230 | AktudlIni farmakoterapie

Bolest zubti z pohledu algeziologa

Pavlina Noskova

Centrum lé¢by bolesti KARIM VFN a 1. LF UK, Praha

Zéakladnim principem lécby bolesti zubu je multimodalni analgezie, ktera vede vhodnou kombinaci neopioidnich analgetik ke snizeni

potieby farmak ze skupiny opioidd.

Clanek poukazuje na mozné kombinace analgetik v ambulantni praxi algeziologa. Okrajové také zmifuje problematiku neuropatické

bolesti v souvislosti s bolesti zub.
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Toothache from the algesiologist’s perspective

Basic rule of toothache treatment is multimodal analgesia. The article refers to combination of analgetics in toothache treatment. It is
also interested in problem of tooth neuropatic pain.

Key words: toothache, multimodal analgesia, neuropatic pain.

Uvod

Bolest zubl patfi mezi bézné bolesti, se kte-
rymi se kazdy ¢lovék ve svém Zivoté setkdvd, a do-
sahuje vysoké intenzity. Kazda bolest v oblasti
obli¢eje je vnimana silngji nez v jinych &astech
téla (1). Ddvodem je bohata piitomnost volnych
nervovych zakoncen, tzv. nocisenzor( v oblasti
hlavy. Nejvétsi koncentrace nocisenzord je v pe-
riostu, periodontiu a zubni pulpé. Zubni pulpa
predstavuje pfimy nociceptivni vstup do cent-
ralni nervové soustavy (CNS). VIdkna podilejici
se na prenosu bolesti do CNS (typ AS, C) prenasejf
také tepelné a chladové viemy (2).

Z3kladem Uspésné |é¢by bolesti zubU je ob-
jasnéni priciny jejiho vzniku. Soucasti lé¢ebného
postupu je samozrfejmé také ucinné tlumeni
a nedostate¢né analgezie hrozf pfechod akutni
bolesti do chronického stavu, ktery je jiz hife
terapeuticky ovlivnitelny.

P¥i¢iny bolesti zubu
Dlvodem vzniku bolesti zubd jsou nejcastéji:

B zubni kaz a zanét zubniho nervu vznikly
v dUsledku zanedbaného ¢&i veas nedia-
gnostikovaného zubniho kazu

B mrtvé zuby”, u kterych nebyly adekvéatné
nebo vibec odetfeny kandlky

B zidnét dasni

®  vypadlé vyplné

B profezadvajici se zuby (docasné zuby, zuby
moudrosti)
obnazené zubni kreky

®m  stomatochirurgické vykony

U kolemcelistnich zadnétl a poextrakenich
bolesti se spolecné s bolesti objevuje ¢asto jesté
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Tabulka 1. Klasifikace bolesti v orofacidlni oblasti (2)

Zubni ptvod

Mimozubni ptvod

Neuropaticka bolest

Citlivy dentin

Zanét Celistni dutiny

Neuralgie n. trigeminus

Z&nét zubni drené

Zmeény kréni patefe

Neuralgie n. glossopharyngeus

Z&nét ozubice

Slizni¢ni onemocnéni

Neuralgie gg. pterygopalatinum

Bolesti jazyka

Neuralgie n. auriculotemporalis

Poruchy

temporomandibularniho kloubu

Zanét zubniho l0zka

Kolemcelistni zénéty

Onemocnéni slinnych Zlaz

Onemocnéni uzlin

Nadory, zlomeniny

Diabetes mellitus, akutni leukémie

otok, ktery se podili na zvysenfiintenzity bolesti.
Nékdy mdze dojit pfi provadéni lokalnf anestezie
k vykonu nebo pfi extrakcich zubl k poranénf
nervovych struktur a ndslednému rozvoji neu-
ropatické bolesti.

V diferencidlni diagnostice je treba odlisit
bolest mimozubniho plvodu (extradentélni bo-
lest) a oblicejové bolesti zpdsobené postizenim
nervovych struktur (tabulka 1) (2).

Farmakoterapie akutni bolesti zuba

Pokud je jasna pficina bolesti zubu a je pfi-
slusnym stomatologickym nebo stomatochirur-
gickym vykonem odstranéna, jedna se o akutni
bolest. K jejimu feSeni a vybéru analgetik Ize uzft
jednoduché algoritmy (tabulka 2) z Metodickych
pokynd pro [é¢bu akutni bolesti Spole¢nosti pro
studium a Ié¢bu bolesti — SSLB (3).

