Celkova anestetika (farmakologie)

Celkové anestetika jsou latky navozujici ce/kovou anestezii, tj. reverzibilni stav vyznacujici se bezvédomim,
amnezii, analgezii, svalovou relaxaci, udrzenim fyziologické stability a snizenou odpovédi na chirurgicky
stres.

Mechanismus ucinku

Celkova anestetika predstavuji natolik heterogenni skupinu léCiv, Ze je mechanismus jejich Ucinku vysvétlovan
hned dvéma teoriemi.

Lipidni teorie

Lipidni nebo také biofyzikdIni teorie pokldda za zakladni predpoklad celkové anestetického Ucinku vysokou lipofilii.
Touto teorii se vysvétluje Gcinek predevsim inhala¢nich anestetik, jejichZ G¢inek stoupa se vzrlstaji lipofilii.

Lipofilni 1atky maji tendenci se koncentrovat v hydrofobni vrstvé buné¢nych membran a tim ovliviiovat jejich
propustnost. Timto mechanismem snizuji drazdivost a vodivost a navozuji anestezii.

Proteino-receptorova teorie

Dalsi teorii je proteinova, receptorova, proteino-receptorova nebo také biochemicka. Je aplikovatelna predevsim na
intravendzni anestetika a dle ni je podkladem anestezie interakce |éCiva s receptory.

Ve stfedu zajmu této teorie stoji receptory asociované s iontovymi kanaly, predevsim GABA A (inhibi¢ni), NMDA
(receptor pro glutamat, typ N-methyl-D-aspartat - excita¢ni), N-receptor nebo receptor pro glycin (inhibi¢ni).

Stadia celkové anestezie

Tato stadia mlzeme pozorovat pfi pouziti inhala¢nich anestetik, i kdyZz skuteéné dobre patrna byla jen pfi anestezii
za pouziti éteru, pri dnesSnich anestetickych postupech jsou malo zretelna - hlavné stadium II.

/. stadium: obdobi analgezie - Pacient ztraci védomi a je snizeno vnimani bolesti.

Il. stadium: obdobi excitace - Pacient je v bezvédomi, rfada reflex{ je vSak zesilena, motoricky neklid; v tomto
stadiu je nejvétsi riziko smrti na zastavu srdce

1ll. stadium: obdobi chirurgické anestezie - Za¢ind znovuobjevenim pravidelného dychdani a konci zastavou
spontdnniho dychani; svalovy tonus se snizuje, spontanni pohyby mizi, s prohlubujici se anestezii mizi veskeré
reflexy.

V. stadium: obdobi misni deprese - Gtlum vazomotorického respira¢niho centra, smrt mdze nastat do nékolika
minut.

Inhalacni anestetika
Jsou plynné latky nebo tékavé kapaliny, jejichz farmakokinetika je velmi specificka.
Farmakokinetika

U¢inek celkovych inhala&nich anestetik prakticky ovliviiuje absorpce, distribuce a eliminace. Dnes pouzivané
latky se prakticky nemetabolizuji a jsou eliminovany plicemi v nezménéné podobé. U vétsiny celkovych anestetik
je tato vlastnost, tedy nepatrnd metabolizace, vyloZzené Zadouci, jelikoz byvaji biotransformovany na toxické
produkty (chloroform).

Faktory ovlinujici farmakokinetiku jsou dany viastnostmi dané latky (predevsim fyzikalné-chemickymi) a dale
fyziologickymi aspekty.

S vlastnostmi latky souvisi:
= rozdélovaci koeficient krev/plyn - tedy jinak feceno rozpustnost v krvi; zde plati, ze ¢im je latka v krvi
rozpustnéjsi, tim je distribuce pomalejsi, je tedy pomalejsi nastup a i odeznéni Gcinku;
= rozdélovaci koeficient olej/plyn - tedy rozpustnost v lipidech; zde Ize fici, Ze ¢im bude nase anestetikum
liposolubilngjsi, tim ucinnéjsi bude, jelikoz se mu v CNS bude libit, stejné tak ochotné se vSak bude
distribuovat do tukové tkané.
Fyziologickymi faktory ovliviiujici Gc¢inek anestetika jsou potom:

= plicni ventilace;
= srdeéni vydej, ktery ovliviiuje pritok krve plicemi.

