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Souhrn

Cil studie: Mentalné retardovani pacienti predstavuji pro analgosedaci problém. Parenteralni podani byva ob-
tizné, proto jsme se zamérili na vyvoj oralni premedikace.

Typ studie: Prospektivni zaslepena randomizovana studie.

Typ pracovisté: Stomatologické pracovisté vyzkumného ustavu.

Material a metoda: Po souhlasu etické komise a zakonnych zastupcti byl podan mentéalné handicapovanym pa-
cientdim indikovanym ke stomatologickému vysetfeni ochuceny napoj obsahujici midazolam 0,3 mg . kg-1,
+ klonidin 2 pg . kg-! + ketamin 5 mg . kg-! (skupina Clo), nebo midazolam 0,3 mg . kg-! + ketamin 5 mg . kg-1
(skupina K). Méfili jsme nastup a kvalitu sedace, vitalni parametry a rychlost zotaveni.

Vysledky: Dosud bylo zafazeno 17 pacientt v Clo a 8 v K. Median nastupu prvnich znamek sedace byl u Clo
10 minut a u K 7 minut, nastup plného téinku byl 20 minut u obou skupin. U véech osob bylo mozné bez po-
tizi kanylovat zilu a u 18 z 20 rovnéz oSetfit chrup v mistni anestezii. U 2 bylo nutné podat frakcionované pro-
pofol nebo etomidat. V kazdé skupiné se vyskytla 1krat hluboka sedace s pfechodnou ztratou priichodnos-
ti dychacich cest a 3krat tachykardie v K vs 0 v Clo (p < 0,05). Spontanni zotaveni trvalo 105 minut v Clo
a 60 minut v K (median). U 8 pacientt v Clo a 3 v K byl podan flumazenil i. v. Nastup uéinku byl 1-2 minuty,
ale u 2 osob v Clo vs 0 v K doslo k resedaci.

Zaveér: Podle predbéznych vysledkt oralni premedikace s klonidinem, ketaminem a midazolamem poskytu-
je kvalitni analgosedaci a ve srovnani s kombinaci bez klonidinu lepsi kardiovaskularni stabilitu.

Klicova slova: mentalni handicap — oralni premedikace — analgosedace — midazolam — ketamin — klonidin —
stomatologie

Abstract

Oral analgesic sedation of mentally handicapped patients — preliminary results

Objective: Patients who are uncooperative because of mental retardation present a challenge for the me-
dical personnel. Intravenous or intramuscular administration of drugs is often difficult without restraint so
the oral route seems to be the best option. The aim was to develop oral premedication for handling unco-
operative adult patients in a dental care model.

Design: Prospective randomised single blinded clinical study.

Setting: A stomatology department of a research institute.

Material and methods: After ethics committee approval and trustees’ consent, a flavoured drink with mida-
zolam 0.3 mg . kg-! + clonidine 2 pg . kg1 + ketamine 5 mg . kg-1 (Group Clo) or midazolam 0.3 mg . kg-! +
ketamine 5 mg . kg-! (Group K) was offered to mentally handicapped patients scheduled for dental exami-
nation. The measured parameters included the onset of sedation enabling positioning the patient in the den-
tal chair and securing venous access, vital signs (non-invasive blood pressure, pulse, SpO,) and psychomo-
tor recovery. All monitoring was non-invasive.

Results: So far 17 patients in the Clo group and 8 patients in the K group have been included in the study.
There were no differences in the demography and duration of treatment. All patients accepted the drink. Me-
dian time of the first signs of sedation was 10 minutes in the Clo group and 7 minutes in the K group, me-
dian onset time of full effect was 20 min in both groups. The level of sedation enabled stress-free periphe-
ral vein cannulation in all patients and in 18 of 20 patients also dental treatment under local anaesthesia.
Fractional administration of etomidate or propofol and/or ketamine was necessary in 2 patients. There was
one case of deep sedation resulting in transitory loss of airway patency in each group and 3 cases of tachy-
cardia in the K group vs. none in the Clo group (p < 0.05). Spontaneous recovery occurred at 105 min. in the
Clo group and at 60 min. in the K group (median). Flumazenil IV was used in the remaining 8 patients in the
Clo group and 3 in the K group. The onset of flumazenil effect was 1-2 min. There were 2 cases of reseda-
tion after flumazenil in the Clo group vs. 0 in the K group.

