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Multimodalni analgezie je zaloZzena na predpokladu, Ze benefity kombinace Iékl prevazi nad riziky. Perioperacni podavani
gabapentinoidl ma vyznamné nezadouci Ucinky. Gabapentinoidy v kombinaci s opioidy vykazuji dokonce vy3si respiracni
riziko nez samotné opioidy. Rutinni periopera¢ni podavani gabapentinoidl jiz neni doporuceno. Je velmi nepravdépodob-
né, ze by nové klinické studie ohledné hodnoceni analgetického benefitu gabapentinoidd na pooperacni bolest poskytly
néjaké nové dlkazy.

Kli¢ova slova: historie gabapentinoidd, dikazy o riziku, periopera¢ni obdobi, multimodalni analgezie.

Gabapentinoids in the perioperative period

Multimodal analgesia is predicated on interactions of medicines whereby benefits of combination exceed the risks. Periope-
rative gabapentinoids have significant adverse effects. Gabapentinoids, when combined with opioids, confer even greater
respiratory risk than opioids alone. Routine perioperative administration of gabapentinoids is not more recommended. New
clinical trials to evaluate analgesic benefits of gabapentinoids on postoperative pain are very unlikely to provide any new

evidence.
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Uvod

Podévani gabapentinoidl v periopera¢nim obdobi zaznamenalo zaji-
mavy historicky vyvoj. Od prvotniho nadseni az po dnesnf zamitnutf.
S nadstupem nového tisicileti se anesteziologové zacali vyraznéji podilet
na managementu pooperacni analgezie. Resenim nebylo pouhé zvyso-
vani davek opioid(, ale hledaly se daldi 1éky, které by pfispély ke snizenf
pooperacni bolesti. Zdalo se, Ze tyto pfedpoklady mohou spliiovat
gabapentinoidy. Prvotni studie uvéadély, Ze gabapentin a pregabalin
podany peroralné pfedopera¢né v jedné déavce vyrazné snizuje po-
operacni bolest i spotfebu opioidd v prvnich 24 hodindch. Nasledné se
vedly debaty o tom, jaké majf byt davky a doba podavani téchto lékd.
Jedna z prvnich entuziasticky zaméfenych studii dokonce uvadéla, ze
pouhd jedna predoperac¢ni davka gabapentinoidu vede v intervalu do
4 hodin po operaci k podstatné (509%) redukci bolesti pfi zméné polohy
a ke snizenf spotfeby morfinu. Nadseni pro perioperacni podavani
gabapentinoidl déle stoupalo, zvysovaly se jejich davky, byl podavan
gabapentinoid jiz den pred chirurgickym vykonem a pokracovalo se
pooperacné delsi dobu v podavani gabapentinoidd. Gabapentinoidy
byly oslavovany jako léky, které snizuji spotfebu opioidl a pomahajf
zabranit ndstupu jejich nezddoucich Ucinkd. Byla akceptovéna i teorie,

Ze gabapentinoidy zabrani centralni senzitizaci a uvolnénf excitacnich

neurotransmiterd. V tehdejsi nabidce [ékd neexistovala 7zadna jind nova
lékovd skupina, kterd by byla vhodna pro Ié¢bu pooperacni bolesti po
vsech typech chirurgickych vykon(. Dochéazelo tedy casto k rutinnf
preskripci gabapentinoidd a tyto léky se tak staly souc¢asti programu
multimodalni analgezie pro periopera¢ni obdobi. Jednotlivé nérodnf
anesteziologické spole¢nostiimplementovaly zavedeni gabapentinoid(
v perioperacnim obdobi do svych doporuceni. Souvisi to také s tim,
Ze nékteri anesteziologové agresivné podporovali snahy o co nejnizsi
podavani opioidl v perioperacnim obdobi. V USA se obecné podéavani
gabapentinoidl také znacné navysilo v souvislosti se snahou potlacit
narodni epidemii ordlné predepisovanych opioidl pro chronickou
bolest. Chybou bylo, Ze gabapentinoidy v periopera¢nim obdobf
byly nedostatecné testovany ohledné klinické ucinnosti a profilu ne-
zadoucich ucinkd v rdmci multimodalni analgezie. Nebyla stanovena
optimélni davka gabapentinoidd, neexistoval jasny vztah mezi ddvkou
gabapentinoidl a snizenim spotfeby opioidl ¢i vyskytem nezddoucich
ucinkad.

