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Bolest je ¢astym piiznakem akutnich i chronickych onemocnéni, a je nutné ji lécit spolecné s podavanim kauzalnich léku.
Nejvétsi pozornost si zaslouzi chronicka bolest pii dlouhodobém nebo pokracujicim tkanovém poskozeni.

Autori uvadéji patofyziologii bolesti a jeji diagnostiku, zasady lécby chronické bolesti, charakteristiku jednotlivych skupin
analgetik, zpusob podavani a nezadouci ucinky. Zavérem seznamuji s typy pracovist 1é¢by bolesti.
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THERAPY OF CHRONIC PAIN

Pain is a common symptom of many acute and chronic diseases and requires treatment in combination with causal therapy.
The biggest problem is chronic pain caused by long-term tissue damage.

This paper discusses the pathophysiology of pain, its diagnostics and the principles of treatment of chronic pain. Also descri-
bed are different groups of analgesics, their application and adverse effects. Finally, the different types of institutions which

treat pain are described.
Key words: pain, analgesics, institution for pain treatment.

Definice bolesti

Bolest je nepfijemny senzoricky a emocionalni za-
Zitek, spojeny se skuteCnym nebo potencialnim pos§ko-
zenim tkané, nebo je v terminech takového poskozeni
popisovan.

Déleni bolesti

Podle doby trvdni délime bolest na akutni a chronickou.
Podle etiopatogeneze délime bolest na somatickou, visceral-
ni a neuropatickou (deaferentacni).

Vznik a vedeni bolesti

Bolest vznika podrazdénim receptorli bolesti - noci-
ceptorti.

Podle dnesnich predstav jsou jimi pouze volna ner-
vova zakonceni. Nociceptory jsou uloZeny v kliZi, ve sva-
lech, v kloubech, vnitinich organech, v cévach, v pojivové
tkani a také ve vyssich etazich CNS - predevSim v oblasti
michy, mozkového kmene, talamu a mozkové kiry. Noci-
ceptory se podle reakce na bolestivé podnéty a zplisobu
vedeni bolestivych vzrucht déli na mechanoreceptory,
reagujici na podnéty mechanické a polymodalni noci-
ceptory, které reaguji na podrazdéni mechanické, tepelné
a chemické. Pfi traumatu, podrazdéni nebo zanétu do-
chazi rovnéz k uvolnovani chemickych latek, mediatori
bolesti. Patfi k nim napfiklad prostaglandiny, substance
P, bradykinin, leukotrieny, acetylcholin, histamin, seroto-
nin. Z nociceptort je podrazdéni vedeno dvéma typy vla-
ken: 1. nemyelizovanymi nervovymi vlakny C (pfedev§im
z polymodalnich nociceptoriti), 2. myelinizovanymi vlak-
ny A-8. Tato aferentni vlakna - aferentni neurony vedou
bolestivy impulz do bunécnych tél ve spinalnim gangliu
zadnich kofend miSnich a spojuji se v synapsich zadnich
rohd misSnich se spinalnimi neurony. Odtud pokracuje
kontralateralni tractus spinotalamicus a spinoreticulo-
talamicus a napojuje se na senzitivni jadra talamu, reti-
kularni formace a gyrus postcentralis v parietalni Casti
mozkové kiry. Spojeni micha-talamus-somatosenzoricka

oblast mozkové kiry je diilezité pro smyslové vnimani
bolesti (jeji intenzity, lokalizace a kvality). Spojeni gyrus
cinguli s frontalnim lalokem ma vztah k emo¢nimu roz-
méru bolesti.

Modulace (zpracovani, interpretace) bolesti

Jsou za ni zodpovédné descendentni nervové drahy
a okruhy - eferentni neurony. Spojuji hypotalamus,
stfedni mozek a prodlouzenou michu a konéi v senzi-
tivnich neuronech zadnich roht misnich. Mistni okruhy
neuront moduluji nocicepéni podnéty jdouci do zadnich
rohti miSnich. Descendentni drahy obsahuji opioidni re-
ceptory, které obsazuji opioidni peptidy (endorfiny, enke-
faliny, dynorfiny), NMDA receptory, které jsou tlumeny

