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CELKOVA ANESTEZIE A ANESTETIKA - 2. DiL

DALSI LATKY K NAVOZENi ANESTEZIE A SEDACE
Benzodiazepiny jsou receptorové specifické ldtky. VdZou se na re-
ceptor GABA (kyseliny gama-aminomdselné), ktery je souldstf
hlavniho inhibi¢niho systému v centrdlnim nervovém systému,
a potencuji G€inky fyziologickych ligandd (GABA). Z toho vyplyvd
jejich velkd bezpednost. Samy o sobé& minimdlné ovliviiuji dychd-
ni, po poddni dochdzi obvykle k mirnému poklesu krevniho tlaku.
Uginek na dychdni a védom( je ale vyznamné potencovdn daldi-
mi ldtkami s tlumivymi Gcinky, jako je alkohol a zejména opioidy,
se kterymi se b&hem i.v. sedace &asto kombinuji.l3/ Monitorace
pacienta je nezbytnd a zodpovidd za ni zdravotnicky pracovnik,
ktery se net€astni vlastniho vykonu. Benzodiazepiny plsobi jako
centrdlni relaxancia, maji protikfeCové Gcinky. Mezi kontraindi-
kace poddni patfi myasthenia gravis, téZkd jaterni insuficience,
a pokud neni zajisténa uméld plicni ventilace, také tézkd de-
chovd nedostatecnost a syndrom spdnkové apnoe. V zdvislosti
na ddvce vyvoldvaji anxiolyzu, sedaci, amnézii a ztrdtu védomi.t/
U nékterych osob miZe vzniknout paradoxné agitovanost a zma-
tenost, relativni kontraindikaci v anesteziologii je vék nad 65 let.
Po opakovaném poddni se benzodiazepiny v organismu kumuluji.
Specifickym antagonistou benzodiazepinG je flumazenil, ktery
md ale sdm mirné sedativni Uginky, takZe pokud porucha védomi
neni zplsobena benzodiazepiny, mdZe ji potencovat.4>/ Navic G&i-
nek flumazenilu je tak krdtkodoby, Ze vzhledem k délce plsobeni
vétdiny benzodiazepind je po odezné&ni jeho efektu velmi pravdé-
podobnd resedace.

V Ceské republice je dostupnych relativné mnoho pfipravka,
které se lisi pomé&rem anxiolyzy a sedace, délkou G&inku a zpU-
sobem poddni. V anesteziologii se perordlni ladtky pouZivaji
k tzv. premedikaci, parenterdlni ldtky pak k procedurdlni seda-
ci, amnézii a jako doplnék k Setrnému Uvodu do anestezie v pfi-
padé dlouhych vykon( a rizikovych pacientl (tab. 1). Vdechny
tfi ddle uvedené latky se poddvaji pfisné titraéné k dosazenf
zddouciho efektu. Z parenterdlnich ldtek je prototypem diaze-
pam, ktery md dlouhy biologicky polocas a snadno se kumulu-
je. Jeho intramuskuldrni aplikace boli. Indikaci v klinické praxi

je spiSe dlouhodobd sedace a terapie kieci. Nejb&znéjsi latkou
této skupiny v anesteziologii je midazolam. Vodny roztok lze po-
dat intravendzné, intramuskuldrné i nazdlné (p¥i tomto zplsobu
poddni plsobi v nose paldivy pocit). Relativné novou ldtkou je
remimazolam, ktery md krdtkodoby ucinek, protoZe je rychle
rozkldddn esterdzami. Kvali rGiznym genetickym variacim se nic-
méné mlZe vyskytnout i prodlouZené probouzeni. Velmi €astym
neZzddoucim uG¢inkem je hypotenze a respira¢ni deprese, ¢astym
nezddoucim Ginkem je bradykardie.®/

