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Bevezet6

A perioperativ, az akut traumas és a kuldénféle patomecha-
nizmusu kronikus fajdalmak csillapitasara hasznalhaté leg-
erésebb fajdalomcsillapitdk az opioidok csoportjaba tartoz-
nak. Tovabbi fontos elényei az opioidoknak, hogy nincsenek
sulyos keringési mellékhatasaik, és csdkkentik az altatashoz
szUkséges altatdszer adagokat (pl. izofluran MAC). Az opioi-
dok légzésbénitd hatasa nem jelentds, ha dnmagukban ad-
juk egészséges kutyaknak és macskaknak. Kombinaciokban
adva azonban — mély nyugtatas, vagy altatas céljabdl — a
légzésbénitd hatas erds lehet, és Iégzésmegallas is kialakul-
hat. Fontos tehat az oxigén adasa és megfelel6 monitorozas
lehet&sége. Kulbnbség van azonban az egyes opioidok ko-
zOtt a hatés erésségében, a hatés kialakulasanak és tarta-
manak idejében, a mellékhatasokban és az opioid receptor
rendszertdl eltérd hatasok esetleges meglétében stb. Mo-
dern m(téti anesztézia elképzelhetetlen lenne telies p-opoid
(md) agonistak hasznalata nélkil. Ugyelni kell azonban arra
is, hogy a fajdalomcsillapitét a premedikacio soran, a fajda-
lom kialakulasa el6tt (vagy az utéan minél hamarabb) adjuk
és szUnet nélkUl lefedjlk a telies mUtéti, s6t a posztoperativ
id6északot is addig, ameddig a fajdalom mértéke ezt megki-
vanja. Ez aligha lehetséges rovid hatasu opioidok (pl. fentanil)
kizardlagos hasznalataval. Olyan opioidra van tehat sziikség,
ami hosszabb hatasu a fentanilnal. llyenek pl. a metadon, a
morfin, és a buprenorfin, de ezeknek eltérd a hataseréssége.

A jelen iras feltételezi, hogy az itt emlitett gydgyszerek fel-
hasznalasa soran elérhet6 az oxigénnel torténd mesterséges
lélegeztetés, a helyzetnek megfeleld monitorozas (példaul,
de nem kizardlag pulzoximéterrel), a gydgyszert kapott alla-
tot megfigyelés alatt lehet tartani és a gydgyszert alkalmazd
allatorvos rendelkezik megfelel§ elméleti tudassal a gyogy-
szertan és az anesztezioldgia terdletén.

Hatasersség

Az allatorvoslasban a p- és a k-opioid (kappa) receptorha-
tasok a legfontosabbak, de emldsallatoknal a p-receptorok
aktivalasakor a legerésebb a fajdalomcsillapitd hatas. Olyan
opioidot kell tehat valasztani, ami teljes p-receptor agonista.
A teljes agonista kifejezés azt jelenti, hogy az adott gyégy-
szer képes kivaltani a lehetséges legerésebb hatést. A rész-
leges agonista viszont nem képes elérni a maximalis hatast
fuggetlentl az alkalmazott adagtdl. Részleges agonistanak
mindsUl a buprenorfin és a butorfanol. Erés fajdalom eseté-
ben egyik sem alkalmazhatd. A legtdbb tankdnyv a metadont
és a morfint egyarant a teljes p-opioid agonistak kbzé sorol-
ja, béar ezzel a jelen cikk szerz8je nem ért egyet. Kisérletes
bizonyitékok vannak arra, hogy a morfin inkabb részleges
agonistaként viselkedik a telies py-agonista metadonnal és
fentanillal 6sszehasonlitva [1].

