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Abstrakt

Vychodiska: Problematika soucasného uzivani (ko-uzivani) benzodiazepinti (BZD) a/nebo
alkoholu u pacientli s diagn6zou chronickd nenddorova bolest (CHNNB) uzivajicich silna
opioidni analgetika (OA) je zatim v Ceské republice (CR) velmi malo zmapovana.

Cile: Zmapovat vyskyt ko-uzivani BZD a alkoholu mezi pacienty s diagn6zou CHNNB
uzivajicich dlouhodobé OA na lékaisky ptedpis. Zjistit, zda se mezi sebou skupiny ko-
uzivajici aneko-uzivajici lisSi ve zkoumanych proménnych, azmapovat piipadné
prediktory ko-uzivani.

Design a setting: Vyzkum je zaloZzen na sekundarni analyze dat sbiranych v obdobi
od bfezna 2019 do prosince 2019 formou anonymniho dotaznikového Setfeni mezi
pacienty deviti center pro 1é¢bu bolesti v CR. Pro téely vyzkumu byla analyzovana
klinicka a sociodemograficka data souvisejici s ko-uzivanim ziskana
z polostrukturovaného (anamnestického) dotazniku a udaje standardizovanych dotaznikii
Screener and Opioid Assessment for Patients with Pain (SOAPP-R), Opioid Risk Tool
(ORT) a Emocni teplomery (ET).

Vyzkumny soubor: Vyzkumny soubor se skladal z 305 respondentl starSich 18 let

s diagn6zou CHNNB a lé€enych silnymi OA po dobu alespon tii mésict.

Metody: Deskriptivni analyza byla provedena metodami popisné statistiky. Pro parovou
analyzu byl pouzit Mann-Whitneyho test, chi-kvadrat test a Fisheriv exaktni test.
Pro multivariaéni analyzu s adjustaci na ptfipadné confoundery byla pouzita logisticka

regrese.

Vysledky: Prevalence ko-uZzivani BZD dosahovala 15,8 % aalkoholu 7,2 %. Péarova
analyza ukézala odliSnosti pacientli s ko-uzivanim v nékterych sociodemografickych,
klinickych a emocnich proménnych. Logisticka regrese stanovila jako prediktory ko-
uzivani BZD Zenské pohlavi, uzivani silnych OA po vyznamné del§i dobu a diagnézu
deprese v osobni anamnéze. Za prediktory ko-uZzivani alkoholu potom logistickd regrese
stanovila vys$$i davky OA a vysoké riziko jejich problémového uzivani dle ORT.

Zavér: Uzivani silnych OA s BZD a/nebo alkoholem se u pacientti s CHNNB vyskytuje
pomérné cCasto aje spojeno s klinickymi a sociodemografickymi rizikovymi faktory
a negativnimi dopady. Péce o tyto pacienty vyzaduje péci multidisciplindrniho tymu véetné
adiktologické slozky, ma-li byt 1écba bolesti efektivni. Monitoring rizikovych faktort
muze pomoci ve v€asné diagnostice afeSeni rizikového ko-uzivatelského chovani
a k lepSim vysledkiim 1é¢by bolesti jako takové.

Kli¢ova slova: Alkohol, benzodiazepiny, chronickd nenadorova bolest, ko-uzivani,
opioidy, problémové uzivani, zavislost.



Abstract

Background: The problem of the simultaneous use (co-use) of benzodiazepines (BZD)
and/or alcohol in patients with a diagnosis of chronic non-cancer pain (CHNCP) using
strong opioid analgesics (OA) is still poorly mapped in the Czech Republic.

Aims: To map the prevalence of co-use of BZDs and alcohol among patients with CHNNB
taking long-term prescription OA. To determine differences between co-using groups
and not-co-using patients and to determine predictors of co-use.

Design and setting: The research is based on a secondary analysis of data collected
in the period from March 2019 to December 2019 in the form  of an anonymous
questionnaire survey among patients of nine pain treatment centers in the Czech Republic.
For research purposes, clinical and sociodemographic data related to co-use obtained from
a semi-structured (anamnestic) questionnaire and data from the standardized questionnaires
Screener and Opioid Assessment for Patients with Pain (SOAPP-R), Opioid Risk Tool
(ORT) and Emotional Thermometers (ET) were analyzed.

Particpants: The sample consisted of 305 respondents older than 18 years with diagnosed
chronic pain and treated with strong OA for at least three moths.

Measurements: Descriptive analysis was performed using descriptive statistics methods.
Mann-Whitney test, chi-square test, and Fisher's exact test were used for pairwise analysis.
Logistic regression was used for multivariate analysis with adjustment for potential
confounders.

Findings: The prevalence of BZD and alcohol co-use was 15.8 % and 7.2%, respectively.
Pairwise analysis showed differences of co-using patients in sociodemographic, clinical,
and emotional variables. Logistic regression established as predictors of co-use of BZD
female gender, use of strong OA for a significantly longer time and diagnosis of depression
in the personal history. As predictors of co-use of alcohol were identified higher doses
of OA and a high risk of their problematic use according to ORT.

Conclusion: The use of strong OA with BZD and/or alcohol occurs relatively often
in patients with CHNNB and is associated with clinical and sociodemographic risk factors
and negative outcomes. To be effective, the pain treatment of these patients requires
the multidisciplinary care including addiction specialist. Monitoring of risk factors can
help inearly diagnosis and management ofrisky co-use behavior and lead to better

outcomes of the pain treatment.

Keywords: Addiction, alcohol, benzodiazepines, chronic non-cancer pain, co-use, opioids,
problem use.
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1 Uvod

Nartst uzivani opioidnich analgetik (OA) v 1écbé chronické nenadorové bolesti
(CHNNB) a s tim souvisejici narust problémového uzivani a zavislosti na téchto latkach
je dnes jiz dobie popsanym trendem. Zato problematika soucasného uzivani (ko-uzivani)
(OA) abenzodiazepini (BZD) a/nebo alkoholu pfilécbé CHNNB je podcenovana
a doposud jen velmi malo zmapovana. Ko-uzivani vede k nizsi uc¢innosti 1€cby, zvyseni
¢etnosti nezadoucich uc¢inkt, predavkovani a timrti (Castle et al., 2016; Gudin et al., 2013).
Ukazuje se vsak, ze vyskyt soucasného uzivani jinych navykovych latek (NL) u pacientl
s CHNNB léc¢enych OA je podle dostupnych dikazii pomémé casty — prevalence
pravidelného uzivani alkoholu se u téchto pacienti pohybuje okolo 12 az 25 % (Larance
et al., 2016; Saunders et al., 2017), zavislosti na alkoholu trpi 3,5 az 5,8 % téchto pacientt
(Landsman-Blumberg et al., 2017). BZD pravidelné a dlouhodob¢ uziva 18-38 % pacientli
lécenych OA pro CHNNB (Manchikanti, 2012).

Prevalence CHNNB ve svété dosahuje podle riznych studii 19-50 % (Fayaz et al.,
2016; Reid etal, 2011). VCRbylo mezi lety 2015-2018lé¢eno celkem
1 267 389 pacienti s CHNNB (Kozak etal., 2020). Jednd setedy o nemalou skupinu
pacientli v potencidlnim riziku rozvoje rizikového chovani souvisejiciho s problémovym
uzivanim nebo zavislosti na OA adalSich NL. Ko-uzivani alkoholu a/nebo BZD
je bezesporu jednim z rizikovych faktort.

Ko-uzivani opioidi a BZD a/nebo alkoholu ptedstavuje pro management CHNNB
velkou vyzvu. Studie se doposud v CR natuto problematiku u pacienti s CHNNB
nezamétovaly. Zahrani¢ni studie naznacuji, Ze toto rizikové chovani se vyskytuje nejcastéji
u pacientl trpicich komorbidni poruchou dusevniho zdravi, zejména depresi, uzkosti nebo
zavislosti na NL, hlavné alkoholu. Ti se pak mohou samolécit pravé BZD ¢i alkoholem
bud’ kvili nedostate¢né kompenzaci bolesti a/nebo praveé kvili symptomtiim souvisejicich
s psychickou nepohodou nebo s poruchou v oblasti dusevniho zdravi (Park et al., 2016).

Tato prace sezabyva mapovanim vyskytu ko-uzivani arizikovych faktort
s tim spojenych, cozmize pomoci s klinickym managementem pacienti zejména
naurovni adiktologické slozky péce asvyjasnénim role adiktologa v ramci
multidisciplinarni péce o pacienty s CHNNB.



2 Chronicka nenadorova bolest

2.1 Definice a popis CHNNB

V roce 2020 ptijala pracovni skupina Mezinarodni spole¢nosti pro studium bolesti
(angl. International Association for the Study of Pain-IASP) revidovanou definici bolesti
z roku 1979 spolu s Sesti kli¢ovymi doplitujicimi pozndmkami. Cilem bylo najit takovou
definici, kterda bybyla validni jak pro bolest akutni, tak chronickou a pojmula
1 psychosocialni komponentu bolesti, ktera je u chronické bolesti (CHB) evidentni. Tato
nova definice ma pfispét k presnéjsi diagnostice a tim i managementu bolestivych stavil
azni nasledovné: ,Bolest jenepfijemny smyslovy aemociondlni zéazitek spojeny
se skuteénym nebo potencidlnim poSkozenim tkané nebo podobny zadzitku spojenému
se skute¢nym nebo potencialnim poskozenim tkané“ (Raja et al., 2020). Kli¢ové poznamky
poukazuji na bio-psycho-socialni faktory a komponenty bolesti. Chronickd nenadorova
bolest je potom definovana jako bolest trvajici déle nez tfi mésice nebo, podle IASP,
trvajici déle, neZje béZzné pro zhojeni tkanového poskozeni, a zdroven nesouvisejici

s nadorovym onemocnénim (Chou et al., 2015; Manchikanti et al., 2012).

CHNNB ovlivituje béZzné denni aktivity a ma negativni dopad na celkovou kvalitu
Zivota jedince zahrnujic slozku somatickou, psychickou a socidlni, tedy zejména funkéni
zdatnost, psychické zdravi a schopnost zastavat socidlni role v ramci rodiny 1 spolecnosti.
Psychosociadlni dopady CHNNB jsou hluboce podcenovany (Breivik et al., 2013). CHNNB
je Casto doprovazena psychiatrickymi komorbiditami jako je deprese, zkost, nespavost
a v neposledni tfad€ zavislost nanavykovych latkach. Disabilita zpisobena CHNNB
je spojovana se sniZzenou pracovni schopnosti az invaliditou a tim se zvySenymi néklady
na zdravotni péci (Kozédk etal., 2020), ¢imz se mimo jiné¢ stavd jednim z hlavnich
problémt vefejného zdravi (Ngo et al., 2021, Breivik et al., 2013). Jak piSe Breivik et al.
(2013), nedostatecna 1é€ba CHNNB piedstavuje znacnou zatéz jak pro jednotlivce,
tak pro zaméstnavatele, zdravotnické systémy a spole¢nost obecné. Podle Stiediska
pro kontrolu a prevenci nemoci (angl. Centers for Disease Control and Prevention-CDC)
je CHNNB hlavnim dGvodem vyhledani Iékaiské pomoci mezi dospélymi a rozvoje
problémového uzivani OA (Ngo et al., 2021). Nedostatecné adresovand CHB u pacientt,
kteti se lé¢i se zavislosti na alkoholu a jinych NL, je jednou z hlavnich pficin relapsu
po uspésném ukonceni Ustavni 1éCby (Jakubezyk et al., 2015).