Kvybéru vhodného farmaka podle anal-
getické potence déle slouzi i Oxfordskd liga
analgetik (tabulka 3). Jde o Zebficek analgetik
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sestaveny podle jejich NNT hodnot. NNT hod-
nota (Number Needed to Treat) udavéa pocet
pacientll (nereagujicich na placebo), ktery mu-
si byt 1é¢en ur¢itym analgetikem, aby alespon
u jednoho z nich doslo nejméné k 50% poklesu
pravdépodobnost, Ze 1é¢ivo bude tlumit bolest.
Tyto hodnoty jsou uréené na zakladé vysledkd
nezavislych meta-analyz ¢etnych klinickych stu-
dif (randomizovanych, kontrolovanych, dvojité
slepych), které se zabyvaly plisobenim analge-
tik u rGznych typl akutni bolesti u dospélych.
Podle Oxfordské ligy analgetik maji u akutni bo-
lesti nejvyssi pravdépodobnost analgetického
ucinku (nejnizsi NNT) nejen silné opioidy, ale
i nesteroidni antirevmatika, kombinace para-
cetamolu s opioidy podané ve vysokych (ale
jesté pripustnych) davkach a metamizol. | kdyz
méa Oxfordska liga analgetik urcité meze (méfi
pravdépodobnost spise neZ vlastni intenzitu
analgetického Ucinku, vychazf z akutni bolesti



a jednorazové aplikace), ziskala si rychle velkou
autoritu. Podle poslednich vysledkd klinického
zkouseni dochazf k jeji prlibézné aktualizaci a je
pfistupnd mj. na internetu v Iékovém buletinu
,Bandolier” (4).

V 1é¢bé akutni bolesti zubl je mozno uplat-
niti princip multimoddIni analgezie (tabulka 4),
ktery vede vhodnou kombinacf analgetik ke snf-
Zenf davek opioidd a tim k redukci jejich neza-
doucich U¢inkd. V tabulce jsou také zdlraznény
nevhodné kombinace analgetik, které vedou
k potenciaci nezadoucich Gcinkd léciv.

Analgetika podavame v pravidelnych in-
tervalech k zamezeni vétsich vykyvd intenzity
bolesti a volime vhodné kombinace dle pfidru-
Zenych chorob. Individuaini je také vybér léko-
vé formy. V pfipadech problematické aplikace
tabletovych forem je mozné volit analgetika
ve formé kapek, effervescentnich a dispergo-
vatelnych tablet nebo granulatd.

Pokud pacient podstupuje stomatologické
ambulantni osetfeni, je mozné a vyhodné uziti
analgetika jiz pred vykonem, aby s koncem vy-
konu byl pfitomny nastup analgetického ucin-
ku. Nejcastéji se pouzivajf tablety paracetamo-
lu a nesteroidnich antirevmatik 30 az 60 minut
pred zakrokem. U ¢ipkovych forem musi byt
doba podénijesté deldi (1 az 2 hodiny).

Bolest dosahuje maximalni intenzity primér-
né do druhého dne po zakroku, ¢asto je ale nutné
pokracovat v podavani analgetik i nékolik dnd.

Pokud je v komplikovanych pfipadech indi-
kované podani antibiotik, jejich v¢asné podanf
se také pfiznivé podili na snizeni intenzity bolesti
redukci zanétlivé reakce.

Komplikovanou se stava situace, kdy nenf
jasna a spravné diagnostikovana pficina bolesti,
pacient podstupuje ¢asto opakované vykony
v dutiné Ustni a bolest pfechazi do chronického
stadia. Zde je nutny multidisciplindrni pfistup.
Lécba je casto vedena na pracovistich 1é¢by
bolesti za spoluprace stomatologa, algeziologa,
v pfipadé potfeby i psychologa nebo psychiatra.

