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Hlavnim poslanim anesteziologa je zajistit bezpecnou a pfimérenou anestezii a analgezii v pribéhu operacniho vykonu.
Pojmem ,bezpecnou” rozumime plnou reverzibilitu uméle navozeného stavu pfi zachovani pIné integrity organismu (v ¢emz
hraje zasadni ulohu udrzeni adekvétni dodavky kysliku a orgdnového prokrveni). Terminem ,pfiméfenou” vyjadfujeme
takovy cil, kdy dojde k G¢innému utlumu védomi a nocicepce pfi minimalizaci nezadoucich vedlejsich Gc¢ink( anestetik
a analgetik, tedy s pouzitim minimalni efektivni davky anestetika a analgetika. Pro takto definované kvality autofi navrhuji
pojem euanestezie a euanalgezie. Jednim ze zdkladnich cilt peroperacni anesteziologické péce je tedy dosadhnout tc¢inného
utlumu védomi a nocicepce pii pouziti co nejmensich efektivnich davek anestetik a analgetik. Zatimco v monitorovani
hloubky anestezie bylo dosazeno velikého pokroku a nyni jizZ umoznuje rutinni cilené zpétnovazebné davkovani aneste-
tik, spolehlivd monitorace nocicepce na svuj zasadni prilom v pouzitelnosti stale cekd. Tento ¢lanek shrnuje dulezitost
individualizovaného pfistupu v anesteziologické praxi a podava prfehled v sou¢asnosti dostupnych metod pouzivanych
k objektivnimu méreni nocicepce.
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The importance and options of peroperative evaluation of nociception

The main objective of anaesthetic care is to ensure safe and adequate anaesthesia and analgesia during surgery. By ,safe”
we mean full reversibility of the induced arteficial state while maintaining full integrity of the organism (in which the crucial
role is represented by the maintenance of adequate supply of oxygen and organ perfusion). The term ,adequate” refers to
the goal of effective suppression of consciousness and nociception while minimizing adverse side effects of anaesthetics and
analgesics, i.e. using the minimum effective dose of anaesthetic and analgesic. For such defined qualities, the authors pro-
pose the concept of euanaesthesia and euanalgesia. One of the main goals of perioperative anaesthetic care is to achieve
effective supression of consciousness and nociception using the lowest effective doses of anaesthetics and analgesics. While
monitoring of depth of anaesthesia has gone through a lot of progress and now allows routine targeted dosing of anaesthe-
tics, reliable monitoring of nociception is still waiting for a major breakthrough. This article summarizes the importance of
an individualized approach in anaesthetic care and provides an overview of currently available methods used for objective
measure of nociception.
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Euanestezie, euanalgezie toto trauma. Vyrazné nociceptivni drdzdeni vyvoldva sympatoadre-

nalni stresovou odpovéd, kterd mlze byt sama o sobé pro Uspésné
Dtilezitost monitorace hloubky anestezie a kvality proveden( vykonu limitujici. V pocatcich klinické anestezie sestavala
analgezie anesteziologicka praxe z inhalace celkovych anestetik bez sou¢asného

Chirurgicky vykon pfedstavuje pro organismus zatéz v podobeé viastniho  pouziti analgetik. Anesteziolog tak sice uved| pacienta do bezvédom,
chirurgického traumatu a soucasné v podobé reakce organismu na  neustdle viak balancoval mezi nedostate¢nym potlacenim stresové
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reakce na jedné strané a mezi velmi hlubokou intoxikaci, kterd vedla
k vyrazné depresi obéhového a respira¢niho systému na strané druhé.
Operovani proto mohli byt pouze zdatni jedindi, jejichZ kardiovaskularn{
a respiracni systém mél predpoklady jak pro Uspésné prekonani per-
operacni stresové reakce, tak pro depresivni Ucinky anestezie samotné.

Pouzivani potentnich opioidnich analgetik v pribéhu celkové ane-
stezie pfedstavovalo jeden ze zakladnich pilifd anesteziologické péce
smeérem k vetsi bezpecnosti a efektivnosti. | v soucasné dobé jsou opioidy
azpUsob jejich davkovani u velkych vykond, kde nelze vyuzit vyhod regio-
nalnfanestezie, hlavnim prostfedkem k dosazeni adekvétni peroperacni
analgezie/modulace nocicepce (v dalsim textu se nevénujeme situacim,
kdy je mozné pouzit nékterou z technik regiondIni anestezie).

Pres nesporné pokroky v moznostech méfeni hloubky anestezie
zUstava okamzité peroperacni méfeni nocicepce do zna¢né miry ne-
zodpovézenou vyzvou. Na rozdil od anestetik proto davkovéani agonistd
opioidnich receptor( stale zUstava zaloZzeno na zkusenosti anesteziolo-
ga a na jeho schopnosti vyhodnotit klinické zndmky mélké/nedostatec-
né analgezie. Pfitom — podobné jako s anestetiky — jak poddavkovan,
tak predavkovani opioidl mlze vést k fadé negativnich ddsledka.

Pti poddévkovéni opioidd muze dojit k nedokonalému potlaceni
stresové odpovédi s negativnim dopadem na hemodynamiku a mo-
dulaci systémové zanétlivé reakce [1]. Pfijejich pfeddvkovani mize dojft
k prodlouzeni zotaveni, prodlouzeni umélé plicni ventilace, pobytu na
jednotce resuscitacnf péce, hyperalgezii a fadé dalsich souvisejicich
potencidlnich komplikacf.