Prevalence CHB obecn¢ se podle riznych studii pohybuje mezi 2 az55%
u dospélé populace (De Sola et al.,, 2020). Prevalenci CHNNB se vénuje méné studii.
Z téch dostupnych vyplyva odhad prevalence CHNNB v evropskych statech kolem 19 %
(Reid et al., 2011), nicméné naptiklad ve Velké Britanii dosahuje az 50 % (Fayaz et al.,
2016). V Kanadé a USA se pohybuje mezi 15-20 % (Kozak et al., 2020; Mills et al., 2019).
V CR bylo vletech 2015-2018 1é&eno opioidy z diivodu CHNNB 1 267 389 pacientt
(Kozak et al., 2020). Nejméné studii zabyvajicich se prevalenci CHNNB bylo doposud



provedeno na uzemi Asie. Systematicky piehled Zaki & Hairi z roku 2014, ktery zahrnoval
19 relevantnich zdrojt, odhalil nejvyssi a to 90 % prevalenci CHNNB mezi geriatrickou

Cv N

2.2 Predisponuijici faktory a disledky CHNNB - bio-psycho-

socialni model chronické bolesti
Prestoze, jak pise van Hecke et al. (2013), bylo dosazeno vyznamného pokroku
v pochopeni mechanisml patofyziologie bolesti, coz vedlo k zavedeni novych 1é¢ebnych
metod do praxe, udavaji az dv¢ tietiny pacientii nespokojenost se soucasnou lécbou
a vétS§ina chronickych bolestivych stavll pfetrvdvd mnoho let. Divodem mize byt
biomedicinsky pfistup a zaméfovani se pouze na fyzické symptomy bolesti.

Oproti tomu bio-psycho-socialni model bolesti sleduje a prezentuje vznik, prib¢h,
prozivani a udrzovani bolesti jako disledek interakce faktorG biologickych, klinickych,
sociodemografickych a psychologickych (De Sola etal., 2020). Tento model je nyni
pfijiman jako nejkomplexnéjs$i pro pochopeni a interdisciplindrni 1écbu chronickych
bolestivych stavii (Petrini & Nielsen, 2020). Emoc¢ni slozka bolesti (stres, strach, uzkost,
beznadg¢j), kognitivni slozka (pfedstavy o vzniku a udrZzovani bolesti, znalost a schopnost
pouzivat zvladaci strategie, katastrofizace bolesti) a behaviordlni slozka bolesti (bolestivé
chovani tedy vyhybani se aktivité, hledani socidlni opory, naduZzivani lékli, opakované
hospitalizace atd.) maji podle tohoto modelu vliv zejména na udrzovani, ale i genezi
a chronifikaci bolesti (Javirkova & Raudenska, 2011). Jak piSe Cohen etal. (2021),
je vSeobecné znamo, ze CHB miize zpusobit psychické potize jako je deprese, tzkost
a problémy se spankem, mnoho Iékaili ale nepracuje s faktem, Ze tyto asociace jsou
obousmérné. Je proto nutné vSimat si1ijinych nez biologickych a klinickych rizikovych
faktori a zaroven siuvédomovat, jaké disledky mize CHNNB piindSet zejména
pro predisponované jedince. Tyto disledky totiz zpétné prohlubuji bolestivé stavy
a uzaviraji tak jakysi pomyslny bludny kruh CHNNB.

Védci se shoduji, Ze mezi nejvyznamnéjsi predisponujici faktory vzniku CHNNB
patii ze sociodemografickych a klinickych faktorti Zenské pohlavi, vyssi v€k, nepfiznivé
socioekonomické podminky jako nezaméstnanost a nizsi vzdélani. Vyssi vek souvisi spis
s chronifikaci bolesti, protoZe i mezi mladymi dospélymi ve véku 18 az 39 let se CHNNB
vyskytuje azve 30 % ptipadi (Mills etal.,, 2019). Genderové rozdily souvisi nejen
s prevalenci, kterd je dle n€kterych studii uZen azdvakrat vyssi, ale i se zplisobem
prozivani a zvladanim bolesti. Zeny vnimaji bolest jako intenzivnéjsi a ¢ast&ji pristupuji
k maladaptivnim strategiim zvladani bolesti (El-Shormilisy et al., 2015), mezi néz patii
napfiklad naduzivani medikace. Niz$i vzd€lani, niz§i pfijmy a nezameéstnanost souvisi
s vys§i mirou prevalence CHNNB 1 intenzity bolesti. Studie z roku 2015, kterd sledovala
pravé prevalenci nezaméstnanosti mezi pacienty s diagnézou CHNNB, odhalila 78,9 %
nezaméstnanost mezi respondenty (Macfarlane et al., 2015). A zpétné¢ ekonomicky dopad
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CHNNB (snizena pracovni schopnost, invalidita, pobirani socialnich davek) prohlubuje
cyklus vzijemného vztahu bolesti se socioekonomickou deprivaci (Maly & Vallerand,
2018). Dtlezité jsou irodinné a pracovni vztahy. Pfili§ Uzkostni partnefi mohou svym
jednanim navodit stav jakési ko-dependence a prohlubovat pasivitu a bolestivé chovani
na stran¢ partnera trpiciho chronickou bolesti (Javirkova & Raudenska, 2011). Mezi
vyznamné klinické predisponujici faktory déle patii obezita, uzivani alkoholu, koufeni
a kardiovaskularni onemocnéni, jejichz etiologie je ovlivnéna i geneticky. A opét, tyto
predisponujici faktory CHNNB mohou byt i dasledkem prozivané CHNNB (Hojsted et al.,
2007; Mills et al., 2017).

Roste mnozstvi literatury, kterd poukazuje na fakt, ze CHB je Cast&jsi u jedinct,
ktefi maji v anamnéze zneuzivani NL nebo téch, co byli v jakémkoliv véku vystaveni nasili
at’ uz sexudlnimu ¢i fyzickému (van Hecke etal., 2013). Pacienti s historii sexuéalniho
nasili v adolescenci maji 4,2krat vyssi riziko CHNNB. (Spiegel et al., 2016). Psychické
predisponujici faktory CHNNB zahrnuji zejména depresi, Uzkost, posttraumatickou
stresovou poruchu, nespavost, nedostatecné zvladaci strategie ¢i katastrofizaci.
Katastrofizaci definuji Sullivan et al. (2001) jako pfehnané negativni mentalni nastaveni
jedince, které se projevi, zaziva-li ¢i oCekava-li jedinec bolestivou udalost. Jak pisi Cohen
et al. (2021) je tento vztah bolest — psychické faktory oboustranny. Disledkem prozivané
bolesti mohou byt pocity beznad€je, vzteku, bezmoci vedouci k uzkosti, depresi,

nespavosti. Jedinec se dostava do socidlni izolace a zvysuje se i riziko suicidalniho jednani.

2.3 Psychiatricka komorbidita CHNNB

Dnes je jiz vSeobecné znamo, Ze vyznamné procento pacientl s CHNNB trpi
zaroven dusevnim onemocnénim (Bondesson et al., 2018). Toto dusevni onemocnéni miize
byt primarni, Casto je ale reaktivni. Mezi casté poruchy u pacienti s CHNNB patfi
neorganické poruchy spanku, které zpétn€ zvySuji intenzitu bolesti (let al., 2013).
Ve studii Cranforda et al. (2017) splitovalo diagnosticka kritéria pro poruchu spanku 59 %
pacienti s CHNNB. Podle této studie se nejcastéji jedna o poruchu usinani nebo predcasné
probouzeni. Jak pisi Campbell et al., (2013) u pacienti s CHNNB existuje asociace mezi
poruchami spanku a depresi, pfi¢emz rozvoj deprese je u nich tfikrat pravdépodobné;si.

Deprese je spolu s uzkostnymi poruchami nej¢astéjsi psychiatrickou komorbiditou
CHNNB a deprese je zarovenn pro obé pohlavi, jak zminuji ve své studii Roughan et al.
(2021), jednou ze tii hlavnich pfi¢in rokl Zivota stravenych s disabilitou (angl. Years Lived
with  Disability-YLDs) spolu sbolestmi zad ahlavy. Jak komorbidita deprese,
tak komorbidita uzkostné poruchy je spojena s vyS$i intenzitou bolesti a horSim skore
v kvalité Zivota souvisejicim se zdravim. Uzkostnou poruchou trpi podle studie Elrashidi
etal. (2018) az35 % pacienti s CHNNB aje vice asociovana s zenskym pohlavim.
Prevalence depresivni poruchy se v této skupiné pohybuje mezi 6 az 46 %, Armbrecht
etal. (2021) uvadi vesvé studii az 60 % prevalenci deprese u CHNNB. Somatické
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symptomy CHNNB a somaticky syndrom deprese se Casto prekryvaji, je obtizné urcit,
které¢ somatické zmény souvisi s afektivni slozkou bolesti a které jsou uz symptomem
deprese. Diagnostika, ale i farmakologicka 1écba deprese, je proto naro¢nd. Ukazuje se,
ze farmakologickd 1écba deprese u CHNNB novéjsimi antidepresivy ve smyslu navratu
k normalnim emocim a béznym dennim aktivitdm neni pfili§ u€inna. Podle studie Roughan

et al. (2021) vede ale ke snizeni sebevrazednych symptomd.

Jak bylo zminéno, je CHNNB z pohledu bio-psycho-socialniho modelu komplexni
prozitek projevujici se jak ve slozce somatické, tak ve slozce emocni, behavioralni
a kognitivni. V této souvislosti hraje diilezitou roli strategie, kterou pacient voli ve vztahu
k bolesti a jejimu zvladani (Javirkova & Raudenska, 2011). Tyto strategie mohou byt,
jak pise Kukan & Kukanova (2012), konstruktivni nebo naopak destruktivni (sebelitost,
katastrofizace, snizené sebehodnoceni, vyhybani se télesné aktivité, non-adherence
a zneuzivani 1€ki). Podle Elrashidiho et al. (2018) je u pacientli s komorbiditou deprese
¢1 tzkosti vyssi pravdépodobnost uzivani OA ve vysSich nez sttednich davkach a po delsi
dobu a vyssi riziko rozvoje problémového uzivani. Ve studii Grattan et al. (2012) uvadeli
pacienti s komorbiditou deprese uzivani OA jinak, neZ piedepsdno lékaiem, ve 3 az 62 %.
Nové;jsi studie Palomo et al. z roku 2021, ktera sledovala mimo jiné non-adherenci k 1écbé
a problémové uzivani CHNNB, uvadi prevalenci 8-53 %, atozejména u pacientll
s komorbiditou deprese. Han etal. (2017) piSe, Ze 63,4 % pacienti uzivajicich OA
problémové uvedlo jako motivaci k tomuto jednani bolest. A podobné¢ Witkiewitz et al.,
(2015) identifikovali 75 % prevalenci bolesti mezi pacienty v substitucni 1é€bé.