Alfa-2 sympatomimetika jsou ldtky pUsobici pfes centrdlni
alfa-2 adrenergni receptor, jehoZ stimulace vede k poklesu krev-
niho tlaku a srdecni frekvence a vyvoldvd unikdtni sedaci bez
dechové deprese. Pokud je pacient nerusen, je sedovdn, verbdlni
¢i mirnd taktilni stimulace pfi sprdvné volené ddvce rychle vé-
domi obnovi, ale pokud stimulace ustane, znovu usne. Dochdzi
k vyznamné potenciaci G&inku opioidl, benzodiazepinl i celko-
vych anestetik. Recentné se pouZivd vysoce selektivni alfa-2 (vs.
alfa-1) agonista dexmedetomidin, pfedeviim jako sedativum
u ventilovanych pacientl, b&hem diagnostickych i opera&nich vy-
kon(, €asto v kombinaci s mistni &i systémovou analgezii @ mimo
schvdlenou indikaci k prodlouZeni G&inku mistnich anestetik.1-37/
K sedaci se poddvd formou kontinudlni infuze. Polo¢as konelné
eliminace se odhaduje na 1,9-2,5 hod.?/

SVALOVA RELAXANCIA

Zavedeni perifernich svalovych relaxancii do klinické praxe spo-
lu s potlacenim bolesti parenterdlné podanymi opioidy umozZnilo
bouflivy rozvoj chirurgie pfizachovdnibezpecénosti pacienta. Do té
doby byla Uroveri relaxace svalstva pfimo zdvisld na hloubce bez-
védomi. Pro nékteré typy operaci byla nutnd tak hlubokd relaxa-
ce, Zze systémové nezddouci U€inky celkovych anestetik prevdzily
a operaci bud' neslo provést, nebo pacient nepfeZil. Prvnim, kdo
publikoval pouZiti svalového relaxans béhem anestezie, byl ka-
nadsky anesteziolog Harold Griffith (23. ledna 1942). Pfipravek
Intocostrin byl pfipraven ze surového kurare a obsah ucinné
ladtky byl standardizovdn podle doby, za kterou poklesla hlava

Vybrané vlastnosti nejéastéji pouZivanych benzodiazepint v anesteziologii

Lécivo Biologicky poloas  Vazba na plazm. bilkoviny (%) PouZitf Pozndmka
oxazepam prdm. 8 h 85 premedikace na noc ndstup ucinku 2 h po p.o.
poddni
alprazolam 12-15h 80 anxiolyza pred operaci ndstup G¢inku 1-2 h
po p.o. poddni
diazepam 20-100 h 98-99 sedace, krece (i.v.) aktivni metabolity
midazolam 1,5-3h 96-98 sedace, amnézie béhem operace, aktivni metabolit
potlaceni psychomimetickych
G&inkd ketaminu
remimazolam  7-11 min 90 sedace béhem vykond ndstup G€inku 1-2 min.

i.v. — intravendzni; p.o. — perordlni
Upraveno dle 23/
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pokusnému krdlikovi mezi jeho pfedni koncetiny. Je zajimavé, ze
domorodci hodnotili kvalitu kurare rovnéz biologickym pokusem
— mé&fili, kolik strom{ pFesko&i opice po zdsahu Sipkou smodenou
v §ipovém jedu.8/

ProtoZe svalovd relaxancia nemaji ani hypnotické, ani analgetic-
ké vlastnosti, daji se pouzit pouze u pacienta, ktery je v bezvédo-
mi a md adekvdtni analgezii (teoretické riziko, Ze by se operoval
pacient, ktery by byl jen ochrnuty), a jejich pouZiti je moZné jen
ve spojeni s umélou plicni ventilaci. Svalovd relaxancia bé&zné
prochdzeji placentdrni bariérou v malém mnoZstvi, které nedo-
staduje k ovlivnéni dychdni ditéte, a proto se daji podat i béhem
cisarského tezu, pokud neni doba do vybaveni plodu extrémné
dlouhd. V soucasnosti pouzivand svalovd relaxancia jsou synte-
tické nebo semisyntetické ldtky, které plsobiblokddu acetylcho-
linového receptoru na nervosvalové ploténce.®1l/ Podle svého
ucinku na receptoru se déli na depolarizujici, kterd maji jak afinitu
k receptoru, tak i vnit¥ni aktivitu (recentné jen suxamethonium
— succinylcholin) a na nedepolarizujici, kterd maji pouze afinitu
k receptoru (v8echna ostatni).

