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Analgetika u bolestivych
stavu typu ..bézné bolesti*

Jiri Kozdk

Od dob Hoffmanna, ktery pred vice nez 100 lety objevil ky-
selinu acetylsalicylovou (ASA), se nazory na pouzivani anal-
getik dosti zménily a samotna ASA se pouziva v analgetic-
ké indikaci v praxi vyhradné jako soucést kombinovanych
pripravkd. Na druhou stranu se v poslednich letech medi-
cina vice zabyva silnymi pripravky na bolest, jaké predsta-
vuji opioidy. Opioidova krize ve Spojenych statech americ-
kych, které je podle nédzord odbornikd zplsobena zejména
dlouhodobou velmi liberalni politikou ve vztahu k pouzivani
a preskripci opioidl, tam ma za nasledek jejich naduziva-
ni a zvyseni poctu jedinc zavislych na navykovych latkach
i poctd Umrti v souvislosti s navykovymi latkami zejména
v zdmori. V evropskych zemich je situace odlisna, vztah
k 1é¢bé& opioidy je postaven na jasnych principech a léceb-
né strategii, jejich pouzivani podléha specifické preskripci
a jejich rizika ve vétsiné evropskych zemf jsou tim vyznam-
né redukovéna.

Zasadnim pohledem v posuzovani indikace analgetik je
jejich vyuziti z hlediska trvani bolesti (akutni, ¢i chronické)
a naskytaji se i otazky tykajici se pouzivani monoterapie i
kombinované analgezie. Viyvijeji se ndzory na kombinovana
analgetika, ktera se drive vyuzivala pouze pro Iécbu bolesti
akutni, zatimco pro dlouhodobéjsi medikaci byla zapovéze-
na, a to zejména proto, ze se do jejich kombinaci pouzivaly
zdravotné velmi rizikové latky (napr. fenacetin) nebo latky,
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S pojmem ,béznd bolest™ se setkQuame vetsinou u mené zauvaznych
bolestivych stavu, které nevyzaduji vyznamné medicinské intervence

a slozité vysetrovact postupy, maji kratké trvani a intenzita téchto
bolesti je nizkého az stredniho stupné. Bolesti jsou neonkologickeho
puvodu a ve velké vétsine pripadu jsou vertebrogenni etiologie, bolesti
zubt, bolesti hlavy a drobné pourazové stavy, sportovni urazy ¢i

stavy po malych operacnich zdakrocich. Beznd bolest je pro pacienta
vetsinou zname priciny. Pokud jde o ndhlou bolest, kterd vznikla nove
a progreduje, muze se jiz jednat o bolest, ktera vyzaduje navstévu
lekare a potrebuje diagnostickou a terapeutickou intervenct

které potencovaly navykovost smiSeného pripravku (napr.
barbituraty). V soucasné dobé¢ je mozné jiz pouzivat kom-
binace analgetik pro akutni bolest i pro bolest chronickou
a Casto i pro ataky bolesti, které chronickou bolest provéa-
zeji. Jedna se nejcastéji o fixni kombinaci dvou latek se sy-
nergickym ¢i aditivnim Gcinkem s vyhodnou redukci Ucin-
né davky v jednotlivych slozkach pripravku.

Zakladni rozdéleni bolestivych stavii

Akutni bolest se povazuje za symptom, jeji trvani je kratko-
dobé, raddoveé maximélné nékolik tydn(, a strategie farma-
koterapie je odlisSna od IéCby bolesti chronické. Sem také
nejcastéji zarazujeme tzv. bolest béznou. Mdze docasné
dosahovat velké intenzity, ale také mdze predstavovat bo-
lest mensi, kterd nevyzaduje silna analgetika. Analgetika se
strategicky doporucuji davkovat v rezimu ,step down”, tedy
u typickych akutnich stavd zac¢indame od vyssich déavek po-
tentnich analgetik a s Gstupem priznakd a bolesti farmaka
redukujeme a vysazujeme. Takto postupujeme napriklad
v urgentni medicing, kde jsou vsak velmi ¢asto primarné
indikovany silné opioidy, které nejsou vétsSinou indikova-
ny u bolesti bézné. Nezadouci Ucinky farmak se tedy ne-
museji projevit nebo jsou kratkodobé, dobre zvladnutelné
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a po redukci davek analgetik ustupuji. Takto pfistupuje-
me v praxi i k méné potentnim pripravkim, nez jsou silné
opidy, - k tramadolu, nesteroidnim antirevmatikdm (NSA),
metamizolu i smiSenym analgetiklm, jeZ se u bézné bo-
lesti vyuZivaji v rGznych Iékovych formach, ¢asto i v infuz-
nim podani.