Conclusion: Preliminary results indicate that oral premedication with clonidine, ketamine and midazolam
combination produces good quality sedation and better cardiovascular stability compared to sedation with-
out clonidine.

Keywords: mental incapacity — oral premedication — analgesic sedation — ketamine — midazolam - cloni-
dine — stomatology

Anest. intenziv. Med., 22, 2011, ¢. 4, s. 209-214

Anesteziologie a intenzivni medicina 209



Uvod

Zdravotni péce o mentalné handicapované osoby,
zvlasté pfi vy§Sim stupni mentalniho postizeni, pfed-
stavuje ¢asto obtizny problém. Jde ¢asto o dospélé li-
di, ktefi nejsou schopni ovladat své chovani a sou-
¢asné jsou dostate¢né fyzicky disponovani k tomu,
aby jakymkoliv pokustiim o své omezeni Uspésné odo-
lali, a proto je nutno i k pouhému vysetfeni pouzit hlu-
bokou analgosedaci nebo celkovou anestezii. Aneste-
ziolog je tak ¢as od ¢asu konfrontovan s pacienty, kte-
fi se intenzivné brani intravenéznimu nebo inhalaéni-
mu Uvodu do anestezie. Také pfipadna intramuskular-
ni aplikace je spojena €asto s vyznamnymi obtizemi.
Je proto vyhodné pouzivat neinvazivni zplsoby poda-
ni analgetik a sedativ [1-6]. Jako nejsnadnéjsi se zda
peroralni aplikace tekutiny s anestetiky po dostatec-
né dlouhém ziznéni a hladovéni [7]. Tekutina
s anestetiky je zpravidla dobfe akceptovana, zvlasté
od osoby, ke které ma mentalné postizena osoba du-
véru. Idealni je tekutina s vysokou koncentraci u¢inné-
ho farmaka v malém objemu, ktera je chutové neutral-
ni. Uginek musi byt rychly a jisty a dobfe fiditelny, pro-
toze pacienti pfichazeji vétSinou jako ambulantni.

K navozeni sedace jsou k dispozici pfedevsim ben-
zodiazepiny (hlavné ve vodé rozpustny midazolam),
ketamin, a ¢aste¢né i alfa2 agonisté (klonidin, dexme-
detomidin).

Benzodiazepiny jsou receptorové specificka farma-
ka, ktera se vazi na specifickda benzodiazepinova va-
zebna mista GABA receptor(. V zavislosti na davce
maji anxiolyticky, amnesticky, sedativni a ve vysSich
davkach i hypnoticky ucinek [8]. Ovlivnéni kardiorespi-
racniho systému je pfi klinickém davkovani nevyznam-
né [9]. Nebolestivy zpUsob aplikace — oralni, nosni ne-
bo rektalni je bézné pouzivan u déti.

Ketamin patfi mezi disociativni anestetika. Jeho far-
makologické ucinky jsou zcela unikatni. V zavislosti na
davce pusobi sedaci, analgezii, katalepsii a ve vys-
Sich davkach ma anesteticky ucinek. Ovlivnéni kardio-
respiracnich funkci je malé. | u ketaminu mdzeme po -
uzit rdzné zplsoby aplikace, v€etné netradi¢nich —
oralni, bukalni nebo nazalni [10].

Alfa2 agonisté jsou v humanni anesteziologii repre-
zentovany predevsim parcialnim agonistou klonidinem
a vysoce specifickym alfa2 agonistou dexmedetomi-
dinem. Klonidin v ddvce 2-5 pg . kg1 per os nebo per
rektum je pouzivan k sedaci malych déti [11].