Pred vice jak 10 lety se objevily prvni kvalitnf studie, které nepro-
kdzaly benefit gabapentinoidd, napt. snizenou pooperacni spotfebu
morfinu v rdmci kombinace s paracetamolem a pregabalinem ve

srovnani se samotnym paracetamolem a morfinem. V roce 2011 byly
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popsany prvni pfipady dechové pooperacni zastavy u rizikovych pa-
cientl vztazené do souvislosti s podadnim gabapentinoid. Od roku
2015 postupné pribyvajf i studie, které prokazuji, ze analgeticky efekt
a nezadouci Ucinky pregabalinu se lisf u rlznych typd chirurgickych
vykond. Soucasné byly v tomto obdobi stale publikovény studie, které
extrémné favorizovaly gabapentinoidy v Ié¢bé pooperacni bolesti.
Jednalo se v3ak vétsinou o studie z méné rozvinutych zemf, kde ¢asto
chybéla informace o konfliktu zajmu.

Dukazy o tom, ze by gabapentinoidy pfinasely benefit v periope-
racnim obdobf, se tedy v poslednich 10 letech zacaly vyrazné sniZovat.
Naopak nardstala evidence jejich nezddoucich ucinkd, byla zazname-
nana pooperacné zvysena sedace, zavraté a poruchy zraku.

V poslednich letech studie s placebem prokazaly klinicky nevy-
znamny efekt gabapentinoidd na snizeni pooperacni bolesti a zadny
Ucinek na chronickou pooperacni bolest. Klicové bylo také to, kdyz ve
studii bylo pouZzito aktivni placebo (benzodiazepin lorazepam), dlkaz
0 benefitu gabapentinoidd vymizel Uplné [1].

Klinické studie v anesteziologii musi hodnotit nejen analgezii, ale
také nezadoucf Ucinky. Prvotni studie s gabapentinoidy se zaméfi-
ly na analgezii, ale ne na jejich nezddouci Ucinky. | kdyz se o téchto
nezadoucich Ucincich veédélo jiz v prvotnich studiich, tyto signaly se
podhodnocovaly.

Historie gabapentinoidu a rozhodnuti FDA
Gabapentin byl schvélen FDA v roce 1993 pro lé¢bu kiecf a ndsledné
v roce 2002 pro bolest pfi postherpetické neuralgii. Pregabalin byl schva-
len FDA v roce 2004 pro neuropatickou bolest (diabetickd neuropatie
a postherpetické neuralgie), v roce 2007 pro fibromyalgie a v roce 2012
pro misni pourazovou neuropatickou bolest.

FDA vsak nikdy neschvalila podavéni gabapentinoidd pro Ié¢bu
a prevenci chirurgické bolesti.

V roce 2019 FDA vydala varovéani ohledné mozného nédstupu zivot
ohrozujici respiracni deprese po podéani gabapentinoidd. Vétsina pfi-
padl nastala v souvislosti se sou¢asnym podanim opioidd u pacientd
se zhorsenymi respira¢nimi funkcemi nebo u pacientl ve vyssi vékové
kategorii.

Jetovsoucasné dobé hlavné profesor Evan D. Kharasch, séfredak-
tor ¢asopisu Anesthesiology, ktery komentuje historii a dnesni situaci
stran podavéani gabapentinoid v perioperacnim obdobi. Dle profesora
Kharasche neni zndmo, zda néjaka forma agresivniho a nezakonného
marketingu nékterych farmaceutickych firem ovlivnila v minulosti
podévani gabapentinoidl v perioperacnim obdobi. Takové situace
pfed lety nastala pfi nesprdvném prosazovani gabapentinu do lécby
bipolarni poruchy, migrény a ADHD [1].

Obecneé pozitivni u¢inky gabapentinoida
Obé tyto skupiny lékl maji obdobné tcinky, lisi se ale ve farmakokine-
tickém a farmakodynamickém profilu. Analgeticky Uc¢inek pregabalinu
je asi 6x silnéjsi neZ gabapentinu.

U gabapentinu maximalni vrcholové koncentrace v plazmé po
peroradlnim podani nastupuji po 2-3 hodinach. Gabapentin ma speci-
fické indikace v [é¢bé parcidlnich epileptickych zachvatd se sekundarni
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generalizaci nebo bez ni. Ma vyrazny efekt v [é¢bé periferni neuropa-
tické bolesti.