Tabulka 1. Charakteristika akutni a chronické bolesti

akutni bolest

* nahly zacatek, trva hodiny az
dny

* je projevem poskozeni tkani

* je provazend vegetativni sym-
ptomatologii

* nemocny proziva Uzkost, strach

* dobfe reaguje na analgetika

chronicka bolest

o trvé déle nez 3—-6 mésicu

* jeji pficina neni vzdy zndma

* provazeji ji zmény psychiky -
deprese

* zmény osobnosti

* nereaguje vzdy na kauzalni
[é&bu

* nedostatecné reaguje na anal-
getika

* vyzaduje komplexni interdisci-
plindrni pfistup

Tabulka 2. Déleni bolesti podle etiopatogeneze

3. neuropaticka/

deaferentaéni

¢ vznikd poskozenim
nervovych struktur

* je Casto prenesenad

* na analgetika rea-
guje minimalné

* vyzaduje zékladni
|é¢bu adjuvanciemi

1. somaticka 2. visceralni

* vznika ve visceral-
nich organech

* je difuzni, Spatné
lokalizovatelna

* reaguje méné na
analgetika

* byva provazena
vegetativnimi sym-
ptomy

¢ vznikd drazdénim
nociceptorli v soma-
tickych orgénech

* je dobfe lokalizo-
vana

* obvykle dobfe rea-
guje na analgetika
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Tabulka 3. Analgetika 1. stupné Ié¢by bolesti — U¢inna latka, davkovani,
interval podéavani

aginna latka davka v mg B skl
v hod
kyselina acetylsalicylova 500-1000 4-6
paracetamol 500-1000 4-6
metamizol 500-1000 4-6
diclofenac 50 6-8
ibuprofen 200-400 4-8
indometacin 25-50 6-8

Tabulka 4. Analgetika 2. stupné |é¢by bolesti — U¢innd latka, preparat,
davkovani, interval podavani

ucinna latka — preparat davka vmg | interval podani
v hod

codein 30-60 4

dihydrocodein hydrogentartras 60-120 12

DHC - Continus tbl. 60, 90, 120 mg

tramadol 50-100 4

tramadol retard 100-200 12

estrogeny, inhibi¢ni vliv na né ma napf. i ketamin a calci-
tonin, noradrenergni receptory, serotoninové receptory,
které jsou obsazovany selektivnimi inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu - napf. antidepresivy 3. generace
(SSRI inhibitory).

Nejvice poznatkli mame o opioidnich receptorech,
oznacujeme je pismeny fecké abecedy a patfi k nim re-
ceptory:
W (mi)  jejich inhibice zplsobuje supraspinalni analge-
zii, dechovou depresi, obstipaci, bradykardii,
midzu, hypotermii, euforizaci a zavislost
K (kappa) spinalni analgezii
0 (delta) spinalni a stresovou analgezii, dechovou depre-

si, hypotenzi
G (sigma) halucinace, stimulaci dechu a obéhu, hyperter-
mii.

Podle vztahu k opioidnim receptorim délime opioidni
analgetika na agonisty uplné, agonisty parcialni, agonisty
antagonisty, antagonisty.

Diagnostika bolesti

Pro diagnostiku a stanoveni terapeutického postupu je
dulezita podrobna anamnéza a urcCeni zakladnich charak-
teristik bolesti - pocatek bolesti, jeji trvani, lokalizace, vy-
zafovani, intenzita a jeji zmény v priab€hu dne, charakter
bolesti (pretrvavajici, tupa, ostra, bodava, paliva, tlakova,
kreCovita, hlodava, Skubava, svirava, kolikovita), priivodni
priznaky (kvalita odpocCinku a spanku, nevolnost, zvrace-
ni, obstipace, schopnost soustiedit se na néjakou ¢innost,
nalada), urCeni faktort, které bolest ovliviiuji eventualné
provokuji, zda nemocny najde pfi bolesti ulevovou polohu
a ucinek dosavadni analgetické 1€Cby.

Pro stanoveni intenzity bolesti pouzivame 10stupnovou
vizualni analogovou skalu (VAS), kde nemocny oznacuje
stupném 1-3 bolest mirnou, 3-6 bolest stiedni, 6-9 velmi
silnou bolest a hodnota 10 oznacuje nejvétsi bolest, jakou
si nemocny dovede predstavit.