Tékavé organické kapaliny
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Prvnim celkovym anestetikem byl éter (presnéji dietyléter). Jeho vyznam je dnes spiSe historicky. Navozuje

anestezii se silnou analgezii a myorelaxaci. Nezadouci Gcinky jsou vsak znac¢né: ¢asto vyvolava zvraceni a stimuluje
bronchialni sekreci. Vyhodou je nizkd cena, nevyhodou potom vysokd vybusnost.

Dnes jsou predevsim pouzivany halogenované derivaty. Jejich prednosti je, Ze nejsou horlavé ani ve smési s
kyslikem. Nastup Ucinku maji pomalejsi nez anestetika intravendézni.

Halotan

= Ucinné anestetikum, slabé myorelaxans a analgetikum; vhodny pro udrzeni anestezie, ma tokolytické
vlastnosti.

» farmakokinetika: pomaly ndstup Ucinku, akumulace v tukové tkani, z 20 % metabolizovan na toxickou
trifluoroctovou kyselinu.

» (i¢inky na kardiovaskularni systém a dychani- hypotenze v dlsledku vazodilatace, kterd neni
nasledovana tachykardii, zcitlivuje myokard na pdsobeni katecholaming.

m Ostatni neZddouci ucinky: hepatotoxicita, maligni hypertermie, u déti jsou nezadouci utcinky nizké,
proto je vhodnou volbou.

Isofluran
Je v soucasné dobé nejpouzivanéjsim inhala¢nim anestetikem, v z3vislosti na ddvce nastava hypotenze,
srdecni frekvence je lehce zvysena.

= Oproti halotanu je z 99 % vylucovan plicemi, takze neni hepatotoxicky, a nezpUsobuje zcitlivéni myokardu
na katecholaminy.

Desfluran
Se svymi vlastnostmi blizi isofluranu, jen je pfechodné tachykardizujici.
Sevofluran
Také ma vlastnosti jako isofluran, tachykardizujici neni, pouziva se i k indukci anestezie.

Anorganické plyny
Oxid dusny (N5O, rajsky plyn)

= Plyn bez barvy a zapachu, nehoflavy, musi se podavat ve smesi s kyslikem.

= Ucinky:. rychlé navozeni a probuzeni z anestezie, ta je vSak slaba, a proto se musi pouzivat v kombinacich;
je silné analgeticky a mirné euforizujici.

» Viiv na kardiovaskularni systém a dychani: srde¢ni funkci nesnizuje a na dychani ma maly vliv, ale snizuje
odpovéd organismu na hypoxii.

Xenon
Xenon je prosty nezadoucich Gc¢inkd na kardiovaskularni systém, jeho anesteticka G¢innost vsak neni velka a
hlavné je velice drahy.

Intravenozni anestetika

Intravendzni anestetika nachdzeji uplatnéni predevsim pFi kratkych vykonech vyZadujicich anestezii, jsou
pouzivdna na uvod do inhalacni anestezie nebo pfi kontraindikaci inhala¢nich anestetik pfi tzv. TIVA — totalni
intravendzni anestezii.

Rychle se dostdvaji do mozku, anestezie nastdva béhem desitek sekund a jeji ukonceni je zapric¢inéno
redistribuci z CNS, nikoli metabolizmem.

Thiopental

= Levné anestetikum s rychlym nastupem ucinku, postrada analgeticky a myorelaxacni Ucinek.

= Farmakokinetika: ic¢inek nastupuje do 30 sekund a trva 5-10 minut, po odeznéni Gcinku trva stav oblouznéni
(pobarbituratova kocovina).

= Ucinek na kardiovaskuldrni systém a dychani: snizuje krevni tlak, ale zvy$uje srde¢ni frekvenci, vede k
bradypnoe v disledku utlumu dychaciho centra.

m neZadouci ucinky - nauzea, zvraceni, pri opakovaném poddani dochdzi ke kumulaci.