Pregabalin ma vice predikovatelnou farmakokinetiku a vykazuje
silnéjsi aktivitu k cilovému receptoru. U pregabalinu po perordlnim
podani je dosazeno za 1 hodinu vrcholové plazmatické koncentrace.
Pregabalin ma ucinky antikonvulzivni, analgetické a anxiolytické. Hlavn{
indikaci u pregabalinu je lé¢ba periferni a centralni neuropatické bolesti
dospélych a pridatna Ié¢ba epilepsie u dospélych s parcidlnimi zachvaty
se sekundarni generalizaci nebo bez ni. Pregabalin mé efekt i v 1é¢bé
generalizované Uzkostné poruchy u dospélych.

V souvislosti s celosvétove vyrazné se zvysujici spotfebou gaba-
pentinoidd se objevuji i Uvahy o tom, zda jiz ¢elime nové Iékové
epidemii.

Nezadouci uc¢inky gabapentinoida
Obé tyto skupiny 1€kl se lisf také v intenzité vyskytu nékterych neza-
doucich ucinkd.

U gabapentinoidd byly a jsou vedlejsi nezadouci Ucinky vel-
mi dobfe popsané. Je zadouci se s nimi opakované seznamovat.
Nezadoucich tcinkl je viak obrovské mnozstvi a otdzkou je, zda jsou
zapamatovatelné. Patfi mezi né virové infekce, ospalost, zavraté, ata-
xie, Unava, horecka. Dal3i ¢asté nezddouci Ucinky: pneumonie, infekce
dychacich cest, infekce mocového traktu, otitis media, leukopenie,
anorexie nebo zvysend chut k jidlu, hostilita, zmatenost a emocni
labilita, deprese, Uzkost, nervozita, abnormalni mysleni, kiece, hyper-
kineze, dysartrie, amnézie, ties, nespavost, bolest hlavy, pocity jako
je parestezie, hypestezie, poruchy koordinace, nystagmus, poruchy
zraku jako amblyopie, diplopie, vertigo, hypertenze, vazodilatace,
dusnost, bronchitida, faryngitida, kasel, rinitida, zvraceni, nauzea,
onemocnéni zubd, gingivitida, prljem, bolest bficha, dyspepsie,
zacpa, sucho v Ustech nebo v hrdle, flatulence, otok oblic¢eje, purpu-
ra, vyrazka, pruritus, akné, artralgie, myalgie, bolest zad, svalové
zaskuby, impotence, periferni otoky, abnormalni chiize, astenie,
bolest, malatnost, pfiznaky podobné chfipce, snizeni poctu bilych
krvinek, ptiristek hmotnosti, ndhodné zranéni. Méné casté: alergické
reakce, hypokineze, mentélni porucha, agitovanost, generalizované
otoky, zvysenf AST, ALT a bilirubinu, pad, hyperglykemie (pfedevsim
u diabetickych pacient(). Vzacné: ztrata védomi, hypoglykemie (pre-
devsim u diabetickych pacient(). S nezndmou cetnosti byly hldseny:
trombocytopenie, syndrom precitlivélosti, lékova vyrazka s eozinofilif
a systémovymi pfiznaky (DRESS), anafylaxe, halucinace, poruchy
hybnosti (choreoatetdza, dyskineze, dystonie), palpitace, tinitus,
pankreatitida, hepatitida, Stevens-Johnson(v syndrom, angioedém,
erythema multiforme, alopecie, rabdomyolyza, myoklonus, akutni
selhani ledvin, mocové inkontinence, hypertrofie prsou, gyneko-
mastie, sexualni dysfunkce, abstinen¢ni pfiznaky (nej¢astéji izkost
a nespavost). Ve studiich s détskymi pacienty byly hldseny infekce
dychacich cest, otitis media, kfece a bronchitida. U détf bylo také cas-
t&ji hldSeno agresivni chovania hyperkineze. Vyjmenované nezadoucf
ucinky jsou vyznaceny hlavné u gabapentinu, ale i u pregabalinu
se tyto nezadouci ucinky mohou vystupnovat az do stfedné tézké
intenzity [2, 3].
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Early Recovery after Surgery a soucasny
pohled na perioperac¢ni podavani
gabapentinoida

Gabapentinoidy jsou sice analogy gama-aminomaslené kyseliny, ale
mechanismus jejich farmakologického ucinku nespocivé v ovlivnéni
GABA receptorll. Gabapentinoidy se vazi na podjednotky kalciovych
kanalt, které jsou bohaté zastoupeny v mozecku a hipokampu. Podanf
gabapentinoidl proto zpUsobuje pooperacné hlavné zévraté, poruchy
rovnovahy, ataxii, poruchy vizu, sedaci, somnolenci a kognitivni deficit.
Relativné sloZitou cestou dochdazi k inhibici NMDA receptord.

