CELKOVA ANESTEZIE
PREMEDIKACE PRED CA
NEUROMUSKULARNI BLOKATORY




CELKOVA ANESTEZIE (CA)

CA je farmakologicky vyvolany reverzibilni
stav, ve kterém je pacient v bezvedomi a
snasi operacni stimuly bez vnimani bolesti
a bez vegetativnich nebo muskularnich
obrannych reakci.




pozadavky na CA

* reverzibilni stav bezvedomi
 amnézie na dobu operacniho zakroku
e odstranéni vnimani bolesti

* Utlum nezadoucich somatickych a vegetativnich
reflexnich reakci

 myorelaxacni ucinek
* dobra riditelnost CA
e absence toxicity pro pacienta i okoli

* |levna
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stadia CA (hloubka CA)

(pri pouziti diethyetheru, Guedelovo schéma)

.  PREANESTETICKE (stadium analgezie)

J vnimani bolesti, ev. dezorientace, konci nastupem bezvédomi.

1. EXCITACNI

Zvyseni reflext pri ztraté védomi, motoricky neklid, nepravidelné
dychani, aktivace n. vagus. Konci nastupem automatického dychani.

IIl. CHIRURGICKE (stadium tolerance)

Bezvédomi, analgézie. 4 faze. Konci nastupem kompletni respiracni
paralyzy.

IV. PARALYTICKE (stadium asfyxie, miéni paralyza)

Utlum vazomotorického a dychaciho centra. Relaxace svérada.
Apnoe. Kbma. Smrt.
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prubéh celkové anestezie
* uvod do CA

— IV anestetikum = za 30 - 40s bezvédomi
— podani dalSich IV/INH anestetik = poZzadovand hloubka CA
+ obvykle NMB —>svalova relaxace 2 intubace, uméla ventilace
— nejrizikovejsi ¢ast
* vedeni CA
— chirurgicka anestezie
— monitoring hloubky a kvality CA, doplnovani CA
— peclivy monitoring klinického stavu a ziv. funkci

* ukonceni CA
— ukonceni privodu anestetik
— event. podani antidot, extubace, probouzeni
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typy CA

* doplnovana a.
— kombinace raznych farmakologickych skupin
— triada: bezvédomi - analgezie a veget. stabilita - svalova relaxace

 kombinovana a.
— kombinace anestezie celkové + lokoregionalni (LA)

e disociativni a.

— stav obdobny pusobeni halucinogennich latek, potlaceni
somatické bolesti, spontanni dychani a zachované ochranné
dychaci reflexy, oteviené oci

TIVA - total intravenous anaesthesia

— vyuziti pouze IV cesty podani k aplikaci vSech potrebnych |éCiv pro
doplnovanou CA

— napf. propofol — atrakurium - remifentanil
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monitorovana anesteziologicka péce

MAP = sedace/analgosedace, ¢asto s pouzitim lokoregiondlni
anestezie, s cilem poskytnou pacientovi komfort, bezpeci a pocit
spokojenosti béhem neprijemnych medicinskych procedur

STUPNE SEDACE

e sedace pri vedomi
— minim. ovlivnéni védomi, priichodné DC, reakce na fyz. a verb.

stimulaci

* hluboka sedace (také povrchni CA)

— Tizeny stav {, védomi, ¢ast. ztrata ochr. reflexd, { reakce na fyz. a verb.
stimulaci

e celkova anestezie

— Tizené bezvédomi, ¢ast./Uplnd ztrata ochr. reflexd, reakce na fyz. a verb.
stimulaci
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celkova anestetika

* inhalacni
— kapalna
— plynna
* injekcni
— barbituratova
— nebarbituratova
— ketamin
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inhalacni anestetika

* zakladni léCiva celkové anestezie
* primarné pro vedeni CA (ale i uvod do CA)

* vyhoda: hloubka CA je snadno riditelna zménou koncentrace
vdechovaného anestetika