Zavislosti jako komorbidit¢ CHNNB se také vénuje fada studii. Nejcastéji
se zaméfuji na onemocnéni z uzivani opioidii (OUD), termin, ktery v klasifikaci DSM-
V nahradil star§i termin zavislost na OA. Prevalence OUD mezi pacienty s CHNNB
se podle pohybuje mezi 8-27 %, odhady studii se ale znacné rozchazeji. Shoduji se na tom,
ze vyznamnym rizikovym faktorem (RF) zavislosti je niz§i vék, vysoka davka OA
a latkova zavislost v osobni nebo rodinné anamnéze (Just et al., 2019; Vowles et al., 2012;
Wilton etal., 2021). Mezi pacienty v substitucni 1é€be opioidnimi antagonisty
je prevalence CHNNB az 50 % (Dunn et al., 2015) a nov¢jsi studie z roku 2020 poukézala
na az 74,7 % prevalenci CHNNB u zadateli o 1é¢bu s OUD (John & Wu, 2020). Méné
Casto se vyzkum zaméfuje na onemocnéni zuzivani alkoholu (AUD) nebo, podle
klasifikace MKN-10, syndromu zavislosti na alkoholu (Witkiewitz & Vowles, 2018).
Problémové ¢i rizikové uzivani alkoholu se projevuje u zhruba 16 % pacienti s CHNNB
(Larance et al., 2016). A naopak tfetina az polovina zadateli o 1écbu zéavislosti na alkoholu
udavéa chronickou rekurentni bolest (Boissoneault et al., 2019; Jakubczyk et al., 2015).
Studie Zale etal. (2015) zdokumentovala bolestivé stavy azu 73 % zadatell o 1écbu
pro AUD.

Lécba pacienti s CHNNB a komorbidnimi poruchami duSevniho zdravi miize byt
obtizna, zvlasté¢ pokud neni psychiatrickd komorbidita rozpoznana (Roughan et al., 2021).
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To souvisi zejména s diagndézou deprese. Dalsi specifickou skupinou jsou pacienti trpici
zaroven CHNNB a latkovou zavislosti, nejcastéji se jedna o alkohol a opioidy. Zde,
jak pisi ve své studii John & Wu (2020), chybi doporuéené postupy a 1é¢ba zavislosti byva
upfednostiovana pred [éCbou bolesti. Nicméné, u pacientd Iécenych pro zavislost
na alkoholu a zaroven trpicich bolestivymi stavy hrozi zvySené riziko ¢asného relapsu
po lécbe, pokud neni 1écba bolesti adresovana soucasné s lécbou zdvislosti (Jakubczyk
et al., 2016; Witkiewitz et al., 2015).

2.4 Opioidni analgetika v Ié¢bé chronické nenadorové bolesti

Lécba bolesti je podle mezindrodnich usneseni jednim z lidskych prav (Breivik
etal., 2013). Role opioida je v Ié€bé bolesti nepopiratelné nezastupitelnd. Ale zatimco
v 1écbe bolesti akutni anadorové jsou opioidy analgeticky ucinné, v I1éCbé bolesti
chronické nenddorové je vysledek 1écby, jak ukazuji dlouhodobé vyzkumy, casto
rozporuplny.

Prvni, kdo popsal CHB jako onemocnéni, a ne pouze jako symptom nemoci, byl
John Bonica ve své publikaci ,,Management of Pain* z roku 1953 (Kozdk & Lejcko, 2018).
Na konci dvacéatého stoleti se pak l1é€ba opioidy stala standardnim pfistupem v 1€cbé
CHNNB. Tento pfistup vychéazel z Gispécht, které tato lécba dosahovala v 1é€bé bolesti
onkologické. Na zaklad¢ toho prudce vzrostla spotieba opioidli zejména v USA a Kanadé,
kde byly opioidy ptedepisovany bez obav ze vzniku zavislosti, coz se ukazalo jako mylné
a s tragickymi nasledky. Mezi lety 2006 az 2012 bylo v USA distribuovano ptes 76 miliard
tablet proti bolesti s obsahem opioidu a prudce vzrostl také pocet pacientl se zavislosti
na OA a s tim spojenych umrti (Hess, 2020; Kozak & Lejcko, 2018). V USA je tento stav
oznacovan jako opioidni krize nebo epidemie. Jednim z té€ch, kteti popsali plivod opioidni
krize, byl vesvé knize ,Empire of Pain“ Patrick Radden Keefe (2017). Ten hovofi
o zneuziti problematiky CHB ve prospéch farmaceutickych firem a jejich prosazovani
masivni preskripce oxycontinu praktickymi 1ékafi pravé prolécbu CHB. V roce
2012 predstavoval oxykodon 30 % trhu s analgetiky (Hess, 2020). Vysledek byl devastujici
— problémové uzivani, zavislost, smrtelnd pfedavkovani (The Lancet, 2021). V letech
1999 az 2014 zemfelo na predavkovadni OA na lékaisky predpis 165 000 Americant,
pfi¢emz riziko smrtelného predavkovani rostlo s davkou, a jen v roce 2013 jich preskripéni
opioidy uzivalo problémové nebo vyvinulo zavislost na 1,9 milioni (Dowell et al., 2019).
Zaroven s naristem preskripce OA ale nedoSlo ke sniZeni prevalence CHNNB (Edlund
et al., 2007).

Ptestoze to byly pravé Spojené staty americké, které jako jediné oficialné vyhlasily
opiodni epidemii, zdaleka nebyly jediné, které zaznamenaly nérlst preskripce spojeny
s narGistem zneuzivani nebo smrtelnych piedavkovani. Iv CR doslo k naristu spotieby
opioidnich analgetik z 19 mil. v roce 2004 na 52 mil. dennich davek v roce 2020 (Mrav¢ik
et al., 2021). Tento trend se pak nevyhnul ani dalSim evropskym statim. Podle prizkumu,
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ktery byl realizovan Evropskou federaci Mezinarodni asociace pro studium bolesti EFIC
vroce 2020 a ktery pracoval s daty z 25 evropskych zemi, se spotfeba OA na Iékaisky
predpis zvysila také v Estonsku, Portugalsku, Rusku a Spanélsku. Ke sniZeni spotieby
doslo naopak v Dansku (a to mezi lety 2016 az 2019) a Finsku (Hauser et al., 2021b).

Podle systematické studie Rosner etal., (2019), kterd zahrnovala 18 studii z let
1985 az 2016, doslo k narastu jak preskripce OA, tak zadosti o 1é¢bu z diivodu OUD také
v Némecku. Ze 143 000 zadosti o lécbu na izemi Evropské unie, Norska a Turecka,
jak ukazuji data z Evropského monitorovaciho centra pro drogy a drogovou zavislost
(EMCDDA) z roku 2021, 7 % uvedlo jako priméarni NL opioidy jiné nez heroin, metadon,
buprenorfin a fentanyl, pravdépodobné tedy OA na predpis (Seyler et al., 2021).

Podle prizkumu, sledujiciho smrtelnd pteddvkovani v dusledku uziti OA, pouze
Francie poskytla data souvisejici explicitné s uzivanim OA na lékaisky ptedpis. Podle
téchto dat doslo ve Francii k nartistu vyhledani lékafské pohotovostni sluzby z diivodu
intoxikace OA mezi lety 2000 az 2017 o 167 %. Podle dat EMCDDA (Seyler et al., 2021)
jsou diivodem smrtelnych ptedavkovani stale Castéji syntetické opioidy. Z téch vydanych
na lékatsky piedpis z diivodu substituéni 1é€by se jednd zejména o buprenorfin. Data
EMCDDA upozoriiuji narostouci roli preskripénich OA k1é€bé bolesti prave
pti smrtelnych predavkovanich, existuje ale nesystemati¢nost v hlaSeni a evidenci. V roce
2017 bylo hlaseno nejméné 300 umrti zpusobenych 1éky s obsahem tramadolu, ktery
se fadi mezi slaba OA, data jsou ale dostupna jen z nékterych statli. V této souvislosti bylo
hlaseno z Anglie a Walesu 185 umrti, Spanélsko hlasilo 40, Francie 37 a Finsko 20 imrti
svouvisejicich s uzitim tramadolu (EMCDDA, 2019; Seyler et al., 2021).

I pfes tato data vSak podle prizkumu EFIC nic nenasvédcuje tomu, Ze by Evropa
Celila opiatové krizi v té mife jako USA. EMCDDA nicméné upozorfiuje na nutnost
zamé&feni se nazmény ve vzorcich uZzivdni OA na pfedpis. Zaroven narUstaji obavy
souvisejici s bezpe¢nosti dlouhodobé 1écby OA primarné u CHNNB (Ballantyne, 2017;
Hauser et al., 2021a; Seyler et al., 2021).

Strategie farmakologické 1écby bolesti vychdzi z prohlaSeni americké Veterans
Health Administration (VHA), podle kterého je opioidni 1écba slabymi OA zahijena
od stfednich hodnot bolesti, tedy hodnot 4-7 na vizualné analogové Skale (VAS). Bolest
hodnocena niZze je léCena neopioidnimi analgetiky. Lécba silnymi OA je doporucena
pro hodnoty vyssi nez stiedni, tedy VAS 7-10. Pti volbé OA se vychazi z intenzity bolesti
a uplatituje se postup ,,zdola nahoru“, tedy odnizSich k vy$§im davkam. Preparaty
s dlouhodobym uvoliiovanim jsou preferovana pted témi s kratkodobym (Kozak & Lejcko,
2018) z divodu nizSiho zavislostniho potencidlu, 1 kdyZ ito nejnovéjsi studie diskutuji
(Dowell et al., 2022).

