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Rizika vzniku neuropatickeé bolesti po torakotomii
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Vznik chronické bolesti po torakotomii je zavaznym problémem u pacientt v hrudni chirurgii, zejména je-li doprovazena neuropatic-
kou slozkou. Na vzniku neuropatické post-torakotomické bolesti se podili poranéni interkostalniho nervu spolu s naslednou centralni
senzitizaci. Tento stav je modulovan celou fadou faktorii pfedoperacnich, operacnich i pooperacnich, z nichz dominuje rozsah a zptisob
provedeni operacniho vykonu a zajisténi pooperacni analgezie. Kromé minimalizace distrakce Zeber pfi opera¢nim pfistupu je nejucin-
néjsi prevenci multimodalni analgezie kombinujici pokracujici epiduralni analgezii zavedenou v hrudni etazi s neopioidnimi analgetiky.
Pokud dojde ke vzniku neuropatické post-torakotomické bolesti, Iécba probiha v intencich standardti lé¢by perifernich neuropatii pomoci
antidepresiv, gabapentinu ¢i pregabalinu a pfipadné opioidt. Jako lokalni Ié¢bu Ize aplikovat i 8% capsaicin. Pfi Setrném operac¢nim
pfistupu a pfi zajisténi dostatec¢né multimodalni perioperacni analgezie se incidence neuropatické post-torakotomické bolesti snizi.
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Risks for creation of neuropathic post-thoracotomy pain

Chronic post-thoracotomic pain is a serious problem in thoracic surgery, especially when accompanied with a neuropathic component.
Neuropathic post-thoracotomic pain is usually based on intercostal nerve injury with subsequent central sensitization. This disorder is
affected by several pre-operative, operative and post-operative factors, among them the most significant are the type and extent of
surgical procedure and the mode of post-operative analgesia. Minimizing rib distractions during surgery and a multimodal pre-emptive
analgesia employing thoracic continuous epidural analgesia and non-opioid analgesics are considered to be the most effective means of
prevention. If a neuropathic post-thoracotomic pain occurs, its therapy is based on guidelines for peripheral neuropathic pain using anti-
depressants, gabapentin/pregabalin and opioids. Topical treatment can involve 8 % capsaicin, too. Performing a surgery in a thoughtful
way and providing multimodal perioperative analgesia can significantly diminish the occurrence of neuropathic post-thoracotomy pain.
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Seznam zkratek

COMT - catechol-O-metyltransferdza

DNIC - diffuse noxious inhibitory control

GTP — guanosintrifosfat

SNRI' - inhibitory zpétného vychytavani sero-
toninu a noradrenalinu

SSRI - selektivniinhibitory zpétného vychytavani
serotoninu

TCA — tricyklickd antidepresiva

TENS —transkutanni elektrickd nervova stimulace

VATS - video-asistovana torakoskopie

Uvod

Pooperacni bolest je obvykle povazovana
za nociceptivni, nicméné u ¢asti pacientd mlze
po operacnim vykonu mit i neuropatickou kompo-
nentu. Jejf diagnostika je velice obtiznd a vyzaduje
dostate¢né zkusenosti. Pro jeji exaktni diagnostiku
slouzi celd fada dotaznikd a vy3etfovacich schémat
(Searle et al,, 2009; Searle et al, 2012).

Neuropaticka bolest je nejnovéji definova-
né jako bolest vznikajici disledku 1éze nebo
onemocnéni somatosenzitivni ¢asti nervového
systému (Treede et al,, 2008).

Bolest po torakotomii je jeden z nejzavaz-
néjsich typl bolesti. V akutni fazi postihuje vice
nez 70% pacientl. Pokud bolest trva déle nez
2 mésice, oznacuje se tento stav jako post-to-
rakotomicky bolestivy syndrom. Jeho pfesnou
incidenci je obtizné stanovit, podle rlznych stu-
dif se uvadi v rozmezi od 5% do 80 % pacientd.
Odhaduje se, ze pfiblizné 50% pacientl trpf
bolestmi jesté 1 az 2 roky po torakotomii, 30%
pacientl jesté 4 az 5 let po operaci (Rogers et
Duffy, 2000; Reuben, 2007; DeCosmo et al., 2009).
Ztrata plicniho parenchymu a pooperacni bolest
mohou negativné ovlivhiovat mechaniku hrud-
niku a branit tak adekvatni pooperacni fyziote-
rapii, ¢imz se zvysuje riziko kardiorespiracnich
komplikaci.