Euanestezie, euanalgezie, monitorace hloubky
anestezie a miry nocicepce

Jednim ze zakladnich cilé peroperacni anesteziologické péce je doséh-
nout uc¢inného Utlumu védomi (v textu pouzivame termin ,anestezie”
v uzsim slova smyslu, tedy pro vyjadienf celkového Utlumu ¢innosti
centrdlni nervové soustavy a potlaceni védomi) a Utlumu nocicepce
(v textu pouzivame pojem ,analgezie” k vyjadfeni principu potlacen{
nociceptivni stimulace) pfi pouZiti co nejmensich efektivnich davek
anestetik a analgetik. Zakladni cil peroperacni anesteziologické péce by
se tedy mohl definovat jako dosazeni euanalgezie a euanestezie (obr. 1).

Euanestezii mUzeme definovat jako reverzibilni dtlum centrdlni
nervové c¢innosti, ktery prave zajisti dostatecné hluboké bezvédomi
a amnézii, euanalgezii pak jako stav, kdy dojde pravé k potlacenf noci-
ceptivni odpovedi na aktudlni chirurgickou stimulaci.

Toho, co Ize jednoduse definovat, viak Ize ¢asto velmi obtizné
dosdhnout. DUsledky aktuélniho predavkovani nebo poddéavkovani
anestetik a/nebo analgetik v aktudInim ¢ase a klinické situaci je néco,
s ¢fm se musf ve své denni praxi potykat kazdy anesteziolog.

Pokud pfihlédneme k rozvoji a pokrokdm v ostatnich monitorova-
cich metodach v medicing, je aZ zarazejici, nakolik je i dnes — 174 let od
uvedeni anestezie do klinické praxe — dosazeni euanestezie a euanal-
gezie zalozeno na zkusenostech a individudlnim pfistupu konkrétniho
anesteziologa — misto aby se jednalo o exaktni zpétnovazebny systém
zalozeny na sofistikované monitoraci, podobné jako napfiklad davkovani
vazopresorl dle pozadované hodnoty krevniho tlaku nebo myorela-
xancif dle monitorované hloubky svalové relaxace.
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Na tomto miste je mozné s potésenim konstatovat, Ze otézka pfistro-
jového méreni hloubky anestezie je jiz technicky dostate¢né uspokojivé
vyfesena a na fadé pracovist (véetné naseho) se rutinné pouziva. Je tedy
jisté jen otdzkou casu a ekonomické dostupnosti, kdy se monitorace
hloubky anestezie stane samozfejmosti u kazdého pacienta v celkové
anestezii. A jiz nynf jsme téz svédky i dalsiho rozsifovani metody mimo
operacni sél, smérem k monitoraci hloubky sedace v intenzivn{ péci.

Zatimco monitorace hloubky anestezie a tedy i zpétnovazebné
davkovani anestetik je technicky mozné a dostupné, je zpétnovazebné
davkovanianalgetik na zékladé spolehlivé monitorace nocicepce stéle
nedostatecné uspokojivé prozkoumdano a uchopeno. Anesteziolog
stale davkuje opioidy na zékladé pribézného vyhodnocovéni ve-
getativni reaktivity a celkového stavu pacienta v kontextu okamzité
klinické situace.

DUvod pro toto historické technologické zpozdéni je cela rada.
Tim nejpodstatnéjsim je ziejmeé komplexnost zkoumaného patofyzio-
logického substratu. Nocicepce je velmi komplexni funkci nervového
systému, probihd na fadé Urovni — od perifernich nervovych zakoncenti
po mozkovou klru. Reakce na nocicepci je téZ komplexni. Fyziologickou
a humoralni odpoved Ize sice pomérné dobre monitorovat, vegetativni
projevy jsou vsak za prvé malo specifické a za druhé se velmi obtizné
v redlném case kvantifikuji tak, aby umozrovaly okamzité zpétnova-
zebné davkovani analgetik.

Dalsim faktorem je skutecnost, Zze hloubka anestezie a analgezie
se navic vzajemné ovliviuji. Vy3si koncentrace anestetika umozriuje
nizsi efektivni koncentraci analgetika a naopak vyssi davka opioidd
snizuje davku inhala¢nfho nebo intravendzniho anestetika k dosazenf
definované monitorované hladiny Utlumu mozkové ¢innosti. Tento
vztah mezi efektivni ddvkou anestetika a analgetika vsak nenf linedrnf
a ma své limity — anestetika maji minimalnf analgetickou potenci a na
druhé strané pouze s pomoci opioidd nelze dosdhnout efektivniho

Utlumu védomi.

Obr. 1. Schematicky vztah mezi anestezii a analgezii, euanestezii a eu-
analgezii (autor V. Rogozov)
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Dalsim faktorem ztéZujicim monitoraci a naslednou reakci na noci-
cepcije velkd proménlivost intenzity chirurgické stimulace. Ta se v prd-
béhu vykonu vyrazné méni, a proto i aktudini davka analgetika k zajistén{
euanalgezie by idedlné meéla kolisanf intenzity nocicepce odrazet.

Dalsim uskalim je mnozstvi proménnych, které mohou ovliviiovat
farmokokinetiku a farmakodynamiku opioidd a tim i jejich efektivni
plazmatickou koncentraci — vék, pohlavi, vaha, vyska, BMI, teplota,
plazmatické bilkoviny, lékové interakce, up/down regulace opioidnich
receptorll apod. Existuje mnoho farmokinetickych modeld, které na-
priklad pfi TCI (Target Controlled Infusion) pouZiti umoznuji s urcitou
pravdépodobnosti ddvkovani opioidu s cilem dosahnout ur¢ité plazma-
tické/efektivni koncentrace, vzdy vsak jde o zjednoduseni a hodnotu
predikovanou. Efektivita potlaceni nociceptivni reakce pfi zvolené de-
finované plazmatické hladiné opioidu navic vzdy zélezi téZ na aktudini
intenzité chirurgické stimulace.