Chronicka bolest je na rozdil od bolesti akutni povazo-
vana za syndrom, tedy onemocnéni se svou etiopatogene-
zi, specifickou symptomatologif i terapii zamérenou na delsi
trvani a pribéh nemoci. Strategie farmakoterapie se zde
stru¢né nazyva ,step up” - 1é¢bu zacindme od nejnizich
analgeticky uc¢innych davek a postupujeme dle intenzity bo-
lesti k davkam siln€jsim. V8eobecn¢ je k této strategii dopo-
ruc¢ovan analgeticky zebricek WHO (Svétova zdravotnicka
organizace), ktery byl zaveden v devadeséatych letech mi-
nulého stoleti, a to zprvu pro onkologické pacienty. Postu-
pem casu se prosadil i pro chronickou bolest neonkolo-
gického plivodu. Zebfi¢ek hodnoti pouze intenzitu bolesti
v indikaci urcitého analgetika a neni ¢asto dostacujici pro
chronické bolestivé stavy, kde musime pocitat s dalsimi hle-
disky hodnoceni bolesti, jaké predstavuji napriklad psychic-
ky a sociélni kontext obtizi, charakter bolesti, jeji prabéh
b&hem dne, komorbidity, v€k pacienta i rizikové predcho-
robi ve smyslu ablzu farmak a Iékové interakce se stavaji-
cf medikaci pacienta.

Ve strategii farmakoterapie bolesti se principidln¢ do-
porucuji vyse uvedené postupy, které se vyuzivaji zejména
u chronické bolesti. Zebiicek WHO doporucuje ve farma-
koterapii tfi stupné. V prvnim stupni se pouzivaji tzv. peri-
ferni analgetika, zejména paracetamol a nesteroidni analge-
tika. Ve druhém stupni se vyuzivaji slabé opioidy, zejména
kodein, jeho derivaty a tramadol, a ve tfetim stupni pak
silné opioidy. Nékdy je uvadén jeste Ctvrty stupen, ktery je
zastoupen intervenénimi postupy. V kazdém stupni zebric-
ku Ize k zédkladnimu analgetiku pouzit jesté adjuvantni far-
maka, nejcastéji jsou to antidepresiva a antikonvulziva, ktera
se indikuji i jako zakladni analgeticka Ié¢ba u neuropatické
bolesti. V tomto modelu doporucené terapie chronickych
bolestivych stavt je tedy pocitano se zékladnim pripravkem
a eventudlné s dalsim farmakem, které se pridava k pokryti
dalsi symptomatologie u bolestivého stavu nebo k posilen{
analgetického efektu zakladniho analgetika ve smyslu adi-
tivniho ¢i synergického plsobenti. Vlastni analgeticky zebri-
¢ek tedy jasné definuje v kazdém stupni zejména zékladni
|ékovou skupinu (monoterapii analgetikem) a k ni doporu-
¢uje vybér vhodného adjuvantniho analgetika. Je zrfejmé,
Ze tato strategie se tykd zejména stavll chronické, dlouho-
dobégjsi bolesti.

Zde zminujeme priklady farmak, kterd jsou indikovana
pro 1é¢bu ,bézné bolesti” rizné etiologie (tab. 1). Prehled
neuvadi celou skélu dostupnych analgetik ani vycet opioid-
nich analgetik, ktera se pro stavy bé&zné bolesti jiZ nedopo-
rucuji ¢i nevyuZivaji.

Analgetika v monoterapii
Uvadime priklady nejc¢astéji pouzivanych analgetik nejen

na rdzné typy bézné bolesti. Podani analgetika dle inten-
zity bolesti je obecné pouzivanou strategii pri zahajovani
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Tab.1 Priklady akutnich béznych bolesti

Bolesti z oblasti patere - vertebrogenni:

- lumbago, lumboischialgicky a cervikobrachialni syndrom

Bolesti hlavy kratkodobého charakteru:

- tenzni bolesti hlavy, migrendzni bolesti, bolesti cervikogenni etiologie

Bolesti v oblasti pohybového systému - myoskeletélni bolesti riazné
lokalizace

- kloubni
- mékkych tkani (svaly, vazivovy aparat, ...)
- pourazové stavy po drobnych poranénich

Leh¢i bolestivé projevy u infekénich chorob, projevy privodniho
lokélniho zanétu

Bolesti zubniho ptavodu a po stomatologickém zakroku

Primarni neurogenni bolesti, ev. priivodni bolesti u neurogenni iritace
Visceralni bolesti zndmého ptvodu

- gastritida, divertikulitida, drazdivy tra¢nik...

- gynekologické bolesti po malych vykonech, dysmenorea...

|éCby analgetiky. Pouziti jednoho druhu analgetika méa své
vyhody, ale i celou 8ké&lu nevyhod. Vyhodou je, Ze sledu-
jeme jeden pripravek se zndmymi farmakologickymi vlast-
nostmi i nezadoucimi ucinky. Typickymi analgetiky pouzi-
vanymi v monoterapii na béznou bolest jsou paracetamol,
tramadol a nesteroidni antirevmatika. Je zfejmé, Ze neza-
douci Gcinky téchto pripravkd se vice vyskytuji se zvysujici-
mi se davkami analgetika.