Zasady terapie

Davame pfednost peroralnimu podavani 1€k, které ne-
mocného nejméné zatézuje. Analgetika podavame ,podle
hodin®, v pravidelném ¢asovém odstupu, abychom zabrani-
li rozvoji bolesti. Parenteralné podavame léky k rychlému
zvladnuti silné bolesti (pfi uvodu 1é¢by nebo pfi nahlé bo-
lesti), pfi obtizném peroralnim pfijmu, pfi kontinualnim
podavani analgetika u neztiSitelnych bolesti. V soucasnosti
existuje moznost i. v. aplikace opioidl pacientem, tzv. PCA
(patient-controlled-analgesia) a aplikace opioidd v kombi-
naci s nizkou davkou lokalniho anestetika do epiduralniho
katétru.

Ucinek 1é¢by pravidelné sledujeme: provadime kont-
roly a predchazime ev. nezadoucim uc¢inktim (ordinujeme
laxantia, prokinetika, antiemetika).

Cilem analgetické 1éCby je zajistit ulevu od bolesti v kli-
du, zajistit ulevu od bolesti pii fyzické aktivité, prodlouzit
bezbolestny spanek a odpocinkovy interval.

Analgetika 1. stupné lécby bolesti dle WHO (neopioidni
analgetika, analgetika - antipyretika, nesteroidni
antiflogistika (NSA))

Tato analgetika jsou vhodna pro bolest zanétlivou,
bolest kostni, bolest u degenerativnich onemocnéni a u né-
kterych typd migrény. Vykazuji tzv. stropni efekt (zvySeni
nad terapeutickou davku nezvysi analgeticky efekt, ale vy-
znamné zvysuje riziko jejich nezadoucich ucinka).

Nejcastéjsi nezadouci ucinky jsou krvaceni v diisledku
erozivni gastritidy (NSA tlumi sekreci ochrannych mucind
a regeneraci epitelialnich bunék gastrointestinalniho trak-
tu (GIT)), porucha glomerularni funkce ledvin (pritok kr-
ve je udrzovan prostaglandiny), zvySeni jaternich enzymt,
vznik aplastické anémie a agranulocytozy.

Dnes je k dispozici Siroka §kala NSA. Z porovna-
vacich studii vyplyva, Ze mezi jednotlivymi preparaty
nejsou v analgetickém ucinku velké rozdily. V klinické
praxi se ale mlzZe vyskytovat urcita refrakternost na jed-
notlivy preparat; pii¢inu nezname. Volba preparatu byva
ovlivnéna zkusenosti jak lékafe, tak nemocného.

Nové poznatky o NSA
Mechanizmus uéinku: inhibuji enzym cyklooxygenazu
(COX) a tim syntézu prostaglandinti z kyseliny arachidono-
vé. Existuji dvé izomerické formy COX: COX-1, COX:-2. Podle
vztahu k izomerické formé klasifikujeme inhibitory COX na:
1. COX-1; specifické; malé davky k. acetylsalicylové
2. COX-1/COX-2; nespecifické (ekvipotentni); ibuprofen,
diclofenac
3. COX-2; preferenéni; nimesulid, meloxicam
4. COX-2; specifické; coxiby (celecoxib, parecoxib, rofe-
coxib).

Izomericka forma COX-1 je zodpovédna za nezadou-
ci ucinky NSA, za terapeutické ucinky je zodpovédna
izomericka forma COX-2. Velka budoucnost je proto da-
vana COX-2 preferenénim a specifickym inhibitorim.
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Analgetika 2. stupné lécby bolesti dle WHO
(slabé opioidy)

Tato jsou vhodna pro silnou a stfedni bolest (pfi
malignim onemocnéni, u chronickych vertebrogennich
onemocnéni, postdiskotomickych bolesti, chronickych
revmatickych bolesti, osteoartritid). Uéinnou davku upra-
vujeme titrovanim, podavame je v pravidelném intervalu,
sledujeme ev. nezadouci u€inky a predchazime jim.