Uvedena farmaka se pouzivaji pfedevsim k oralni
premedikaci malych déti, udaje o pouziti v dospélé po-
pulaci jsou ojedinélé. Cilem naSi prace bylo testovat
tato farmaka pfi peroralni aplikaci u neoSetfitelnych
dospélych pacientl. Jako model vySetfeni a oSetfeni
byla zvolena stomatologicka péce, kde oSetfeni pred-
stavuje pomérné uniformni stimulaci. Navic je znamo,
ze stav chrupu u mentalné handicapovanych je velmi
Spatny, takze studie méla pro ucastniky i prakticky pfi-
nos. Jako zakladni kombinaci jsme vybrali midazolam-
-klonidin-ketamin, kterou jsme srovnavali s kombinaci

midazolam-ketamin. NaSe hypotéza byla takova, ze
pfidani klonidinu povede k rychlejSimu nastupu ucin-
ku, hlubSi sedaci i u agresivnich pacientl, k vy-
rovnanym hemodynamickym parametriim a k pfetrva-
vani sedativniho ucinku do pooperaéniho obdobi. Za-
jimala nas pfedev8im rychlost néastupu ucinku
a stupen sedace umoznujici manipulaci s pacientem
a intravendzni aplikaci. Hodnotili jsme zakladni kardio-
respiracni profil a rychlost psychomotorického zotave-
ni. VSechny monitorovaci testy byly neinvazivni.

Soubor pacientli a metoda

Protokol studie byl schvalen etickou komisi 3. |ékar-
ské fakulty Univerzity Karlovy v Praze, etickou komisi
Institutu klinické a experimentalni mediciny Praha
a Statnim ustavem pro kontrolu IéGiv. Studie byla kon-
cipovéna jako dvojité zaslepena a prospektivni. Do
souboru byly zafazeny po souhlasu zdkonnych za-
stupcu dospélé osoby obojiho pohlavi s riznym stup-
ném psychomotorické retardace, umisténé v Ustavu
socialni péce. Stupenn mentalniho postizeni byl dia-
gnostikovan odbornymi lékafi pfed jejich umisténim
do socidlniho ustavu. Néktefi z nich byli agresivni jiz
pfi pokusu pfiblizeni se k nim a davérfovali pouze do-
provazejici osobé. Byly vybrany osoby indikované
k vySetfeni a pfipadnému oSetfeni chrupu, u kterych
bylo z anamnézy znamo, ze pokusy o pfedchozi vy-
Setfeni byly nelspésné a vySetfeni vzdy vyzadovalo
celkovou anestezii. Vylu€ovaci kritéria zafazeni do stu-
die byla znama alergie na pouzité latky a vehikulum
(certifikovany med) a zavazné onemocnéni kardiore-
spiraéniho systému, jater a ledvin (klasifikace ASA 4
a vice). VSechny osoby Zenského pohlavi ve fertilnim
véku dostavaji v Ustavu socialni péce, kde jsou hospi-
talizovany, antikoncepci, takze je vylou¢ena moznost
téhotenstvi.

Prfiprava pfed planovanym oSetfenim/vySetfenim
byla standardni jako pfed celkovou anestezii. Pacien-
ti pfed oralni aplikaci la¢nili 8 hodin, aby se usnadnila
akceptace pfijmu oralni premedikace. Medikace psy-
chofarmaky byla ponechana i v den oSetfeni rano.
Z ustavu socialni péce byli u€astnici studie pfivezeni
vzdy po dvou v doprovodu 1 zdravotni sestry a 1 oSet-
fovatelky. Studie probiha v plné vybavené stomatolo-
gické ambulanci s anesteziologickym pfistrojem, vy-
bavenim a kompletnim monitorovanim.

V den pfijezdu probéhla randomizace generatorem
nahodnych &isel a zafazeni obou osob do jedné ze 2
skupin: skupina Clo dostala premedikaci sestavajici
z kombinace klonidinu 2 pg . kg! + midazolamu
0,3 mg . kg! + ketaminu 5,0 mg . kg1, kontrolni sku-
pina K pouze midazolam 0,3 mg . kg-! + ketamin
5,0 mg . kg-!'. Randomizaci a pfipravu oralni medika-
ce provadél lékar, ktery se neucastnil dalsiho hodno-
ceni kvality analgosedace a vedlejSich uginku. Sou-
¢asti protokolu bylo zaznamenani pribéhu sedace na
video.

V obou pfipadech byla farmaka smichana s 5 ml
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certifikovaného medu (certifikat Vyzkumného ustavu
vCelafského, s. r.,0., Dol) a celkovy objem medikace
byl upraven pitnou vodou tak, aby byl 20 ml pro mini-
malizaci rizika aspirace. Kazdy pacient dostal vysled-
ny napoj s obsahem farmak k vypiti zdravotnikem, kte-
ry ho doprovazel a ke kterému mél davéru.