Paracetamol patii mezi nejbezpecnéjsi analgetika z hle-
diska nezadoucich ucinkd, a proto je doporucovan jako
velmi vhodné analgetikum u rizikovych pacientl s polymor-
biditou, u seniordl, stavd, kde hrozi ovlivnéni celkového za-
vazného onemocnéni, kde je v 1é¢bé iz zavedena kombi-
novana farmakoterapie a hrozi vyznamné Iékové interakce.
Jeho vyhodou je, Ze je dodavan v rdznych forméach a je
dobre vyuzitelny i v pediatrii u algickych stavl a jako Gcinné
antipyretikum. Patif mezi slabsi analgetika a v analgetickém
zebricku WHO se nachazi na prvnim - nejnizsim - misté
analgetické stupnice. Paracetamol je indikovan i tam, kde
je vhodné vyrazna limitace veskeré farmakoterapie, napr.
v téhotenstvi. Vyznamnou a vyuzivanou hlavni vlastnosti
paracetamolu je jeho analgetické a antipyretické plsobe-
ni, nema vsak protizanétlivy efekt. Vyhodou je dobra snéa-
Senlivost gastrointestindlnim traktem (GIT) na rozdil od ne-
steroidnich analgetik. Urcitou nevyhodu predstavuje jeho
slabsi analgetické plsobeni, které nemusi byt dostatecné
u siln€jsich bolesti, a také skute¢nost, Ze pripravek neni do-
stupny v protrahované formeé SR (slow release), a tak je pri
delsim trvani bolesti nezbytné davkovani nékolikrat denné.
Paracetamol je indikovan zejména u kratkodobych béznych
bolesti typt bolesti zubl, po mensich stomatologickych vy-
konech, déle vsak mze byt dobre vyuzit u bolesti pohybo-
vého systému, kloubU, svall i krdtkodobych nespecifickych
bolesti zad. Redukované davkovani a opatrnost jsou nezbyt-
né u ledvinnych a zejména hepatalnich onemocnéni, kdy je
potreba redukovat jeho davkovani a mnohdy i prodlouzit
davkovaci interval, neméla by byt prekracovana maximalni
denni davka do 3,0 g u dospélych. Opatrnost a laboratorni
kontroly jsou nezbytné pfi delSim uzivani pri chronické anti-
koagulaéni Ié¢bé pacienta. Vzhledem k tomu, Ze paraceta-
mol b&Zné nevykazuje zavazné Iékové interakce, patrfi mezi
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pripravky nejcastéji vyuzivané do modernich kombinova-
nych analgetik, kde vykazuje analgetické aditivni psobeni.
Nesteroidni antirevmatika (NSA) patii mezi analgetika
nejuzivanéjsi k |€Cbé tzv. béZné bolesti a jsou také nejcastéji
doporucovana na tento druh bolesti i po mensich operac-
nich vykonech. Maji vyznamny analgeticky efekt a jsou velmi
Gcinna i na zanétlivé priznaky, proto jsou vhodné u stavd,
kde je vyznacen i podil z&nétu. Jedna se o bolesti stomato-
logického plvodu i s urcitou opatrnosti po stomatologic-
kych vykonech, kde vsak mohou vyssi davky NSA ovlivnit
pooperacni krvaceni. NSA jsou nejvice pouzivana u boles-
ti vertebrogennich a bolesti kloubl, coz jsou nejcastéjsi
priciny bolestivych stav( v populaci. Pokud postacuji nizsi
a stfedni davky NSA, je pro pacienta tato medikace ideal-
ni i z hlediska jejich dostupnosti. BEzna NSA, jako je napri-
klad diklofenak nebo ibuprofen, a jejich derivaty jsou volné
prodejné, tedy pokud nizké davky postacuiji k ttlumu boles-
ti, jsou tam, kde je pritomna i zanétlivd komponenta, ideal-
nim analgetikem. Bohuzel u silngjsich a chronickych boles-
ti Casto nevystacime s nizsimi davkami a jejich navySovani
az na rizikové hodnoty je bézné u chronickych pacientd.
U NSA se jedna v prvé radé o zavazna rizika spojena prede-
v§im s ptsobenim na GIT, zejména na sliznici zaludku, kde
pri vyssich davkach klasickych NSA jednorazové a pfi jejich
dlouhodobém naduzivani hrozi viedova choroba Zaludku
i mozné fatalni krvaceni do GIT. MozZné jsou i dalsi kompli-
kace spojené s protisrazlivym tc¢inkem NSA a s interakcemi
s léky, které koagulaci ovliviuji. Z hlediska téchto rizik, ktera
nejsou zanedbatelnd, je nutno zdlraznit, Ze mnohé druhy
konvencnich NSA patrii mezi volné prodejné Iéky a predsta-
vuji vysoké riziko jejich naduzivani. Opatrnost je nezbytna
i vzhledem k tomu, Ze se jedna dle statistik o nejznaméjsi
a nejuzivanégjsi analgetika u laické verejnosti. Jejich obliba
v populaci je dana i tim, Zze u NSA nenf popisovéna toleran-
ce pri delsim uzivani, to znamend, ze nedochazi ke snizo-
vani analgetického Ucinku pri opakovaném davkovani stej-
né davky Iéku. U dalSich druhd NSA, s méné vyznacenymi
nezadoucimi Ucinky (tzv. preferencnich NSA a koxib(), je
riziko naduzivani ponékud zmirnéno tim, Ze jsou distribuo-
vany pouze na lékarsky predpis, a medikace t€mito priprav-
ky je tedy zavisla na spravné€ zvolné farmakoterapii ze stra-
ny lékare. Nejc¢ast€jsi chybou v indikaci tzv. preferenénich
NSA (nimesulid, meloxikam) je vsak jejich dlouhodobé uzi-
vani, které presahuje i nékolik mésicl, coz dle klinickych
studii i doporuceni v souhrnu Udajd o lécivém pripravku
(SPC) mize zplsobovat poskozeni parenchymatdznich or-
gand, zejména hepatotoxicitu. Koxiby, které jsou povazova-
ny za nejSetrnéjsi NSA vzhledem ke svému Ucinku na GIT,
mohou pfi dlouhodobém uZzivani ve vyssich davkach pUso-
bit zejména svou kardiotoxicitou. (Popsané nezadouci Ucin-
ky dokonce vedly v zari roku 2004 k celosvétovému zakazu
jednoho z koxibU, rofecoxibu - pripravku Vioxx).
Tramadol a jeho Gcinky jsou odlisSné od NSA, nicméné
i jeho pouZiti v monoterapii mize také predstavovat velkéa
rizika. Tramadol je ¢asto preskribovanym Gcinnym analge-
tikem, které je nejvice pouzivano ve 2. stupni dle Zebricku
WHO. V Ceské republice je jeho preskripce vysoka i vzhle-
dem k tomu, Ze se jedna o potentni atypické opioidni anal-
getikum, jez Ize predepsat na standardni recept a jeho pre-
skripce neni limitovana odbornosti. Jedné se o slaby opioid,
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ktery Ize vyuzit u rGznych typt stfedné silné bolesti, vyhod-
ny je u neuropatické bolesti i v kombinaci s adjuvantni anti-
neuropatickou Ié¢bou, napriklad u bolesti vertebrogennich,
u stavll po operacich zad s radikularnimi priznaky. Méa po-
mérné silny analgeticky efekt, ale nejevi zndmky protizanét-
livého pasobeni. Je k dispozici v tabletovych Iékovych for-
méch i v kapkové formé a v SR formé pro dlouhodobéjsi
uzivani. Na rozdil od NSA jednoznacné vykazuje toleranci
pri chronické medikaci (analgeticky tcinek slabne pri dlou-
hodobém uzivanf), a navic mé i stropovy efekt analgetické-
ho ucinku, ktery se projevuje tim, Ze navySovani medikace jiz
nevede k vysSimu analgetickému Ucinku, ale pouze k vyvoji
psychické zavislosti. Zndmky zavislosti Ize v neékterych pripa-
dech pozorovat jiz pfi horni hranici dadvek 2x 200 mg dopo-
rucenych dle SPC, rizikova je i kapkova forma ve velkém ba-
leni 100 ml (95 ml), ktera u chronickych pacientd miZze vést
k rizikovému chovani az k ablzu. Je nezbytné s takovymi rizi-
ky poditat, véas ,rotovat” tramadol na jiné analgetikum, po-
uzit v€as adjuvantni medikaci nebo pri progresi bolestivého
stavu prejit na silné opioidy. Dalsi moZnou komplikaci mo-
noterapie tramadolem a zejména jeho vysokého davkovani
je serotoninovy syndrom pri kombinaci tramadolu s antide-
presivy. Jedna se o zavaznou komplikaci, kteréd by méla byt
vcas rozpoznana i vzhledem k tomu, ze muze byt Zivot ohro-
zujici. Hlavnimi priznaky serotoninového syndromu jsou bo-
lest hlavy, nadmérné poceni, nevolnost az zvraceni, prijem,
koliséni krevniho tlaku a tachykardie. Stav mulze vést i k ha-
lucinacim. Dobrou zpravou je, Ze serotoninovy syndrom se
dle literatury i klinickych zkusenosti prakticky nevyskytuje pri
podéavani malych davek tramadolu a doprovodného antide-
presiva. V redukovaném davkovani je prave tramadol ¢asto
slozkou kombinovanych analgetik.