Bezpecnost a efektivita 1écby silnymi OA pro CHNNB byla v osmdesatych letech
20. stoleti podpofena menSimi observacnimi studiemi, které ale neprobihaly po dostate¢né
dlouhou dobu na to, aby mohly potvrdit efektivnost dlouhodobé 1écby a zaroven vyvratit
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mozné nezadouci uinky, zejména rozvoj problémového uzivani a zévislosti (Ballantyne,
2017; Rich et al., 2020). Az zhruba deset let poté, co se ve Spojenych statech a nékolika
dalsich zemich Siroce uplatnila dlouhodobd terapie vysokymi davkami OA v 1é¢be
CHNNB, se zacaly objevovat populacni studie naznacujici zavislostni potencial OA
a ukazujici na narast smrtelnych ptredavkovani (Dunn et al., 2010). Dlouhodobé uzivani
OA je pfimo spjato s fyziologickou adaptaci na piitomnost latky v organismu, v naSem
piipadé s OA, v podob¢ fyzické zavislosti. Ta se manifestuje v podobé syndromu z odnéti
¢ivysazeni (angl. withdrawal syndrom) v piipadé pieruseni nebo vyznamném snizeni
davky a dale rozvojem tolerance. Tolerance se projevuje potiebou navySovani davky
s cilem docilit stejného at’ uz euforizujiciho ¢i analgetického efektu opioidu (Ballantyne,
2017). V dutsledku dlouhodobého uzivani OA muze také dojit k rozvoji abnormalniho citi
s paradoxni opioidy vyvolanou hyperalgezii (Lejcko & Popov, 2018; White, 2004).
Jak hyperalgezie, tak fyzicka zavislost a tolerance, jsou neuroadaptivnimi zmény, které
mohou mit za nasledek selhani analgetické 1éCby, a to i v podobé problémového uzivani
(Merrill et al., 2012). Ukézalo se, Ze Cetnost rizika problémového uzivani pii dlouhodobé
lécbé OA je vyS$i, nezbylo plvodné mySleno, atoaz20%. To vedlo k otazce,
zda je dlouhodoba 1écba OA viibec efektivni.

Americké centrum pro kontrolu aprevenci nemoci (angl. The US Centers
for Disease Control and Prevention — CDC) navrhlo tedy intenzivni systematické
prezkoumani dostupnych studii a dostupnych dat zaméfené na harm reduction ve vztahu
k predpisovani OA pro CHNNB. PiestoZe ucinnost kratkodobé 1écby bolestivych stavii OA
se ukdzala jako nespornd, efektivita dlouhodobé 1éCby (trvajici roky spi§ neZ mésice)
prokazdna nebyla. Bylo ale prokdzano, Zze jak dlouhodobé uzivani, tak uzivani davek
vys$Sich nez 100 mg ekvianalgetické davky k morfinu (MED) denné je asociovano
s naristem problémového uZivani, zdavislosti a smrtelnych piedavkovani a nepfinasi
zlepSeni kvality analgezie, naopak mtize bolest chronifikovat (Rich etal., 2020).
Dlouhodoba 1écba s sebou nese 1 dalsi nezadouci ucinky zasahujici endokrinni, imunitni
a reproduk¢ni systém, ale také riziko socialniho vylouceni souvisejici naptiklad s vysokou
mirou invalidity (Ballantyne, 2017).

Vysledkem Setfeni bylo vydani Doporucenych postupti pro praktické 1ékare
zaméfujicich se na predepisovani OA pacientim s CHB. Doporucené postupy byly
nasledné vydany iv jinych stitech a na p¥istupech v 1é¢b¢ CHNNB se shoduji. V CR byl
adoptovan Kanadsky doporuceny postup The Canadian Guideline for Opioids for Chronic
Non-Cancer Pain — National pain center Busse et al. z roku 2017 (Kozak et al., 2020).
Sedm z deseti doporuceni toho postupu je zaméfeno na harm reduction, tedy sniZovani
rizik souvisejicich s Ié€bou CHNNB OA. Doporuceni, obecné, spocivaji v individualnim
zvéazeni vhodnosti opioidni 1é¢by na zéklad€ typu a intenzity bolesti, vyCerpani moznosti
neopioidni  farmakoterapie  a nefarmakologické 1écby avyhodnoceni  zejména
psychiatrickych komorbidit. Pokud je pfitomna diagnostikovana uzkost, deprese, porucha
nalady nebo post-traumatické stresova porucha, je predpokladany vysledek opioidni 1écby
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nepfiznivy a je navrhovana nejprve stabilizace zakladniho psychiatrického onemocnéni.
V piipadé diagnostikovaného onemocnéni z uzivani NL se 1écba OA silné nedoporucuje.
V takovém piipad¢ by méla 1écba zavislosti pfedchazet nasazeni OA pro 1é¢bu CHNNB
(Busse et al., 2017). Autofi nékterych studii ale toto doporuceni tykajici se zahajeni 1écby
bolesti az po 1écbé zavislosti rozporuji a upozoriiuji na vysoké riziko relapsu po 1écbé
zavislosti, pokud by nebyla 1écba bolesti adresovana soucasné¢ (Jakubczyk et al., 2015).
K této problematice se vyjadiuje 1 Maté (2022), ktery tika, ze 1é¢it zavislost, kterd je z bio-
psycho-socidlniho pohledu symptomem, bez 1éCby bolesti, ktera je zakladem, znamena
zabyvat se nasledky, nikoliv pfi¢inami. Zde je dulezité zminit, ze autofi doporucenych
postupll upozoriiuji na nutnost flexibility, a hlavné individualniho ptistupu. Doporucené
postupy maji podpofit, nikoliv nahradit individualizovanou pé¢i o pacienty s CHNNB
(Dowell et al., 2022).

Aby byla 1écba silnymi OA co nejefektivnéj$i, doporucuji postupy, aby byl
s pacientem pied zahdjenim lécby podepsan informovany souhlas obsahujici raciondlni cile
tykajici se lé€by bolesti a funkéniho stavu. Za pfedepsani OA by mél byt zodpovédny
jeden lékat (pracovisté). Zaroveit by mél lékar s pacientem mluvit o postupech v ptipadé,
ze rizika 1é¢by prevysi jeji benefity. Podle doporuceni CDC i Kanadskych doporucenych
postupti by mél byt pacient pfed zahdjenim 1écby OA testovan na pritomnost NL v moci
atoto testovani by mélo byt opakovano kdykoliv v pfipadé¢ podezieni na problémové
uzivani OA. Efektivita 1é¢by by pak méla byt vyhodnocovdna nejméné jednou
za tf1 mésice (Busse et al., 2017; Dowell et al., 2022). Jak piSe Ballantyne (2017), nestaci
ale sledovat intenzitu bolesti, ale také psychosocidlni stav pacienta, protoze napiiklad
pacient s akcentovanou uzkostné-depresivni symptomatikou je ten, u kterého hrozi

rizikové chovani nebo problémové uzivani, a G€innost 1écby musi byt prehodnocena.

Ohledné davkovani je dnes na opioidy v 1écbé CHNNB nahliZzeno jako na latky
se stropovym efektem (Lejcko & Popov, 2018). Podle doporu¢enych postupi
adoptovanych pro ¢eskou populaci je doporu¢eno nepiekrocit denni davku OA
na ekvivalent 50 mg a v pfipad¢ zahdjeni dlouhodobé 1écby 90 mg peroralniho morfinu.
Pti ptetrvavajici zdvazné bolesti se doporucuje rotace OA, v piipadé prekroceni denni
davky nad 90 mg apokud lécba OA trva déle nez 12 tydnG bez piiméfené analgezie
se doporucCuje jeji sniZzeni piipadn€é zvazeni moznosti vysazeni. OA byneméla byt
kombinovana s BZD a dalSimi hypnotiky. V pfipadé¢ komplikaci doprovézejicich snahy
o snizeni ¢i vysazeni OA je vhodné zahdjit multidisciplinarni 1éebny program, jehoz
¢lenem je 1 adiktolog. Ale, jak piSe Kozdk et al. (2020), je tento multidisciplinarni 1é¢ebny
program omezené dostupny a piesto, ze je jeho ulinnost ziejma, kontroverzni zlstava
nakladova efektivita.

Nésledkem opatfeni doSlo v poslednich letech ke snizeni miry preskripce OA
viecbé CHNNB, ikdyz spotfeba preskripénich OA zejména v nékterych
vysokoptfijmovych statech stidle roste (Jayawardana etal., 2021). Nejcast&ji
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predepisovanym OA je podle zahrani¢nich studii oxykodon nésledovan buprenorfinem
a fentanylem (Campbell et al., 2015; Grelz et al., 2022). Napiiklad Australie ale nedavno
pfistoupila  k opatfenim  souvisejicim s pfedepisovanim  fentanylu, a to zejména
transdermalnich naplati, v 1écbé CHNNB ve smyslu redukce, protoze praveé preskripéni
OA jsou stale Castéji diivodem fatdlnich i1 nefatdlnich pfedavkovani a predstihly v tomto
aspektu heroin (Australian Government-Department of Health and Aged Care, 2021).

2.5 Ostatni farmaka v 1é¢bé CHNNB

Lécba OA neni jedinou modalitou farmakologické Iécby. V 1écbé¢ CHNNB
se uplatiuji dalsi farmaka, zejména neopioidni analgetika, ale i adjuvantni farmaka jako
jsou antikonvulziva, antidepresiva a myorelaxancia. Antikonvulziva a antidepresiva jsou
vhodna pro 1é¢bu zejména bolesti neuropatické. Znama je ale i jejich off-label preskripce
(tedy preskripce z jinych nez stanovenych indikaci, v jiném mnozstvi ¢i jinym zptsobem
podani). Konkrétné¢ antikonvulzivum pregabalin se takto pouziva naptiklad v 1écbé bolesti
zad, béhem detoxifikace pfi 1é€be zavislosti na alkoholu a BZD a v obdobi abstinence jako
prevence relapsu (Evoy etal.,, 2017; Martinotti etal., 2010). Oficidlné schvalen byl
ale pro Ié€bu  jiz zminéné neuropatické bolesti, generalizované tzkostné poruchy
a epilepsie. Podle studie zroku 2022, kterd prob&hla v Némecku, byla hlavni indikaci
preskripce pregabalinu bolest, atov75% pfipadi (Flemming, 2022). Dalsi
antikonvulzivum, gabapentin, byl pfedmétem vyzkumu v USA. Vyzkum sledoval trend
v jeho piedepisovani a pfiSel s podobnym zavérem. Gabapentin byl predepsan v 95 %
z indikace bolesti atento trend ma stoupajici charakter, ato pfes to, Ze jeho efektivita
v 1é€bé bolesti nebyla potvrzena.

Mechanismus u¢inku antidepresiv na zmirnéni bolesti neni pfesné¢ znam. Mezi
antidepresiva prvni volby se dle efektivity fadi zejména taz 1. generace, tedy hlavné
amitriptylin, ale také inhibitory zpétného vychytavéani serotoninu a noradrenalinu SNRI,
ktera jsou méné efektivni ve smyslu zmirnéni bolesti a zaroven zlepSeni funkce. Inhibitory
zpétného vychytdvani serotoninu SSRI maji méné nezadoucich Ucinkd, jejich efektivnost
je ale diskutovéna (Sardar et al., 2016).