Zakladni méreni (puls — P, krevni tlak — TK, satu-
race hemoglobinu kyslikem — SpO,) byla provedena,
jakmile to stav sledované osoby umoznil, tj.
v menSiné pfipadl jesté pred aplikaci premedikace,
u ostatnich az po nastupu sedace a imobilizace. Po
ztraté obrannych projevl a/nebo vymizeni agresivity
byla sledovana osoba dopravena na stomatologické
kfeslo a provedena kanylace periferni Zily. V pfipadé,
ze by po 30 minutach nebyla dosazena dostate¢na
sedace umoznujici manipulaci pacientem a kanylaci
zily, pfidala by se sledovana farmaka v polovi¢ni dav-
ce. Nasledovalo stomatologické vySetfeni a v pfi-
padé potfeby dalsi vykony: odstranéni zubniho ka-
mene ultrazvukem, extrakce nebo oSetfeni kariézni-
ho zubu v mistni anestezii. Pfi nedostate¢né hloub-
ce sedace pro provedeni vykonu by se podal propo-
fol 0,25 mg . kg! i. v.,, nebo etomidat v davce
0,05 mg . kg1 i. v. Po ukon&eni prace stomatologa
byli pacienti umisténi na lehatka v dospavacim po-
koji k dalsimu sledovani a monitorovani. Cast osob
byla ponechana ke spontannimu zotaveni, ¢asti byl
podan i. v. flumazenil. Po odeznéni u¢inku farmak na
stupen, ktery odpovidal stavu prfed aplikaci preme-
dikace, popf. pouze zcela mirné rezidualni sedaci,
nejdfive vSak po 2 hodinach, byli pacienti v do-
provodu pfevezeni zpét do Ustavu socialni péce. Ane-
steziologicky tym byl k dispozici po dobu 24 hodin od
aplikace farmak, druhy den odpoledne byl telefonic-
ky u€inén dotaz o dalSim prabéhu zotavovani
v Ustavu socialni péce.

Hodnocené parametry
Kromé zéakladnich kardiorespiraénich parametr(

(viz vy$e) byl hodnocen:

— zadatek ucinku oralni premedikace,

— interval do pIného efektu premedikace,

— snadnost kanylace periferni zily (1 — bez reakce,
2 — mirna obranna reakce, kanylace mozna, 3 —
obranna reakce, kanylace nemozna),

— moznost vySetfeni chrupu (ano-ne),

— moznost oSetfeni chrupu (ano-ne),

— doba do spontanniho zotaveni, respektive efekt po-
dani flumazenilu,

— pfitomnost nezadoucich u¢inku:

* bradykardie/tachykardie — snizeni/zvySeni tepo-
vé frekvence o 30 % oproti vychozim hodnotam;

¢ hypotenze/hypertenze — snizeni/zvySeni krevni-
ho tlaku o0 30 % oproti vychozim hodnotam;

e bezvédomi;

e poruchy prichodnosti dychacich cest — nutnost
predsunuti spodni ¢elisti nebo pouziti pomucek,

¢ desaturace — pokles SpO2 pod 90 %

¢ agitovanost, psychomimetické Ucinky, agrese;

e jiné.

Statistické zpracovani

Vysledky byly hodnoceny chi-kvadrat testem
a Fisherovym exaktnim testem s Yatesovou korekci.
Hodnota p < 0,05 byla povazovana za statisticky vy-
Znamnou.

Vysledky

Do konce roku 2010 bylo do studie zafazeno cel-
kem 31 pacientl. V ramci pribézného hodnoceni by-
la studie po 25. pacientovi odslepena a provedeno sta-
tistické zhodnoceni prvnich 25 pacientl. Vysledky jsou
uvedeny v tabulce 1. Zadné dal$i nezadouci Gginky
kromé téch uvedenych v tabulce se nevyskytly.