Analgetika - antipyretika

Analgeticky U¢inna davka paracetamolu
(PCT) je 650-1000 mg, max 4g/den, podava
se vintervalech po 4-6 hod. Ma pfiznivy bez-
pecnostni profil, a proto predstavuje lék prvni
volby u geriatrickych pacientl a béhem gravidi-
ty a laktace. Velkou vyhodou PCT oproti NSA je
nepfitomnost gastrointestindlnf toxicity a rizika
krvéceni. Proto se stava neopioidnim analgeti-
kem volby také u chronicky antikoagulovanych
pacientd. Jen v pfipadé dlouhodobého uzivani
vyssich davek PCT (vice nez 2 g denné) je dopo-
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Tabulka 2. Algoritmus farmakoterapie béznych kratkodobych bolesti — upraveno dle Metodickych

pokynt SSLB 2009 (3)

1. stupen - mirna az stredni bolest

NSA nejsou KI

NSA jsou KI

= ibuprofen 200 mg nebo
m diklofenak 25 mg nebo
m kys. acetylsalicylova 650-1000 mg

m paracetamol 650-1000mg nebo
= tramadol 75-100mg

2. stupen - stiedni az silna bolest

NSA nejsou KI

NSA jsou KI

ibuprofen 400 (az 800) mg nebo
diklofenak 50 (az 100) mg nebo
jiné klasické NSA nebo
nimesulid 100mg nebo

vhodnd analgeticka kombinace
nebo

m metamizol 500-1000mg

m paracetamol 650-1000mg + kodein 60mg
nebo

m paracetamol 650 mg + tramadol 75mg

nebo

vhodné Gl Setrna analgetickd kombinace

nebo

® metamizol 500-1000mg

NSA - nesteroidni antirevmatika, Kl — kontraindikovéna, mg - jednotlivé davka per s u dospélého

Tabulka 3. Oxfordska liga analgetik (dle Metodickych pokyn( SSLB 2009)

Skupina NNT Analgetika

1. <29 m nesteroidni antirevmatika

ibuprofen 200 nebo 400 mg, diklofenak 25 nebo 50 mg

parekoxib 40mg i.m.

m paracetamol + opioidy vysoké davky
paracetamol 1000 mg + kodein 60 mg
paracetamol 650 mg + tramadol 75mg

m metamizol 500mg

29 = morfin 10mg i.m.

2. 3-4 m paracetamol nebo KAS vysoké davky (1000 mg)
m paracetamol + kodein stfedni davky
paracetamol 600-650 mg + kodein 60mg

3. 41-6 m paracetamol + kodein nizké davky
paracetamol 300 mg + kodein 30mg

m tramadol 100mg

KAS - kyselina acetylsalicylova

Tabulka 4. Kombinace analgetik — multimodalni analgezie dle CSARIM
(Ceské spolecnost anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny) 2008 (5)

Vhodné kombinace

Nevhodné kombinace

paracetamol + NSA

Kombinace vice NSA v¢etné rlznych forem aplikace

metamizol + NSA

slaby a silny opioid

paracetamol + metamizol

opioidy rdznymi cestami podani

paracetamol + slaby opioid (+NSA)

(vyjimka — chronické bolestivé stavy)

paracetamol + silny opioid (+NSA)

NSA + opioid (silny nebo slaby)

metamizol + opioid

NSA - nesteroidni antirevmatika

ru¢eno piisnéji Castéji castéji monitorovat INR
a pfipadné upravit davku warfarinu (6). Castym
divodem neuspésného tlumeni bolesti PCT
v praxi byva jeho poddavkovani z divodu obav
z jeho hepatotoxicity. Poskozent jater po terape-
utickych davkach paracetamolu je vyjimecné
a pfichazi v ivahu spise pfi stavech s nizkymi
hladinami glutathionu, jako jsou kachexie pfi
anorexii, hepatitida C a cirhdza jater (7). V posled-
ni dobé bylo Statnim Ustavem pro kontrolu [é¢iv
upraveno davkovani u osob s hmotnosti pod

50kg. Na rozdil od pacientd vézicich nad 50kg,
kde je analgeticky Uc¢inné dévka 750 az 1000 mg,
je nutné u vahy pod 50 kg dodrzovat maximaln{
hodnotu jednotlivé davky 500mg a neptekra-
Covat dennf davku 3 g.(8). Pfi rektdlnim podani
paracetamolu je vstfebavanivelmi pomalé a ma-
ximalni plazmatickd koncentrace je dosazena
azza 2-3hod (9).

Novéjsi vyrobni technologii paracetamolu
predstavuje technologie Optizorb, kterd uvol-
nuje v Zaludku Ucinnou latku jiz po 5 minutach.
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Dalsim pfedstavitelem analgetik — antipyre-
tik je metamizol. Podava se v jednotlivé davce
500-1000 mg do maximalni denni davky 4g.

