Dr. Marosi Diana

Fajdalomcsillapitds spinalisan adott morfinnal

Az 6pidt receptorok felfedezése adta meg a lehetdségét
a féajdalom gerincel6i szinten to6rténd csillapitdsdnak. Az
eljaras kifejezetten elényds az alsé testfél m (itétéit kovetd
fajdalom megeldzésére, valamint szulési fadjdalom csillapita-
sadra. A szerz6 az irodalmi adatok 4ttekintése utdn sajat ta-
pasztalatair6l szadmol be. Ismerteti a spinalisan torténé
morfin-adéds feltételeit és technikajat.

1973-ban Snyder Opiat-receptorokat fedezett fel az idegrendszer kulonbo-
z8 teruletein. Ezek elsésorban a fajdalompélya lefutdsa mentén a tractus spi-
nothalamicus 6si, medialis Un. paleospinothalamicus részén (mely a tompa vis-
ceralis fajdalmakat koézvetiti), valamint a limbicus rendszerben helyezkednek
el. (Utobbi terilet a fajdalommal kapcsolatos emocionalis megnyilvanulasokért
felel6s.)

1975-ben felfedezték (Hughs és Kosterlitz) azokat az endogén anyagokat,
melyek ezen receptorok természetes ligandjai. Ezek peptidek, melyek amino-
sav-sequentidja megegyezik a hypophysis elllsé lebenyében talalhat6é lipotropin
(91 aminosavat tartalmazé polypeptid) 61—65-ig tart6 aminosav — sequentia-
javal, amit enkefalinnak —, illetve 61—69-ig tartd6 aminosav sequentiaval, amit
endorfinnak neveziink. Ezen felfedezések forradalmasitottdk a fajdalomkuta-
tas és a fajdalomcsillapitas torténetét.

Jelen tudasunk szerint stress hatasara egy pro-opiocortinnak nevezett ko-
z6s praecursorb6l az ACTH-val egyutt endorfin is felszabadul. Ez az oOpiat-
receptorokhoz kotédve fajdalomcsillapité hatdsu. (Ez magyardzza a stress hely-
zetben elszenvedett sériilés fajdalmatlan voltat a sérilés pillanataban. Része a
vészreakcionak, melynek célja a szervezet tartalékainak mozgoésitdsa a vész-
helyzetek lekiizdésére.)

Hasonloképpen analgesias hatadst és az oOpiat-receptorokhoz kotédik az en-
kefalin is.

A gerincvel6 hats6 szarvaban a substantia gelatinosa teriiletén enkefalin
neuronok vannak. Az Opiat-receptorokhoz kot6d6 enkefalin mint gatlo

neutotransmitter gatolja a fajdalom mediator anyaganak a felszabadulasat.
Hatasara a synapsis utan a masodrend(i afferensen az ingerilet tovaterjedése
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gatlodik. Ezek a felfedezések tették lehet6vé a fajdalom gerincvel6i szinten tor-
ténd csillapitasat. A receptorok kozelébe juttatott morfin az enkefalinnal valo
szerkezeti hasonldésaga miatt (azonos helyzetben levé OH-csoport) ugyanilyen
mechanizmussal hat (20).

1979-t61 kézlemények sorozata bizonyitja klinikai anyagon is, hogy a recep-
torokhoz juttatott (spinalisan vagy epiduralisan adott) 6piat kis adagja anélkul
képes a kulonbozé eredetli akut vagy krénikus fajdalmakat tartésan (atlag:
24—-36 oOra) csillapitani, hogy ekdzben motoros bénulast vagy sympathicolysist
okozna, a hasonl6 mdédon alkalmazott helyi érzéstelenit6kkel szemben (1, 2, 9,
18, 19, 21). Az dpiat receptorok felfedezése el6tt a morfint, e legkivalébb kébitd
fajdalomecsillapitonkat szisztéméasan adtuk. Szisztémasan azonban szazszor tob-
bet kell adni, hogy a vérben, a szovetekben valé megoszlas utan még kell6 kon-
centracié jusson a receptorokhoz (8). (Equianalgetikus mennyiség iv. adasanal:
10 mg.) A létrejott analgetikus hatds maximuma 6 perc és 1 6ra kozott van.
Az analgetikus hatast azonban ebben az id6ben a kozponti idegrendszer dep-
resszidjara utald tliinetek is kisérik, pl. miosis, l1égzésdepressio aluszékonysag —
a keringéssel az agy megfelelé terileteire jutott morfin hatdsaként (14). Az
analgesia ideje alatt készitett EEG alvas 'hullamokat mutat. (1. abra.)

ffi-Ci

Alvashulldmokat mutaté EEG. 10 mg morfin iv. beaddsa utadn 45 perccel
készult.