DEPOLARIZUJiCi MYORELAXANCIA

Suxamethonium je v sou¢asné dobé jediny zdstupce depolarizuji-
cich svalovych relaxancii. V ddvce 1-1,5 mg/kg pUsobi velmi rych-
lou (do 1 minuty) a kvalitni relaxaci pfi¢né pruhovaného svalstva,
kterd umozni trachedlni intubaci. ProtoZe suxamethonium md
i vnitfni aktivitu, relaxaci pfedchdzi nekoordinované svalové zd-
Skuby — fascikulace. Suxamethonium neni rozkldddno acetylcho-
linesterdzou, ale pomaleji plazmatickou esterdzou (synonymum
butyrylcholinesterdzou), coZ je enzym syntetizovany v jdtrech.
Klinicky G&inek trvd bé&Zné asi 3—6 minut, ale vzdcn& se mlze u pa-
cientl vyskytnout geneticky defekt plazmatické esterdzy. Uginek
pak miZe trvat aZ desitky minut, neZ je suxamethonium rozloZe-
no nespecifickymi esterdzami a receptor je uvolnén pro normdl-
ni neuromuskuldrni pfenos. Dlsledkem je to, Ze suxamethonium,
které se chovd stejné jako pfirozeny neurotransmiter acetylcho-
Llin, nemd v podstaté antidotum a jeho Ucinek je ukonéen aZ me-
tabolickou degradaci plazmatickou esterdzou, kterd je synteti-
zovdna v jdtrech. Naproti tomu uc¢inek druhé skupiny svalovych
relaxancii mdZe byt antagonizovdn (viz ddle).

Vybrané charakteristiky intravenéznich anestetik

K nevyhoddm suxamethonia patfi bolesti svall a hyperkalemie,
zejména u osob s rozsdhlym popdlenim (3.-30. den po Urazu),
pFi¢nou lézi midni a onemocnénim svald, kdy miZe dojit v dd-
sledku extrémné zvySené hladiny kalia aZ k srdeéni zdsta-
v&.2910/ Jeho pouZiti je proto u téchto stavl kontraindikovdno.
Suxamethonium mUZe vyvolat maligni hypertermii, bradykardii,
zvysit intragastricky tlak. PFes Fadu neZddoucich u&ink(l je su-
xamethonium dosud pouzivdno tam, kde potfebujeme rychlou
a spolehlivou relaxaci pro trachedlni intubaci (tzv. bleskurychly
¢i crush Uvod). Jinak je postupné nahrazovdno modernimi myo-
relaxancii z nedepolarizujici skupiny, kterd umoZiuji intubaci
v neurgentnich pfipadech.

NEDEPOLARIZUJiICi MYORELAXANCIA

Nedepolarizujici svalovd relaxancia se od sebe liSi pfedevsim
rychlosti ndstupu Ucinku a zejména jeho odeznénim, ddle typem
metabolismu, pfipadné moZnosti vyvolat histaminogenni reakci
(tab. 2). Z ldtek neuvedenych v tabulce se vzdcné pouzivd pipe-
kuronium, které vynikd velmi malym ovlivnénim obé&hu, ale v or-
ganismu se mlZe kumulovat. Pro intubaci se nepouZivd, jeho vy-
uZiti je predevsim v resuscitaéni péci k dlouhodobé relaxaci napf.
u pacientd s kraniocerebrdlnim poranénim.

Svalovd relaxancia se daji délit podle rlznych kritérif:

« benzylisochinoliny (mivakurium, atrakurium, cisatrakurium)
a aminosteroidy (vekuronium, rokuronium, pipekuronium)
« krdtkodobd (mivakurium), stfednédobd (atrakurium, cisatra-
kurium, vekuronium, rokuronium v bé&znych ddvkdch) a dlouho-
dobd (rokuronium ve vysokych ddvkdch pro rychlou intubaci,
pipekuronium)
podle typu metabolismu: rozklddand plazmatickou esterdzou
syntetizovanou v jdtrech (suxametonium, mivakurium), rozkld-
dand chemicky Hofmannovou eliminaci (rozpad molekuly pfi fy-
ziologické teploté a pH bez ohledu na funkci parenchymovych
orgdnd), vyluéovand ledvinami a jdtry (vekuronium a rokuroni-
um), pfevdzné ledvinami (pipekuronium)
riziko vyvoldni alergické reakce (od nejvétsi po nejmensi: su-
xamethonium, atrakurium, mivakurium, cisatrakurium, rokuro-
nium, vekuronium, pipekuronium)2/