Metamizol je 1ék, ktery se podobné jako ASA vyuZiva
stovku let. Jde o vyznamné analgetikum, nédzory na jeho po-
uziti se v historii ménily. Zajimavé je, ze v jednom obdobi
se na né€j nahlizelo kriticky - nékteré anglosaské zemée po-
ukazovaly na jeho nezadouci Ucinky, a nékde byl dokonce
docasné zakdzan. V soucasnosti je jeho misto predevsim
v lé¢bé akutni a perakutni bolesti, i v poopera¢nim obdobi.
Pro své vlastnosti je stéle ¢ast€ji indikovan i pri l[éCb€& boles-
ti chronickych. Vyznamny je predevsim pro svdj Siroky uci-
nek - analgeticky, antipyreticky a spasmolyticky. Samotny
mechanismus pUsobeni neni dodnes plné objasnén. Uvazu-
je se, ze centralné inhibuje receptory COX-3, ale pravdépo-
dobné rovnéz aktivuje kanabinoidni a endogenni opioidni
systém, coZ umoznuje pouzivat jej v kombinacich a umoz-
nit tak aditivni analgeticky efekt. Antipyreticky efekt meta-
mizolu je pak odliSny od mechanismu Gc¢inku NSA, a maze
byt tedy vyuZit tam, kde je jejich efekt nedostatecny. V CR
se vyuziva predevsim pro svlj spasmolyticky ucinek.