Neuropatické forma post-torakotomické bo-
lesti se vyskytuje dle literdrnich Udajd asi ve 30
az 57 % pfipadd, coz je vice neZ po jinych typech
operaci, kde neuropatickd pooperacnibolest ma
incidenci pod 30% (Guastella et al., 2011). Viyskyt
chronické neuropatické bolesti je signifikantné
vy3$3i u pacientd, u kterych byly zndmky akutni
neuropatické bolesti jiz v casném poopera¢nim
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obdobi, nicméné u nékterych pacientl mohou
ptiznaky akutni neuropatické bolesti spontanné
vymizet (Searle et al.,, 2009).

Na vzniku chronické post-torakotomické bo-
lesti, zejména s neuropatickou slozkou, se podilf
celd fada faktor( predoperacnich, operacnich
i pooperacnich.

Patofyziologie vzniku
post-torakotomické bolesti
a neuropatické bolesti

Chirurgickd manipulace sama o sobé je trau-
matickym spoustécem vyvoldvajicim rozsahlé
sympatické a zanétlivé reakce. Zanétliva lokalni
reakce aktivuje periferni nociceptory, které pre-
naseji nociceptivni signaly centralné a iniciujf
celkovou zanétlivou reakci, ktera posiluje pfenos
bolesti prostfednictvim centralni senzitizace.
Navic manipulaci s pleurou a s bronchy se akti-
vuje viscerdIni bolest, na které se podili aferenta-
ce pfes nervus vagus a nervus phrenicus; druhy
jmenovany je tak zodpoveédny za bolest poci-
tovanou v rameni. Na vzniku chronické bolesti
se nicéné podili téz faktory hojeni vaziva, fascif
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Obrdzek 1. Distrakce zeber pfi torakotomii — zde levy hemitorax, na spodiné je patrny perikard

a svald v misté operacni rany, které mohou udr-
Zovat a zesilovat lokalni nocicepci. Nepfetrzita
periferni nocicepce mdze potom podporovat
centralni senzitizaci a zesilovat tak pooperacni
bolest a pfispivat tim ke vzniku bolesti chronické
(DeCosmo et al.,, 2009).

Za zékladni patofyziologické faktory pro
vznik chronické neuropatické post-torakoto-
mické bolesti se povazuji poranéni interkostal-
niho nervu spolu s naslednou centralni sen-
zitizaci (Rogers et Duffy, 2000; Pluijms et al.,
2006).V ¢asném pooperac¢nim obdobi, kdyZz ma
pacient nejvétsi pooperacni bolesti, je primar-
ni aferenta¢ni aktivace a periferni senzitizace
nejintenzivnéjsi. vV tomto pooperacnim obdobf
dochdazi téz k centrdIni senzitizaci, nicméné
jeji presna role v patofyziologii akutni bolesti
nenfjasna. Centrdlnf senzitizace se spise podili
na prenesené bolesti a sekundarni hyperal-
gezii, tyka se spise chronické potraumatické
bolesti (Brennan, 2011).

Predoperacni faktory

Jako prediktivnifaktor poopera¢ni bolestivé
odpovédi muze sice poslouZit vysetfeni endo-
genniho analgetického systému (diffuse noxious
inhibitory control, DNIC), nicméné tento test je
ojedinély a v nasich podminkach nebude nejspis

pouzitelny pro béznou praxi.

Patii sem ale faktory genetické. Rlzné
vnimani bolesti byva ovlivnéné zejména ge-
netickym polymorfizmem catechol-O-me-
tyltransferazy (COMT), genetickymi variacemi
determinujicimi napétim otvirané sodikové
kanaly, GTP cyklohydroldzy, geny urcujici-
mi tetrahydrobiopterin a fadou dalsich gend.
Jeliko? viak je perzistence pooperacni bolesti
komplexnim jevem, nebyla dosud verifikovana
role jednotlivych gend.