Svalové relaxans Uvodniddvka Ndstup G&inku Trvdnirelaxace Metabolismus Pozndmka
(mg/kg) (min.) (min.)

suxamethonium 1-1,5 <1 3-9 rozkldddno nemd antidotum®, eliminace mézZe
plazmatickou byt prodlouZena pfi genetickém
esterdzou defektu plazmatické esterdzy

atrakurium 0,5-0,6 1,5 15-35 rozkldddno histaminogenni efekt, eliminace
Hofmannovou nezdvisle na parenchymovych
eliminaci orgdnech

cisatrakurium 0,15 2 30-55 rozkldddno eliminace nezdvisle
Hofmannovou na parenchymovych orgdnech
eliminaci

mivakurium 0,1-2 1,5-2,5 10-15 rozkldddno eliminace mdZe byt prodlouZena pfi
plazmatickou genetickém defektu esterdzy
esterdzou

vekuronium 0,1 1,5-2 20-30 eliminovdno ledvinami  kardiovaskuldrni stabilita, recentné
ajdtry neniv CR k dispozici

rokuronium 0,6-1,2* 0,5*-2 30-110* eliminovdno ledvinami  anafylaktoidni reakce, hypotenze,

ajétry

tachykardie, antidotum
sugammadex

* Vy$8i ddvka a kratsi ndstup Ucinku (a prodlouZzeny Ucinek) se pouZivaji pfi nutnosti rychlého zajisténi dychacich cest trachedlni intubaci.
# MoZnost pouZiti neostigminu k odvrdceni blokddy fdze Il navozené suxamethoniem uvedend ve schvdleném SmPC se pFi sou€asné strategii aplikace

(pouze jednordzové poddni) nevyuZivd.
Upraveno podle 2°-1t/

2



FARMAKOTERAPEUTICKE INFORMACE - 2/2024

MERENI UCINKU A ANTAGONIZACE SVALOVE
RELAXACE

V&echna svalovd relaxancia ovliviiuji dychdni, takZe pacient mize
byt pfeddn na oddéleni pouze tehdy, kdyzZ jejich efekt odezni.
Rezidudlni svalovd relaxace vZdy ohroZuje pacienta hypoventila-
ci, hypoxii a aspiraci, a proto musi byt vylou¢ena. ProtoZe doba
spontdnniho zotaveni neuromuskuldrniho prenosu je interindivi-
dudlné odliZnd a neni spolehlivy zplsob, jak ji klinicky hodnotit,
ucinek relaxancii se monitoruje nejcastéji akcelerometricky pfi
opakované stimulaci periferniho nervu (vétsinou n. ulnaris na zé-
pésti). Opakovanou stimulaci (nejéastéji &tyfFikrdt — train of four)
dochdzi pfi pouziti nedepolarizujicich svalovych relaxancii k vy-
Cerpdni zdsob acetylcholinu a odpovédi se postupné sniZuji (fa-
ding). P¥istroj na principu akcelerometrie méfi svalovou odpovéd’
(obr. 1), resp. pomé&r mezi prvnim a ¢tvrtym impulsem. Za odezné-
ni nervosvalové blokddy se povaZuje zotaveni 95 % receptor?.®/
P¥i pouziti suxamethonia nedochdzi k fadingu a vSechny ¢tyfi od-
pov&di jsou snizené stejn&.%/