Célszerl a telies és részleges agonistak rendszerét nem
binaris kategodriaként szemlélni, hanem inkabb Ugy, mint a
hataserdsség (intrinsic aktivitas) spektrumat, ami a kdvetke-
z8képpen alakul: fentanil > metadon > morfin >> buprenorfin
>> butorfanol. A Klinikai fajdalomcsillapitas hatékonyséaga
azonban még sok mas faktortdl is figg, mint példaul a faj-
dalom tipusatdl és mértékétdl, az egyed sajatossagaitdl, az
allatfajtol, a receptorok szamatdl, az esetleges egyéb fajda-
lomcsillapitd mechanizmusok meglététdl, valamint az ada-
golastdl és a gyodgyszermetabolizmustdl is. Altalanossagban
azonban elmondhaté, hogy a fentanil, a metadon és a morfin
egyarant erds fajdalomcsillapitok, de az el6z6 kettd valami-
vel er@sebbek, mint a morfin. Ezzel ellentétben a buprenorfin
csak kdzepesen erds, a butorfanol pedig gyenge fajdalom-
csillapitd, sét, erés fajdalom esetében a butorfanol inkabb
antagonistaként viselkedik és fokozza a fajdalom meértékét.
Az 1. tablazat a fent emlitett opioidok 6sszehasonlitasat
mutatja.

Fadalom- Hisztamin-

Opioid csillapité _Hatas Hatastartam  iv. adhaté  im.adhaté felszabadulast Hanyas

hataserésség kialakulasa okozhat valészinu
Fentanil Er6s PN Gyors 20 perc Igen Nem Nem Nem
Metadon Erés N Kdzepes 4 6ra lgen lgen Nem Nem

max. 0,2 mg/

Morfin Erés M Lassu 4 6ra kg adagban lgen Igen Igen
Buprenorfin Kbézepes Lassu 6-8 ora lgen lgen Nem Nem
Butorfanol Gyenge Kbézepes 1 6ra lgen lgen Nem Nem

1. tablazat: Az opioidok klinikai 6sszehasonlitasa
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Opioidok hasznalata premedikacidra

A premedikaciora szant opioidokat a mitét elétt kell adni,
hogy legyen id6é a maximalis hatés kialakulasara a mitétig. A
premedikaciot lehetéleg izomba kell adni, és a hatasidének
le kell fednie az egész mitét idejét, beleértve a posztoperativ
szakaszt is. Mindezeket 6sszegezve, mUtéti premedikacio-
ra ma Magyarorszagon harom vélasztasunk van: metadon,
morfin, vagy buprenorfin. A butorfanol, a jelen cikk szerz6-
je szerint, a gyenge fajdalomcsillapitd hatasa miatt m(téti
premedikaciora alkalmatlan, de hasznalhat6 lehet fajdalmat-
lan vizsgalatok (pl. radiolégia) és kezelések soran végzett
boditasra vagy altatasra. Mivel a buprenorfin is csak kdze-
pesen erds fajdalomcsillapitd, ezért csak kevésbé fajdalmas
mtétekhez javasolt hasznalni, mint példaul a macska heré-
lés és OHE, illetve a kutya herélés. Fajdalmas mitétekhez a
metadon és a morfin egyarant elfogadhaté valasztas lehet,
de a metadonnak szamos elénye van a morfinhoz képest.
A metadon er6sebb fajdalomcsillapitd, nem okoz hanyast
és hisztamin felszabadulast, gyorsabb a hatas kialakula-
sa, intravénasan is adhatd, akar nagyobb adagokban is. A
metadon 10 ml-es gumidugods kiszerelésben kaphatd, ami
praktikusabb, mint az 1 ml-es morfin ampullak. Mindezeket
megfontolva, a mérleg a metadon javara billen. (Réadasul
A.U.V. készitményként is kaphat6 — a Szerk.) Bizonyitott tény,
hogy ha egy praxisban kevesebb altatasi protokollt hasznal-
nak, akkor biztonsagosabban tudnak dolgozni, mintha sok
hasonld protokollbdl valogatna az altatd személyzet. Tehat,
amennyire a j6zan ész engedi, érdemes egyszerlsiteni az al-
tatasi protokollokat és sz(kiteni a valasztasi lehetéséget. A
metadon tulajdonsagait figyelembe véve, alkalmas lehet arra,
hogy a legtdbb altatasi protokoll része legyen. Két ok miatt
érdemes mégis a morfinra is kivaltani az engedélyt: az egyik
az olcsésaga, a masik pedig az a tény, hogy human gyogy-
szertarakban megvasarolhato.

Miért nem fentanil?