Dalsi kategorii pfedoperacnich obecnych
faktord jsou vlivy psychologické, které mohou
ovlivnit vnimani a dUsledky chronické bolesti,
vcetné anxiety, deprese, vlivu socidlnich sitf a so-
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cidlniho postavent. Vliv téchto faktor na post-
-torakotomickou bolest nebyl dosud stanoven.

Treti kategorif pfedoperacnich faktord je Uro-
ven predoperacni bolesti. Tento faktor je v pfipade
post-torakotomické bolesti prostudovan méné
nez u jinych typl pooperacnich bolesti (inguinlni
hernioplastiky, hysterektomie) a dostupné vysledky
nejsou konzistentnf (Wildgaard et al., 2009).

Tyto kategorie ovsem je obtizné v komplex-
ni patogenezi post-torakotomické bolesti brat
oddélené.

Chirurgické faktory
a operacni strategie

Torakotomii je moZné provést z posterolateral-
niho pfistupu nebo modifikovaného (svaly Setfici-
ho) posterolateralniho pfistupu (je-li m. latissimus
dorsi protnut nebo jsou-li jeho vidkna retrahovana),
pfipadné z axilarniho nebo predniho (anteriorniho)
pifstupu. Podle dostupnych studif se zd3, Ze anteri-
omi pifstup a modifikovany posterolaterdlni pfistup
jsou zatizeny nizsim vyskytem post-torakotomické
bolesti (Wildgaard et al,, 2009).

Co se tyka vlastni operacni strategie, pfi
kozni incizi na hrudniku hraje ddlezitou roli jiz
lokalizace a adekvétni velikost kozniho fezu.
Vyznam protnuti nebo retrakce svall je uve-
den vyse. Velmi vyznamnou roli hraje i rozsah
distrakce Zeber. Jestlize je nezbytna resekce
Zeber, riziko perzistentni pooperacni bolesti
bude nékolikanasobné vy3si. Samozfejmostf je
minimalizovat traumatizaci interkostélnich nervd
pri nasazovani retraktor( nebo zavadéni trokaru
(Rogers et Duffy, 2000). Rozsah distrakce Zeber
pfi torakotomii je patrny na obrdzku 1.

Zavedeni miniinvazivni endoskopické tech-
niky (VATS — video-asistovana torakoskopie)
pfineslo pacientlim Setrné&jsi operacni postup
s mensi traumatizaci tkanf s ndslednym snizenim
mortality a morbidity. Po tomto operacnim vy-
konu byla nutnd kratsi doba zavedeni epidurdini
analgezie i nizsi spotfeba opioidnich analgetik
v pooperacnim obdobf i pfi dlouhodobém sle-
dovani (Mc Kenna et Houck, 2005). Podle jinych
autord pouziti VATS nicméné neeliminuje zcela
poranénfinterkostalniho nervu pfi manipulaci tu-
busem mezi Zebry, proto riziko vzniku chronické
bolesti trva (Wildgaard et al, 2009). Dlouhodobé
vysledky zavedeni uzsich pracovnich tubust pro
VATS teprve pfinesou dalsi studie. Zavedeni por-
tii pro VATS je zndzornéné na obrdzku 2.

Anesteziologické
a algeziologické faktory

Zlatym standardem pooperacn{ analgezie
je stédle multimodalni pre-emptivni analgezie



Obrdzek 3. Lokalizace neuropatické bolesti
a alodynie u pacientky po torakotomii

— kombinaci hrudni epidurdlni analgezie (ob-
vykle zavedené v Urovni Th3-Th6) spolu s neo-
pioidnimi analgetiky (metamizol, paracetamol)
nebo nesteroidnimi antirevmatiky (NSAID). Pre-
emptivni multimodalni analgezie nejen Ze zlepsf
komfort pacienta, ale potlacenim akutni bolesti
mUZe pasobit jako prevence vzniku chronické
post-torakotomické bolesti zabranénim cen-
tralni senzitizace, a to bez ohledu na rozsah
opera¢niho poranéni (Rogers et Duffy, 2000;
Reuben, 2007). Tento preventivni efekt proti
vzniku chronické post-torakotomické bolesti je
vyraznéjsi, jestlize je hrudni epidurédini analgezie
zavedena jesté pred vlastnim opera¢nim vyko-
nem (SentUrk et al., 2002).