Suxamethonium vzhledem ke svému Ucinku podobnému fyzio-
logickému medidtoru acetylcholinu nemd klinicky dostupné
antidotum (viz vy$e). Svalovd relaxancia nedepolarizujici recep-
tor pouze blokuji. Pokud se tedy dostane dostate¢né mnoZstvi
acetylcholinu k receptoru, svalovd sila se obnovi. Toho lze do-
sdhnout pouZitim neostigminu, ldtky, kterd blokuje enzym ace-
tylcholinesterdzu, a tak umozni acetylcholinu delSi dobu setrvd-
vat v synaptické Stérbiné a poskytne mu vétsi Sanci v kompetici
o receptor. Aby se potlacdily neZddouci G¢inky acetylcholinu jinde
neZ na nervosvalové ploténce (zejména v parasympatickém ner-
vovém systému), poddvd se soucasné s neostigminem i atropin.
Jeho nevyhodou je, Ze prochdzi pres hematoencefalickou barié-
ru, proto se v zahranié¢i misto néj pouzivd u nds nedostupny gly-
kopyrolgt.to1l/ P¥ed n&kolika lety byl vyvinut cyklodextrin su-
gammadex, ktery md uvnitf kruhové molekuly vazebnd mista pro
rokuronium a &dstecné i vekuronium. Po poddni se cirkulujici ro-
kuronium rychle navdze na sugammadex (enkapsulace) a vznikly
stabilni komplex je eliminovdn ledvinami.®l/ Nedochdzi ke sti-
mulaci acetylcholinového receptoru a neZddoucim cholinergnim
reakcim. Ve vyvoji jsou dalsi ldtky s podobnou molekulou (cala-
badiony), které by timto zplsobem mohly odstranit i jind svalo-
vd relaxancia nebo i celkovd anestetika (ketamin), a tak urychlit
zotavenill/

ANALGETIKA

Analgetika tvofi tfeti stranu pomyslného trojlihelniku dopliiované
anestezie (bezvédomi, svalovd relaxace, potladeni vegetativni re-
akce na bolest). UmoZiiuji sniZovat hloubku anestezie a potencuji
do jisté miry i Ginek celkovych anestetik. V Zddném pfipadé vSak
nestadi k vyvoldni bezvédomi. Ddkazy o tom se objevily v 70. le-
tech 20. stoleti, kdy byla prechodné v kardioanestezii populdr-
ni metoda ,isté opidtové anestezie“ (HDM, high dose morphine
anaesthesia).’3/ Megaddvky morfinu (1 mg/kg i vice) a pozdé&ji
fentanylu bez inhalaénich anestetik nezhorSovaly pfi operacich
chlopni ¢innost myokardu. Pacienti byli relaxovdni a uméle venti-
lovdni smési kysliku se vzduchem. AniZ by to béhem operace bylo
zndt, néktefi z nich byli schopni po operaci reprodukovat hovor
lékafh a dalsi detaily b&hem vykonu. A&koliv necitili bolest, po-
cit toho, Ze jsou ochrnuti a nejsou schopni ddt najevo, Ze jsou pfi
védomi, vedl k postraumatickym stresovym poruchdm i soudnim
dohrdm. Proto je vZdy nezbytné béhem celkové anestezie pouzi-
vat ldtky vyfazujici védomi (celkovd anestetika, benzodiazepiny).

Modernim trendem je multimoddlni analgezie, to je kombinovat
Léky z rlznych skupin (analgetika-antipyretika, nesteroidni anal-
getika, ketamin, slabé a silné opioidy, metody mistni anestezie)
s cilem potencovat analgetické Ucinky, a pritom snizZit spotie-
bu jednotlivych latek.}4/ Zejména se projevuje snaha o omezeni

spotFeby opioidd, resp. jejich neZzddoucich G&inkd (tzv. opioid-free

anaesthesia).!3/ Vedle klasickych neZddoucich G&inkd (dechovd
deprese, nevolnost a zvraceni, prodlouzeni pooperacni zdstavy
stfevni motility) bylo zjisténo, Ze nékteré opioidy, zejména remi-
fentanil, vedou k rychlému rozvoji tolerance na analgetické Gcin-
ky opioidl aZ k opioidy indukované hyperalgezii.l4/

Z parenterdlné poddvanych neopioidnich analgetik se bé&hem
anestezie nejéastéji pouzivaji paracetamol nebo metamizol. Obé
latky tvofi rovnéz zdklad pooperaéni analgezie, predeviim pa-
racetamol, ktery md pfi dodrZzeni ddvkovdni minimum vedlejsich
G&inkd, alkoliv neni schopen potladit silnou bolest. Z periope-
ra¢né pouzivanych nesteroidnich antiflogistik md zvldstni misto
diklofenak s orfenadrinem (centrdlni myorelaxans). Tato kombi-
nace snizuje reflexni spasmy kosterniho svalstva, které vyznamné
prispivaji k bolesti napfiklad pfi spondylochirurgickych operacich.
V pfipadé obav ze zvySeného krvdceni (endoskopické urologické
vykony, nékteré ORL operace) jsou vyhodné&jsi nesteroidni anal-
getika ze skupiny koxibd.