Spinalis ad&snal kozvetlenll a receptorokhoz juttatjuk a morfint, igy mi-
nimalis mennyiség elég. Az analgesia ideje alatt készitett EEG ébrenléti képet
mutat (2. abra.)

A Mayo klinika vizsgalatai szerint (24) a leghatékonyabb a morfin spinali-
san adva, legkisebb mennyiségben, legalacsonyabb plasmaszint mellett bizto-
sitja a tartés analgetikus hatast. Vizsgalataik szerint a hatékonysag sorrendje
a kovetkez6:

Spinalis morfin > spinalis pethidin > epiduralis pethidin ~ epiduralis
morfin.

A morfin rossz zsiroldékonysaga magyarazza, hogy ilyen nagy a kulénb-
ség hatékonysagaban attol fliggéen, hogy spinalisan vagy epiduralisan adjak-e.
A morfin rossz zsiroldékonysdga miatt nehezen Iépi &t a barriereket, s abban a
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Ebrenléti EEG. 01 mg morfin spinalis beadasa utan 5 6raval, az analge-
sids hatas alatt készilt.

folyadékban marad tart6san, ahova adtak (ez a magyardzata a tartés hatas-
nak és az alacsony plasmaszintnek).

Epiduralis adasnal a legkevésbé hatékony a morfin, ekkor a szérumszint
is sokkal magasabb, miutan a beadott szer zémmel szisztémés felszivodasra
keril. (Samii vizsgalatai szerint a szérumszint majdnem olyan magas mint im.
adasnal) (17).

Ezzel szemben a jo zsiroldékonysagl pethidin majdnem olyan hatékony-
sagl epiduralisan, mint spinalisan adva. Terhes n6nél az epiduralis rés foko-
zott vascularizaltsaga miatt az epiduralis morfin hatékonysdga még Kkisebb,
ezért szulési fajdalomecsillapitdsra a spinédlis morfin terjedt el (7, 9. A Mayo
klinika allatkisérletei azt bizonyitottak, hogy a spinalis morfin szelektiv anyai
analgesiat biztosit, alig emeli meg a plasmaszintet, ez védi a magzatot, nem
okoz légzésdepressiot, nem nyUjtja meg a szilést (23).

Szilésnél az uterus-contractiokat a hypophysis hats6 lebenyében termelt
oxitocin valtja ki (3). Mivel a spinalisan adott morfin csak a tompa visceralis
fajdalmat géatolja, az oxitocin elvalasztads ingere megmarad. Hasonl6képpen nem
gatolt a Sympathikus és motoros rostokban az ingerilet terjedése. Ezért —
szemben a hasonld6 maddon alkalmazott localanaestheticumokkal — a spinalis
morfinnal tértén6 fajdalomcsillapitds esetén nem jon létre a medencefenék id6
el6tti ellazuldsa, igy ez forgasi beilleszkedési rendellenességet nem okozhat.
Hypotonia a hatast nem Kkiséri.

A spinalis morfinnal tértén6 szelektiv fajdalomcsillapitas elvileg mellék-
hatds nélkili lehet. A f6 kérdés annak a legkisebb ddzisnak a megtalalésa,
mely a spinalis receptorok lekotéséhez szikséges. A feleslegben maradd morfin
ugyanis bekerulhet a szisztéméas keringésbe, ill. a liquorral magasabb idegrend-
szeri kdzpontokhoz juthat és ott mellékhatast valthat ki. Minden olyan szer (dia-
zepam, bupivacain, egyéb oOpiatok) mely szinergizmust okozhat, hasonlé mddon
légzésdepressiohoz vezethet (5, 13).

A morfin spinalis alkalmazéasa esetén tehat a szisztémas dozis toredék része
elég, a hatds hosszl ideig tart és szelektiv, a magzatot nem kdrositja, a szilést
nem hizza el, tehat elvileg idealis szilési fajdalomcsillapitd eljarasnak tdnik.
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A local-anaestheticumok ezzel szemben minden idegrostban (Sympathikus, érzé
és motoros rostban egyarént) gatoljak az ingerilet terjedését (25.) Ezek valdja-
ban mtéti érzéstelenitésre alkalmasabbak.