Obecné je zndm jeho negativni vliv
na krvetvorbu. Posledni epidemiologické
studie ukazuji, Ze toto riziko je velmi nizké
(1:1000000). Agranulocytdza byva reverzi-
bilnf a jejimi klinickymi projevy jsou horec-
ka a pharyngitis (10). Je tfeba se viak obdvat
vzacné, ale tézké anafylaktoidni reakce, kterou
tento 1ék mdze vyvolat. Proto by nemél byt
podavan u zavazného astma bronchiale a po-
lyvalentnich alergikd.

Nesteroidni antirevmatika (NSA)

Pfi bolestech zubU jsou nesteroidni antirev-
matika nejcastéji pouzivanou skupinou analge-
tik. Pfi opakovaném poddvani NSA se projevuje
jejich protizanétlivy Ucinek, ktery hraje vyraznou
roli v patofyziologickych mechanizmech tlume-
ni zubnf bolesti.

Pro svUj vysoky analgeticky potencidl maji
své misto pfi fesenf akutni bolesti, ale je tre-
ba zdlraznit, Ze klasickd NSA jsou farmaka na-
prosto nevhodnd pro dlouhodobé poddvani.
Ddvodem jsou jejich zavazné nezadouci Ucin-
ky na GIT, kardiovaskularnf systém, trombocyty
a ledviny. Naduzivéani klasickych NSA vede k né-
sledujicim nezadoucim ucinkdm:

B NSA indukovana gastropatie

B NSA enteropatie a kolopatie

®  Hepatotoxicita, nefrotoxicita

m  Kardiovaskularni pfihody, dekompenzace
hypertenze

B Centrdlni pfiznaky — poruchy nalady, psy-
chdza, aseptickd meningitida

B Anafylaxe, astma

m Krvacivé pfihody

Rizikovou skupinu predstavuji pacienti nad
65 let véku, s chronickou kortikoterapii, warfa-
rinizaci a pozitivni GIT anamnézou. P¥i dlouho-
dobéjsim podavani je doporu¢eno kombinovat
NSA s inhibitory protonové pumpy k prevenci
NSA gastropatie (omeprazol 20 mg/den).

Jakmile je mozny peroraini pffjem, zafazu-
jeme nejcastéji tablety ibuprofenu a diklofena-
ku nebo ostatni dostupnd NSA (napf. kyselina
tiaprofenovd, naproxen) v doporucenych den-
nich davkach. Prakticky vyhodné je podavani
retardovanych forem (napf. diklofenak 75 nebo
100mq) a léciv s delsi dobou ucinku (nimesulid
100 mg, meloxicam 15mg), které mize byt pak
pralomové doplnéno dalsimi analgetiky z fad
analgetik — antipyretik nebo kombinovanych
analgetik.

V nasi republice jsou dostupné bez lékarské-
ho predpisu: ibuprofen tablety 200 mg a 400 mg
diklofenak tablety 25 mg, diklofenak ¢&ipky 50
a 100 mg, naproxen tablety 275 mg.

Opioidy

Pokud nelze kombinaci neopioidnich anal-
getik dosdhnout Ucinné analgezie, je tieba pfi-
stoupit k analgetikiim z fad opioidd.

Tramadol je hlavnim zastupcem skupiny
slabych opioidd. K1é¢bé silnéjsi akutni boles-
ti zubl je k dispozici ve formé tablet, kapek,
effervescentni tablety a ¢ipkd v maximaini
denni davce 400 mg. Pokud ma pacient pro-
blémy s polykdnim a pfijmem tekutin na zapitf
tablety, je také mozno vyuzit novejsi orainé
dispergovatelnou tabletu tramadolu (ODT).
Tato forma je definovéna jako neobalena tab-
leta, kterd po vloZeni do Ust rychle disperguje,
jesté pred jejim spolknutim. Evropsky Iékopis
pouzivad ndzvu pro lékovou formu rozpadajici
se v dutiné Ustni bez potfeby vody ¢i zvykani
(11). Rozpad tablety je ukoncen béhem néko-
lika sekund po jejim vlozen{ do Ust. Praktické
uplatnéni nachazi ODT také u osob které majf
¢astou nauzeu nebo zvraci, u seniord, vétsich
déti a u ,cestujicich” pacientdl, ktefi nemajf
moznost poziti tekutiny.