Vzhledem ke viem vyse uvedenym uskalim se tedy jevi zfejmé, Ze
idedIni a jedinou spolehlivou cestou k dosazeni dynamické euanalgezie
(pfi pouziti v case promeénlivého davkovani opioidd) je spolehlivé ob-
jektivni méfeni aktudlnfho stavu nociceptivni odpovediv redlném case.

Fakt, Ze zatim neexistuje spolehlivd metoda objektivniho hodnoceni
nocicepce v redlném case, je jisté zdrojem profesiondlni a intelektudlnf

frustrace mnoha anesteziologl na celém svété.

Bolest a nocicepce

Bolest je definovana jako veli¢ina subjektivni a u efektivné aneste-
zovaného pacienta v bezvédomf je proto neméfitelnd. Nocicepce
naproti tomu je objektivné existujici entita pfedstavovana komplexnfm
fyziologickym procesem zpracovaniinformaci od perifernich nervovych
zakoncenf az po centrdini nervovy systém.

Zatimco Montreolskd deklarace jednoznacné postuluje pravo na
ulevu od bolestijako jedno ze zékladnich lidskych prav, je peroperacnf
modulace nocicepce fadou autorl pojimana méné jednoznacné — jak
napfiklad dokldda koncept bezopioidové anestezie, ktery vychazf
z pfedpokladu, Zze dlleZitd je kontrola symptomd vyvolanych nocicepdi,
nikoli kontrola nocicepce jako takové [2].

Autofi tohoto textu zastavaji nézor, ze ovlivnéni nocicepce v prabé-
hu anestezie (a bezvédomfi obecné) je jednim ze zakladnich cilé anes-
teziologické péce o nemocného, a to jak z dlivodu patofyziologickych,
tak humanitnich. Nemodulovana nocicepce provokuje fadu potencidlné
negativnich patofyziologickych disledkd. Zaroven jsme presvédceni,
Ze ¢lovék v bezvédomi md stejnd prava na efektivni potlaceni excesivni
nocicepce, jako ¢clovék pfi védomi.

Nésledujici text se déle jiz nezabyva patofyziologickou nebo filozo-
fickou problematikou modulovéni peroperacni nocicepce, ale soustiedi
se na soucasné moznosti jeji monitorace.

Monitorace nocicepce
Idealni monitor nocicepce
Zakladni definice idealniho monitoru nocicepce je pomérné jedno-

duché. Jedna se o zafizeni, které neinvazivni metodou, kontinualné
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avredlném case snima, spolehlivé vyhodnocuje a zobrazuje odpovéd
organismu na nociceptivni drazdéni.

Pouzitf takového zafizenf ke zpétnovazebnému davkovani anal-
getik v minimalni efektivni koncentraci (euanalgezie) by umozriovalo
nejenom efektivni potlaceni stresové reakce na chirurgické trauma, ale
umoznilo by zdrover minimalizovat nezddouci Ucinky opioidu.

Byl by to dllezity krok k zpétnovazebné automatizaci postupt jak
v anesteziologii, tak v intenzivni péci.

Primé méfenfintenzity nociceptivniho drédzdéni zstavé do znacné
miry nezodpoveézenou vyzvou, zddna technologie k spolehlivému mé-
feni nocicepce neni zatim dostupnd. Cesta k prakticky pouzitelnému
zafizeni bude proto jesté dlouhd a jeji smér zlstava zamlzeny.

Presto jiZ existujf komeréné vyrabéné pfistroje, které se snazi no-
ciceptivni odpovéd pacienta v redlném case vyhodnocovat. Vétsina
pouzivanych metod je zaloZena na hodnoceni vegetativni odpovédi
na nocicepci — vzestupu aktivity sympatiku a poklesu aktivity parasym-
patiku. Projevy zmén v balanci vegetativnich systémU v zavislosti na
chirurgické stimulaci jsou zékladem vétsiny v soucasnosti dostupnych
monitorovacich systému.

Hodnoceni klinickych znamek fyziologické
odpovédi na nocicepci
Fyzikdlni vyhodnocovéni aktudiniho stavu pacienta je nedilnou soucastf
kontinualni monitorace pacienta pfi operaci. Peroperacni zvyseni srdec-
ni frekvence, periferni cévni rezistence, dilatace zornic a pocenf patff
mezi klasické zndmky aktivace sympatiku a jsou tedy pravdépodobnymi
zndmkami probihajici aktivace nocicepce a nedostate¢né analgezie.
Hodnocenf kardiovaskuldrni odpovédi na stres ma vsak samozfejmé
fadu vyznamnych omezeni. Mnoho lékd a aktudInf stav hemodyna-
mickych determinant mohou sympatickou reakci mimikovat nebo
zcela zastirat — napfiklad betablokatory, vazodilatancia, vagolytika,
sympatomimetika, kardiostimulace, hypovolémie, srdec¢ni selhani, va-
zoplegie a podobné.

