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OPIOIDY

Silné pusobici analgetika

Prirozené i syntetické latky,které se vazi na

specifiské opioidni receptory.

Maji podobné ucinky jako morfin nebo
endogenni opioidni peptidy
(endorfiny,enkefakiny,dynorfiny)



RECEPTORY PRO OPIOIDY

REC. CELKOVY UCINEK UCINEK NA SYNAPSI
mi Supraspinalni analgezie,
. euforie,zavislost(morf.typ)

stimulace K+ kanala
Deprese dychani,snizeni

. motility GIT,sedace
,mioza
Kappa Analgezie spinalni,
sedace, mioza,zavislost Inhibice Ca+ kanalu
(nemorfinovy typ)

Delta Modulace .eceproru

. supraspinalni analgezie,
ttlum dychani

Sigma Dysforie,delirium,halucina

. ce,zvysSeny sval. tonus,sine
analg.,vazomot.stimulace




NEZADOUCI UCINKY OPIATU I.

- snizeni odpovédi dech. centra
na parc. tlak CO2

/ - snizeni frekvence , Vt

cenralni sniZeni tonu iku : .eriferniho odporu

zvySeni tonu vagu : bradykardie, .f‘ed. KT
antifibrilacni a antiarytmicky ucinek

vyhody: .reload, .terload, -Joti"eby 02
(AIM.plicni edém-morfin)




NEZADOUCI UCINKY OPIATU II.

—

morfin 100% u psiu

=

GIT - oblenéna peristaltika,zacpa

Oddiho svéra¢

retence moce

oy

Antitusicky efekt,pneumonie u morfinistu




NEZADOUCI UCINKY OPIATU III.

/_

Aplikace opioidu,vede ke zvySenému odbouravani
dopaminu.Prevaha cholinergni aktivity nad
dopaminergni.ovlivnéni svalového tonu

Predevsim hrudni kos

Zavislost : rychlost podani ,velikost davky

/

typicky priklad intoxikace

zuzeni zornic




NEZADOUCI UCINKY OPIATU 1V.

—

: stav blazeného klidu

T

bronchokonst. ,pruritus,koprivka -morfin

: dlouhodobé podavani (down regulation)

.z’wka k dosazeni stejného ucinku

: fyzicka , psychicka (]| [

: pri nahlém vysazeni

podani antidota



Déleni opioidu dle pusobeni
na opioidni receptory

morfin ,
fentanyl(FENTANYL), sufentanyl(SUFENTA) ,
alfentanil(RAPIFEN) ,remifentanil(ULTIVA),
petidin(DOLSIN),piritramidum(DIPIDOLOR),
codein,tilidin( VALORON),tramadol(TRAMAL)

buprenorfin(TEMGESIC),pentazocin(FORTRAL)
butorfanol(BEFORAL) ,nalbufin(NUMBAIN)

naloxon




OPIATOVA ANALGETIKA

Zaschla stava z nezralych makovic : papaver somniferum
Opium - recky ,,st’ava*

20 alkaloidu : derivaty fenantrenu ,benzylisocholinu ,
' -

}; Z-& . morfin (0,5%),kodein ( 0,7-2,5 %),
M,,. , J‘a papaverin ,narkotin , heroin,thebain

Rok: 1803 Fridrich Wilhem Sertiirner
recky biih spanku : Morpheus



POUZITI :

Lécba akutni bolest : RZP,ambulance
lécba chronicka bolest: analgezie v resusc. péci
analgezie v onkologii
analgezie jako soucast CA-— TIVA
i‘ kombinovane CA
premedikace
neuroleptanalgezie,neuroleptanestezie

soucast epiduralni a spinalni anestezie



SCHEME 1

FENTANYL AND SOME OF ITS KNOWN ANALOGUES
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MORFIN

soli hydrochoridu a siranu, bily mikrokrystal.
prasek,bez zapach ,horké chuti

silny, dlouhy analgeticky efekt,nizka cena

velka pestrost aplik. cest,stabilita,dlouholeta praxe

iv. , i.m , s.c. , p.o. , sublinguané , bukalné ,
rektalné

jatra ,Jedviny(10%nezménéné formé)
metabolit: morfin -6-glukuronid (5%) .Einek 40x
T 1/2 2hod, ucinna analgezie 4-6hod

nastup ucinku - i.v. :20min, s.c. : 60-90min



MORFIN

10mg Morfinu

Morphin Biotika 1%

10x1ml/10mg
1/4-1/2 davky i.m 10x2ml/20mg

aplikovat prednostné ,retard. formy

MST Kkontinus (10mg ,30mg,60mg,100mg) B ¥4 1

barevné odliSeni,patent. kontrolovany
systém uvolnovani

0,4 mg s béznou davkou
bupivacainu - analgezie 18,4 hod.