Béhem celkové anestezie stdle tvoii zdklad analgezie opioidy.
Nejéastéji se pouZivaji misto dlouhodobé ucinnych ldtek (morfin,
piritramid, oxykodon) sndze Fiditelné derivdty fentanylové Fady
(fentanyl, sufentanil, alfentanil a remifentanil). Ty se od sebe Lisi

u&innostfi, délkou plsobeni a kumulaci. Nejpotentné&jsi z derivdtd
fentanylu uZivany v humdnni anestezii je sufentanil, ktery je asi

m Méfeni hloubky svalové relaxace pomoci
akcelerometru (z archivu autora)
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500krdt ucinnéjsi nez morfin, fentanyl asi 50-100krdt, alfenta-
nil maé ¢tvrtinovy aZ desetinovy Ucinek fentanylu a remifentanil
je srovnatelny, nebo o néco méné potentni nez fentanyl (neju-
¢innéjsi ldtka této skupiny, carfentanil, je pouZivdn ve veterindrni
medicing k imobilizaci velkych savcd s potenci 10 000krdt v&tsi,
neZ md morfin). Derivdty fentanylu se od sebe Lisi rovnéz délkou
trvdni U&inku a kumulaci p¥i kontinudlnim poddvdni (context-
-sensitive half-time) v pofadi fentanyl, sufentanil, alfentanil aZ
s nejkrat3im u&inkem a nejméné& se kumulujici remifentanil.1617/

Centrdlni ¢&i periferni nervové blokddy vyznamné potencuji
analgezii, proto se velmi ¢asto pouzivaji nejen béhem operace,
ale i s pfesahem do poopera&niho obdobi.l4/ Stdle vice nabyvaji
nad epidurdlnimi pfistupy pfevahy ultrazvukem navigované peri-
ferni nervové blokddy, které cilené vyfazuji nervovy pfenos pouze
v misté, kde je to tfeba. Sonografickd zobrazovaci metoda umoz-
fiuje cilen& aplikovat mistni anestetikum k nervim, které nelze
detekovat na zdkladé anatomickych zndmek, ani pomoci nervové
stimulace.

Dfive doporucovany postup preemptivni analgezie (analgetikum
podané jednordzové pred vznikem bolestivé stimulace mélo sni-
zit spotfebu analgetik po operaci vice, neZ pokud bylo poddno
aZ po zaldtku operace) byl nahrazen novym paradigmatem pre-
ventivni analgezie - tlumeni bolesti po celou dobu jejiho trvdni
po operaci.
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LITERATURA

1. Mdlek J a kol. Praktickd anesteziologie. 2., pfepracované a doplnéné vyddni. Grada 2016, 208 s.

2. SmPC jednotlivych ldtek. Dostupné na https://www.sukl.cz

3. Hord&ek M. Intravendzni anestetika. In: Vymazal T, Michdlek P, Klementovd O a kol. Anesteziologie (nejen) k atestaci. Grada, Praha 2021, s. 565-585.
4. Cernd Patizkovd R. PouZivdni propofolu - co je zakdzdno, tak neni (opravdu) dovoleno... aneb co vie riskujeme, pokud jej pouZivdme v rozporu se SPC?
Anest intenziv Med 2018; 29(5): 293-296.

Hess L, et al. Specificky antagonista benzodiazepinC flumazenil na za&dtku 21. stoleti — je viibec zapotfebi? Anest intenziv Med 2006; 17(6): 295-298.

ul

6. Kempenaers S, et al. Remimazolam and serious adverse events: A scoping review. Eur J Anaesthesiol 2023 Sep 19 (Epub ahead of print): doi:
10.1097/EJA.0000000000001902.