Metamizol ma vysokou bezpeénost. Casto se na né&j za-
pomina a jako Iék prvni analgetické volby u béznych boles-
ti jsou Castéji nasazovéna pravé analgetika ze skupiny NSA,
pripadné slabé opioidy. Vyhodou je také Siroké spektrum
aplika¢nich forem metamizolu. Navic k [é¢bé metamizo-
lem nevznika tak snadno tolerance jako v pripadé opioid-
nich analgetik. Metamizol se jako mélokteré analgetikum
hodi do rliznych kombinaci. Prikladem muze byt kombina-
ce s antikonvulzivy &i antidepresivy pfi 1é¢bé neuropatické
bolesti. Dobre se kombinuje také s opioidy. Nahradit mdze
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i ¢asto uzivany tramadol. Zajimava jsou srovnani metami-
zolu a jeho analgetického plsobeni v klinickych studiich.
V nedavnych letech byly publikovéany ctyri velké némecké
studie, které se zamérovaly na lé¢bu onkologické bolesti.
Vyplynulo z nich napfiklad, Ze vyssi davky metamizolu jsou
srovnatelné se stfednimi davkami morfinu u akutni boles-
ti. Srovnani NSA s metamizolem pak dolozilo, ze analge-
zejména v oblasti gastrointestinalnich nezadoucich Gcinkd.
Pokud jde o nezadouci Gcinky metamizolu, pretrvava zde
urcité dogma, ze zpUlsobuje poruchy krvetvorby a orgéno-
vé zmény, zejména hepatopatii a nefropatii. Tyto nezadou-
ci ucinky se vsak tykaji dlouhodobého podavani vysokych
davek. Zajimavé je, ze polska multicentricka studie z roku
2004 nezjistila ani jeden pripad agranulocytdzy pfi ro¢nim
podavani stfednich davek metamizolu v nekolika hemato-
logickych centrech. Dalsi, Svycarska studie ukazala, ze efekt
metamizolu a ibuprofenu u akutni a subakutni bolesti zad
je obdobny. Pri dlouhodobéjsi 1é¢bé se doporucuje mini-
malné jednou ro¢né kontrolovat hodnoty krevniho obrazu
a jaternich testd.

Vyuziti metamizolu je predevsim u spasmd hladkého sval-
stva u visceralnich bolesti a kolik. Vhodny je také pri akutni
bolesti zad, at samostatné, ¢i v kombinované 1éCb¢, a to jak
v peroralni formé, tak v infuzi. Lze jej pouZit i jako dopln-
kovy Iék u chronické bolesti, zejména pri atakdch nahlé bo-
lesti, k chronicky medikovanym analgetikdm. Vhodny je jak
v peroralni formé, tak v infuzi, samostatné ¢i v kombinaci. Je
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doporucovén v pripadech, kde jiné formy analgetik pacient
netoleruje nebo jejich uzivani jevi zndmky ablzu - zejména
u opioidl. Antipyreticky efekt mize byt vyuzit u nékterych
typU bolestivych stav(l spojenych se subfebriliemi a zanétli-
vymi priznaky. Diky rozli¢nym Iékovym formam, véetn€ roz-
toku, Ize metamizol pouzit u détskych i dospélych pacien-
td, kde umoznuje plynulou titraci davek.

Kombinovana analgetika

Kombinovana analgetika, jak je vySe zmin€no, byla histo-
ricky doporucovana pro lé¢bu akutni a pooperacni boles-
ti zejména z divodU velmi diskutabilnich a rizikovych kom-
ponent, které se sice potencovaly ve svém analgetickém
Ucinku, ale tyto latky mély vysokou organovou toxicitu nebo
vedly k dlouhodobym abdz@m s obtiznou odklonitelnosti
(viz také Uvod ¢lanku). V poslednich letech se proto na trhu
casté&ji objevuiji fixni kombinace, které obsahuji méné kom-
ponent, nejobvykleji dvé, a které Ize diky synergii jejich Ucin-
ku kombinovat v mensich a bezpecnych davkach. V téchto
modernich kombinovanych pfipravcich se nej¢astéji po-
uziva kyselina acetylsalicylova, paracetamol, kodein, kofein
a tramadol, a to v davkach, které dovoluji bezpecné pouziti
|éku i vicekrat denné&. Kombinovany pripravek vsak musi spl-
novat nejen kritéria bezpecnosti, ale i analgetické potence,
kterou mlze poskytnout slaby opioid i nesteroidni antirev-
matikum. Pripravky v modernim kombinovaném analgetiku
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-