Pokud neni hrudni epidurdlni analgezie do-
stupna, existuje nékolik alternativ, z nichz ovsem
kazdd ma urcité omezent: intravendzni opioidy
(riziko respira¢niho Utlumu, omezeni expektorace),
paravertebralni blok (s kontinudlnim nebo intermi-
tentnim podavanim lokdlnich anestetik, ne vzdy
ma dostacujici rozsah analgezie), interkostélni blok
(je vhodny spise jen pro mensi vykony), intrapleu-
ralni anestezie (riziko odplaven( roztoku spolu s vy-
potkem hrudni drendzi), subpleurdini anestezie
(nyni nové zkousend na nasem pracovisti) (Della
Rocca et al, 2002; Gottschalk et al., 2006; DeCosmo
etal, 2009; Kotzé et al, 2009; Wenk et Schug, 2011).

Klinické projevy

Klinické projevy jsou velmi vystizné popsané
v zajimavé prospektivni studii (Guastella et al,,
2011) sledujici 54 pacientd, ktefi podstoupili to-
rakotomii. Timto popisem je mozné charakteri-
zovat obecné projevy pacientd s neuropatickou
post-torakotomickou bolest.

Neuropatickd bolest zde byla charakteri-
zovana jako stfedné silnd aZ silnd, dominovaly
napadné bolestivé symptomy (elektrické vyboje,
alodynie, paliva bolest) doprovazené parestezi-
emia vyraznou multimodalni hypestezii. Pokud
u téchto pacientl neuropatickd sloZka bolesti
nebyla, byly popisovany rlizné jiné bolestivé pfi-

znaky, absence hypestezie a lehka Urover bolesti
dle VAS. Bolest byla distribuovana v dermatomu
Th5/Thé v mammarni ¢i submammarni oblasti,
pifpadné parasternalng, v oblasti operacnijizvy ne-
bo v misté vyvedeni hrudniho drénu (obrdzek 3),
na kterém je patrny vztah mezilokalizaci bolesti
aoperacnijizvou.

Jako prvni krok pfi diagnostickém skriningu
je tfeba zvaZzit, zda ur¢ité bolestivé a neurologické
piiznaky nebo zndmky pozorované v dermatomu
odpovidajicimu operacni incizi mohou byt prav-
dépodobnou zndmkou neuropatické bolesti: elek-
trické vyboje, alodynie, hypestezie na dotyk. Druhy
diagnosticky krok mdZe vychazet z dotazniku DN4
s ohledem na dany dermatom. Ttetim krokem by
mélo byt pfehodnoceni negativnich vysledkd do-
tazniku DN4 a provedeni peclivého vysetienivsech
bolestivych piiznakd a jakychkoli senzitivnich defi-
citd v oblasti opera¢ni rany (Guastella et al,, 2011).

Terapie chronické neuropatické
post-torakotomické bolesti

Podobné jako u jinych forem neuropatické
bolesti je i zde Iécba obtiznd.V prvnifadé je nutné
vyloucit zdroj bolesti v operacni rané (@anatomic-
ké abnormity, jizva, neurom, spoustéci body).
Soucasné se detekuji symptomy konzistentni
s neuropatickou bolesti (Della Rocca et al., 2002).

Pro 1é¢bu neuropatické post-torakotomické
bolesti plati stejné postupy, jako plati pro jiné typy
periferni neuropatické bolesti. Neopioidni analge-
tika a nesteroidni antirevmatika byvajf nedcinng,
mohly by ale pomoci v pfipadé senzitizace noci-
ceptorl v operacni jizvé. Pouziti opioidnich anal-
getik je kontroverzni, nebot jsou u neuropatické
bolesti méné ucinné nez u bolesti nociceptivni.
Viyjimkou se zda byt oxycodon a mechanizmem
svého Ucinku se muze stat slibnym i tapentadol.