* velmi strma krivka davka - efekt, velmi uzky terap. index

— rozdil mezi koncentracemi bez efektu, pisobicimi chirurgickou
anestezii a tézkou kardialni a respiracni depresi je maly

* neni k dispozici antagonista
* pouziti pouze se specialnimi odparovaci

— recirkulacni systém s obsahem absorbentu CO,, ktery umoznuje
opétovné vdechovani inhalovaného anestetika
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inhalacni anestetika - spolecné vlastnosti

* nehorlavé, nevybusné

» Jcerebrovaskularni rezistenci 2 1*perfuze mozku
* Jnaroky mozku na O, =2 | perfuze mozku

e pusobi bronchodilataci

— ' spontanni minutovou ventilaci
— { plicni vazokonstrikci zplisobenou hypoxii
e distribuce inhalacnich anestetik z plic do ruznych tkani
— rozpustnost v krvi i ve tkanich
— prutok krve
— tyto faktory hraji roli nejen pfi indukci, ale i pfi odeznivani Ucinku

* ukonceni ucinku redistribuci do tkani, NE metabolizmem
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e definujeme kvantitativné jako tzv. MAC

— minimalni alveolarni koncentrace, ktera
zpUsobi u 50 % pacient( toleranci ke koznimu
rezu (obvykle v %)

e Cim nizsi MAC, tim potentnéjsi InhA
* Cim vetsi liposolubilita InhA, tim nizsi
koncentrace je potrebna k dosazeni
anestezie a tim vyssi je jeho potence
* MAC mohou zvysit
— hypertermie, LC P katecholaminy v CNS

— chronicky abuzus alkoholu
* MAC mohou snizit

— vyssi vek, hypotermie, gravidita, sepse, InjA

potence inhalacnich anestetik

Halothane 0.75%

Isoflurane 1.2%
Sevoflurane 2%
Desflurane 6%
Nitrous b 105%
oxide |
0 2 4 6 100
MAC
Percentage anesthetic gases
Figure 11.4

Minimal alveolar concentrations
(MAC) for anesthetic gases.
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* UcCelem je dosahnout konstantni a
optimalni parcialni tlak anestetika v
mozku

* plice>cirkulace>mozek (+ dalsi tkané)

* hnacisilou je parcialni tlak anestetika v
alveolech
e vychytavani anestetika
— rozpustnost anestetika v krvi
— srdecni vydej

— gradient mezi parcialnim tlakem v alveolech
a krvi

vychytavani a distribuce anestetika v organizmu

Most soluble

in blood

Iso-
flurane

14

Sevo-
flurane Nitrous pes-
065 oxide flurane
j 0.47 042

J-

Blood/gas partition
coefficient

Figure 11.5

Blood/gas partition coefficients
for some inhalation anesthetics.
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Induction

* rozpustnost v krvi

— rozdélovaci koeficient krev/plyn

Isoflurane

— ¢&im MENE je anestetikum rozpustné v krvi, tim
RYCHLEJSI je nastup & odeznéni Ginku

50 Halothane

Alveolar concentration
(percentage of inspired concentration)

e srdecni vydej (CO)

— ovlivhuje distribuci anestetika do perifernich
tkani, které nejsou mistem ucinku o 10 20 3

Min
— &m VYSSI je CO, tim POMALEJSI je nastup
109 Recovery

e distribuce do tkani

— perfuze, objem tkané, koeficient rozpustnosti
tkan/krev

w
P

Halothane

Isoflurane

Percentage of initial
alveolar concentration

* mechanizmus ucinku — neobjasnén

— neni specificky receptor

Nitrous oxide

— ovlivnéni iontovych kanal(, excitacnich a o 10 | 2 0
inhibi¢nich NT drah v CNS Hin
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kapalna inhalacni anestetika

isofluran (Aerrane, Forane)
— minim. vliv na myokard
— netoxicky vUici parenchym. organlim
— rychly nastup i probouzeni, ALE Stiplavy zapach (problém u déti)
desfluran (Suprane)
— rychly nastup i probouzeni, ALE éterovy pach (problém u déti)
— netoxicky vuci parenchym. organiim
sevofluran (Sevorane)
— velmi rychly dvod, blizky IV CA
— nasladly pach (déti i dospéli)
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plynna inhalacni anestetika

oxid dusny N,O
e v soucasnosti jediné rutinné pouzivané plynné CA
* bezbarvy nehorlavy plyn, tlakové lahve