Mezi slabé opioidy vhodné pro 1écbu chronické bolesti
fadime codein a tramadol. V posledni dobé s vyhodou
pouzivame tyto léky ve formach s plynulym postupnym
uvolfiovanim systémem continus (u dihydrocodeinu), ne-
bo retard (u tramadolu). Léky se podavaji ve 12hodinovém
intervalu, plynulé uvoliovani zajistuje vyrovnanou a ucin-
nou hladinu analgetika.

K jejich nezadoucim ucinkiim muiZe patfit utlum de-
chu, obstipace, v pocatku 1éCby nauzea, zvraceni, sedace,
ospalost a svédéni.

Analgetika 3. stupné léchy bolesti dle WHO (silné
opioidy)

Silné opioidy jsou indikovany u silné bolesti, pfedevsim
bolesti nadorové, efektivni jsou i u nékterych typt chro-
nické bolesti nenadorové etiologie. Radime k nim morfin,
oxycodon, fentanyl (Cisti agonisté opioidnich receptori),
butorfanol, pentazoicin (agonisté - antagonisté), buprenor-
phin (Castecny agonista). NeZadouci ucinky jsou stejné
Tabulka 5. Analgetika 3. stupné |é¢by bolesti — U¢innd latka, preparat,
davkovani, interval podavani

U¢inna latka — preparat davka v mg interval
podani
v hod

morphini sulfas pentahydricus 10-100 12

MST cont. tbl. (10, 30, 60, 100 mg)

M-Eslon SR tbl. (10, 30,60, 100 mg) 10-100 12

Slovalgin ret. tbl. (30, 60, 100 mg) 30-100 12

morphini hydrochloridum 10-200 12

Vendal ret. thl. (10 30, 60, 100, 200 mg)

oxycodoni hydrochloridum 10-80 12

Oxy-Contin tbl. (10, 20, 40, 80 mg)

fentanylum 25-100 72

Durogesic empl. (25, 50, 75, 100 ug)

Tabulka 6. Adjuvancia

psychofarmaka

antidepresiva

o tricyklicka 1. generace (amitriptylin, imipramin, klomipramin, dosule-
pin)

* 3. generace — SSRI inhibitory (fluoxetin — Deprex, Prozac, citalo-
pram, paroxetin)

antiepileptika (phenytoin, carbamazepin, soli valproatu, gabapentin)

neuroleptika (levomepromazin, chlorprothixen, prochlorperazin)

anxiolytika (benzodiazepiny, tofisopam, buspiron)

lokalni anestetika a latky s lokalné anestetickymi (resp. membranové

stabilizujicimi) u¢inky - formou infuzi

centralni myorelaxantia (baclofen, tizanidin)

antihistaminika (promethazin)

o, mimetika (clonidin)

steroidni hormony (prednison, dexamethason)

jako u slabych opioidl codeinu a tramadolu, piredevsim
myslime na moznost utlumu dechu.

Zakladnim 1ékem této skupiny je morfin, ktery byl po
dlouhou dobu k dispozici pouze v injekéni formé, nebo ja-
ko magistraliter pripraveny roztok nebo Cipky. V soucasné
dobé jsou k dispozici morfinové preparaty ve formé tablet
s fizenym dlouhodobym uvolfiovanim, které kontinualné
zajistuji vyrovnanou u¢innou hladinu analgetika.

Jako prvni byl na nas trh uveden preparat MST conti-
nus, ktery vesel ve vSeobecnou znamost a je k 1é¢bé chro-
nické bolesti nejcastéji uzivan. Dnes je morfinovych tablet
jiz §ir§i §kala, jako posledni je na nasem trhu registrovan
preparat k peroralni 1€€b€ priilomové nebo akutni silné
bolesti Sevredol. Nejnovéji je na trhu preparat na bazi oxy-
codonu Oxy-Contin (derivat thebainu, ptisobici na kappa-
-receptory, vhodny u neuropatické bolesti).

Dalsi moznosti je transdermalni terapeuticky systém
(TTS) - naplast s kontinualnim uvolnovanim fentanylu
(Durogesic empl.) a nejnovéji v naplastové formé bupre-
morfin v preparatu Transtec (schema 1).