Hodnoceni humoralni odpovédi na nocicepci

Bylo opakované prokdzano, ze mira farmakologické suprese nocicepce
koreluje s humoraini odpovédi na peroperacni stres. Pokud dojde
vlivem neadekvétni analgezie k aktivaci sympatikoadrendlni odpoveédi,
dojde k vzestupu plazmatickych hladin kortizolu, noradrenalinu, adre-
nalinu, adrenokortikotropniho hormonu a jinych. Zvysena plazmaticka
hodnota téchto latek koreluje s vyskytem nékterych perioperacnich
komplikaci. Laboratorni analyza plazmatickych hladin viak neni kvdli
své casové prodlevé pro zpétnovazebné davkovani opioidl v redlném
¢ase pouzitelna [3, 4, 51.

Analgesia Nociception Index

Analgesia Nociception Index je technologie vyvinutd a vyrdbéna vyrob-
cem Mdoloris Medical System, Lille, Francie. Pod zkratkou pocatecnich
pismen ANl je prezentovana bezjednotkova hodnota vyjadfena ¢iselnou
fadou od 0 do 100. Index je derivovén z kontinudlni analyzy pulzové
variability v prabéhu respiracniho cyklu, kterd se snazi kvantifikovat
relativni zmény parasympatického tonu. Vyrobce deklaruje, Ze vy3sf
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ANI skére odpovida vyssi parasympatomimetické aktivité, tedy i mensi
odpovédi na stres, a tedy i nizsimu nociceptivnimu drézdeéni. Cilenou
hodnotou je ANI nad 50 [6].

Metoda byla zkousena na pacientech anestezovanych, sedovanych
i na pacientech pfi védomi, jeji praktické vyuziti je vsak limitovdno malou
specificitou a senzitivitou.

V jedné studii byla nalezena pomérné vysokd negativni prediktivni
hodnota pro pooperacnibolest, kdy ANI skore nad 57 s 86% senzitivitou
a specificitou predikovalo absenci intenzivni bolesti (vice nez 3 body
v 10stupriové analogové Skéle bolesti) [7]. | dalsi studie provedena
u pacientl v intenzivni péci ukazala silnou negativni prediktivni hod-
notu ANI, kdy hodnota indexu nad 43 vylu¢ovala pfitomnost intenzivn{
bolesti [8].

Nékolik ndslednych studif vsak souvislost mezi hodnotou ANl a hla-
dinou pooperacni bolesti jiz neprokdzaly [9, 10, 11].

V jiné studii u dobrovolnikl pfi véedomi pak ANI selhal v rozlisenf
redlného a predstiraného nociceptivniho stimulu. Ukdzalo se, ze ANl je
zfejmé velmi ovlivnitelny soucasné probihajicimi emocemi [12].

Skére ANI navic mohou ovliviiovat arytmie, apnoe ¢i bradypnoe.
Jedna studie pak prokézala vyssi ANI skére u hypnotizovanych dospé-
lych dobrovolnikd oproti pIné védomému stavu [13].

Co se ty¢e hodnoceni nocicepce u anestezovanych pacientd,
nékolik studif porovnavalo ANI s klasickym hodnocenim zmén hemo-
dynamické odpovédi [14].

Prestoze nékteré vysledky potvrdily mirnou reaktivitu ANI v souvis-
losti s nocicepci, celkové vypoveédni hodnota tohoto indexu byla , pfinej-
mensim stejné dobrd" jako sledovanizmén krevniho tlaku a pulzu [16].

Zklamanim bylo i studium ANI ve schopnosti pfedpovédét hemo-
dynamické zmény v pribéhu operace. Dle jedné préce se prediktivni
schopnost ANI bliZila pravdépodobnosti hodu minci [17].

Peropera¢ni pouziti ANl jako zpétnovazebné metody k davkovani
analgetik pfineslo téz nejednoznacné vysledky. Ackoliv v jedné praci
pouziti ANI vedlo k mirnému snizeni davky opioidd [18], jiné prace
neprokazaly souvislost mezi davkovanim opioidl fizeného dle ANI
a vyskytem nezadoucich ucinkd opioidd [19, 20].

| zpétnd analyza dat dosud provedenych randomizovanych studif
(v poctu 12) ukdzala, Ze zpétnovazebné davkovani opioidl dle indexu
ANI nevedlo ke statisticky vyznamnému rozdilu v dévce pouzitych
opioidd. Vétsina zahrnutych studif viak byly monocentrické, s malym
poctem pacientl a zna¢nou variabilitou v operacich i anesteziologic-
kych technikach [21].

Pouzitf a Uloha ANI v predikci hemodynamickych zmén a hodno-
ceni nociceptivni stimulace v prlibéhu operace zlstavaji tedy velmi
nejednoznacné. Jakkoli se podafilo u pacientl pfi védomi prokazat,
Ze hodnota ANI nad 50 ma negativni prediktivni hodnotu pro absenci
akutni pooperacni bolesti a také bolesti u pacientd na jednotce inten-
zivni péce, v soucasnosti neexistuje relevantni ddivod pro pouziti této
metody v klinické anesteziologické praxi.

Zmény kozni vodivosti
Skin conductance technologie je produktem spole¢nosti MedStorm
Innovations, Oslo, Norsko.
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Princip metody je zndmy jiz dlouho. Aktivita potnich Zlazek dlanf
achodidel je Umérna sympatomimetickému tonu a zména kozni vodivosti
proto mUze byt znamkou jeho meénici se aktivity. Zmény kozni vodivosti
v zavislosti na stresu jsou jiz dlouho vyuZivany napfiklad u tzv. detektoru
IZi*, ktery umoznuje stanovit ¢asové body, kdy doslo k aktivaci sympatiku.
Ani u této metody nejde tedy o pfimé méfeni nocicepce, ale o méfenf
jednoho z projevi aktivity sympatiku. Monitory zalozené na tomto prin-
cipu meéri zmeény kozni vodivosti mezi elektrodami umisténymi na dlan
u dospélych nebo na chodidlo u déti. Vystupnim parametrem je pocet
mikro-fluktuacf kozni vodivosti za sekundu, tzv. NFSC (skin conductance
fluctuations per second). Hodnota NFSC mUze korelovat s vyraznou
pooperacni bolesti, zaroven vsak také mize byt ovlivnéna tzkosti a hlu-
kem [22]. Co se tyce monitorace peroperacni nocicepce, byla prokdzana
korelace stresové odpovéedi s aktudlni hodnotou NFSC [23].