Diskuse

Sedace osob s mentalnim postizenim se lisi od
analgosedace u bézné populace. Zde nejcastéji pou-
zivdme intraven6zni analgosedaci pfi védomi, jejiz
hloubku mGzeme cilené titrovat. Cilem je poskytnout
pacientovi anxiolyzu, mirnou sedaci a jisty stupen
komfortu, zachovat zakladni spolupraci a reakci na
osloveni. U pacientl s mentalnim handicapem je pri-
marné obtizné urdit spravny stupen sedace, protoze
udrzovani verbalniho kontaktu u mnoha z nich diky
postizeni nema smysl, respektive neposkytuje zadné
voditko a ze stejného dlvodu nelze o¢ekavat spolu-
praci. Optimalnim cilem bylo dosahnout toho, aby pa-
cient bez odporu zaujal polohu ve stomatologickém
kfesle, nechal si zavést periferni zilni kanylu a strpél
manipulaci v Ustech.

Predbézné vysledky potvrdily, ze jak dvojkombina-
ce, tak i trojkombinace jsou v tomto ohledu u¢inné. Na
vysledném ucinku se podileji v rizné mife vSechny tfi
slozky.

Ketamin patfi mezi disociativni anestetika. Jeho
farmakologickeé ucinky jsou zcela unikatni. V zavislosti
na davce puUsobi sedaci, analgezii, katalepsii a ve
vysSich davkach ma anesteticky Ucinek. | vysoké dav-
ky ketaminu per os (8—12 mg . kg-1) jsou dobfe tole-
rovany. Oralni podani vede k vysokému first pass
efektu, takze biologicka dostupnost oralné podaného
ketaminu je pouze 16%. P¥i peroralni aplikaci se vSak
uplatni i u€inek jeho hlavniho metabolitu norketaminu,
ktery ma 2/3 ucinnosti materské latky. Oralni aplikace
ketaminu se docCkala v sou¢asné dobé renesance pfi
[é€eni chronické bolesti a pfi oddaleni vzniku zavis-
losti na opioidech. U déti se pouziva také nazalni
a bukalni aplikace. U extrémné nespolupracujicich
déti se pouziva kombinace midazolamu v davce
0,5 mg . kg1 spolu s ketaminem v davce 3 mg . kg1
per os [12].

Oralni davka ketaminu je v anglo-americke literatu-
fe jednotné uvadéna jako 5—14 mg . kg1. Zpravidla za
30—-40 minut od aplikace dochazi ke zklidnéni pacien-
ta, které umoznuje inhala¢ni Uvod do anestezie. Far-
makokineticka vysetfeni ukazala, ze biologicka do-
stupnost oralné aplikovaného ketaminu je pfiblizné
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Tabulka 1. Vysledky

Parametr Clo K S’tat|st|cka
vyznamnost

Pocet (zeny) 17 (11) 8 (6) NS

VEk (roky) 36 (28-60) 36 (25-60) NS
Hmotnost (kg) 62 (45-74) 58 (50-73) NS
Nastup ucinku (min) 10 (8-25) 7 (3-10) NS
Maximalni efekt (min) 20 (10-45) 20 (6-25) NS
Spontanni odeznéni (min)/pocet osob 105 (45-120)/9 60 (40-90)/5 NS
Nastup efektu flumazenilu (min)/pocet osob 2 (1-60)/8 2 (2-3)/3 NS
Sedace i po aplikaci flumazenilu 2/7 0/3 NA
Snadnost kanylace periferni zily (1-3) 1:17 (100 %) 1: 8 (100 %) NS
Moznost vySetreni 17 (100 %) 8 (100 %) NS
Nutnost doplnéni i. v. pro oSetfeni 2 (13%) 1 (13 %) NS
Ztrata védomi 1(6 %) 2 (25 %) NS
SpO, <90 % 1(6 %) 2 (25 %) NS
Tachykardie 0 3 (38 %) p < 0,05
Bradykardie 0 0 NS
Hypotenze 0 0 NS
Hypertenze 0 0 NS
Excitace, psychomimetické pfiznaky 0 0 NS
Resedace po odeznéni flumezenilu 2 (25 %) 0 NS
Zvraceni 1(6 %) 2 (25 %) NS

Jiné 0 0 NS
Vice nez 1 nezadouci Ucinek 1 4 (50) p <0,05

Poznamka: Hodnoty jsou v medianech (minimalni — maximalni), neni-li uvedeno jinak. NS — bez statistické vyznamnosti; NA — nelze
hodnotit z divodu malé velikosti souboru; snadnost kanylace periferni zily: 1 — bez reakce, 2 — mirna obranna reakce, kanylace moz-

na, 3 — obranna reakce, kanylace nemozna.