A kedvezd irodalmi adatok alapjan el6szor ischialigds és tumoros fajdalmak
csillapitasara probaltuk ki az eljarast. Kezdetben a Wang altal ajanlott — 0,5
mg — dozist alkalmaztuk (21), a kielégit6 analgesias hatast azonban gyakran
hanyinger, hanyas kisérte. Ezt a supraspinalis hatast Ggy értékeltik, hogy a
dozis tobb a spinalis receptorok lekdtéséhez sziikségesnél. Leszallitottuk tehat az
adagot 0,1 mg-ra. Ezzel a mennyiséggel sikeres analgesidt hoztunk létre alsé
végtag ischaemias fajdalmai, illetve postoperativ fajdalmak esetén. Orrviszketé-
sen kivil egyéb mellékhatast nem észleltiink.

Tapasztalatunk szerint a hatast fokozhatjuk, ha inkabb a fajdalom megel6-
zésére, mint kezelésére toreksziink. Legjobb, legtartésabb hatast (48—72 dra) az
also testfélen végzett mtétek utani fajdalomcsillapitdsban lattuk, ahol a spina-
lis morfint a narkézis elkezdése el6tt egy oraval adtuk be.

A mellékhatas nélkul létrejott fajdalomecsillapitds eredményeit megfelel6-
nek taldltuk arra, hogy szllési fajdalomcsillapitasra is kiprobaljuk. Spinalisan,
vékony tlvel (G22) az L 2—3. csigolyakdzbe 0,1 mg tartésitomentes, hazilag el6-
allitott morfin hidrokloridot adtunk be 1 ml 5%-0s cukoroldatban higitva. Ta-
pasztalatunk szerint, ahogy err6l mar korabban beszamoltunk (10, 11), a spi-
nalisan adott 0,1 mg morfin anélkll csillapitja — elsésorban a tagulasi szak —
szulési fajdalmait, hogy a szilés idejét megnyljtand, vagy ak&r az anyanal,
akar a magzatnal mellékhatast okozna.

A hatés szelektiv, a tliszardsérzés megmarad ezért pl. az episiotomiat lido-
cain infiltracié utan végezzik el.

A spinalis morfinnal val6 fajdalomcsillapitéas feltételei:

1. A beteg az el6z6 hat 6ran belil egyéb 6piatot, diazepamot, vagy bupi-
vacaint nem kapott (szinergizmus veszélye).

2. A beteg beleegyezése.

3. Az eljaras elméleti hatterét és

4. technikajat (lumbalpunctio) jol ismerd személy.

A sziikséges anyagok:

1. Tart6sité mentes morfin hidroklorid ampulla (12).

1. Naloxon ampulla [a morfin tiszta antagonistdja, mellyel a morfin
kivaltott minden hatas és mellékhatas felfiiggeszthet6 (22)].

3. Autoklavban sterilizalt spinalis talca, vékony (G 22) spinalis tlvel.

A spinalis morfinnal térténd fajdalomecsillapitas technikaja gyakorlatunk-
ban:

1. A beteg ul6 helyzetben van.

2. Steril korilmények kozott torténé lumbalpunctio vékony (G 22-es) tl-
vel, az L2—3. csigolyadk kozott.

3. Biztosan rilg, viztiszta liquor esetén a 0,1 mg tartésitomentes morfin
hidroklorid 1 ml 5%-os cukoroldatban keril beadéasra (20).

4. A mandrin visszahelyezése utdn a tlt eltdvolitjuk. Helyét sterilen lera-
gasztjuk.

5. A beteget fél 6rara hasra fektetjik.
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Ugy véljik, hogy ez a mddszer a fajdalomcsillapitas G4j megkozelitése miatt
érdemel figyelmet. Elénye, hogy sympathicolysist, vagy motoros bénulast nem
okoz (hasonlé moédon alkalmazott localanaestheticummal szemben). Hatranya,
hogy invasiv modszer, meg kell ,,lumbélni” hozz4 a beteget, és hogy nem endo-
gén anyagot alkalmazunk. A megoldéds utjat az endorfinok kinéljak, melyek spi-
nalis bevitelével tokéletes fajdalomecsillapitas érheté el (15, 16). Még idealisabb
lenne megtaladlni a médot a szervezet sajat endorfin szintjének megemelésére