Mezi antikonvulziva, kterd jsou jako adjuvantni [é¢iva v 1écbé CHNNB pouZzivéna,
patii zejména antikonvulziva 2. generace, tzv gabapentinoidy. V CR se mezi né fadi
gabapentin a pregabalin, a antikonvulziva 1. generace, napiiklad karbamazepin a také
benzodiazepiny. Pfinos antikonvulziv v 1é¢bé CHNNB je spatfovan zejména ve zlepSeni
kvality spanku a sniZzeni tizkosti. Souvisi to s riznymi mechanismy ucinku jednotlivych
antikonvulziv. Studie Turner & Liang (2015) prokazala pozitivni efekt dlouhodobého
uzivani antidepresiv v 1écbé¢ CHNNB u pacient s diagnostikovanou depresi, a naopak
zvysené riziko predavkovani OA pacienty, kterym byla antidepresiva piedepsana z jiného
diavodu nez diagnostikované deprese.
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Jak u antidepresiv, tak u gabapentinoidii byla nedavnymi studiemi prokazano jejich
zneuzivani. Pregabalin byl uveden na trh v roce 2004 a preklinické studie tehdy hovotily
o jeho nizkém zavislostnim potencialu (Grosshans et al., 2013). V CR strmé roste jeho
spotieba. Do lékdren ho bylo vroce 2020 distribuovano 70krat vic oproti roku
2005 (Mravceik etal., 2021). Vyzkumnych dat ohledné zavislostniho potencidlu
pregabalinu pfibyva, pficemz vétSina studii potvrzuje to, Ze jeho zneuzivani souvisi
s uCinky sedativnimi, anxiolytickymi a euforizujicimi a G€inky snizujicimi symptomy
odvykaciho stavu na opiatech. Riziko zneuzivani je vyssi u jedincti s osobni anamnézou
latkové zavislosti (zejména na BZD), psychiatrickou komorbiditou nebo toleranci
¢i zavislosti na opiatech (Evoy et al., 2017). Pravé rozvoj tolerance na OA je problémem
1écby CHNNB. Nejcastéji je ale dle dostupnych studii zneuzivan uzivateli heroinu
(Grosshans et al., 2013). Specifickou rizikovou skupinou jsou pacienti s CHNNB. Mezi
nimi je zneuzivani gabapentinoidii pozitivn¢ asociovano s vyssi mirou prozivané bolesti,
tedy ¢im vyssi skore bolesti tim vySsi riziko zneuzivani gabapentinoidl (Hashish & Awad,
2020). Preskripce z indikace CHNNB roste ve snaze nahradit v [é€bé OA. Zaroven stoupa
pocet studii potvrzujicich narast hospitalizaci a amrti pii souCasném uzivani OA
a gabapentinoidd. Mezi odbornou vefejnosti se tak zacinaji ozyvat hlasy o pfehodnoceni
jejich preskripce v 1écbé CHNNB (Godmann & Brett, 2019; Hofmann & Besson, 2021;
Peet et al., 2023).

BZD maji v 1écbé CHNNB stale své misto, 1 kdyZ jejich preskripci doporucené
postupy nepreferuji. Hiuser et al. (2018) hovoti o ko-preskripci BZD s OA jako o vysoce

rizikovém vzorci 1lécby CHNNB. Horsfall & Sprague (2017) mluvi dokonce o absolutni
kontraindikaci k pfedepsani OA, pokud pacient BZD z néjakého diivodu uziva.
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3 Chronicka bolest a zavislost

3.1 Neurobiologie chronické bolesti a zavislosti

Bolest je multidimenzionalni a subjektivni zazitek, ktery je ve své akutni formé
nezbytny pro pteziti, ale v chronické form¢ je poruchou negativné ovliviujici kvalitu
zivota (Maleki et al., 2019). CHB je charakterizovana neuropatologickymi, strukturdlnimi
a funkénimi zménami v perifernim a centralnim nerovovém systému. Neuronalni
mechanismy, které¢ se podileji na iniciaci a chronifikaci bolesti, zahrnuji zmény v oblastech
prefrontalniho kortexu, dysfunkci sestupnych drah bolesti a systému odmény. Ten zahrnuje
mimo jiné ventralni tegmentum (VT) anucleus accumbens (NAc), oblasti spojené
s vyplavovanim dopaminu (DA). Pfirozenym zdrojem odmény je uleva od bolesti, pii které
dochazi k vyplaveni DA pravé z NAc. U pacienti s CHNNB ale po ukonceni bolestivého
stimulu nedochézi k vyplaveni DA v dostate¢né mire (Navratilova et al., 2016). To mtize
souviset s problémovym uzivanim OA, protoze endogenni opioidy uz nedokdzou zajistit
fyziologickou regulaci bolesti (Ballantyne, 2017; Higginbotham et al., 2022). Ale bolest
neni fizena pouze bolestivym stimulem. V prozivani bolesti je vyznamna také jeji slozka
kognitivni, emoc¢ni a behaviordlni, atojidéld individudlnim prozitkem. Afektivné
motivaéni aspekty bolesti (napi. vyhodnoceni bolesti areakce nani) jsou zpracovany
v prefrontélni, cingkularni a insularni kafe. (Apkarian et al., 2011).

Zavislost je syndrom charakteristicky nutkdnim vyhledat a uzit NL, pfechodem
od impulzivniho ke kompulzivnimu uZivéni, ztratou kontroly a syndromem z odnéti NL
spojenym s negativnim prozivanim (dysforie, izkost). Neurondlni mechanismy zéavislosti
vychazeji z rozsdhlé mezokortikolombické a cerebro-cerebelarni sit¢ (Maleki et al., 2019).
Z neurobiologického hlediska se jednd o neuropatologicky jev, ktery se sklada, jak uvadi
Koob & Volkow (2010), ze tii fazi. Faze zavislost/intoxikace souvisi s vyplavenim DA
v NAc adooblasti VT. Pravé vtéto fazi je odména zauziti NL, tedy pocit libosti,
vyjadifena vyplavenim DA, ktery je pfimarnim neurotransmiterem odmeény a posilovani.
Kromé DA hraji v biologii odmény dulezitou roli také dal$i neurotransmitery — serotonin
v hypothalamu a enkefaliny a kyselina gama aminomaselnd (GABA) v NAc a VT (Hess,
2020). Dalsi fazi, kterou autofi popisuji, je faze baZeni po latce, kterd je zpracovana
v bazolateralni amygdale (BLA) a souvisi s neuroplastickymi zménami v systému odmény.
Posledni tieti fazi je faze syndromu z odnéti latky, ktery aktivuje amygdalu. Tyto procesy
mezi sebou interaguji, cyklicky se stfidaji a s pfechodem v chronické uzivani vedou
k patologickému stavu dysregulace a zavislosti na latce (Koob & Volkow, 2016).

Jak bolest, tak zavislost jsou syndromy charakteristické hédonickou dysregulaci,
tedy otupénim pozitivnich emociondlnich reakci na pfirozené odmeénujici podnéty,
kompulzivnim jednanim a vysokou mirou prozivaného stresu. Na zéklad¢ bio-psycho-
socialniho pfistupu k bolesti a zavislosti studie dokazuji, Ze jak bolest, tak zavislost jsou
udrzovany psychosocidlnimi faktory a procesy uceni (Heilig at al., 2016). Z pohledu ¢isté
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biomedicinského jsou zajimavé studie na dvojcatech poukazujici na genetické predispozice
AUD i CHNNB (Yeung et al., 2017).

Nezanedbatelné jsou neurobiologické podobnosti mezi CHNNB a syndromem
zavislosti. Zaprvé, neurondlni a transmiterové systémy, které se podileji na iniciaci
i chronifikaci bolesti, akteré zaroven ovliviluji procesy souvisejicimi se zavislosti,
se do jisté miry prekryvaji. Oba syndromy jsou zejména asociovany s dysfunkci systému
odmény a kolisanim hladin DA (Maleki et al., 2019). Zadruhé, neuropatologické zmény
souvisejici s chronifikaci nenadorové Dbolesti jsou podobné tém souvisejicim
s dlouhodobym zneuzivanim NL, jak dokazuji moderni zobrazovaci metody. V chronické
fazi zéavislosti/bolesti maji tyto dva fenomény spoleéné ito, Ze je uz ndvykova latka
(napt. OA nebo alkohol v pfipadé CHNNB) uzivana nikoliv k navozeni kladnych
emocCnich stavi, ale s cilem dostat se do normalu. Jak u CHNNB, tak u zavislosti vede
odména (euforie, uvolnéni, ,.high* v pfipad¢ NL auleva od bolesti v piipadé CHNNB)
k nastartovani procesu uceni v mozku. Dojde k zakotveni kladného vztahu ke zdroji
odmény (NL) a zapamatovani si cesty k jejimu dosazeni (rizikové zavislostni chovani).
Odtud pfichazi mysSlenka, Ze bolest a zavislost jsou rekurzivni modely vychazejici

ze spole¢nych neurondlnich oblasti mozku (Elman & Borsook, 2016).

Zajimavé je také srovnani Elmana & Brooka (2016) diagnostickych kritérii
zavislosti (podle DSM-V manudlu) s typickymi klinickymi projevy CHNNB: a) omezovani
spolecenskych, pracovnich arekreacnich aktivit, b) silnd touha uzit navykovou latku
s cilem ulevit si od pfiznakl odvykaciho stavu u zavislosti je srovnatelnd s hledanim tlevy
od bolesti, c¢) uzivani NL ve vy$§im mnoZstvi nebo castéji je srovnatelné s uzivanim
vys$Sich davek OA ze strachu z bolesti u CHNNB, d) netispé$né pokusy prestat NL uZivat
je srovnatelné s nespéSnymi  pokusy zvladnou CHNNB jak nefarmakologickymi
tak farmakologickymi cestami, ) nadmira ¢asu a energie vénovand symptomim bolesti
je srovnatelnd s Casem travenym shanénim si NL.

3.2 Prevalence rizikového chovani, problémového uzivani OA

a zavislosti u pacienti s CHNNB

Krize souvisejici se Skodami plynoucimi z ptedepisovani OA vedla k obraceni
pozornosti na vyhodnoceni prevalence zavislosti, problémového uzivani a rizikového
chovani pravé u pacientll na dlouhodobé 1€cbé OA s CHNNB a na identifikaci rizikovych
faktorii korelujicich s témito vzorci chovani. Jak piSe Fishbain et al. (2008), prvni, kdo
se touto problematikou systematicky zabyval, byl ve svém systematickém piehledu z roku
1996 Portenoy. Vysledkem jeho prace bylo zjisténi, ze de novo zavislost (ve své praci
uziva angl. termin addiction) je vysledkem farmakologickych vlastnosti OA, ale také
je dusledkem individualnich bio-psycho-socidlnich faktorii. Autofi dalsi studie, tentokrat
zroku 2000, dosli kzavéru, Zzezéavislost, atonejen na OA, vznika zejména
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u predisponovanych vysoce rizikovych jedincli. Ani jedna studie vSak neuvadi prevalenci
sledovanych jevu (Fishbain et al., 2008).