* vyborné analgetické vlastnosti, s O, = nosna smés pro
inhalacni anestetika, jejichz potrebnou koncentraci vyrazné
snizuje

* pri maximalni mozné koncentraci 70 %, navodi pouze stav
sedace a opojeni (,rajsky plyn®)

e nastup i odeznéni velmi rychlé (2 — 3 min)
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intravenozni anestetika

* hlavni vyhodou je rychly nastup ucinku (aplikace primo do
krve)

* v mozku diky vysoké perfuzi rychle stoupa koncentrace a
nastava bezvedomi

e anestezie poté muze byt udrzovana inhalacnim anestetikem

* |V anestetika mohou byt pouzita
— samostatné pro kratsi vykony
— v kontinualni infuzi jako soucast doplriované anestezie u delsich
vykonU
— v nizSich davkach k zajisténi sedace
* pfi opakovaném/kontinualnim podani mize nastat kumulace
vV organizmu a pacient se probouzi za stale delsi dobu

* po probuzeni je nutny pokles koncentrace, ten nastava z
mensi casti metabolizmem, ale zejména redistribuci
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intravenozni anestetika

barbituratova
thiopental
nebarbituratova
etomidat
propofol
benzodiazepiny
ketamin
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BARBITURATOVA

thiopental

* ultrakratce pusobici barbiturat

e MU: vazba na GABA receptor + dalsi

* uUvod do anestezie

* ucinek cca 5 minut, ukonceni redistribuci

* priopakovanych davkach kumulace a Mpolocasu

* NU: neg. inotropni, dilatuje veny, pokles min. srd.
objemu vede k P TF, na davce zavisla dechova deprese,
uvolnuje histamin
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NEBARBITURATOVA

etomidat (Hypnomidate)

potentni hypnotikum

MU: vazba na GABA rec.

rychly nastup a odeznéni, vysoky ter. index

minim. kardiodepresivni uc¢inek (vhodné u kardiaku)
uvod do CA, kratké vykony

NU: myokl. zaskuby, { kiiry nadledvin (bez kl.
vyznamu)
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NEBARBITURATOVA

propofol

rychly nastup a odeznéni

rychly MTB, bez kumulace; uvod i vedeni CA
MU: vazba na GABA rec. + dalsi

v subhypn. davkach efekt amnesticky, sedativni,
anxiolyticky

urcCity antiemeticky efekt

NU: kardiodeprese (J tonu symp., vask.
rezistence), vyrazna respir. deprese, pokles TK,
bradykardie
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NEBARBITURATOVA
benzodiazepiny - midazolam

MU: vazba na BZD misto GABA receptoru
rychly nastup a odeznéni

klasické ucinky BZD

rizné cesty podani

premedikace, sedace pri vedomi, dlouhodoba sedace
na ICU, uvod do CA a soucast vedeni CA (s dalSimi
|éCivy)
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ketamin (Calypsol)
e MU: inhibice NMDA rec. + dalsi

v zavislosti na davce pUsobi analgezii, sedaci, amnézii,
katalepsii a anestezii

e puUsobi anestezii, charakterizovanou zménami védomi,
percepce a analgezii. Pacient rychle upada transu podobnému
stavu se Siroce otevienyma ocCima a nystagmem - disociativni
anestezie - po probuzeni zivé halucinace (prevence: + BZD)