museji mit aditivni i synergické plsobeni ve smyslu analge-
tického pasobenti a jejich farmakologické vlastnosti musejf
byt v souladu. Pouzivané déavky jsou nizsi v kombinovaném
pripravku nez pfi pouziti latky v analgetické monoterapii.
Mé&la by byt minimalizovana navykova potence pripravku,
jako je napriklad tramadol nebo kodein, s redukci davek,
které tyto vlastnosti mohou vykazovat, a vysoce rizikové
latky by se ze smési v analgetiku mély zcela vyloucit (napr.
barbituraty). Zminény tramadol je aktualné na trhu nejcas-
t&ji vyuzivan ve fixni kombinaci s paracetamolem a dexketo-
profenem. U béznych bolesti Ize vyuzit i potentni analgetika,
kterd maji srovnatelnou analgetickou Ucinnost jako uvedené
smiSené pripravky se zastoupenim tramadolu. Jsou to kom-
binace paracetamolu a kodeinu (napf. korylan a ultracod).
Charakteristika modernich kombinovanych analgetik:
- maximalné 2-3 komponenty
- synergicky analgeticky U¢inek komponent
- rychly nastup ucinku
- minimum nezédoucich G¢inkd pri spravném dévkovani
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- celkova Uc¢inna davka léku je v kombinaci nizsi nez ucin-
né déavka pripravku podaného samostatn€ v monotera-
pii

- |ékova interakce v kombinovaném pripravku nepotencu-
je vzajemné nezddouci Ucinky jednotlivych slozek

- kombinovany pripravek v doporucenych davkach nevy-
volavéa zavislost ani pri opakovaném pouziti

- puUsobeni jednotlivych slozek na vice druhd bolesti
(na neuropatickou a nociceptivnf)

- plsobeni na pravodni bolestivé priciny (hl. na zanétli-
vou slozku)

- v nastavenych davkach nekompetuje s kauzalni Iécbou
akutniho bolestivého stavu

V poslednich letech se zejména v [é¢bé pooperadni bolesti,

ale i u bolesti akutnich a béZného typu prosazuje model tzv.

multimodalni analgezie a zdlrazriuje se princip l1écby bo-

lesti a strategie 1€¢by vychazejici z vice terapeutickych pri-

stupl, jez mohou Setrnéji i G¢innéji pdsobit analgezii. Mo-

delu multimodalni analgezie vyhovuje i nové a bezpecnéjsi

pojeti v uzivani kombinovanych analgetik i vyvoj moderng¢;j-

Sich kombinaci pripravk:

- | davky pouzitého opioidu

- efektivnéjsi analgezie

- | nezadoucich Gcinkd analgetické kombinace

- vcasn€jsi mobilizace a rehabilitace u pooperacnich i po-
Urazovych stav(

- zkraceni doby rekonvalescence a reparace po operac-
nich zékrocich

- snizeni naklad( na analgetika

- snizeni celkovych rizik i nasledkd farmakologické Iécby
pro pacienta

- mensi vyskyt Iékovych interakci u pacientl s chronickou
bolesti

- prokéazana synergie Gcinku slozek v pripravku

Kombinovana analgetika - priklady

Paracetamol + ibuprofen

Predstavuji sdruzeny pripravek slabsiho analgetika na béz-
nou bolest s NSA. Lék sdruzuje vyse uvedené charakteristi-
ky obou latek, negativni i pozitivni viastnosti, které se ¢asto
v analgetickém vyuziti pouzivaji a v mnoha pripadech se
jedna zaménovala za druhou - zejména se doporucovala
zémeéna paracetamolu za NSA vzhledem k nutnému nasaze-
ni bezpec¢néjsiho pripravku pro nezddouci Gcinky. V tomto
pripravku je vSak vyuzivdno vzdjemné synergické plsobe-
ni latek a vyhodna redukce jednotlivych slozek, ktera snizu-
je jejich nezadouci U¢inky pri dobrém analgetickém efek-
tu. V jedné tableté je obsaZzeno 500 mg paracetamolu (PC)
a 200 mg ibuprofenu (IBU), coz jsou davky, které pri jednot-
livém pouziti vykazuji jen velmi slaby analgeticky efekt. Dale
je vyhodné, ze PC bez antiflogistického Gcinku je doplnén
IBU se silnym protizanétlivym efektem, tedy jej Ize s vyho-
dou vyuzit u béznych bolesti, kam patii bolest i se zanétlivou
komponentou, jako je napft. bolest zubl i po mensim stoma-
tologickém vykonu, ataky bolesti kloubU pfri artrotickém po-
stizeni... Lék je doporucen pro kratkodobé pouzivani v dav-
kach 3x 1 tableta denné€ a samozi'ejm¢ jej Ize pouzit u atak
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bolesti chronické, kde nechceme navysovat chronickou me-
dikaci, napr. pfi dlouhodobé Ié¢bé slabym opioidem. Opa-
trnosti je tfeba obdobné jako u monoterapie témito priprav-
ky, ale pfi dodrzeni kratkodobé medikace a doporucenych
davek je tato kombinovana Ié¢ba velmi bezpecna.