Propofol

= Anestetikum podobné thiopentalu, oproti nému mé vsak rfadu vyhod; ma antiemetické vlastnosti.

m Farmakokinetika: rychly nastup ucinku, ten trva 4-8 minut, po probuzeni vSak na rozdil od thiopentalu
nenastdva stav oblouznéni.

= Ucinek na kardiovaskuldrni systém a dychani: zplsobuje pokles krevniho tlaku, srde&ni frekvenci zvysuje
méné nez thiopental.

m nezadouci ucinky:. kifecové stavy pri probouzeni

Etomidat

= Je intravendzni anestetikum profilem podobné thiopentalu, je véak vhodny u pacientii s onemocnénim
kardiovaskulaniho systému.
» Farmakokinetika: Uulinek trvd 4-8 minut.
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= Ucinek na kardiovaskuldrni systém a dychani: vliv na kardiovaskularni systém je minimalni a ovlivnéni
dychani je taktéz mensi nez u thiopentalu.
= NeZddouci ucinky: myoklonické zaskuby, Gtlum syntézy kortikosteroidd, nauzea, zvraceni.

Midazolam

= Je benzodiazepin s myorelaxac¢nimi, anxiolytickymi, antikonvulzivnimi a amnestickymi Gcinky,
postrada vSak Ucinky analgetické; da se pouzit k ivodu i udrzeni anestezie; vyhodou je moznost pouziti
flumazenilu (specifického antagonisty benzodiazepin().

» Farmakokinetika: G¢inek nastupuje pomaleji nez u thiopentalu.

= Ucinek na kardiovaskuldrni systém a dychani: riziko kardiovaskularniho a dechového Utlumu je velice nizké.

Ketamin

= Je inhibitor NMDA-receptoru a vyvolavéa disociativni anestezii = stav, kdy je talamokortikalni systém
inhibovan, ale limbicky systém stimulovan; to mé za nasledek navozeni hypnotického stavu, ale nikoli
ztratu védomi; charakteristickd je amnesie a analgezie, ale spontdnni dychani a vyssi tonus svalstva.

» Farmakokinetika: nastup ucinku trva asi 2 minuty, ucinek trvd 10-15 minut; podani nemusi byt pouze i.v., ale
mdzeme vyuzit také pro celkova anestetika exotickych cest podani, jakymi jsou p.o., rektalni ¢i intranazalni
podani.

= Ucinek na kardiovaskuldtni systém a dychani: je jedinym celkovym anestetikem, které zvysuje srdeéni
frekvenci a krevni tlak a netlumi dychani, coz se da vyuzit u Sokovych a hypovolemickych stava.

» NeZddouci ucinky: neprijemné zivé sny az halucinace — jsou snizeny sou¢asnym podanim benzodiazeping.

Vé

Premedikace a dalsi léciva

Cilem dnesni premedikace je predevsim anxiolyza, nikoli potlaceni nezadoucich G¢inkd anestetik.

benzodiazepiny jako anxiolytika,

antihistaminika k prevenci anafylaktickych reakci,

anticholinergni latky zabranuji vzniku reflexni bradykardie,

H,-antagonisté, antacida, prokinetika, jez zabranuji refluxu a nasledné aspiraci,

a-mimetika zlepsuji stabilitu kardiovaskuldrniho systému a prispivaji k sedaci a anxiolyze,

neuroleptika spolu s opioidy slouzi k navozeni neuroleptanalgezie, stavu sedace, analgezie a amnezie, ne
vSak bezvédomi - pacient je schopen spoluprace,

= opioidy pak pouzivdme pfi bolestivych zranénich.

Odkazy
Externi odkazy

» M AKUTELZ® Anestezie s Target Controlled Infusion - interaktivni algoritmus + test (http://www.akutne.cz/index.
php?pg=vyukove-materialy--rozhodovaci-algoritmy&tid=343)
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