V této souvislosti je paradoxni, Ze gabapentinoidy byly souc¢asti
protokoll Early Recovery after Surgery, jejichz cilem bylo vyhnout se
pooperacnim komplikacim, jako je sedace, somnolence a kognitivn{
deficit. Mnohem zdvaznéjsi je, Ze podéni pregabalinu je spojeno s té-
mér trojnasobné vyssim relativnim rizikem véznych nezadoucich zivot
ohrozujicich pfihod. V souvislosti s prodlouzenou dobou podavani
gabapentinoidll po operaci se zvysoval, v zavislosti na davce, vyskyt
plicnich komplikaci (respira¢ni selhdni, pneumonie, nutnost reintubace,
invazivni nebo neinvazivni plicnf ventilace, edém plic). Zaroven vsak
nedochdzelo ke snizeni pozadavkd na podavani opioidd nebo zkracenfi
doby hospitalizace.

MultimodalIni analgezie je predikovana jako vyhodna farmakolo-
gickd interakce, pfi které benefity kombinované terapie prevazi rizika.
Vseobecné nejvice nebezpecnym rizikem pro pacienty v pooperacnim
obdobf je to, Ze opioidy mohou navodit Umrti. Souc¢asné podavané
gabapentinoidy s opioidy toto riziko navysuji. Déje se tak na podkladé
potenciace dechového utlumu.

V posledni dobé je evidentni, ze gabapentinoidy podéavané v peri-
opera¢nim obdobf viastné pacienty poskozuji. Potvrzuje to také
nedavné kanadské review a metaanalyza. Do kanadské metaanalyzy
stran periopera¢niho podavani gabapentinoidl bylo zahrnuto 281
studii s celkovym poctem 24682 pacientd. V rdmci této prace bylo
sledovéano uziti gabapentinoidd u chirurgickych vykon dospélych
pacientl v randomizovanych kontrolovanych studiich. Primarnim
cilem byla intenzita akutni pooperacni bolesti. Sekundarnim cilem
kromé intenzity subakutni pooperacni bolesti byla incidence chro-
nické pooperac¢ni bolesti, celkova davka opioidd, dlouhodobé poda-
vani opioidl, doba pobytu v nemocnici a nezddouci ucinky lékd. Ve
vétvi s gabapentinoidy byl nizsi vyskyt intenzity akutni pooperacni
bolesti za 6, 12, 24 a 48 hodin po operaci. Tento vysledek nebyl kli-
nicky signifikantni ve zvoleném postupu méfenf intenzity bolesti na
100bodové skdle. Vysledky byly stejné bez ohledu na to, ktery druh
léku byl podan (gabapentin nebo pregabalin). Pfi sou¢asném poda-
vani gabapentinoidd a opioidl bylo lehce snizeno celkové mnozstvi
opioid aplikovanych 72 hodin poopera¢né. Zadny efekt gabapenti-
noidl na intenzitu pooperacni bolesti nebyl zjistén po 72 hodinach,
ddle nebyl zaznamenén vliv gabapentinoidd na intenzitu subakutnf
a chronické bolesti. Podavani gabapentinoidd bylo spojeno s nizsim
vyskytem rizika pooperacni nauzey a zvraceni, ale s vy3sim rizikem
zavrati a poruch vizu.

Tyto zavéry nepodporuji rutinnf podavani gabapentinu nebo pre-
gabalinu v rdmcilécby pooperacni akutni bolesti u dospélych pacientd.
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Dle kanadskych autorl neni tfeba provadét dalsi studie stran peri-
opera¢niho podavani gabapentinoidd [4].