* pro uvod nebo vedeni kratkodobych vykonu v CA

* plsobi tachykardii, zvyseni TK, bronchokonstrikci, I*sval. tonu
pomadahad udrzet volné DC - medicina katastrof

* prevence opioidy navozené hyperalgézie
* vynik. analg. vl. (davky % az % vs. anestetické)

* Kl: hypertenze, srdecni insuficience, arteriosklerdza, nitrolebni
hypertenze, glaukom
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Therapeutic Disadvantages Therapeutic Advantages

Inhalation
anesthetics

e Good analgesia

e Must be delivered using a

special vaporizer ¢ Rapid onset/recovery

e Safe, nonirritating

Desflurane
e Incomplete anesthesia
e No muscle relaxation Nitrous oxide < s B e
e Must be used with other
anesthetics for surgical e Rapid recovery
anesthesia Halothane

e Stability of cardiac output

e Does not raise
intracranial pressure

® Reduces hepatic and renal
blood flow

e Lowers blood pressure

e No sensitization of
Bl heart to epinephrine
e Sensitizes myocardium to

actions of catecholamines

e Bronchial smooth muscle
relaxation good for patients
with asthma

e Rapid onset/recovery

e Not irritating; useful
in children

Sevoflurane

® Hepatic toxicity
e Arrhythmias

Intravenous
anesthetics

Thiopental __ e Rapid onset of action
: - e Potent anesthesia

Ketamine

e Potential renal toxicity
at low flows

e Poor analgesia
e Causes significant nausea

e Little muscle relaxation

e Laryngospasm Fentanyl e Good analgesia

l e Poor analgesia i\ j } Propofol

Dexmedetomidine

« Not likely to cause nausea
e Rapid onset
e Lowers intracranial pressure

e No respiratory depression

e Blunts undesirable cardio-
vascular reflexes

A
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PREMEDIKACE PRED ANESTEZII

* zmirnéni strachu a uzkosti
e zajisténi amnézie
e (| sekrecev DU aDC

* oslabeni vagovych reflext pfi intubaci (prev. bronchospazmu,
laryngospazmu)

e potenciace efektu CA

e J vyskytu PONV

@ objemu a kyselosti obsahu zaludku, { rizika aspirace

e poskytnuti bazalni analgezie, ' sympatoadrenadlni adezvy
* event. prevence IE
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hypnosedativa, anxiolytika
- benzodiazepiny

e MU: vazba na komplex
receptoru pro GABA 9

GABA

GABA

- GABA - hIaVni inhibiénll NT V @/ Benzodiazepines
CNS - X Flumazenil

— vazbou na specifické misto

na receptoru moduluji efekt
GABA

— podle typu, poctu itracelar |
podjednotek a lokace Y
receptoru v CNS 2 rlzné
ucinky

lon channel
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F Je

ucinky benzodiazepinu

NE antipsychoticky, analgeticky efekt, neovlivhuji autonomni NS
vsechny BZD maji vice i méne vyjadreny tyto ucinky

anxiolyticky
hypnosedativni
anterogradneé amnesticky
antikonvulzivni

myorelaxacni

ODLISNOSTI

mira vyjadreni jednotlivych slozek uc¢inku = pouziti
farmakokinetika, délka ucinku
cesty podani
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ZASTUPCI

* dlouze pusobici
— diazepam
— klonazepam

e stredné dlouze pusobici
— alprazolam

— bromazepam
— Oxazepam

e kratkodobé pusobici

— midazolam

NU: ospalost, zmatenost, ataxie, kognitivni poruchy, atd.
POZOR NA: Iekove interakce, komorbidity, riziko vzniku zavislosti
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pouziti v (pre)anestetické péci

« vecer pred vykonem (oxazepam, diazepam)
— navozeni spanku, zmirnéni strachu a uzkosti
— alternativné téz novéjsi tzv. Z-hypnotika, napr. zolpidem

e premedikace cca 30 — 60 min pred vykonem (midazolam)
— sedace, zmirnéni strachu a Uzkosti, amnézie

