$im — infuznim uziti v intenzivni péci. Definitivni
poznatky z klinické anesteziologie a imunologie
dosud nejsou k dispozici, ale stéle se intenzivné
doplnuji, pfedevsim s rozvojem neurofyziolo-
gie a farmakokinetiky. Specifickd pozornost se
vénuje i vybranym doprovodnym ucinkam,
napf. halucinogennim, riziku vzniku pooperac-
niho deliria, jejich davkovani pfi pfipojeni mimo-
télnich podplrnych systém, zméné eliminacni

clearance pfi nizké télesné teploté apod.

Pohled klinického farmakologa

Klinicka farmakologie zohledruje prede-
vsim urcujici skupinovou pfislusnost nitrozil-
nich anestetik a jejich adjuvancii, velikost je-
jich molekuly, rozpustnost v tucich, vazbu na
plazmatické bilkoviny a fadu dalsich podkladd
z farmakokinetiky a farmakodynamiky jednot-
livych pfipravkd, a to pfedevsim po jejich iv.
bolusovém podani. Udaje zahrnuji nejen riizné
plUsobeni na mozkové funkce, ale i na dalsf
organy a systémy. Na nich poté zavisi i jejich
klinické indikace a predpoklddany ucinek co
do intenzity a trvani, ale i jejich interakce, ne-
zadoucf Ucinky a rizika.

Farmakokinetika zavisi na vazbé na tucich
(pfestup hematoencefalickou bariérou), na vazbé
na proteiny plazmy, na eliminacnim t %, u infuzniho
podani propofolu, ketaminu, dexmedetomidinu
i na jejich kontext senzitivnim polocasu.

Spole¢né udaje jsou shrnuty v tabulkové
formé (tab. 1). Charakteristickd data a farma-
kodynamika jednotlivych pripravkd, popf. spe-
cifické Ucinky, jsou podtrzeny samostatné pro
jednotlivé pfipravky.

I kdyZ se jednd v zdsadé o nitrozilnf (v kritic-
ké nouzové situaci o analogickou intraosedlni
aplikaci), je mozno thiopental podat i rektdlng,
ketamin nitrosvalové nebo nazélné; propofol,
ketamin a midazolam se voliiinfuzné napf. v in-
tenzivni péci. Cely proces i klinické projevy se
v téchto pfipadech ovsem lisi.

Vedeni anestezie je roz¢lenéno: Pfi poda-
vani vyhradné nitrozilni anestezie (TIVA - total
intravenous anaesthesia) se uziva kombinace
s velmi potentnimi opioidy. Lisi se od béZné
balancované anestezie, vyuzivajici doprovodna
inhalacnf anestetika a Casto i nedepolarizujici
svalova relaxancia.

Téma je v anesteziologické praxi velmi
rozvétvené, anesteziologicky postup je na-
planovan na uréitého pacienta (tailored, tar-

www.klinickafarmakologie.cz

Tab. 1. Zdkladni farmakokinetické idaje

HLAVNITEMA (
NITROZILNT ANESTETIKA

Thiopental | Propofol Etomidat Ketamin Midazolam Dex
Distribuéni 85 18 2-4 1116 7-15
polocas (min.)
Distribu¢ni
objem 2,5 3-10 2,5-4,5 2,5-35 1-1,5 118 | celkem
(I/kg t.hm)
Clearance
(ml/kg t.hm./ 34 20-30 18-25 12-17 09 39 V/hod.

i celkem

min.)
t%elim. 6 min. -2
(hod.) 1,6 1,5-124 2,6-3,5 11-16 2-4 hod.
Vazba na bil-
koviny (%) 80 98 10-30 94 94

Tab. 2. Zdkladni hemodynamické plsobenii.v. anestetik

Pripravek MAP Sys:(e;::;\;izjvni Venodilatace
Thiopental N2 N +
Propofol N N +
Etomidat 0 0 0
Ketamin ™ ™ 0
Midazolam o/ $/0 +-

Dex ™ ™ 0

geted) - v jeho rdznorodosti — od relativné
zdravého az po Sokovaného polytraumatizo-
vaného pacienta v hypotermii, chronického
alkoholika, pacienta s renalni nedostate¢nosti
a s omezenou ¢asovou moznosti predoperac-
niho vysetfeni a pfipravy. Pro kazdého musi
anesteziolog zvolit optimalni strategii, pfizni-
vou i pro operatéra.

Farmakodynamika i.v. anestetik nenf do-
sud podrobné zpracovédna, a to ani v detailnich
Ucincich na cilené mozkové funkce. Znalosti
nyni svédci o jejich spole¢ném Utlumu cestou
GABA, receptord. Ketamin Ucinkuje i prostfed-
nictvim NMDA receptorl — ma analgeticky vliv,
mUze vyvolat pfi samostatném podani i halu-
cinogenf stav. Jeho S+ a R- enantioméry a spo-
le¢ny racemat se vlastnostmi ponékud lisi. S+
ketamin ma dvakrat mohutnéjsi plazmatickou
clearance nez racemicky ketamin; U¢inek ode-
zniva rychleji a riziko nédhlych psychomimetic-
kych halucinatornich stavl je nizsi.

Barbiturdty pUsobi na AMPA a na kainato-
vych receptorech, U¢inky se obecné vztahuiji
i na glycinové a nikotinové receptory. Ovliviuji
na rozhranf lipidové a proteinové vrstvy ion-
tové kanaly, ovliviiované napétim i ligandy.
Jejich pfipravky nemaji analgetickou potenci.

Ve velkém mnoZstvi novych poznatkd, zis-
kanych zejména sofistikovanymi zobrazovacimi
metodami, se hleda systém. Dosud citované
teorie nejsou beze zbytku vystizné (9).
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Vliv iv. anestetik nejen na CNS, ale prioritné
i na hemodynamiku a dychéni, jako zcela zaklad-
ni Zivotni funkce, je nutno zndt. Zmény — Gtlum
dychanilze vyfesit ad hoc mechanicky — umélou
plicniventilaci, ale zmény hemodynamiky vyZza-
duji rychly a sprédvné zacileny farmakologicky
postup. NejdUlezitéjsi hemodynamické pUso-
benf ptfipravkd je uvedeno v tab. 2.

Nitrozilni anestetika -
vlastnosti a parametry

Udaje jsou multioborové vyznamné i v dal-
$ich literarnich podrobnostech — pro kliniky,
farmakology, ve vyvoji pfipravkd, pro soudni
znalce apod.

Thiopental

B Skupina: thiobarbiturdt; jednorazové kratce
ucinny; analgezie = 0; riziko liberace hista-
minu

B Indikace: iv. Uvod do celkové anestezie; al-
ternativni moznost ovlivnéni rezistentniho
epileptického stavu

B Kontraindikace: porfyrie, aktivni bronchidlni
astma

B Cave: im. a intraarteridIni podani — vznik
nekrézy!

B Vlastnosti:
= Uvodnfdavka: 2-5 mg/kg iv.
= nastup Ucinku: < 30
= trvani Uc¢inku: 5-10 min.
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