Hazankban sok kolléga intravénasan adott fentanillal és pro-
pofollal bevezeti, és ezutan inhalaciosan folytatja az altatast.
R&vid hatasideje miatt a fentanilt bolusokban, vagy infuzié-
ban tovabb adagoljék. Van, aki fajdalomcsillapitasra altatas-
ban morfint is ad, majd ébredéskor NSAID-et. Ez a mddszer
egyetlen elénye, hogy praktikus, de hibai miatt nem az éallat,
hanem inkabb az altatd személyzet érdekeit szolgalja. Ebbdl
a protokollbdl teliesen hianyzik a premedikacio, mely soran
az éllatnak idét adunk, hogy megnyugodijon és cstkkenjen a
szivteljesitménye és oxigén igénye. Kivételes esetben persze
lehet ilyet alkalmazni, ezt hivjak gyors szekvencigju beveze-
tésnek, amihez akkor fordulunk, ha a beavatkozas halaszt-
hatatlan, mint példaul egy akut Iéguti elzarddas elharitasakor.
Ennek azonban az allat érdekében kell térténnie, és nem az a
célja, hogy a munkafolyamatot gyorsitsuk. Ha az éllatban van
mar vénakandl, akkor intravénasan is beadhat6 a premedi-
kacidra szant opioid (pl. metadon), de ekkor is érdemes lega-
labb par percet varni az altatas bevezetése elétt. A fentanilos
modszer tovabbi hibaja, hogy a fajdalomcsillapitas lefedett-
sége nem folyamatos. A fentanil a révid hatasideje miatt, a
mitét kezdetekor a hatas mar gyakran elmulik. Az Ujra ada-
golas bolusokban elvileg lehetséges, de ezt egy sok mas fel-
adattal terhelt operatdr, vagy alig hozzaérté asszisztens a ta-

pasztalatok szerint nem fogja idében megtenni, ezért ez nem
redlis elvaras. A folyamatos fentanil infuzié (CRI) — megfelel®
adagban — mar alkalmas lehet a korrekt mitéti fajdalomcsil-
lapitasra, de bonyolultabb, mint egy hosszu hatasu opioid
hasznalata, és nem oldja meg a posztoperativ fajdalomcsilla-
pitas problémajat. Az altatasban beadott morfin, ha varunk a
hatas kialakulasara (20-30 perc), mar segithet a posztopera-
tiv fajdalomcsillapitasban, de révid mitéteknél nincs erre id6
és ennek a mddszernek nincs elénye a premedikaciora adott
metadonnal szemben. Az ébredéskor adott NSAID hatasara
1-1,5 orat kell varni, ezért ez d5nmagaban nem lesz alkalmas
a kdzvetlen posztoperativ szakaszban a fajdalomcsillapitas-
ra. Mindezt &sszegezve, a fenti technika praktikus lehet, de
ha a hatranyait egyenként megkiséreljik megoldani, akkor
egy bonyolult és bizonytalan technikat kapunk, amit egyetlen
premedikaciora adott metadon adag ki tudott volna valtani.

Milyen gyogyszer a metadon?

A metadon egy racém elegy, ami azt jelenti, hogy két op-
tikailag aktiv izomer van jelen a készitményben: az L- és a
D-metadon. Az L-metadon telies p-opioid agonista, ami a
fajdalomcsillapitd hatas nagy részéért felel. A D-metadon-
nak kisebb az affinitdsa a p-receptorra, de NMDA-receptor
blokkold, illetve szerotonin- és noradrenalin-visszavételt gat-
|6 hatasaival hozzdjarul fajdalomcsillapité hatashoz. A me-
tadon egyedllallé helyzetben van az opioidok kozott azért,
mert négyféle hatasmechanizmuson keresztll véaltja ki fajda-
lomcsillapitd hatasat. Eppen ezért, a hazai human hospice
ellatasban is massal nem helyettesithetd terapias alterna-
tiva lehet, kilbndsen a daganatos betegek morfinrefrakter,
neuropatias patomechanizmust is involvald fajdalmai esetén
[2]. A metadon az allatorvoslasban is jelenleg a legalkalma-
sabb fajdalomcsillapité a traumas, a matéti, a posztoperativ
és egyéb kdzepes, vagy er8s fajdalmak esetében és széles
kérben alkalmazott szer kutyak, macskak és egyéb éallatfajok
kezelésére [3].