* Uvod do anestezie (midazolam)

— s ostatnimi anestetiky

* monitorovana anesteticka péce, soucast analgosedace na ICU
(midazolam)

e antagonista BZD: flumazenil
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parasympatolytika

MU antagonisté na M (muskarinovych) receptorech
parasympatiku v celém organizmu

KO: mydriaza, cykloplegie (neschopnost ostFit na blizko)

T: relaxace hladkého svalstva, spazmolyza, snizeni motility

ROTRAKT: snizeni (hyper)motility MM, retence moci

KARDIOVASKULAR: v zavislosti na davce

nizké davky: bradykardie (aktivace presynaptickych M, receptor)
vysSi davky: zvyseni srdecni frekvnece (blokada M, rec. v SA uzlu)

SEKRECE: snizeni sekrece slinnych a potnich 713z
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vyuziti parasympatolytik

* mydriatika — latky s terciarnim N - pri vysetreni ocniho
pozadi a v prevenci vzniku synechii pri uveitidé nebo
iritidé (atropin, homatropin, tropikamid)

* spazmolytika GIT, moCovych a zlu€ovych cest (predevsim
latky s kvartérnim dusikem)

* bronchodilatancia (ipratropium, tiotropium)
* antiemetika (skopolamin)
* antiparkinsonika (benzatropin)

* antidota pfi intoxikaci inhibitory AChE, ke zmirnéni PSM
ucinkt inhibitoru AChE pfi Ié€bé myastenia gravis
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pouziti v (pre)anestetické péci

e atropin

 premedikace kratce pred operaci
— snizeni sekrece slin a hlenu v HCH a DCD
— prevence bradykardie
— oslabeni nezadoucich vagovych reflexu

* spolu s neostigminem pri ukoncovani ucinku NMB
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opioidy
pouziti v (pre)anestetické péci
 premedikace pred vykonem (morfin, piritramid)
e soucast doplnované anestezie
— nejcasteji fentanyl, sufentanil
— velmi rychly nastup a odeznéni ucinku
— NU: hypotenze, respiraéni deprese, svalova rigidita, PONV
— antagonista: naloxon
e pooperacni analgezie (morfin, piritramid, tramadol)
 MAP, soucast analgosedace na ICU

* vybér dle farmakokinetiky, komorbidit, atd.
e cesty aplikace: PO, IM, SC, IV, ED, IT (rekt., nas.)
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antihistaminika

* jsou to antagonisté na histaminovych H; receptorech

* inhibice plsobeni histaminu predevsim na hladké svalstvo céy,
bronchl a GIT

* potlacuji vazodilataci a zvySenou cévni permeabilitu

* vysledek brani alergické reakci, tlumi svédéni, zvraceni, pusobi
proti zavratim a vertigu

* potencuji vliv atropinu na redukci sekrece v DC

e pusobi vice ¢i méné sedativné

- podavame rano pred vykonem — PO, IM
bisulepin, dimetinden, cetirizin, prometazin
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pooperachi nauzea a zvraceni

* bézny pooperacni problém (vyskyt az ve 30 %)

* odpovédna centra jsou v CNS
— centrum pro zvraceni
— chemorecepcCni spoustéci zona

e prijimaji podnéty z dalSich ¢asti CNS, vestibularniho
aparatu, GIT

e velké mnoizstvi zdCastnénych NT a receptoru

* rizikoveé faktory pro PONV

— faktory pacienta
— pouzita anestetika
— typ operace
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prevence PONV

— neuroleptikim podobna |éCiva
e droperidol
* thietylperazin
— antiemetika
* ondansetron (antagonista 5HT, receptoru)