VétSina autortt systematickych ptehledit se potykd s problémem nejednotnosti
terminologie. Interpretace dat, vyhodnoceni prevalence jevil a srovnani dat z riznych studii
je vzhledem k nejednotné terminologii studii obtiznd. Fishbain etal. (2008) zminuji,
ze terminy jako problémové uzivani (angl. problematic drug use), zneuzivani (angl. abuse,
misuse), zavislost (angl. addiction, dependence), syndrom zavislosti (angl. dependence
syndrom, substance use disorder), nejsou uzivany jednotné a lisi se i napti¢ klasifikacemi
nemoci a dusevnich poruch a jejich revizemi dle kritérii. Rizikové chovani (angl. aberrant
behavior, high-risk behavior, risk behavior) je definovano jako chovani, jehoz ucelem
je ziskani NL a/nebo problémové uzivani OA (Passik et al., 2011). Termin problémové
uzivani (angl. problematic use/consumtion) psychoaktivnich 1ékti je podle Kiifnera et al.
definovén jako uziti 1éku na ptedpis jinak, nez doporucuji Iékatské pokyny, napf. v rdmci
samolécby nebo za rekreacnim ucelem, kdy rizika a problémy spojené s uzitim pievazuji
nad pfinosy (Mrav¢ik etal., 2021). Takto Siroké pojeti problematické spotieby
ale komplikuje mapovéani jejiho vyskytu. Jak piSe ve své systematické studii Vowles et al.
(2015), termin problémové uzivani opioidi je pojimén pftili§ zeSiroka a zahrnuje
zneuzivani, zavislost psychickou i fyzickou, rizikové chovani i jiné nez terapeutické uziti
OA, ¢imZ znesnadiiuje analyzu dat. Prekryva seis terminem zneuzivani (anlg. misuse),
ktery je vyjadien jako uziti latky za u€elem neshodujicim se s 1€katskymi pokyny (Mravcik
etal., 2021).

Termin zavislost na OA se v Mezindrodni statistické klasifikaci nemoci
a pfidruzenych zdravotnich problémi, desatd revize (MKN-10) a v Diagnostickém
a statistickém manuélu duSevnich poruch revize ¢tvrta a pata (DSM-IV a DSM-V) také lisi.
Klasifikace MKN-10 pouziva termin ,,syndrom zavislosti na opioidech”, kdy je nutno
pro psychiatrickou diagnézu splnit 3 z 6 kritérii. U pacienti dlouhodobé lé€enych OA
se ale s pfitomnosti minimaln¢ 2 kritérii, a to rozvoje tolerance a projevy odvykaciho
stavu, pocitd. Manual DSM-V pracuje uz s terminem* onemocnéni z uzivani opioidd*.
K této diagnoze je tfeba splnit minimalné 2 kritéria z 11, u pacientii dlouhodobé 1é¢enych
OA se ale kritérium tolerance a odvykaciho stavu nezapocitdvaji (Cheatle et al., 2014).
Dal$im terminem, se kterym se v literatufe mizeme setkat, je termin pseudozévislost.
Jedna se o situacni poruchu chovani, kterd po upravé terapie a dosazeni Ulevy od bolesti
mizi (Lej¢ko & Gabrhelik, 2017).

Rizikové chovani (aberrant behavior) upacienti léCenych pro CHNNB
dlouhodob¢é OA, které miize vést k zavislosti, detailné€ popsal ve své praci jako prvni prave
Portenoy (1996). Toto rizikové chovani rozd¢lil na to, které bud’ vice predikuje (prodej
1€kt na predpis, falSovani nebo ,,ztraty* receptil, kradeze 1€k, uzivani per os 1éka injekcni
formou, ko-uzivani alkoholu a jinych drog, noncompliance s terapii a uzivani vysSich

davek OA, neschopnost fungovat v zaméstnani) nebo méné predikuje (agresivni vymahani
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vysSich davek OA, vyzadovani konkrétni medikace, uzivani OA k 1é¢b¢ jinych symptomu
nebo k dosazeni euforie) rozvoj zavislosti. Jako dusledek (atedy dikaz) rizikového
chovani seuvadi pozitivni vysledky toxikologie moci, propusténi klienta z 1écby
pro porusovani kontraktu, nebo opakované nedostaveni se na lékafskou prohlidku
(Webster & Webster, 2005). Ve studii Passik etal., (2003) vykazovalo alesponi jeden
vzorec rizikového chovani 45 % pacienti s CHNNB (n = 388). Webster & Webster (2005)
v Clanku, jehoz zdmérem bylo predstavit Skalu vyhodnocujici miru rizika vzniku OUD,
Skalu ORT (z angl. Opioid Risk Tool), vyhodnotili jako nejCastéjsi rizikové chovani
jak u muzt, tak zen vyhledavani jinych Iékait ke ziskani preskripce OA, tzv. doctor
shopping (v 18 % u muzi a 10 % u zen, n = 188), nedostaveni se na planovanou konzultaci
(14 % muzi vs 11 % zen), uziti OA jinak, nez doporuceno lékatem (14 % muza vs 11 %
zen), nebo pozitivni screening toxikologie moc¢i (13 % muzi vs 11 % zen). Pacienti
v kategorii nizké riziko dle ORT nevykazovali zadné rizikové chovani oproti
40 z 44 pacientll v kategorii vysoké riziko (90,9 %). Fishbain etal. (2008) uvadi
ve své systematické studii, ktera podrobila analyze 67 studii, 11,5 % prevalenci rizikového
chovani mezi pacienty s CHNNB na dlouhodobé¢ 1écbé OA.

Rizikovym chovanim, které je vnimédno jako vyznamny rizikovy faktor rozvoje
zavislosti u pacienti s CHNNB, je ko-uzivani alkoholu. Studie se zabyvaji jak riznymi
vzorci jeho uZzivani, tak prevalenci problémového uzivani az zavislosti (AUD). Jak zminuji
Witkiewitz & Vowles (2018), jsou problémy spojené suZzivanim alkoholu u pacient
s CHNNB relativné Casté, studii zabyvajicich se touto problematikou je ale mélo. Ve studii
Larance etal. zroku 2016 (n = 1514) vykazovalo 24 % respondenti rizikové uzivani
(v poslednich 12 mésicich). Rizikové uZivani korelovalo se zhorSenim fyzického zdravi
arizikem zavislosti. S de novo diagné6zou AUD bylo identifikovdno 1 % respondentii
(dle klasifikace MKN-10) a 16,2 % z nich udalo jako divod uzivéani alkoholu samolécbu
bolesti. Ve studii Landsman-Blumberga etal. (2017) predikovala diagnéza AUD
signifikantné¢ vyssi riziko preddvkovani, nehod aurazli v porovnani s pacienty
bez diagnézy AUD. Vestudii Ngo etal. (2021) bylo rizikové uzivani alkoholu
dle dotazniku AUDIT asociovano s vys$Sim skore rizika problémového uzivani OA. Studie
také dokladaji, ze pacienti s CHNNB trpici zaroven AUD vykazuji vétsi psychiatrickou
zatéZ v osobni nebo rodinné anamnéze a maji vice dysfuncni rodinné a/nebo socidlni
2017). Dulezité je také zminit, Ze neefektivné léCend bolest je vyznamnym rizikovym
faktorem pro rozvoj AUD a zaroven pro relaps po 1écbé (Jakubczyk et al., 2016a).

Lécba CHNNB opioidy je spojena se zna¢nym rizikem rozvoje OUD. Podle Lejcka
a Gabrhelika (2018), jenevhodna pro pacienty s psychiatrickymi komorbiditami.
Psychiatrickou komorbiditou ale trpi podle mnoha svétovych studii polovina téchto
pacientll. Jak piSe Vowles & Ashworth (2011), uzivani OA samo o sob¢& problémem neni,
problémem je OUD. Manchikanti et al. (2012) uvadi v prvni ¢asti Doporucenych postupii
predepisovani OA pro pacienty s CHNNB, ze tietina pacienti OA zneuziva (uziva jinak,
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nez doporuceno) nebo vyvinulo zavislost (dle DSM-IV). V kohortové studii Campbell
etal. (2020), ktera se zaméfila na RF vzniku OUD, se problémové uzivani OA (angl.
problematic opioid use) projevilo u 37,5 % pacienti na dlouhodobé 1é€bé OA (n = 1514)
a diagnosticka kritéria pro OUD (dle MKN-10) spliiovalo 9 % pacient. Higgins et al.
(2018) se zamétili na de novo vznikly syndrom OUD a udévaji incidenci 4,7 % (dle DSM-
IV). Systematicky pifehled Chou etal. (2015) zjistil, Zerozdil v prevalenci souvisi
s davkou, kdy prevalence OUD (dle DSM-IV) pti davkach nad 120 MED (angl. morphine
equivalent dose) dosahovala 6,1 % vs 0,7 % pfi davkach nizkych. Studie, které pacienty
podle MED nediferencovaly, ukazovaly na priimérnou prevalenci OUD mezi 2 % az 14 %,
ikdyz studie Boscarino etal. (2010) juvadi prevalenci 25,8 %. Prevalenci OUD
dle posledniho diagnostického manudlu DSM-V u pacienti s CHNNB na némecké
populaci studoval Just et al. (2019). Pozitivné diagnostikovano bylo 26,5 % respondenti (n
= 204). 9,3 % respondentii odpovidalo stfedn¢ tézké aztézké forme¢ OUD, ktera,
dle Degenhardta et al. (2015) odpovidéa diagnoze zavislosti na OA dle MKN-10 a DSM-IV
(Just et al., 2019).

Dal$im typem rizikového chovani, které je zdroven RF rozvoje zavislosti,
je bezpochyby ko-uzivani jinych NL. Patfi sem naptiklad gabapentinoidy nebo BZD,
pokud jsou uzivany jinak nebo zjiného divodu, nez je pfedepsano Iékafem. Vyse
zminovano je ko-uZivani pregabalinu, které je dle nékterych nedavnych studii rizikové
aje asociovana s naristem smrtelnych ptredavkovani. Zatim neexistuje dostatek studii
k tomu, abychom mohli prevalenci zneuZzivani gabapentinoidii u pacientli lécenych
pro CHNNB stanovit, jejich zavislostni potencial je nutno brat na zietel (Anantharamu
& Govind, 2018). Uzivani BZD je vice prozkoumané téma, ale i pfes zndmost negativnich
dopadli nalécbu izdravi sejednd ojev relativné casty. Prevalence ko-uzivani BZD
se pohybuje dle riznych studii mezi 17 % az 33 % a je asociovana zejména s Zenskym
pohlavim, vys$S§im skore deprese a bolesti, vysokymi davkami OA, uzivanim antidepresiv
a alkoholu, psychiatrickou diagnézou v OA (Nielsen et al., 2015; Park et al., 2015; Sun
etal., 2017).