Lékem prvnivolby jsou tedy adjuvantni anal-
getika. Patif sem jednak antidepresiva, obvykle
ze skupiny tricyklickych (amitriptylin, nortriptylin,
dosulepin), nebo ze skupiny inhibitord zpétného
vychytavani serotoninu a noradrenalinu — SNRI
(duloxetin nebo venlafaxin). Viyuziti tricyklickych
antidepresiv je viak omezené z ddvodu rizika
kardiologickych nezadoucich ucinkd zejména
u stardich pacientd, z antidepresiv ze skupiny
SNRI pfichézi v ivahu pouze venlafaxin, zatimco
duloxetin je preskripéné vymezen pouze pro
diabetickou neuropatii. Antidepresiva typu SSRI
majf u neuropatické bolesti ticinnost minimalni.
Dalsi skupinou lékd pouzivanych u neuropatické
post-torakotomické bolesti jsou antikonvulziva:
jako léky prvnivolby se doporucuji modulatory
a26 podjednotky kalciovych kandld — pregabalin
nebo gabapentin.
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Podle standardd Narodniho referen¢niho
centra se pii lé¢bé lokalizovanych perifernich
neuropatickych bolesti jako léky prvni volby
doporucuji modulatory a26 podjednotky kal-
ciovych kanald — pregabalin nebo gabapentin,
TCA (amitriptylin, nortriptylin), pfipadné topicky
lidocain. Pfi net¢innosti nebo nesnasenlivosti
lékd prvnivolby se doporucujf siiné opioidy, pfi-
padné lokalnf capsaicin (krém nebo 8% naplast).
(Opavsky, 2006; Ambler, 2009; Sliva et al., 2017;
Kolektiv NRC, 2011).

Vzhledem k lokalizaci bolesti na hrudnf
sténé je mozné zkusit i dalsi Ié¢ebné postupy,
jednak rlizné nervové blokady, sympatekto-
mie, ptipadné i nefarmakologické postupy,
napt. kryoanalgezie, TENS nebo misni stimu-
laci (Rogers et Duffy, 2000; Saberski, 2001,
Gottschalk et al., 2006; Freynet et al., 2010;
Graybill et al,, 2011).

Praktické zkusenosti
z naseho pracovisté

Na nasem pracovisti provedeme ro¢né
priblizné 200 otevienych operaci (torakotomif)
a 40 videotorakoskopif. Jako standardni metodu
analgezie pouzivame hrudni epidurdlni analgezii
s kombinaci opioidu (sufentanilu) a lokaIniho
anestetika (0,5% bupivacainu) katétrem zave-
denym tésné pred operacnim vykonem, kterou
dopliujeme neopioidnim analgetikem (obvykle
metamizolem) v pravidelnych intervalech a pa-
racetamolem jako SOS. Jako alternativu pouzi-
vame subpleurdIni analgezii (taktéZz kombinaci
bupivacainu a sufentanilu), pfipadné opioidni
analgetikum (morfin nebo sufentanil) intrave-
nézné linedrim davkovacem. Pokud pacient
v ¢asném pooperacnim obdobi udavéd sym-
ptomy neuropatické bolesti, dopInime analgezii
gabapentinem (900 mg/den).

Shrnuti

Nejrizikovéjsim opera¢nim faktorem je
neumeérnd distrakce Zeber aincize svalC.
Nejrizikovéjsim faktorem na strané anestezio-
loga je nedostatecnd perioperacni analgezie.
Zlatym standardem $iroce vyuzivanym a stale
doporucovanym je pokracujici epiduréini anal-
gezie zavedend v oblasti Th3-Thé kombinovana
s neopioidnimi analgetiky. V pfipadé podezienf
na poraneni interkostalniho nervu a na vznik
neuropatické bolesti doporucujeme vcas zahdjit
adekvétni 1é¢bu neuropatické bolesti.

Pfi Setrném operacnim pfistupu a pfi za-
jisténi dostate¢né multimodalni perioperacni
analgezie se incidence neuropatické post-tora-
kotomické bolesti snizf.
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