— prokinetika

* metoklopramid (D, antagonista)
— dalsi

* aprepitant

* prometazin

* dexametazon

( FAKULTNi
FI\pNEMOCNmE
OSTRAVA



J, objemu a kyselosti obsahu zaludku
J/ rizika aspirace

* H, antihistaminika
— snizeni sekrece HCI, snizeni kyselosti Zaludec¢ni Stavy
— ranitidin

* inhibitory protonové pumpy
— snizeni sekrece HCI, snizeni kyselosti Zaludec¢ni stavy
— omeprazol

e prokinetika

— snizi urychlenim evakuace zaludku jeho objem
— metoklopramid
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NEUROMUSKULARNI BLOKATORY

* syn. periferni myorelaxancia

* latky, které blokuji stahy kosterniho svalstva zasahem do prenosu
impulsu na Urovni nervosvalové ploténky (spojeni mezi motorickym
nervem a kosternim svalem; cholinergni synapse)

* snizuji tonus kosterniho svalstva a mohou vyvolat jeho uplné
ochabnuti a neschopnost kontrakce (zachované védomi a vhimani
bolesti!)

* |ze provést pouze u pacienta, ktery je v bezvédomi, ma adekvatni
analgezii a zajistéenou umeélou plicni ventilaci

e vysoce polarni latky, neprochazi placentarni barierou ani HEB

* nejcastéjsi priCina alergickych reakci v perioperacnim obdobi (58 %
vSech pripadu), incidence zav. rci 1:6000-1:10000 anestezii

* prototypem byla pfirodni latka - Sipovy jed kurare
e déli se do dvou skupin, podle toho, jak se chovaji na NS ploténce
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Za normalnich okolnosti se ACh uvoliiuje do synaptické stérbiny a aktivuje receptory
umisténé na postsynaptické membrané. Dochazi k depolarizaci membrany, oteviou se
sodikové kanaly, vznika postsynapticky potencidl. Pokud je dostatecné silny, generuje se
akcni potencial svalové buriky a sval se kontrahuje.
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DEPOLARIZUJICIi NMB

* sukcinylcholinjodid (suxametonium) - jediny zastupce
e chova se na receptoru podobné jako Ach

e v prvni fazi kratce depolarizuje NP (zaskuby svalstva),
nasledné dochazi k zabrané vzniku dalSich akénich potencialt
v membrdané svalovych vldken = paralyza svalu

— rychly nastup ucinku (intubace mozna do minuty) a kratky ucinek (3 - 5 min)

— NU: hyperkalémie (trvala depolarizace nervosvalové ploténky je spojend s
vystupem kdlia z buriky), bolesti svalll (mohou souviset se svalovymi zaskuby)

* je pomeérne rezistentni k ucinku AChE

— podani inhibitord AChE (napf. neostigminu) myorelaxaci neodstrani,
naopak ji prodlouzi 2nema antidotum

* je stepen plazmatickou pseudocholinesterazou
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NEDEPOLARIZUJICI NMB

* jsou kompetitivni antagonisté Ach na receptoru NP

* receptoru blokuji, ale NEdepolarizuji 2> nepUsobi sled udalosti
vedouci ke svalovému stahu

e pokud se dostane dostatecné mnozstvi Ach k receptoru, svalova sila
se obnovi

 ktomu lze pouzit antidota neostigminu, ktery blokuje enzym AChE
= umozni Ach déle setrvavat v synaptické stérbiné a kompetovat
(soutézit) o obsazeni receptoru s léCivem

* aby se potlacily NU Ach jinde nez na NP (hlavné na receptorech
parasympatiku) pouziva se zaroven atropin
e vekuronium, atrakurium, cisatrakurium, mivakurium

— li&f se ndstupem a odeznénim, metabolizmem, NU
— NU: hypotenze zplisobend uvolnénim histaminu, bronchospazmus

* sugammadex — reverze NS blokddy navoz. rokuroniem/vekuroniem
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DEKUJI ZA POZORNOST
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