Hodnota NFSC viak madze byt také ovlivnéna soucasnou neade-
kvatné mélkou anestezii a navic nereflektuje prohloubeni analgezie
po podani fentanylu. Dalsi limitaci metody je to, ze hodnotu NFSC
ovliviiuje hypotermie [24].

V soucasnosti tedy nenf evidence, kterd by prokazovala klinicky
prinos méreni kozni vodivosti v monitoraci peroperacni nocicepce.
Zajimavé je snad to, Ze se tento princip stal souc¢asti multimodalniho
parametru NOL index (viz niZe).

Pupilometrie

Pupilometrie je metodou vyuZivanou pfistrojem AlgiScan spolecnosti
IDMed z Marseille ve Francii. Opét tedy nejde o monitoraci nocicepce
jako takové, ale o vegetativni projevy. Zornice jsou vyrazné ovliviiovany
rovnovahou mezi sympatickym a parasympatickym tonem. Zmény
prdmeru zornic a variabilita zmén jsou proto téz zkouseny jako me-
toda peroperacnf predikce nocicepce nebo pooperacni bolesti. Dle
vyrobce se za signifikatni zménu povazuje zména priiméru zornice
o vice nez 30 %. Data z jedné studie napriklad prokazala, ze pokud bylo
peroperacni davkovani remifentanilu béhem gynekologickych operacf
zpétnovazebné fizeno dle pupilometrie, vedla tato technika ke snizenf
pouzité davky remifentanilu. Zarover vsak tato skupina vyzadovala
vyssi peroperacni davkovani antihypertenziva nicardipinu. Vedlejsim
zajimavym nalezem studie pak bylo, 7e 3 mésice po operaci méla
skupina pacientl s pupilometrii mensi incidenci pooperac¢ni bolesti
oproti kontrolni skupiné (13 % oproti 51 %) [25].

Pupilometrie byla zkousena i v intenzivni péci, kde naptiklad po-
tvrdila urc¢itou prediktivni hodnotu reakce na endotracheaini odsavani.
| pres jeji schiidné pouziti v podminkach intenzivni péce vak vysledky
pouziti této metody v predikci nocicepce zatim nejsou jednoznacné
presvédcivé [26, 271.

Peropera¢ni pupilometrie ma v hodnoceni nociceptivni odpovedi
a kvality peroperac¢ni analgezie samozfejmeé fadu limitaci. Jednou z nich
je napriklad to, Ze zornice je ovliviiovéna i hloubkou anestezie, nikoli
pouze Urovn{ analgezie [28].

Tistars{ z nds si jisté jesté vzpominaji na Guedelovo schéma hloubky
anestezie, kde stav zornic byl jednim z hodnocenych klinickych kritérit.
Metodu ovliviuje i viastni vliv opioidd na zornici a tento fakt peroperacni
pouZitl pupilometrie jesté vice zamlzuje.

www.aimjournal.cz



Celkové Ize shrnout, Ze data hodnotici metodu pupilometrie v mo-
nitoraci nocicepce jsou objemové mald a nekonzistentni. | pro tuto
metodu tedy mizeme uzaviit, ze pro jeji klinické pouziti k monitoraci

peroperacni nocicepce zatim neexistuje dostate¢na evidence.

Kardiovaskularni hodnoceni hloubky analgezie,
kardiovaskularniindex

Cardiovascular depth of analgesia je technologie pouzivana pfistro-
jem CARDEAN, ktery je vyrabény firmou Alpha-2 v Lyonu ve Francii.
Podstatou technologie je analyza reakce tepové frekvence na zvyseni
krevniho tlaku. V podminkéch vegetativni rovnovahy dojde i po malém
zvyseni krevniho tlaku viivem kardidlniho baroreflexu ke snizenftepové
frekvence méfitelné prodlouzenim R-R intervalu. Pokud je malé zvyseni
krevniho tlaku naopak nasledovéano zkrdcenim R-R intervalu, usuzuijf
autofi technologie, ze doslo k potlacenf kardidlniho reflexu a vzrista
pravdépodobnost peroperacniho pohybu pacienta. Technologie
Cardean vyuziva pro analyzu monitoraci EKG a neinvazivné snimanou
pulzovou kfivku. Hodnota indexu nad 60 dle vyrobcl znamena inhibici
kardidlniho baroreflexu.

Co se tyce peroperacniho pouziti této metody, existuje pouze velmi
limitovana evidence. Hned prvnf studie napfiklad prokézala, Ze davko-
vani opioidd dle monitoru Cardean vyrazné snizilo incidenci pohyb
pacienta (0 51 %). Prace viak méla radu metodologickych slabin [29].

Jind studie zkoumala reaktivitu pfistroje Cardean na kozni incizi
u dvou skupin pacientd lisicich se podavanou davkou remifentanilu
(2 ng/ml versus 4 ng/ml). Zatimco ve skupiné s nizsi davkou opioidu
Cardean index stoupl signifikantné, ve skupiné s vys3si davkou k signi-
fikantnimu nardstu nedoslo [30].

| tato technologie md vsak fadu limitaci v pourziti, protoze je ovliv-

néna pfitomnostf arytmif, vazokonstrikce nebo hypovolémie.