Paracetamol + guaifenesin + kofein

Predstavuje jiz dlouhodobé pouzivané slabé analgeti-
kum, které je slozeno ze tii rlznych pripravkd (paraceta-
mol 325 mg, guaifenesin 130 mg, kofein 70 mg) v jedné
tableté, je velmi bezpe¢né a vhodné zejména pro slab-
$i bolesti vertebrogenniho plvodu, hore¢natd onemocné-
ni i dalsi typy b&znych bolesti, je indikovano pro pouZiti
v dospélé populaci a u dospivajicich od 15 let. Svym slo-
zenim pokryva i myorelaxacni slozku - guaifenesin je cen-
tralni myorelaxans, coz mdze byt prinosné zejména u riz-
nych typd vertebrogennich bolesti se zvySenym svalovym
tonem. Z hlediska bolesti pUsobi synergicky s analgetic-
kym Ucinkem paracetamolu, a navic mé vyhodny seda-
tivni efekt. Kofein zvySuje Gc¢inek mnoha druhl analge-
tik a dlouhodob¢ je pravidelnou soucasti kombinovanych
analgetik i pro své psychostimulacni tUcinky. Kontraindika-
ce jsou obdobné u paracetamolu, jak je uvedeno, vzhle-
dem ke guaifenesinu je kontraindikace u myasthenia gra-
vis a nezbytna je opatrnost u myastenickych syndromg.
Opakované davkovani - az 6 tablet denné - je povole-
no u dospélych vzhledem k vysoké bezpecnosti priprav-
ku. Jeho uc&inek je mnohdy prekvapivy na bézné boles-
ti zad diky kombinovanému efektu na pohybovy systém,
véetné svalového tonu, ktery byvéa pravideln€ alterovan
u vertebrogennich onemocnéni.

Tramadol + paracetamol (TP)

Tramadol v kombinaci s paracetamolem (tramadol 37,5 mg /
paracetamol 325 mg) predstavuje Setrné analgetikum, které
obsahuje limitované davky jednotlivych slozek, jez ani pfi
delsi medikaci nemohou pUsobit zavazné nezadouci Ucin-
ni nez chronickd medikace klasickymi NSA. Kombinace je
v nékolika identickych pripravcich i ve vysSich koncentra-
cich. Vyhodna je i dostupnost této kombinace v depotni
formé (SR), kde je doporuceno déavkovani po 12 hodinach
a pomér jednotlivych pripravkl je zde dvojnasobny (75 mg
tramadolu a 650 mg paracetamolu); pripravek je uréen pro
silngjsi bolesti i u chronickych bolestivych stavl, kde je vy-
hodné celodenni analgetické plsobeni. Pripravek je vhod-
ny pro rdzné typy akutni bolesti, kratkodobéji se podavéa
u bézné bolesti napr. vertebrogenniho pdvodu, po spor-
tovnich drobnych svalovych a kloubnich traumatech, ktera
nevyzaduji chirurgické osetreni, i u nékterych typd bolesti
hlavy, zejména s cervikogennim podilem. Lze jej také po-
uzit jako SOS (zéchranna medikace) pri dlouhodobé me-
dikaci jinym analgetikem, véetné opioidd. Predstavuje ¢asto
prvni volbu u slabé nebo stfedné silné bolesti pohybového
aparatu u seniorské a polymorbidni populace, kde jsou tyto
typy bolesti jednoznacné v popredi vsech bolestivych stavi
v této veékové kategorii. Vyhodou je, Ze pripravek maze byt
i dlouhodobéji pouzivan bez nebezpeci nezadoucich ucin-
kd a hrozicich abuzd, které popisujeme u samostatného
pouziti tramadolu. Jeho organova bezpecnost je ndsobné
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vyssi, nez je tomu u chronické medikace NSA, a nebezpeci
gastrointestinalnich komplikaci je minimalizovano. V litera-
ture jsou Casto uvadény mnohé nezadouci Ucinky, které jsou
vSak pfri relativné nizkych davkach kombinovaného priprav-
ku spise ojedinélé. S toleranci, ktera je béZna u monotera-
pie tramadolem, se pfi dodrzeni doporu¢eného davkovani
setkavame spiSe vyjimecné. Pravidelné v literature uvadé-
ny serotoninovy syndrom pri kombinaci tramadolu s anti-
depresivy zavisi jednoznacné na davkach obou pripravkd
(tramadolu a antidepresiva), jak je uvedeno vyse, tedy pfi
pouziti tohoto smiSeného pripravku. Farmakokinetika tra-
madolu a paracetamolu se pri sou¢asném podavani vza-
jemné neovliviuje.