Pfi podavénitramadolu je v3ak tfeba dodrzet
dostate¢nou analgetickou davku. Jeho analge-
ticky ucinek se d& podstatné zvysit soucasnym
podavanim paracetamolu ¢i NSA, coz je ztejmé
i z Oxfordské ligy analgetik. Nej¢astejsimi neza-
doucimi U¢inky jsou nauzea a zvraceni na po-
¢atku lécby a vyskyt zacpy pfi dlouhodobém
podavani. K feseni téchto problémd se vyuziva
kombinace s antiemetiky a laxativy.

Samotny kodein dnes predstavuje slabé
analgetikum a v praxi je vyuzivan pfedevsim
v kombinovanych smésich, nejcastéji s para-
cetamolem.

Kombinovana analgetika

Oxfordska liga analgetik pfinesla presvéd-
¢ivy doklad toho, Ze kombinace slabych opio-
idnich analgetik (kodeinu, tramadolu) s para-
cetamolem mé vyhodny aditivni az synergicky
efekt a vyznamneé vyssi analgetickou Gcinnost,
nez kdyZ jsou tyto latky podany samotné (12).
Uc¢innost téchto kombinovanych analgetik
je pfimo zavisla na velikosti davky jednotli-
vych slozek. V tlumeni bolesti zub( se dobre
uplatnuji i kombinace neopioidnich analge-
tik s rozdilnym mechanizmem ucinku nebo
s dalsimi Iécivy, napt. paracetamol s kofeinem,
paracetamol s guaifenesinem a kofeinem,

Praktické lékarenstvi | 2013;9(6) | www.praktickelekarenstvi.cz

paracetamol s kyselinou acetylsalicylovou
a kofeinem, paracetamol s propyfenazonem
a kofeinem.

Adjuvantni analgetika

Pokud bolest zub( doprovézi i neuropa-
tickd sloZka bolesti, je vhodné pfidat ke sta-
vajici 1é¢bé adjuvantni analgetika. Lékem
prvni volby jsou antiepileptika a tricyklicka
antidepresiva (13). Antiepileptika snizuji spon-
tadnni neuronalnf vyboje Ucinkem na iontové
kandly nebo neurotransmitery a mohou tak
mit obdobny efekt na abnormalni vyboje
bolestivych vidken. Gabapentin se davku-
je titra¢né. Zac¢ind se davkou 300 mg na noc
(v geriatrii 100 mg) a opatrné se v prabéhu
nékolika dnl az tydnl podle sndsenlivosti
navysuje do analgeticky uc¢inné davky. Dennf
davkovacirozmezi je 900-3 600 mg, rozdélené
do 3 davek. Gabapentin je velmi dobfe tolero-
van, mezi nejcastéjsi nezaddouci Ucinky patfi
somnolence, zavraté a nékdy ataxie.

Pregabalin je nové vyvinuty ndstupce
gabapentinu se silnéjsi afinitou k podjednotce
Ca kanalu. Pfiznivé ovliviuje i poruchy span-
ku a deprese. Podle efektu a tolerance se uziva
75-600mg/den, ve 2 dennich davkich. Ma po-
mérné vice nezddoucich Gcinkd, z nichz nej-
¢astéjsi jsou: sucho v Ustech, poruchy vidéni,
ospalost, otoky (zejména perifernf), prirdstek
hmotnosti.

Hlavni skupinou psychofarmak, kterd pfiz-
nivé plsobi na neuropatickou bolest, zlstavaji
tricyklickd antidepresiva. | ékem prvnivolby je
amitriptylin. Za¢ina se malymi davkami 25mg
na noc pro jeho tlumivy Ucinek az do maximaln{
analgetické davky 150mg/den. Jeho podanf je
kontraindikovéno u pacientt s kardiologickou
anamnézou (arytmogenni Ucinek), s glaukomem
a v kombinaci s IMAO (inhibitory monoamo-
nioxidazy).

Zavér

Bolesti zubU je tfeba vzdy Ucinné tlumit
a lécit predevsim v akutnim stavu, a tim za-
branit pfechodu do chronicity. V sou¢asnosti
je natrhu celd fada uc¢innych léciv v mnoha
lékovych forméch. Analgetika s rdznymi me-
chanizmy Ize navic s vyhodou kombinovat
a dosdhnout tak maxima uc¢innosti bez rizika
zavaznych nezadoucich reakcf (princip multi-
modalni analgezie).

Naproti tomu chronické orofacidlnf bolest
zejména s neuropatickou slozkou predstavuje
Lalgeziologicky offSek” a jejf zvlddnuti vyZaduje
vétsinou multidisciplindrnf pfistup.
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