Nocicepcni flekéni reflex (Nociception Flexion Reflex)
Daldi komerc¢né vyrabény pfistroj zkouseny k monitoraci nocicep-
ce je NFTS Paintracker, jez produkuje firma Dolosys sidlici v Berliné.
Technologie vyuzivé existence nocicep¢niho flekéniho reflexu, ktery
je také zndm jako tzv. Rlll reflex. Jedna se o polysynapticky misni reflex,
ktery je vyvolan po aktivaci nociceptivnich A delta aferentnich vidken.
Kvantifika¢ni kalibrace pro vyvolani reflexu se provadi vyhodnocenim
elektromyografické aktivity musculus biceps femoris béhem aplikace
elektrickych stimuld rlizné intenzity na nervus suralis. Intenzita stimulace
potfebnd k vyvolani NFR reflexu je potom brana jako préh vyvolani
nociceptivni odpovedi [31].

Koncept prahu pro NFR se lisi od ostatnich metod zalozenych na
hodnoceni pfiznakd zmény tonu vegetativniho nervového systému
a potencialné tedy nabizf zajimavou alternativu, kterd je nezavisla na
fadé faktord spoluovliviujicich sympatomimetické a parasympatomi-
metické projevy. Technicky je vSak metoda daleko ndro¢néjsi nez ostatni
metody a navic vyzaduje pfistup k pacientové noze.

Prah pro vyvolani NFR se mlze zvysovat po prohloubeni analgezie
a bylo téZ prokazéno, ze mtze predikovat néhly pohyb jako odpoveéd
na nociceptivni stimulus. Nicméné pravdépodobnost této predikce
nebyla opét o mnoho vétsi nez pravdépodobnost hodu minci [32].

www.aimjournal.cz

PREHLEDOVE CLANKY | 229

Dulezitost a moznosti peropera¢niho hodnoceni nocicepce

Existuji sice i daldf studie zabyvajici se touto metodou v klinic-
kych podminkach, jejich pocet je viak omezeny, pocet pacientd
maly a vysledky diskutabilni. Ani tato metoda proto v soucasnosti
nepfedstavuje pouZitelnou klinickou alternativu méfeni nocicepce
a zUstava spise metodou experimentalni s nutnosti dalsiho ovérovani
jejiho pouziti.

Chirurgicky pletysmograficky index

(Surgical Pleth Index)

Chirurgicky pletysmograficky index, Surgical Pleth Index, SPI, je
technologie spole¢nosti GE Healthcare, Helsinky, Finsko. Parametr
SPI je derivovén z amplitudy pulzové kfivky pulzového intervalu,
veskerd data jsou proto jednoduse ziskdvéna z analyzy kfivky pulznf
oxymetrie. Jedna se v podstaté o kombinaci hodnocenf periferni va-
zokonstrikce a srde¢nfho autonomniho tonu. Vyrobcem publikovana
rovnice vypoctu indexu je nasledujici SPI = 100 - (0,7 X PPGAnorm
+ 0,3 X HBInorm), kde PPGAnorm je normalizovand amplituda pulzové
viny a HBInorm je normalizovany pulzovy interval. SPI se pohybuje
v rozmezi 0 az 100 a nizsf hodnoty by mély indikovat niZsi peroperacni
stres. Vyrobce doporucuje udrzovat tento index v prlibéhu operace
pod hodnotou 50.V fadé pracf bylo rozmezi indexu 20-50 popsano
jako akceptovatelnd hladina analgezie.

Evidence pro pozadované rozmezi SPl indexu v hodnotach 20-50
vsak nenf robustni. Dvé studie stanovily, Ze idedIni pozadovana hladina
SPImUZe byt vyrazné ovlivnéna vékem, a Ze by méla byt pravdépodob-
né nizsi, j. 30 a méné. Dostacujici analgezie tak mdze pravdépodobné
odpovidat nizsim skore SPI[33, 34].

V pribéhu operace zmény SPI reflektuji zménu stimulace, aktualnf
klinicky pfinos vsak zdstava nevyjasnény. Pfi totdlni intravenozni ane-
stezii pouziti SPI fizené analgezie snizilo davku pouzitého propofolu
a zkrétilo dobu probouzenf [35]. Na druhou stranu tento efekt nebyl
pozorovan pfi pouziti plynnych anestetik [36]. U déti navic analgezie
fizena dle hodnot SPI (ve srovnanf se standardni praxi) vedla poope-
racne k vétsi agitaci a vyssi spotfebé opioidd [37].

Neddvnd metaanalyza zahrnujici celkem 463 pacientl sice vedla
k zdvéram, ze analgezie fizend dle SPIvedla k vyznamné nizsi spotiebé
opioidl a k urychleni extubace, nicméné se jednalo o analyzu pouze
malého poctu praci (Sest) s velkou heterogenitou pouzitych aneste-
ziologickych technik a vysledky tak jsou diskutabilni [38].

Zajimavé vysledky pfinesla neddvna studie skupiny pacientl s po-
lytraumatem. Z analyzy vyplyva, Ze jak potieba vazopresord, tak potfeba
opioidl byla nizsi, pokud byla analgezie fizena kombinaci parametr(i
SPIa Entropy (i kdyz z vysledkd neni zcela jisté, ktery z parametrd byl za
vysledek vice zodpoveédny) [39]. V podminkach probouzeni po operaci
nebo pfi védomi nema tento index jako nociceptivni nebo bolest
monitorujici parametr Zadnou vypovedni hodnotu. Vyrobce pouZitf
SPI'u bdélych pacientd nedoporucuje [40].