20%, s maximalni plazmatickou koncentraci pfiblizné
po 30 minutach. Lag time (€as k prvnimu vyskytu U¢in-
ku) je po peroralnim podani 8 minut [13]. Pfi punkci
zily je pfiznivy i analgeticky u€inek ketaminu, ktery je
patrny jiz po davce 0,5 mg . kg'! per os. Na tcincich se
podili i jeho metabolit norketamin, ktery ma 2/3 ugin-
nosti matefské latky. Biologicka dostupnost se proto
zvySuje az na 59 + 16 % [14].

Ketamin je horky, a proto jeho chut musi byt kori-
govana. Ke korekci jsme pouzili med. Je to koloid
s micelarni strukturou, ktery je husty a viskézni. Tyto
vlastnosti se patrné podileji na transbukalnim pfijmu
aplikovanych anestetik. Opakované jsme pozorovali,
Zze se mentalné postizeni pacienti olizovali, a tim si
rozprostirali med s anestetikem na sliznici dutiny Ust-
ni. Tomu nasvédcCoval i rychly nastup ucinku oralni
kombinace, v jednom pfipadé jiz za 3 minuty od apli-
kace, v dalSich nékolika pfipadech do 10 minut od
aplikace. Biologicka dostupnost sublingualné apliko-
vaného ketaminu je 54 + 17 % [14].

Druhou komponentou je midazolam. Zakladni dav-
kovani midazolamu per os u déti je 0,5-1 mg . kg-'.
Midazolam ma horkou chut, proto je opét nutna korek-
ce sladkym sirupem. Biologicka dostupnost oralniho
midazolamu je okolo 50 %. Na zvySeni biologické do-
stupnosti se vSak podili pfi peroraini aplikaci i jeho ak-
tivni metabolit hydroxymidazolam. Klinicky pozorova-
telné sedativni u€inky pozorujeme za 5-10 minut po
aplikaci, vrchol uginku je dosazen za 20-30 minut.
Projevi se zménou nalady smérem k euforii a ataxii

[8]. Také sublingualni podani midazolamu ma vysokou
biologickou dostupnost — 74,5 % [15].

Hlavnim metabolitem midazolamu je 1-hydroxymi-
dazolam, ktery se také podili na sedativnich u€incich
tohoto benzodiazepinu. Marshall et al. [16] dokonce
uvadeéji, ze midazolam spole¢né se svym metabolitem
hydroxymidazolamem maji lepSi neurofarmakodyna-
mické uc€inky nez podani jednotlivych komponent.
U déti se k zesileni sedativniho G¢inku podava kombi-
nace midazolamu s hydroxyzinem [17]. Transbukalni
nebo nazalni aplikace se mize také uplatnit u vétsich
déti nebo alespon u ¢aste¢né spolupracuijicich dospé-
lych pacient(i. Jeho biologicka dostupnost po oralni
aplikaci je asi 50% a po sublingualni 74,5% [15]. Na je-
ho ucincich se podili i hlavni metabolit alfa hydroxy-
midazolam, proto je pfi stejné plazmatické koncentra-
ci midazolamu, jako pfi intravendzni aplikaci, jeho far-
makologicky ucinek vétsi [18].

Treti komponentou je klonidin. Jeho biologicka do-
stupnost po peroralni aplikaci se pohybuje mezi
75-100 % [11]. Je velmi dobfe a rychle absorbovan
a pocatecni lag time je 19-22 minut. Maximalni plaz-
maticka hladina je dosazena mezi 2,4—2,9 hodiny. Bi-
ologicky poloCas se pohybuje mezi 9-15 hodinami.
V zavislosti na davce dochazi k anxiolyze a sedaci.
Centralni sympatolyticky uc¢inek vede k poklesu krev-
niho tlaku, srde¢ni frekvence a k vegetativni stabiliza-
ci. Kromé toho maji alfa2 agonisté také analgetické
ucinky. Tlumi psychomimetické Ucinky zplsobené ke-
taminem [19]. Klonidin se velice potencuje
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s midazolamem v oblasti hypnotického ucinku. Poda-
ni alfa2 agonistt v premedikaci zajisti klidnou indukci
anestezie (snizeni obéhové reakce pfi intubaci, reduk-
ce davky anestetik, v pribéhu vykonu kardiovaskular-
ni stabilita, antiischemicky Uc¢inek) i v pooperaéni do-
bé (analgeticky ucinek — redukce spotieby analgetik,
antitfesovy ucinek).