I kdyz v soucasnosti celosvetove jiz prestalo byt nasazovani gaba-
pentinoidl pfed operacnim vykonem doporucovano, otazkou jsou
pacienti na chronické medikaci gabapentinoidy. Jedna se v3ak o pa-
cienty, ktefi drive tolerovali nasazeni této lécby a pfinasi jim benefit.
Jejich denni davka mUZe byt i pomérné vysoka a musi se na ni brat
zretel pfi 1é¢bé opioidy. Soucasné podavéani gabapentinoidd s opioidy
totiz vede k prohloubeni deprese CNS. V den opera¢niho vykonu a prvnf
pooperacni den by mély byt gabapentinoidy radéji vysazeny. Tento
postup je rozumneé zdlvodnitelny.

Multivariabilnf analyza detekovala vyznamné interakce mezi chro-
nickym a poopera¢nim podavanim gabapentinoidd, kde bylo pokraco-
vani chronické gabapentinoidni medikace v rdmci pooperacniho obdo-
bi spojené se zvysenou Cetnosti podani naloxonu. Pacienti, kteff obdrzeli
naloxon, byli po operaci déle hospitalizovani a byl u nich zaznamenan
vyssi vyskyt pooperacniho deliria. Pacienti s touto chronickou a po-
operacni gabapentinoidnf medikacf by méli mit také zajisténou kvalitnf
dlouhodobéjsi monitoraci po opera¢nim vykonu [5]. Gabapentinoidy
jsou naopak vyuzitelné v pfipadech opioidy navozené hyperalgezie.

Gabapentinoidy a renalni funkce

U pacientl s postizenim rendlnich funkci a u hemodialyzovanych pa-
cientll je nutnd Uprava davkovani gabapentinoidd. Gabapentinoidy
se v organismu nemetabolizujf, vylucuji se ledvinami v nezmeénéné
podobé, polocas vylucovani je 5-7 hodin.

Problémem mdze byt i to, Ze mnozi pacienti pred operacnim vyko-
nem na dlouhodobé Iécbé gabapentinoidy jsou v chronickém rendlnim
selhani. Casto se pii nasazeni gabapentinoid(i do chronické medikace
nebere zfetel na stav jejich renalnich funkci. Pacienti s chronickym
rendlnfm selhanim na vyssich davkach gabapentinoidl jsou v riziku
toxicity téchto lékd. Jejich dévka gabapentinu by neméla prekrocit
900 mg denné.V literature jsou dokonce popsany kazuistiky pacientd,
u kterych nasazenf gabapentinoidl navodilo akutnf rendInf selhan,
po jejich vysazeni doslo k Upravé rendlnich funkci. V perioperacnim
obdobi je ¢astym jevem zhorsovani renalnich funkci, napf. v souvislosti
s operacf suprarendlnfho aneurysmatu bfisnf aorty. Tento problém mUze
byt zavazny u pacientl na chronické vyssi medikaci gabapentinoidy.
Obecné je sice doporucovano pomalé snizovani davek gabapentinoidd.
Pokud se vsak jednd o pacienta s akutnim renalnim selhdnim ¢i akutnf
pankreatitidou, je zapotiebi ihned zvazit vysazenf |écby [6].

Gabapentinoidy a kardiovaskularni systém
Gabapentinoidy pUsobi také na kardiovaskuldrni systém. Je to hlavné
pregabalin, ktery indukuje periferni edémy a mlze zapficinit exacerbaci
srdec¢niho selhani. Co se tyce QTc intervalu, vlastni efekt pregabalinu na
jeho prodlouzentje minimalni. Avsak pregabalin pfispivé k prodlouzent
QTcintervalu v kombinaci s Iéky, které QTc interval prodluzujf. Jedna se
zatim o jednotlivé kazuistiky a observacni studie [7].

Drive se mezi malo ¢etné nezddouci Uc¢inky uvadély palpita-

ce, v soucasnosti se jiz popisuje zvysena incidence fibrilace sini po
nasazeni gabapentinu ¢i pregabalinu. S tim souvisi i to, Ze nasazenf
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gabapentinoidu je spojeno se zvysenym narlstem iniciace antitrom-
botické a antiarytmické lé¢by, kterd je spojena s novou diagndzou
fibrilace sinf [8].

| kdyZ gabapentinoidy maji fadu vyraznych nezadoucich ucinkd,
jsou v rdmci chronické lé¢by, a to predevsim neuropatické bolesti,
v soucasné dobé nenahraditelné. Vyjimecné je nutné u nékterych
pacientd tuto chronickou lé¢bu vzhledem k nezddoucim ucinkdim
zastavit, naprostd vetsina pacientl ma vsak zajem v trvalé 1é¢bé po-
kracovat. Rozlicnych nezadoucich ucinkl je vsak tolik, ze je bohuzel
lékafi po nasazenf 1é¢by ani pfilis nezkoumaji. Asi nejdileZitéjsf je, Ze
pfi navysovani dennich davek gabapentinoidl je tfeba brét zfetel na
kardialni a renalni funkce pacientd. Pfi pfiznacich akutni pankreatitidy
je lepsi je radéji vysadit.