Lze tedy shrnout, ze SPI je zajimavou metodou, kterd (pfi pouZitf
GE monitoru) nevyzaduje Zadny spotiebni material. Existuje urcitd evi-
dence, Ze SPI fizend analgezie mdze snizit spotiebu opioidd a zkratit ¢as
intubace. Existuji vsak i nejednoznacné vysledky, a pro pfesnéjsi uréenf
uUlohy SPI'v rutinnim klinickém pouZitf je proto potfeba jeji dalsi studium.
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Index qNOX
Nedavno byl uveden na trh pfistroj se zajimavym konceptem pod
nazvem CONOX spole¢nosti Quantium Medical, Mataro, Spanélsko.
Pristroj pomoci jedné elektrody snimd EEG a EMG signal z oblasti
Cela a spanku. Obrazovka pfistroje pak zobrazuje dva bezjednotkové
indexy, jez maji oba rozsah od 0 do 99. Prvnim indexem je qCON, coz
je procesovany derivat EEG vin a je deklarovan jako ukazatel hloubky
anestezie. Pfi srovnani s jinymi pfistroji monitorace hloubky anestezie
koreluje gCON s ostatnimi technologiemi pomérné dobre [41]. Index
gNOX by mél byt naproti tomu odrazem hloubky analgezie. Je derivo-
van pomoci matematického modelu z EEG a EMG (obli¢ejovych svald)
amél by odrazet pravdépodobnost motorické odpovédi na nociceptivn{
stimulus. Dle vyrobce je pravdépodobnost odpovédi na nociceptivni
stimulus velmi malo pravdépodobnd, pokud je gNOX pod 40, mélo
pravdépodobna pfi gNOX v rozmezi 40-60 a vice pravdépodobna pfi
gNOX nad 60. V jedné studii zkoumajici odpovéd pacientl ve vztahu
k indexu gNOX pfi zajisténi dychacich cest (laryngedini maska, pfima
laryngoskopie, trachedlni intubace) byla pouZita totaInf intravendznf
anestezie bez signifikantnich rozdill v plazmatické koncentraci remifen-
tanilu a propofolu v misté ucinku. Pacienti, ktefi na anesteziologickou
manipulaci v dychacich cestach reagovali, méli signifikantné vyssi gNOX
skore nez ti, kteff na stimulaci nereagovali: LM 62,5 oproti 45,2, ETI 58,7
oproti 41,4, laryngoskopie 54,1 oproti 41,0 [41].

Vjiné studii se 140 pacienty se podafilo doloZit, Ze oba indexy gCON
a gNOX nebyly identické, reagovaly na jiné podnéty a v jinych ¢asovych
souvislostech. Autofi prace uzaviraji, ze oba tyto indexy by skute¢né
mohly odrézet vztah k riznym veli¢indm — anestezii a analgezii [42].

Celkové se tedy da shrnout, ze gNOX je zajimavou alternativou
meéfeni pravdépodobnosti nociceptivni odpovédi, protoze techno-

logie neni zalozena na méfeni projevd autonomni nervové aktivity.

Tab. 1. Prehled dostupnych piistrojovych metod hodnoceni nocicepce

Nezodpovézenou otdzkou zUstava, nakolik bude EMG sloZka indexu
ovlivnéna pfi sou¢asném pouziti svalovych relaxancif. K definitivnimu
popisu Ulohy indexu gNOX pfi monitoraci nocicepce v klinické praxi
bude jesté zapotrebi daleko vice relevantni evidence.

Index NOL

Technologie NOL izraelské spole¢nosti Medasense nabizi oproti ostat-
nim metoddm skute¢nou multimodalni metodu. V soucasné dobé se
jedna o jediny komer¢né vyrabény pfistroj, ktery je urcen ke skorovanf{
nocicepce a/nebo bolesti pomoci multimodalniho snimace. Snimac
se v podobé klipu umistuje na prst (podobné jako u pulzni oxymetrie)
a umoznuje snimat Ctyfi parametry: fotopletysmografii, galvanickou vo-
divost klize, teplotu a akcelerometrii. Firemnf algoritmus potom véechny
Udaje zpracuje do koncového bezrozmérného indexu v rozmezi od 0 do
100. Prace publikovana v roce 2015 prokazala, Ze pfi totalni intravenozni
anestezii reaguje index NOL na nociceptivni podnéty citlivéji nez zmeny
pulzu nebo stredniho arteridiniho tlaku [43].

Autofi zaroven doporucili, ze hodnota indexu NOL v rozmezi 10-25
byla adekvétni Urovni pro udrzovani analgezie infuzi remifentanilu
v pribéhu celkové anestezie. I nasledny vyzkum potvrdil, ze index NOL
reaguje na nocicepci citlivéji nez tepova frekvence a strednf arterialnf
tlak [44].

V roce 2018 byly uvefejnény dve prace studujici technologii indexu
NOL. Prvni prace porovnavala reakci anestezovanych pacientl na koznf
fez a doloZila, Ze index NOL stoupl méné u pacientd se soucasnou epi-
durélni analgezii, nez uz pacientt bez epidurdlni analgezie (0 5,4 bodu
oproti 139 bodu) [45]. V dal$im vyzkumu byl pak index NOL srovnavén
s ANI a ,klasickymi” hemodynamickymi zndmkami v hodnoceni od-
poveédi na nocicepci pfi anestezii desfluranem a remifentanilem. NOL
a ANl se ukazaly byt mirné citlivéjsi nez zmény pulzu nebo tlaku [46].