NU:4% nauzea,6% vomitus,18%retence mo¢
HRIB, VOTYPKA SEVCIK 1999



Fentanyl

LA

130101 D0O0SS




FENTANYL

Syntetizovan- Belgie 50.1éta ,

50-100x acinéjsi neZ morfin
rychly nastup ucinku(1-2min)
vysoka vazba na proteiny,
vysoce lipofilmi, T1/2 : 2 - 5 hod
kardiovaskul. stabilita,rigidita
bez histaminogenniho efektu

i.v ,transdermalné
intranazalné, epiduralné,spinalné

fentanyl. lizatka




FENTANYL - DAVKOVANTI

Doplnovana anestezie : 1 - 2./kg 30-60min
Stress free anestezie : indukce 50-150 ./kg
bolusy udrzovaci :25-100 ./kg

Pooperacni analgezie : 0,5 -1,5 .’kg /hod

TTS: 25,50,75,100[l1l  /72hod  /24hod

Epiduralné anest. : 2ml fentanylu + 0,5% bupivacaine

Spinalni anest : 1ml fentanylu

+ 0,5% bupivacain




SYSTEM PRO TRANSDERMALNI PODAVANI FENTANYLU

kryci pruhledna
vrstva

rezervoar lédiva
- fentanylu o

mikroporezni
membrana
regulujici pfFivod
latky

epidermis

silikonova lepici vrstva . . - dermis
Inouci ke kizi . kozni @ mikrocirkulace
snimatelna ochranna folie A :

systémovy obé&h podkoZi

DOPORUCENA DAVKA TTS FENTANYLU ZALOZENA NA DENNI
DAVCE PERORALNE PODAVANEHO MORFINU
peroralné podavany morfin (mg/den) TTS fentanyl TTS fentanyl
pPFi poméru kTTS fentanylu (mg/den) (rg/h)
150:1 100:1
=135 30-20 0.6 25
135-2249 91-150 1.2 50
225-314 151-210 1.8 75
315-404 211-270 2.9 100
405-494 27 1-330 3,0 125
495-584 331-390 3.6 150
585-674 391-450 4.2 175
675-764 451-510 4.8 200
765-854 511-570 5,4 225
855-944 571-630 6,0 250
945-1034 631-620 [SH S 275
1 035-1 124 690-750 7.2 300
Salsion 60 ps g
podie [4,20]







SUFENTANIL

fentanilu

7-10x vétsi analgeticky ucinek

30x vyssi affinitu k .receptorﬁm
2x lipofilnéjsi nez fentanyl (HEB)

kratsi biolog. polocas : 2,5hod , kratsi dech. deprese
kardiostabilita
rozsahlé chir. vykony, hrudni ,ortopedie

kardiochirurgie,popapeniny

i.v.,intranalzalné, epiduralné, spinalné



SUFENTANYL - DAVKOVANTI 1.

Intranazalng : 10-20 [ asti 1-1,5 ke

HENDERSEN 1988 , ABRAHAMS 1993

pri intubaci : 0,5 ./kg i.v.,1-2 ./kg i.v. -redukuje

hemod. odezvu

Kontin. anest. s N20O :0,7 - 1 .’kg/hod

TIVA : nasycovaci d.: 1 ./kg , udrzovaci d.: 0,1-0,15

epidural: 2ml SUF + 0,5 % bupivacaine

porodnictvi 0,125%bupivacaine + Suf 1ml

Spinal:1ml SUF+0,5% bupivacaine




SUFENTANYL - DAVKOVANTI II.

kardiovaskularni chir.: avod : ll/kg i.v.
nabijeci davka : 3-5 ./kg i.v.
udrzovaci davka : 1 ./kg i.v.

ventilovani : 0,8-1 .’kg /hod. i.v.

odvykani od ventilatoru : 0,6 ./kg/hod i.v.
: 0,25-0,35 [l kg/hod i.v.

KROL a LIST (1992)




SUFENTA - BALENI

NAZEV ~ LEK.  VELIKOST ZEME
PRIPRAVKU FORM BALENI VYROBCE EXPIRACE
P\
BELGIE -
o] i ——

SFUFENTA INJ
5 x 10m1/50 I

SUFENTA INJ

FORTE BELGIE - S
sx smi2soM D0






ALFENTANYL

Syntetizovan v 70.letech

ultrakratce pusobici opioid

rychly nastup ucinku ( 60 sec.)
délka ucinku 3x kratsi nez ekvivalentni davka fentanylu
analgeticky ucinek 4x nizsi nez fentanyl
respiracné depresivni ucinky jako fentanyl,ale kratsi dobu
vysoka vazba na proteiny a maly distribucni objem =
dobra riditelnost ucinku
ambulantni chirurgie :gynekologie, urologie

stomatologie ,



ALFENTANYL- DAVKOVANTI

NAZEV LEK. VELIKOST ZEME
PRIPRAVKU FORMA BALEN{ VYROBCE EXPIRACE
5x 2ml/ Img
50 x 2ml/Img SELGLIE
RAPIFEN INJ JANSSEN S5LET