A metadon hasznalata

A metadon hatdsa vénasan adva par perc alatt kialakul,
izomba adva viszont érdemes legalabb 20 percet varni a
mtét kezdetéig, vagy ha erre nincs idd, ki lehet egésziteni
egy adag intravénas fentanil bolussal. A hatas id6tartama 2-6
Ora korul alakul, de a 4 6ras adagolasi intervallum széles kor-
ben elfogadott [3]. Erdemes azonban a fajdalom mértékétdl
fuggben valtoztatni az adagot és az intervallumot is. Az adag
0,2-0,5 mg/kg korul alakul, ami iv., im. vagy sc. is alkalmaz-
haté. Révid beavatkozasokra érdemesebb kisebb adagot
vélasztani, mert nagyobb adagoknal az ébredés elnyulhat.
Ha a m(itét soran fajdalomattérés van, azt intravénas fentan-
illal érdemes kezelni. A fentanil erre a célra az egyik legalkal-
masabb szer, mert nagyon erés a fajdalomcsillapitd hatasa,
de rovid hatasideje miatt nem nyuijtja el az ébredést. Ha erés
m(itéti fajdalom varhat, akkor 0,5 mg/kg metadon adag ja-
vasolhat6, de ekkor is eléfordulhat fajdalomattérés, ami 5 pg/
kg iv. fentanillal kezelhetd. Elképzelhetd, hogy nagyobb ada-
gu metadonnal (pl. 1-2 mg/kg) nem lenne ilyen fajdalomatto-
rés, viszont az ébredés tul hosszu lenne. A legjobb megoldas
ezért a metadon és a fentanil ésszer(i kombinacioja.

A metadont premedikaciora célszer( im. adni, de ha mar
van vénakanUl, akkor valasszuk az iv. utat. Tartdés posztope-
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rativ adagolasra, ha a vénas Ut mar nem elérhetd, sc. is al-
kalmazhato, mert jdl felszivodik, és kevésbé fajdalmas, mint
az im. beadas. Ha infuziés metadon adagolas (CRI) sziksé-
ges, akkor egy kezdeti 0,2 mg/kg bdlus utan 0,1 mg/kg/éra
infuzi6 adandd, amit a tlinetek alapjan mddositani lehet. Az
irodalom egyéb adagolasi modszereket is emlit, de a jelen
cikk szerzéje ezeknek nem latja jelentéségét a mai magyar
allatorvosi praxisban.

Az opioidoknak, beleértve a metadont is, az egyik legna-
gyobb hatranya, hogy nem elég erés nyugtatd hatasuak,
ezért izgatott allatoknak nyugtatékkal, vagy altatokkal egyltt
érdemes adni &ket, ha kontraindikacié nincs. Macskaknal
példaul jol mikddik az 1-2 mg/kg alfaxalonnal valé kombina-
cio, amit egy fecskenddbdl im. kell beadni. Kutyaknal pedig
a 3-5 pg/kg dexmedetomidines kombinacio valt be, amit 1-2
mg/kg ketaminnal is ki lehet egésziteni. Vigyazzunk az a-2
agonistak kontraindikacidira.

Klinikai 6sszefoglal6

e A premedikéaciot 20-40 perccel az altatas bevezetése elbtt
im. érdemes beadni.

¢ Erre a célra tébb dras hatastartamu, erés fajdalomcsillapitd
hatasu opioidot érdemes hasznalni.

e A ma Magyarorszagon elérhet6 gyogyszerek kozul preme-
dikaciora a metadon a legjobb valasztas.

e A metadont szlkség szerint kombindlni lehet a-2 agonis-
tékkal, alfaxalonnal, vagy ketaminnal stb.

Egy nagyforgaimd magyar allatkérhaz vezetdje, dr. Pelle
Gyorgy szerint: ,,Amig nem tudtunk a metadonrdl, addig nem
zavart, de miota ismerjlik és hasznaljuk, nem tudnank nélkile
dolgozni. A metadon forradalmasitotta a munkankat, kényel-
messé, kiszamithatova és szakszer(ivé tette.”
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