EKG a neinvazivni pulzové kfivky (inhibice
kardiadlniho baroreflexu)

Nazev metody Pristroj Vyrobce Princip Jednotky/Rozmezi

ANI ANI Mdoloris Medical Pulzova variabilita v pribéhu respira¢niho 0-100

Analgesia Nociception Index System, Lille, Francie cyklu (zmény parasympatického tonu) bezrozmérova veli¢ina

NFSC PainMonitor MedStorm innovations, | Zmény kozni vodivosti (zmény periferniho Pocet fluktuaci kozni

(skin conductance index — Skin Oslo, Norsko tonu sympatiku) vodivosti za sekundu.

fluctuations per second), Conductance

zmeény kozni vodivosti Algesimeter

Pupilometrie AlgiScan IDMed, Marseille, Francie | Zména prdméru zornic (zmény tonu Absolutni zména prdméru
sympatiku) zornic (mm %)

Kardiovaskularnf index Cardean Alpha-2, Lyon, Francie Hodnocenizmeén R-R intervalu analyzou 0-100

bezrozmérova veli¢ina

Izrael

fotopletysmografickou pulznf kfivku
(sympaticky vaskularni tonus), galvanickou
vodivost kiize (sympaticky tonus), teplotu a
akcelerometrii

NFTS Paintracker Dolosys GmbH, Zmény intenzity Rlll reflexu na mA
Nocicepcni flekeni reflex Berlin, Némecko dolnf koncetiné
(Nociception Flexion Reflex)
SPI GE monitor GE Healthcare, Helsinky, | Derivovan z analyzy pulzové krivky 0-100
Surgical Pleth Index Finsko snimané pulznim oxymetrem bezrozmérova veli¢ina
(periferni vaskularni a kardialni tonus
sympatiku)
Index gNOX Conox Quantium Medical, Derivovan z EEG a EMG snimanymi 0-99
Mataro, Spanélsko elektrodou z oblasti ¢ela a spanku bezrozmérova veli¢ina
Index NOL PMD-200™ Medasense, Ramat Gan, | Neinvazivni multimodalni snimac pro 0-100

bezrozmérova veli¢ina
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Pouze jedina studie zatim srovndvala zpétnovazebné podavani
opioidd dle indexu NOL (cilové hladina 10-25) oproti standardni tech-
nice podavani zalozené na hodnoceni hemodynamické odpovédi. Tato
prace prokdzala snizeni davky remifentanilu o 28 % a vétsi hemody-
namickou stabilitu, pokud byl remifentanil ddvkovan zpétnovazebné
dle indexu NOL [47].

Je tedy mozné shrnout, Ze technologie NOL pfedstavuje zajimavou
komercné vyrdbénou alternativu méfeni nocicepce v priibéhu aneste-
zie. Jeji vyznam pro klinické pouziti viak z{stava stale nejasny a bude
vyzadovat dalsf a na vyrobci pIné nezavisly vyzkum.

Shrnuti

Na zavér tedy mUzeme shrnout, Ze v soucasnosti jiz existuje fada
komer¢né dostupnych metod, které se snazi hodnotit Uroven nocicepce
u pacientl v celkové anestezii objektivnim pfistrojovym méfenim

fyziologickych funkcf (tab. 1).

PREHLEDOVE CLANKY
Dulezitost a moznosti peropera¢niho hodnoceni nocicepce

Metaanalyza sedmi randomizovanych klinickych studif publikovana
pred tfemi lety nenasla vyznamny vliv pouziti existujici monitorace
nocicepce na peroperacni spotrebu opioidd [48].

Naproti tomu vysledky metaanalyzy z lorského roku zahrnujici de-
set klinickych studii pouzivajicich ANI, SPI nebo pupilometrii podpofily
predpoklad, Ze zpétnovazebné (pomoci monitoru) fizend analgezie
snizuje davku pouzitého opioidu (statisticky prokazatelné pro SPI) oproti
davkovéni klasickym klinickym hodnocenim vegetativni odpovédi [49].

Pfestoze tedy fada praci deklaruje urcity pfinos existujicich tech-
nologii monitorace nocicepce oproti priibéznému vyhodnocovanf
,klasickych” zndmek aktivace sympatického systému, na potvrzenijejich
skute¢ného prinosu pro klinickou praxi zatim stéle cekame.

Je navic velmi pravdépodobné, Ze cestu ke spolehlivému monitoru
nocicepce ukdze az zcela jina technologie. Neexistence dostate¢né
specifické a senzitivnitechnologie méfeni nocicepce je proto stéle limi-
tujicim faktorem i pro koncept objektivni individualizované euanalgezie.

PROHLASENI AUTORU: Prohlaseni o plivodnosti: Prace je pivodni a nebyla publikovana ani neni zasldna k recenznimu fizeni do jiného média. Stiet zajmi:
Autofi uvadéji, ze ¢lanek je napsan v rdmci postgradudlniho studia, jehoz soucasti je vyzkumny projekt podporeny Specifickym vysokoskolskym vyzkumem
(260530/SVV/2020) a UNCE (UNCE /MED/002). Podil autorti: Vsichni autofi rukopis Cetli, souhlasi s jeho znénim a zaslanim do redakce ¢asopisu Anesteziologie
a intenzivni medicina. Clanek vytvoril korespondujici autor, spoluautor ¢lanek pfipominkoval. Financovani: Zadné.
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