5x 10ml/ Smg
50 x 10ml1/5mg

ambulantné i.v. - 10-20 .’kg pomalu 60-120sec.
10-20 .’kg + hypnotikum

analgosedace s midazolam

delsi vykony infuze : 1 ./kg /min. i.v.

pooperaéni bolest : infuze 0,1-0,2 kg /min. i.v.

netlumi dychani

intubovani : bolus 20-30 .’kg i.v
dopliiovan 5-10 kg za 10-15min




SROVNAVACI TABULKA FARMAKOKINETICKYCH PARAMETRU
FENTANYLU, SUFENTANILU A ALFENTANILU

parametr

fentany

sufentanil

alfentanil

vazba na plazmatické bilkoviny
(%)

84

92,5

92

distribucni polo¢as
2 [2a (min)

L7 £

14103

0,97 0,3

redistribucni polocas
t/2y (min)

134116

1r1X206

181218

biologicky polo¢as eliminace

219+10

164 + 22

80 +10

distribuéni objem
Vdg (I/kg)

49102

29102

0,7%03

celkova clearance
CL (ml/kg/min)

13,0+09

12,7108

6,128

ionizace pripH 7,4
(%)

91

88

11

Tab. 1




LOFENTANYL

dlouhodoby ucinek , Spatné riditelny

CARFENTANYL

mnohonasobné vyssi ucinek

10 000 x

veterinarni medicina







REMIFENTANYL

Syntetizovan - 80.1éta Feldmann  ( )

rychle Stépen nespecif. esterazami
Velmi dobra riditelnost, rychly nastup + odeznéni
Pri kont. infuzi nebo opak. bolusech - bez kumulace

Metabolismus bez zavislosti na fci. jater a ledvin

Kardiovaskularni stabilita



REMIFENTANYL - DAVKOVANTI

Indukce : bolus 1 ./kg po 60sec. 0,5 ./kg/min

intubace
Po intubaci : 0,1 .’kg Pred rezem : 0,2-0,3 ./kg

Remifentanyl Propofol
Indukee :botws  0,5-1 ke 1-1,5 [lxe

anestezie: infuze + O,Slkg/min 5-6 .’kg
udrzovani: 0,1-1 ./kg 4-5 .’kg




Velocidades de infusion de Ultiva inyectable

Velocidades de infusion de Ultiva inyectable

(ml/kg/hora)

(ml/hora) con una solucion de 250 meg/mL

Velocidad

Velocidad de entrega de la infusion (mlkg/h)

- : - de entrega para concentracionas en solucion
Eﬁﬁgn Peso G"EJ'JD aciente [kg) ffrﬁg”gﬁ{g; 20 mogimL | 25 megmL | 50 megimL | 250 mogimL
megAy 0 min) 1 mgs0 mL | 1 mgrd0 mL | 1 mg20 mL| 10 ﬂ%&m
) 0.0125 0.038 0.03 0.015 no reco-

168 mendado

0.025 0.075 0.06 0.03 no reco-

mendado
0.05 0.15 0.12 0.06 0.012
0.075 0.23 0.18 0.09 0.018
0.1 0.3 0.24 0.12 0.024
0.15 0.45 0.36 0.18 0.036
0.2 0.6 0.48 0.24 0.048
0.25 0.75 0.6 0.3 0.06
0.5 1.5 12 0.6 0.12
0.75 2.25 18 0.9 0.18
1.0 3.0 2.4 1.2 0.24
1.25 375 3.0 1.5 0.3
1.5 4.5 36 1.8 0.36
1.75 5.25 42 2.1 0.42
2.0 6.0 4.8 2.4 0.48




Time to 50% Decreasa
in blood concentration (minutoss)

100

2862.5 after 240
Fartanyl

CH.5 milm aftar &

AHontanil

4.9 min after 24840

Rarmifantanid
3.7 min after 240

o 100 200 A00 400
Minutes Since Beginning of Continuous Infusion

Adapted from Egan TD, of al Anesthesiclogy. 1083, 76 B8 1-882

’?Ana&sﬂ'}csiam{




NALOXON

Cisty antagonista (pievaha u¢inku na .

odstranéni opioidy indukované respir.
a kardiovaskularni deprese

hypertenze,tachykardie,tachypnoe,kom.
arytmie

0,1 - 0,4 mg i.v. frakcionované

ucinku do 1 -2 min

uc¢inku 30 sec.
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