Schéma 1. Zakladni principy farmakoterapie chronické bolesti podle tfistupriové
analgetické stupnice WHO, REMEDIA 1-2, 1995

A ULEVA OD BOLESTI

—4 3. stupen

+adjuvantni léky z jinych Iékovych skupin
+neopioidni analgetika
+slaba opioidni analgetika

SILNA OPIOIDNi ANALGETIKA

pokud bolest
pretrvavé nebo zesiluje

—4 2. stupen

+adjuvantni léky z jinych Iékovych skupin
+neopioidni analgetika

SLABA OPIOIDNi ANALGETIKA

pokud bolest
pretrvava nebo zesiluje

—4 1. stupen

+adjuvantni léky z jinych Iékovych skupin:
psychofarmaka (antidepresiva, neuroleptika,
hypnotika)

myorelaxancia

antikonvulziva

kortikosteroidy

antiemetika

NEOPIOIDNI ANALGETIKA
* analgetika-antipyretika
* nesteroidni antiflogistika

BOLEST
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U vSech stupni 1€¢by pouZivame k posileni analgetic-
kého ucinku a potlaceni nezadoucich ucinkt adjuvantni
1éky z n€kolika skupin.

Ke komplexni analgetické 1éCb€ patii také analgeticka
radioterapie, aplikace radioizotopt, rehabilitacni postupy
psychologicka podpora nemocného i jeho blizkych.

U neovlivnitelné bolesti pouzivame k tiSeni bolesti i né-
které invazivni anesteziologické techniky - cilené obstfiky
spoustécich bodi (trigger points), lokalni blokady plext, vel-
kych nervii, ganglii a provadime svodné blokady. Zavadime
i epiduralni katétry k tiSeni bolesti, pii dobrém efektu i s pod-
koznimi porty k podavani analgetické smési. Ventrikularni
kapsle jsou indikovany u bolesti v orofacialni oblasti a oblasti
krku. Dals§i moZnosti je neurolyza epiduralni nebo cilena
(napf. ganglion coeliacum), v krajnim pfipad€ chirurgické
destruktivni metody (cilené preruSeni traktl stereotakticky-
mi metodami) a nejnovéji neurostimulacni a neuromodulacni
metody.

Pro 1é¢bu bolesti jsou zfizovana specializovana pracovis-
té, ktera maji multidisciplinarni charakter event. moznost 1z-
ké spoluprace s prisluSnymi obory - psychologie, psychiatrie,
rehabilitace, neurologie, onkologie, chirurgické obory atd.

Charakteristika pracovist 1é¢by bolesti

1V. typ pracoviste
» zahrnuje ambulance - samostatné ordinace
» zabyva se urCitou 1é¢ebnou metodou, také akupunktu-
rou, nékterymi fyzikalnimi metodami, homeopatii atp.
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II1. typ pracovisté
» charakterizuje se jako poradna pro 1écbu bolesti, Casto
priclenéna k odbornému oddéleni (ARO, neurologie)
napfi. poradna pro bolesti hlavy, bolesti zad atd.
« pracovisSté tohoto typu pravidelné spolupracuje s 1ékari
nejméné dvou dalSich obori, s psychologem, s psychiat-
rem.

L. a Il. typ pracovist

* maji multidisciplinarni charakter

» prvni typ pracovisté je zakladan pfi FN, jeho slozZeni
i charakter je totozny s typem II., navic ma za ukol
pedagogickou cCinnost pregradualni i postgradualni
pro zdravotnické pracovniky vSech stupnill ucastni se
na vyzkumu v ramci problematiky oboru

» oznaCuji se jako oddé€leni nebo centrum pro 1écbu
bolesti; zafizeni je zaclenéno pod klinické pracovisté
nebo je zcela samostatné.

Zavér

V praci jsme shrnuli problematiku chronické bolesti.
Predev§im jsme se zamérili na diagnostiku a soucasné
moznosti 1écby chronické bolesti. Z nich stoji v popredi
peroralni aplikace analgetik podle tfistupnové stupnice dle
WHO, ktera miize byt navodem i pro lékaie v prvni linii
styku s nemocnym. Invazivni algeziologické techniky pii
1€EbE neztiSitelné bolesti, at uz nadorové nebo nenadorové
etiologie, patii do kompetence odbornika algeziologa na
specializovaném pracovisti I. a I. typu.
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