Kardiorespiraéni parametry byly u€inkem peroral-
né aplikovanych farmak ovlivnény pouze klinicky nevy-
znamné. Ketamin po peroralni aplikaci nevede
k podstatnému zvySeni krevniho tlaku ani srde¢ni frek-
vence. Stejné tak se vyrazné neprojevil ani pfipadny
hypotenzni ucinek klonidinu. Také dychani nebylo kli-
nicky vyznamné ovlivnéno. Stabilni kardiorespiracni
pomeéry jsou velkou vyhodou u této dvoj- nebo troj-
kombinace.

V pfipadech nedostate¢né klinické sedace pro oSet-
feni Ize po zajisténi zily aplikovat intravenézné velmi
nizké davky hypnotik, zejména propofolu nebo etomi-
datu. Jiz miniméalni davky obou hypnotik vedou
k vyraznému prohloubeni sedace, ktera pak umozni
planované vySetieni. Kardiorespiracni parametry jsou
pfitom ovlivnény minimalné, ale v jednotlivych pfipa-
dech je nutno zajistit prdchodnost hornich dychacich
cest Esmarchovym hmatem. To plati zejména pro pa-
cienty s tlustym kratkym a velkym objemnym jazykem,
jako je tomu u Downova syndromu.

Vzhledem k transportu pacienta zpét do Ustavniho
zafizeni jsme u ¢asti pacientl aplikovali specifického
antagonistu flumazenil. Jiz béhem dvou minut doslo
k vyraznému zmél&eni sedace a zvySeni psychomoto-
rické aktivity pacientl. To svédéi o tom, Ze midazolam
hraje dllezZitou Ulohu ve smési jako hypnoticka kompo-
nenta. Pouze u dvou pacientd jsme po aplikaci fluma-
zenilu nepozorovali podstatné odeznéni sedace. Bylo
to ve skupiné s klonidinem, ktery se podilel na zvySe-
né sedaci. U nékterych pacientu je v8ak pretrvavajici
sedace ucinkem klonidinu vyhodou, protoze zajistuje
klidnou dopravu pacienta do Ustavu socialni péce.

Kombinaci zvolenych farmak vyuzivame jejich sy-
nergicky ucinek. Bylo opakované zjisténo, ze mental-
né handicapovani maji snizenou odpovéd na
i. v. sedativa [20]. Pfi¢inou mGze byt jak zménéna far-
makokinetika (sou¢asné pouzivani antiepileptik vede
ke zvySeni aktivity cytochromu P450 [21]), ale zfejmé
i farmakodynamika mechanismem, ktery neni dosud
znam [20]. Alfa2 agonisté a benzodiazepiny se vyraz-
né potencuji ve svém sedativnim a hypnotickém ucin-
ku [22]. Rovnéz vyrazné redukuji vyskyt pfipadnych
psychomimetickych ucink(l po ketaminu a reduku;ji
i vyskyt kardiostimulaénich u¢ink(l po tomto anesteti-
ku [19]. Zatimco bézné uzivana davka samotného ke-
taminu per os je 6-10 mg . kg-' [23], kombinace keta-
minu s midazolamem a klonidinem umozni vyraznou
redukci jeho davkovani. Tato trojkombinace kromé to-
ho, ze usnadni o$etfeni pacienta, mlize ovlivnit pfizni-
vé i pfipadnou indukci anestezie a jeji pribéh
v bezprostifednim pooperaénim obdobi (redukce dav-
kovani farmak, hemodynamicka stabilita, redukce
analgetik v pooperaénim obdobi).

Zaveér

Pfedbézné vysledky napovidaji, ze zvolena preme-
dikace je ucinna: ve vSech pfipadech byla akceptova-
na bez potizi a ve vSech pfipadech umoznila manipu-
laci mentélné handicapovanym, kanylaci periferni Zily
a vysSetfeni chrupu, a to zcela bez nutnosti pouzit fy-
zického omezovani mentalné handicapovaného.
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