(4, 6).
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Mapoiuu JJ.:
OEE3EOJIHBAHME CIIHHAJIEHO BBEREHHEIM MOP3>HHOM

BbiSBjieHHe onHTaHbix peueirropoB otkpmjio B03MoxcHOCTb odirerneHM 6o0jih Ha ciihhhomo3-
roBOM ypoBHe. Taicoft MeToa 06e360jiHBaHHB 0Ka3ancx oco6chho 3<JxJ>eKTHBHbIM b npeaynpeameHHH
6o0jih nocjie onepauHa Ha hhhchco «racra Tena, b o8jienieHHH poaoBbhix cxb3tob. riocjie paccMOTpe-
HHJi jiHTepaTypHbix aaHHbix aBTop cooémaeT 0 co6ctbchhom onbrre. H3JiaraeT ycnoBHH h TexHHicy
cnmajibHoro BBeaemw Mop<i>nHa.

Dr. Diana Marosi:
SCHMERZSTILLUNG MIT SPINAL APPLIZIERTEM MORPHIN.

Die Entdeckung der Opiatrezeptoren brachte die Méglichkeit, Schmerzen in Hohe
des Rickenmarkes zu stillen. Das Verfahren ist dusserst vorteilhaft zur Prophylaxe
der postoperativen Schmerzen an der unteren Korperhédlfte und zum Stillen der
Schmerzen bei der Entbindung. Nach einem Uberblick iber die Angaben der Litera-
tur wird Uber die eigenen Erfahrungen berichtet. Bedingungen und Technik der
spinalem M orphingabe werden beschrieben.
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HA

INIANE

OSSZETETEL

1 amp. (Iml) 5 mg haloperidoiumot,

1 tabl. 1,5 mg haloperidoiumot,

1 dveg (10 ml) 20 mg (10 csepp = 1 mg) haloperido-
iumot tartalmaz.

JAVALLATOK

Minden olyan kérkép, amely motoros és psychés
agitatioval jar, mania, oligophrenia, paranoid hallu-
cinatoros allapotok és epileptiformis psychosisok,
delirium tremens, Huntington chorea, csillapitha-
tatlan hanyas.

ELLENJAVALLATOK

Izomténus fokozddassal jaré extrapyramidalis meg-
betegedések és az anamnezishen megismert ilyen
jellegli mozgaszavarok. Depressiok és depressiv
hangulattal jaré elmegyégydaszati tiinetcsoportok.

ADAGOLAS

Az injekcié alkalmazasa altalaban akkor javaik, ami-
kor az oralis adagolas valamilyen okbdl lehetetlen
(pl. nagyfoku agitatio). Adagja ilyenkor intramus-
cularisan 1 ampulla (5 mg).

MOHE

!

I

MHOM j
jta b letta Jesepy

Gyermekek napi oralis dozisa 5 éves korig at-
lagosan 0,5—1 mg (7/,—2s tabletta vagy 5—10
csepp), 6-15 éves korig 1—2 mg (10—20 csepp).
Krénikus hanyasban altaldban 2X10 cseppet (2 mg)
adnak naponta.

MELLEKHATASOK

Huzamosabb ideig tarté kezelés utan a betegek
nagy részénél akinesia, tremor, izomhypertonia,
vagy egyéb parkinsonszer( tinetek léphetnek fel.
Ezek a tlinetek az adag csdkkentésére, vagy a ke-
zelés atmeneti abbahagyasa utan spontan megsziin-
nek, illetve antiparkinsonos szerekkel kupirozha-
tok.

GYOGYSZERKOLCSONHATASOK

A Haloperidolt ne alkalmazzuk egyutt:

— anticholinerg készitményekkel (névekedhet az
intraocularis nyomas)
kdzponti idegrendszeri
z6das)

MAO inhibitorokkal (hatasfokozddas)
antihipertenzivumokkal (hatdsfokozddas)
Tricyclikus, depressio elleni szerekkel

Oralis anticoagulansokkal egyutt adva Ujra be
kell &llitani a beteg anticoagulans adagjat.

bénitékkal (hatasfoko-
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