-
uzitelna nejen jako premedikace pfed operaci, ale
pravdépodobné i jako analgosedace pouzitelna
i v pfednemocniéni péci a mediciné katastrof. Kombi-
nace atropin 0,5 mg + dexmedetomidin 1 ug . kg! +
morfin 0,05 mg . kg1 se jevi jako slibna pro dalSi vy-
zkum s pridanim ketaminu do smési.
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