Gabapentinoidy jako léky navozujici amrti
Objevuji se data o tom, Ze dlouhodobé podavani gabapentinoidd
soucasné s jinymi léky se mdze podilet i na pfipadech Umrti navozené
léky. Jedna se prevazné o kombinace gabapentinoidl s opioidy a ben-
zodiazepiny. Tyto kombinace jsou béZné u pacientd s chronickou bo-
lesti, kteff jsou potencidlné ve vysokém riziku predavkovéni a zavislosti.
Jednd se casto o socidlné deprivované zeny [9]. Vyskytuji se i pfipady
nelegélniho zneuzivani kombinaci téchto tif skupin 1€k [10]. V ramci
epidemie COVID-19 se zakonité ukazuje, ze téz8i priibéh onemocnéni
maji polymorbidni pacienti s polypragmazii. Soucasti polypragmazie
byvaji ¢asto i gabapentinoidy.

Zaver

V soucasné dobé je celosvétove zékonity Ustup od nasazeni gabapen-
tinoidd v periopera¢nim obdobi, a to diky kvalitnim studiim z rozvi-
nutych zemf s dlouholetou tradici vyzkumu [11]. Pokud jsou pacienti
nastaveni na dlouhodobé podavani gabapentinoidl a dalsich analgetik

v pfedoperacnim obdobi, mize byt plan pro feseni pooperacni bolesti
komplikovanéjsi. Chronicky podavané gabapentinoidy se mohou v pe-
rioperacnim obdobf ponechat, zpravidla se vsak vysazuji v den operace
a prvni pooperacni den. Proto by bylo vhodné jiZ pfi pfedanestetickém
vysetfeni na tuto skute¢nost pacienta, ale i operatéra, upozornit.

Osetrujici 1ékafi v rdmci chirurgickych obor( totiz nevénuji gaba-
pentinoiddm v periopera¢nim obdobi dostatek pozornosti. V ramci
poopera¢niho obdobi se mize vyskytnout fada dalsich faktord, které
narusujf rendlni a kardidlnf funkce pacienta. Ve spornych pfipadech
stran podévani gabapentinoidl v perioperacnim obdobi existuje nynf
moznost konzultovat i klinického farmakologa.

Zakladnim kamenem v [é¢bé pooperacni bolesti zlstavaji opioidy,
které ale ve vyssich davkach maji fadu nezadoucich uc¢inkd. Mnohocetné
kombinace lékd s analgetickym potencidlem a s jejich nezddoucimi
Ucinky v ramci pooperac¢ni multimodalni analgezie nejsou vzdy plné
prozkoumany. Pro rizikové pacienty mohou byt tyto kombinace i ne-
bezpecné. Zhodnotit multimodéalni analgezii je komplikované, protoze
razné léky jsou podavany v rozlicnych kombinacich a v rdznych davkach.
Benefitem pro pacienty naopak mdze byt jednoduchd pooperacni
analgezie. Dalsi zadsadou je dodrzovat v [é¢bé pooperacni bolesti indi-
vidudInf pfistup [12]. V rdmci kombinované lécby pooperacni bolesti
se v soucasné dobé na mnoha pracovistich zvysené preferuji techniky
regionalni analgezie.

V budoucnu je tfeba v ramci oboru anesteziologie zabranit véas
skupinu, u které nebyl kvalitné zhodnocen benefit a nezaddouci tcinky.
Zavérem musime ocenit ¢innost FDA, vladni agentury Spojenych stat(
americkych, kterd vydala zavazné varovani stran podavani gabapenti-
noidu [13, 14]. V Evropé to byla Francouzskd spole¢nost anesteziologie
aintenzivni mediciny, kterd jiz v roce 2019 vydala doporuceni nepouzivat
rutinné gabapentinoidy v [é¢bé pooperacni bolesti [15].
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