3.3 Rizikové faktory vzniku zavislosti u pacientti s CHNNB

I kdyz mezi studiemi existuje znac¢nd variabilita, shoduji se v tom, Ze u urcité Casti
pacientll, kterym jsou OA piredepsana k 1écb¢ CHNNB, se vyvine OUD. Jak identifikovat
pacienty, pro které je lé€ba OA bezpecna, je Castou a opakujici se vyzkumnou otazkou
(Klimas et al., 2019). Vysledky studii jsou ale heterogenni. Liebschutz et al. (2010) déli RF
podle zaméfeni do n€kolika kategorii na faktory sociodemografické, genetické,
psychosocialni, faktory souvisejici s bolesti, navykovou latkou a anamnézou zévislosti
(v€etné nikotinismu). Pokud pacient vykazuje jeden faktor v kategorii psychosocialni,
souvisejici s uzivanim NL a genetické, je povazovan v riziku rozvoje zavislosti. Pokud
ungj chybi RF z kategorie psychosocidlni nebo pozitivni anamnéza (rodinna ¢i osobni)

zavislosti, apokud uziva stabilni davky OA dle indikace Iékate, riziko zavislosti
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je minimalni. Natomto vyctu vidime, ze kategorie RF pro zavislost jsou stejné jako
ty pro CHNNB a ptekryvaji se, pohlizime-li natyto fenomény z bio-psych-socialniho
hlediska.

Ze sociodemografickych faktor souvisejicich s vys$$im rizikem vzniku zavislosti
u CHNNB mtizeme jmenovat niz§i vzdélani, nezaméstnanost, Zivot bez partnera a pravni
problémy souvisejici s odnétim svobody v minulosti (Ives et al., 2006; Leibschutz et al.,
2010). Vyznamnym RF jetaké anamnéza sexualniho zneuziti v détstvi, které bylo
napftiklad ve studii Santo et al. (2022) popsano u 22,9 % pacientd s CHNNB. Zaroven bylo
trauma sexudlniho zneuZziti asociovano s vyssi Cetnosti OUD, a to az 33 % (Spiegel et al.,
2016). Pozitivné vychazi také nizsi vék (Boscarino, 2010; Chou et al., 2015; Turk et al.,
2008). Pohlavi se ve studiich ukazuje jako statisticky nevyznamné, ikdyz zeny maji
tendenci eskalovat uzivani rychleji do bodu zavislosti nez muzi (Becker etal.,, 2016)
a ve vztahu k OA castéji ko-uzivaji BZD oproti alkoholu (Park et al., 2015). Hovotime-li
o0 OUD, né&kter¢ studie potvrzuji muzské pohlavi jako rizikovy faktor (Edlund et al., 2014;
Ives et al., 2006; Leibschutz et al., 2010).

Z faktori souvisejicich s lécbou je rizikové uzivani vysokych davek OA (vétSina
studii uddva hodnoty nad 120, nékteré nad 100 MED, studie Morasco etal. zroku
2012 uz davky nad 50 MED) a dlouhodobé wuzivani OA, definované jako uzivani
presahujici 3-6 mésicti (Edlund et al., 2014; Hiusera et al., 2018; Chou et al., 2015). Podle
analyzy Edlund et al. (2014) je riziko spojené s vysokymi davkami vyssi nez riziko spojené
s dlouhodobym uZivanim, kdy riziko OUD s davkou dramaticky stoupa. Némecka studie
pracujici s daty z roku 2014 ukazuje také na vyznamné nizsi celkové naklady na zdravotni
péci souvisejici s uzivanim OA u pacientll na doporucenych davkach, tedy davkach nizsich
nez 120 MED (Hausera et al., 2018).

Z faktorii souvisejicich s bolesti se jako rizikové prorozvoj zavislosti zda byt
vysoké skore na Skdle VAS (Michna et al.,, 2004; Webster & Webster, 2005), i1kdyz
to nepotvrzuji vSechny klinické studie (Ives etal., 2006).) Z adiktologického pohledu
zastavaji bolest ¢i trauma v etiologii zavislosti stale prominentné&j$i misto. Podle Matého
(2022) je zavislost dokonce projevem traumatu, psychickou a fyziologickou reakci
na bolestné Zivotni zkuSenosti pocinaje détstvim a prozité trauma je rozhodujicim
¢initelem pfi rozvoji zavislosti.

Vsechny studie se shoduji, Ze nejvyznamnégj$im RF zavislosti u pacienti s CHNNB
je psychiatrickd komorbidita, zejména deprese a/nebo uzkostnd porucha, porucha
osobnosti, porucha zuzivani navykové latky (angl. substance use disorder — SUD)
v osobni nebo rodinné anamnéze, nékteré studie doplnuji jest€ uZivani psychotropni
medikace anikotinismus, pfi¢emZz kombinace téchto RF riziko =zavislosti zvySuje
(Boscarino et al., 2010; Campbell et al., 2020; Sullivan et al., 2001; Webster & Webster,
2005). Psychiatrickd komorbidita se vyskytuje témét u 50 % pacienti s CHNNB. Tito
pacienti jsou Cast¢ji mladsi, uzivaji OA dlouhodobé a vykazuji Castéji pozitivni toxikologii
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moc¢i na NL. Vyznamnym RF je zavislost na nelegalnich latkadch a alkoholu, pficemz
1 uzivani kanabinoidl dle nékterych starSich studii predikuje rozvoj zavislosti u CHNNB
pacienttll, prevalence jejich uzivani se pohybuje do 39 % a ve ttetin€ piipadl bylo odhaleno
zneuzivani OA na predpis (Reisfield et al., 2009). Naopak posledni studie ale uvadéji,
ze kontrolované uzivani lékarského konopi jako adjuvantni terapie muze chronické
bolestivé stavy zleps$it (MacCallum et al., 2021). Otazkou stéle zlstava, pro¢ ke ko-uzivani
dochazi a zda je tedy 1écba CHNNB u daného pacienta efektivni.
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4 Ko-uzivani alkoholu a BZD pacienty s CHNNB

Nértst uzivani OA v 1é&€bé CHNNB a s tim souvisejici nariist problémového
uzivani a zdvislosti natéchto latkdch je dnes jiz dobfe popsanym trendem. Zato
problematika ko-uzivani OA a BZD a/nebo alkoholu piilécbé CHNNB je podcenovana
a doposud jen velmi malo empiricky zmapovana (Witkiewitz & Vowles, 2018). Chybi
1 data ohledn¢ socio-ekonomickych dopadii ko-uzivani. Vyzkumy vénované nenddorové
bolesti Casto opomijeji roli alkoholu v jeji etiologii a udrzovani a zpétné je opomijen
1 dopad CHB na rozvoj AUD (Gudin et al., 2013; Nielsen et al., 2015). Pacienti uzivajici
preskripéni OA spolu s BZD a/nebo alkoholem vykazuji Castéji rizikové chovani ve vztahu
kuzivani OA ajsou vezvySeném riziku piedavkovani, atoismrtelného. Zejména
u pacientd 1é¢enych OA pro CHNNB je ko-uzivani BZD asociovano s delsi dobou uzivani
OA, vyssimi dennimi ddvkami OA a zvySenym rizikem zneuzivani a zavislosti na alkoholu
(Hermos et al., 2004). Podle nékterych vyzkumi je dlouhodobé uzivani BZD silnym
prediktorem problémového uzivani OA, dokonce silnéj$im neZ samotnd diagn6za CHB
(Park et al., 2016; Skurtveit et al., 2010). Ohledné ko-uzivani alkoholu jsou vysledky studii
podobné. AUD v osobni anamnéze predikuje podle nékterych studii problémové uzivani
OA (Ives etal.,, 2006). Navic pacienti s CHNNB a zaroven diagnostikovanym AUD
vykazuji tendenci k dlouhodobé€jSimu uzivani OA, ¢imz se 1é€ba obou syndromu stava
klinicky naro¢na (Hermos etal., 2004). Z pohledu efektivity 1écby CHNNB je proto
potfeba monitorovani pacientti 1écenych pro CHNNB silnymi OA a stejné tak uplatnnovani
preventivnich opatteni (Dunn et al., 2010; Gudin et al., 2013).

4.1 Etiologie a prevalence ko-uzivani opioidnich analgetik,
alkoholu a benzodiazepin(

ProtoZze je CHB jev, kterym trpi nezanedbatelny pocet jedincii zneuZzivajicich
alkohol, BZD a OA, hovoii Witkiewitz & Vowles (2018) o CHB jako o ,.tfeti proménné*
ve vztahu ke ko-uzivani. Ptrehled Zale etal. (2015) dokumentuje 43 az 73 % prevalenci
sttedni azsilné bolesti a25az66 % prevalenci neuropatické bolesti souvisejici
s chronickym uZivanim alkoholu u pacientti 1é¢icich se s AUD. Mezi pacienty lécenymi
v centrech pro lécbu bolesti s CHNNB se prevalence problémového uzivani alkoholu
pohybuje mezi 16 az 25 % (Kim et al., 2013; Larance et al., 2016), prevalence AUD okolo
3,5 % (Witkiewitz & Vowles, 2018), Jobski et al., (2012) zaznamenal prevalenci 5,8 %
AUD u CHNNB, a BZD pravideln¢ a dlouhodob¢ uziva 18 az 41 % z nich (Cunningham
etal., 2017; Grelz et al., 2022; Kaboré¢ et al., 2021). Ko-uzivani vSech tfech NL studoval
Saunders et al. (2012) s vysledkem 3,1 %.

Alkohol mé, dle dostupnych studii, analgetické ucinky, a to je jeden z diivoda, pro¢
muze byt jeho uzivani pacienty s CHNNB formou samolécby. CHB zvysuje riziko
problémového uzivani alkoholu a AUD nebo relapsu u jedinct od alkoholu abstinujicich
(zdivodu diagnézy AUD). A naopak, neurobiologické zmény mozku vyvolané
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chronickym uzivanim alkoholu (zejména dysregulace endogenniho opioidniho systému)
mohou podpoftit chronifikaci bolesti (Maleki et al., 2019). Alkohol zvySuje prah bolesti,
atoaz 045 % (Witkiewitz & Vowles, 2015). Mira analgetickych ucinkl roste s rostouci
koncentraci alkoholu v krvi. Rozdil je ale v pfilezitostném mirném uzivani a chronickém
uzivani. Zatimco jednordzové wuziti alkoholu stimuluje vyplavovani endogennich
opioidnich peptida a stejné jako pfilezitostné uzivani nizsich davek souvisi se zlepSenim
funkcniho stavu, chronické a/nebo problémové uzivani a vyssi hladiny alkoholu v krvi
mohou vést k centralnimu nedostatku endogennich opioidl, dysregulaci, hyperalgezii
avyssi intenzit¢ bolesti (Zale etal., 2015). DalSim aspektem, krom¢ kratkodobych
analgetickych ucinkt,, jejeho schopnost odbourat stres auzkost, cozjsou Ccasté
komorbidity CHNNB (Kim etal.,, 2013). Pacienti mohou zacit véfit, ze jim alkohol
od bolesti nebo uzkosti pomtize, zejména, pokud maji takovou piedchozi zkuSenost (Zale
etal., 2015). A proto nékteré studie asociuji uzivani nizsich davek alkoholu s niz§i mirou
bolesti a vySe hodnocenou kvalitou zivota u pacienti s CHNNB. Zarovei upozoriuji
na moznost, Zetyto pozitivni ucinky alkoholu jsou jen zvladacim mechanismem
v odbouravani stresu a tzkosti, a tedy potencialné maladaptivnim a rizikovym chovanim
(Kim et al., 2013; Saunder et al., 2015).