Tramal + dexketoprofen (TD)
Ucinné moderni kombinované analgetikum je kombinaci
tramadolu a dexketoprofenu.

Pripravek s kombinaci tramadolu a dexketoprofenu (TD)
(tramadol 75 mg / dexketoprofen 25 mg) je dal$im kom-
binovanym analgetikem, které je primarné cileno na rdizné
typy akutni bolesti, v¢éetn€ bolesti pooperacni. Na trhu je
krat$i dobu nez predesla kombinace, nicméné jeho ucin-
nost je prokdzana mnoha studiemi i u stavd, kde hraje vy-
znamnou roli pfitomnost zanétlivych zmén u bolestivého
stavu. Je zde prokazana velmi kvalitni analgezie pri malém
farmakologickém zatiZeni organismu nezadoucimi Gcinky.
TD je na trhu dostupny ve dvou forméch, ve forme tablet
a v sumivé formé, obdobné jako predchozi pripravek TP.
Z hlediska farmakologickych vlastnosti je ddlezita synergie
Ucinku jednotlivych slozek pripravku bez prokazatelné vza-
jemné potenciace nezadoucich tcinkl. Z hlediska indika-
cf Ize dobre vyuzit kombinovany pripravek k [é¢bé boles-
ti nociceptivniho i neuropatického pdvodu obdobné jako
u predchoziho pripravku. Vyznamnou odlisnosti od kom-
ky - dexketoprofenu u TD. Tento Ucinek je samoziejmé od-
povédny nejen za vyhodny kombinovany analgeticky efekt,
ale i za urcité omezeni jeho indikaci i presto, ze dexketo-
profen je ve srovnani s jinymi klasickymi NSA dobre sné-
Sen GIT, a dokonce je popséan i jeho antiobstipac¢ni efekt.
TD ma rychly nastup U¢inku v radu desitek minut, obdobné
jako TP, a je doporucen u akutnich stavl v davkovani 2x az
3x denné. V bé&zné praxi je stale castéji vyuzivan i u chronic-
kych bolestivych stavd k I€¢bé néhlych atak bolesti jako SOS
analgeticka davka pfi chronické zavedené analgetické me-
dikaci. Dalsim vyuzitim TD i TP mUZe byt i preemptivni po-
uziti pred zatézujicim terapeutickym vykonem ¢i naro¢nym
rehabilitatnim postupem. Nejcastéjsi dilemata u indikaci
obou forem kombinovanych pripravkd predstavuje jejich
moznost kombinace s Iéky typu NSA a vhodnost kombino-
vani s antikoagulac¢ni Ié¢bou. TD je na rozdil od TP kon-
traindikovan u chronicky warfarinizovanych pacientd, ale
u novéjsich typt antikoagulacnich I1éciv typu NOAC (novéa
peroralni antikoagulancia) je kontraindikace TD uvadéna
pouze jako relativni a pri dodrzeni zasady vysazeni NOAC
12-24 hodin pred opera¢nim vykonem. U akutni bolesti -
bez operac¢niho vykonu na chronické medikaci NOAC - je
nasazeni TD pfipustné. Neni doporuceno kombinovat TD
s NSA vzhledem k moznosti potenciace typickych nezadou-
cich ucinkd, TP v kombinaci s NSA je mozno pri dodrzeni

73



kazdodenni praxe v ordinaci

doporuéeného davkovani podavat. Oba pripravky Ize také  Poukazujeme na vhodnost indikaci, ¢asté nezadouci Gcinky
u bolestivych stavll kombinovat s nejpouzivanéjsimi ad-  a na rizika pri preskripci analgetik i na nebezpeci u volné
juvancii - antikonvulzivy a antidepresivy. prodejnych 1ékd. Pokud bolest trva vice dni, jeji pric¢ina
neni zfejma, a navic dochazi ke zhorSovani obtiZi, je vzdy
nezbytna konzultace s Iékarem. Ve sdéleni uvadime vybér
Zaveér bé&zné dostupnych a nejcastéji indikovanych analgetik pfi
jejich pouziti v monoterapii, ev. ve formé kombinovanych
Bézna bolest je termin, ktery se pouziva pro oznaceni pre-  pripravka.
chodnych bolestivych stavl, nejbéznéji vertebrogenni etio-
logie, s bolesti mensi az stfedni intenzity, kterd ma krat-
i trvani. Tyto stavy vétSinou maji tendenci se zlepSovat Doc. MUDr. Jiii Kozak, Ph.D.
a v mnoha pripadech nemuseji vyzadovat ani farmakolo-
gickou Ié¢bu. V nasem sdéleni ukazujeme na moznosti far-
makoterapie, kterd je u téchto stavd nejcastéji indikovana.
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