7. Hess L. Dexmedetomidinum. Remedia 2003;13: 2-10. Dostupné na https://www.remedia.cz/rubriky/lekove-profily/dexmedetomidinum-805/

8. Mdlek J, Tdma P. Osmdesdt let od klinického pouZiti d-tubokurarinu a 70 let od klinického pouZiti sukcinylcholinu. Historie svalovych relaxancii.
Anest intenziv Med 2022; 33(3-4):170-176.

9. Kutéj J, Mdca J. Myorelaxancia. In: Vymazal T, Michdlek P, Klementovd O a kol. Anesteziologie (nejen) k atestaci. Grada, Praha 2021, s. 588-607.

10. DeFalco AP, Patel S. Chapter 13 - Neuromuscular blocking agents and skeletal muscle relaxants. In: Ray SD (Editor). Side Effects of Drugs Annual.
Elsevier 2021; 43:179-188.

11. Shah SB, et al. Neuromuscular blockers and their reversal: have we finally found the on-off switches? Ain-Shams J Anesthesiol 2021; 13, 15.
Dostupné na: https://doi.org/10.1186/s42077-021-00130-0

12. Reddy JI, et al. Anaphylaxis is more common with rocuronium and succinylcholine than with atracurium. Anesthesiology 2015; 122: 39-45.

13. Mdlek J. Fentanyl - 60 let od syntézy, historie opioidnich analgetik. Anest intenziv Med 2020; 31(5): 217-224.

14. Mdlek J. LéEba pooperaéni bolesti. Klin Farmakol Farm 2022; 36(1): 13-18.

15. Piza P, et al. Principy systémové bezopioidni anestezie a poopera&ni analgezie, nade zkuZenosti u bariatrickych chirurgickych vykond. Anest intenziv
Med 2022; 33(1): 25-31.

16. Hess L. Ultrapotentni opioidy. Remedia 2011; 22. Dostupné na: https://www.remedia.cz/rubriky/prehledy-nazory-diskuse/
ultrapotentni-opioidy-4268/

17. NYSORA. Opioids. 2023 Dostupné na: https://www.nysora.com/opioids/

Farmakoterapeutické informace, nezdvisly lékovy bulletin pro lékafe a farmaceuty, vychdzi jako mési¢nik (letni dvoumésiénik). Je
&lenem Mezindrodni spoleénosti lékovych bulletind (ISDB) od roku 1996. Jeho zdmérem je pfedklddat kvalitni, aktudlni a nezdvislé od-
borné informace. Témata jsou pripravena vybranym odbornikem, rukopisy prochdzeji redakénim zpracovdnim, odbornou oponenturou
¢lend Redakéni rady a nezdvislym recenznim Fizenim. Podékovdni patfi viem ziéastnénym.

Farmakoterapeutické informace jsou vyddvdny Stdtnim dstavem pro kontrolu léCiv. Na domovské strdnce www.sukl.cz jsou v sekci
Publika&ni &innost dostupné v elektronické podobé&. V ti§t&né podobé jsou ddle pravidelnou p¥ilohou Casopisu Eeskych Lékdrnika.

Odbornd redakce: Mgr. Dagmar Dolinskd, PharmDr. Katefina Viktorovd, MUDr. Tomds Bordr, MUDr. Martina Kotulkovd
Redakéni rada: prof. MUDr. Zdenék DoleZel, CSc., Pediatrickd klinika FN Brno; prof. MUDr. Filip Mdlek, Ph.D., Kardiologie Nemocnice
na Homolce; doc. MUDr. Bohumil Seifert, Ph.D., Ustav vieobecného LékaFstvi 1. LF UK; doc. MUDT. Jiff Sliva, Ph.D., Ustav farmakologie

3. LF UK; prof. MUDr. Jaroslav Zivny, DrSc., &len vyboru Spolku &eskych lékaté v Praze

Kontakt na redakci: e-mail: redakcefi@sukl.cz; Korespondenéni adresa: Redakce Fl, Stdtni dstav pro kontrolu lé&iv, Srobdrova 48,
100 41 Praha 10

ISSN 1211-0647

4