Podle dostupnych dat amerického prizkumu National Survey on Drug Use
and Health (NSDUH) z roku 2015 zvySuje chronické uzivani alkoholu az pétkrat riziko
problémového uzivani silnych OA (Gudin et al., 2013). V nejvysSim riziku problémového
uzivani jsou pacienti s historii narazového piti (angl. binge-drinking) (Maleki et al., 2019).
Pacienti trpici zaroven CHNNB a zavislosti na NL maji vEétsi potize abstinovat a pacienti
abstinujici po lé€bé AUD, pokud unich CHNNB pftetrvava, zvySenou pravdépodobnost
relapsu s navySenim konzumace alkoholu oproti mife uzivani pfed 1é€bou (Jakubczyk
et al., 2016a).

BZD nejsou indikovany v 1écbé bolesti, jsou ale Casto pacienty s CHB uzivany.
Pfestoze jsou asociovany s ¢etnymi nezadoucimi Uc¢inky, rozvojem tolerance a zavislosti,
patii mezi nejcastéji predepisovand léCiva (Pergolizzi & LeQuang, 2020). Podporuji
subjektivné pozitivni ucinky OA (napiiklad stavy euforie). Divody pro ko-uzivani,
respektive ko-preskripci BZD a OA jsou ale riizné. Lékari mohou vyuzivat kombinaci
BZD s OA zdivodu jejich anxiolytického a myorelaxa¢niho uUc¢inku, nicméné k této
kombinované preskripci by mélo dochézet jen velmi ziidka azjasné¢ dané indikace
(Dowell et al., 2022; Kozak et al., 2020). Pacienti ale mohou tuto kombinaci vyhledavat
z divodu navozeni pocitu euforie vyplyvajici z farmakodynamickych interakci téchto NL
(Park etal.,, 2016). Tento ucinek je potencovan zejména pokud jsou Iéky uZzivany
problémové, atedy v rozporu s preskripnim doporucenim. V tom ptipadé uz hovoiime
o rizikovém chovani. Jak piSe Gudin et al. (2013) zacalo BZD uzivat, podle dostupnych
studii zabyvajicich se vzorci uzivani NL, 41 % pacientd ze zvédavosti, za ticelem relaxace,
dale pro uvolnéni napéti nebo uzkosti nebo pro euforizujici ucinky. Tyto ucinky
se subjektivné stupiniovaly pfisoucasném uzivani OA. Nielsen etal. (2015) hovofi
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0 ,,chemickém zvladani“. Gudin ale referoval o studii, ktera sledovala behavioralni vzorce
uzivani BZD u pacientli 1écenych metadonem v ramci substitucni 1é¢by zavislosti na OA.
Studie zabyvajici se vzorci uzivani BZD u pacientd s CHNNB stale chybi.

Dalsim divodem pro ko-uzivani nebo ko-preskripci BZD a OA jsou casté
psychiatrické komorbidity u pacienti s CHNNB, zejména deprese a uzkosti (Cunningham
et al., 2017; Nielsen et al., 2015). Z toho diivodu mize dochazet k ptedepisovani BZD vice
1ékari (psychiatrem, algeziologem, praktickym Iékatem).

Stejné jako jetomu uko-uzivani OA aalkoholu, 1ko-uzivani OA a BZD
je asociovano s vyss$i prozivanou intenzitou bolesti, niz§im zvladanim dennich aktivit
z diivodu pretrvavajici bolesti a vyskytem psychiatrickych komorbidit (Nielsen et al.,
2015). Nutno ale dodat, Ze se jedna o zavéry stanovené na zaklad¢ korela¢ni analyzy,
nemuizeme tedy z té€chto zavéra vyvozovat kauzalitu (Witkiewitz & Vowles, 2018).

4.2 Rizikové faktory ko-uzivani

Problematikou RF ko-uzivani se doposud zabyvalo jen n€kolik malo studii,
zejména se zamétenim na populaci pacienti s CHNNB a zejména, jedna-li se o ko-uzivani
az tff NL. Dostupné studie ndm umoziuji porovnat RF zéavislosti obecné s pravé RF ko-
uzivani alkoholu a/nebo BZD nebo sedativ u pacientii s CHNNB na dlouhodobé 1¢cbé OA.
Potvrzuje se, Ze nejvyznamnégjSimi RF je psychiatrickd komorbidita deprese, Uzkosti
a zavislosti na NL, nebo také impulzivita, ktera snizuje kontrolu nad uzivanim NL
(Jakubczky et al., 2016b). Podle Gudin et al. (2013) muzi ko-uzivaji Castéji alkohol a zeny
BZD. Saunders et al. sledoval rozdil v prevalenci ko-uzivani alkoholu a sedativ u souboru
pacienti s CHNNB se zavislosti na NL a bez zavislosti. Mezi skupinami nebyl shledan
signifikantni rozdil. RF pro ko-uzivani sedativ ve skupiné s diagnézou zavislosti bylo
zenské pohlavi, niz8i v€k, deprese a vyssi denni davky OA. Jedinym rizikovym faktorem
pro ko-uzivani alkoholu bylo muZzské pohlavi. Zda bude pacient kombinovat vSechny
tii NL, tedy BZD, OA aalkohol podle vysledkii nijak signifikantné nesouviselo
s diagnozou zavislosti na NL (Saunders et al., 2012).

4.3 Zdravotni dopady souvisejici s ko-uzivanim

Zdravotni dopady ko-uzivani BZD a alkoholu spolu s OA, atoipokud se jedna
ouzivani dle lékatské preskripce, jsou podcenovany. Ko-preskripce OA, BZD a/nebo
alkoholu je spojena s24 az55% zvySenim rizika predavkovani a amrti, castéjSim
vyhledanim pohotovostni sluzby nebo hospitalizace (Day et al., 2014; Gudin et al., 2013).
Studie uvadéji, Ze vétSina smrtelnych piedavkovani OA je spojena s uzitim 1jiné NL
vcetn¢ alkoholu. Primdrnim mechanismem je deprese dechového centra, kterému ko-
uzivani BZD a/nebo alkoholu ptispiva (Dowell et al., 2022). Konkrétné u alkoholu tomuto
mechanismu mutze ptispét i tzv. davkovy dumping, rychlé uvolnéni vétsi ¢asti ucinné latky.
Z toho dlivodu je rizikové uzivani OA s prodlouzenym uvoliiovanim (Gudin et al., 2013).
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Prevalenci predavkovani OA (ziskanymi na lékaisky piedpis) mezi pacienty s CHNNB
sledovala studie Dunn et al. (2010). Zjistili, Ze souasné uzivani BZD a dalSich sedativ
bylo vyznamnym prediktorem smrtelného inefatdlniho predédvkovani a Ze riziko
pfedavkovani roste svysokymi davkami (>100 mg MED). Americka studia zlet
1999 az 2009 poukdzala na fakt, Ze mezi 278 timrtimi na pfedavkovani souvisejicimi s OA
jich 86 % nezahrnovalo nelegalni opioidy a 83 % trpélo CHNNB (Calcatera et al., 2013).
Ko-uzivani BZD s OA souvisi také s Cast¢jSimi navstévami praktického 1ékare (Nielsen
et al., 2015).

Nielsen et al. (2015) se ve své studii zaméiil na pacienty s CHNNB ko-uzivajici
BZD auvadi, ze splnuji ¢astéji kritéria pro AUD dle MKN-10, uzivaji ¢astéji antidepresiva
(az v 68 %) a antipsychotika (az v 11 %) a maji vyssi Cetnost psychiatrickych komorbidit,
zejména deprese, uzkosti a panické ataky oproti pacientim BZD neuzivajicimi vibec.
Castgji také uzivaji vysoké denni davky OA, a to i davky vyssi nez 200 mg MED. Socio-
ekonomické dopady ko-uzivani BZD a/nebo alkoholu nebyly doposud u populace pacientii
s CHNNB zmapovany (Gudin et al., 2013; Witkiewitz & Vowles, 2018).

4.4 Screening rizika ko-uzivani a monitoring lécby CHNNB

Ko-uzZivani OA, BZD a/nebo alkoholu je pro klinické 1ékate zabyvajici se lécbou
CHNNB vyzvou. Celosvétové probéhlo jen malo studii, které se touto problematikou
zabyvaly, zejména v zaméteni se na pacienty s CHNNB a preskripéni OA.

V navaznosti  na fakt, Zestudie v poslednich desetiletich neprokazaly,
ze by klinicky pfinos pfedepisovani vysokych davek OA, zejména v ramci dlouhodobé
lécby CHNNB, pievysil rizika s timto trendem spojend, doSlo k vydani nékolika metodik
a doporuceni 1é€by CHNNB s naslednym sestupnym trendem (Avery etal.,, 2022).
Nicméné, jak uvedl na svétové konferenci 1€cby bolesti Gudin (2016), vedouci 1€kat centra
bolesti a paliativni mediciny nemocnice Englewood v New Yorku, 1ékafi nyni predepisuji
OA sobavami. Gudin ale véfi, Ze lékafi mohou piedepisovat OA v lécbé CHNNB
bez obav pfi dodrzeni nékterych zasad vyplyvajicich jiz z vyse uvedenych doporuceni.
Podstatny je screening pacientll pred vstupem do 1écby a dasledné monitorovani béhem
1écby. Daéle uvadi, Ze problematicti, atoive vztahu ke ko-uzivani, nejsou ti pacienti
s viditelnymi riziky, tedy se zdvislosti v anamnéze, nebo v substitu¢ni 1é¢bé opioidnimi
antagonisty, ani pacienti, ktefi naopak v osobni anamnéze nemaji anizévislost,
ani nikotinismus a maji stabilni socidlni zazemi. Rizikovi jsou ti nékde ve stfedu, pacienti
s psychosocialnimi problémy, pacienti se slabymi zvladacimi strategiemi, ti, ktefi uzivaji
medikaci, aby zmirnili stres, Uzkost, nespavost. Dale uvadi, ze ale nemizeme byt vici
pacientim odsuzujici anazyvat kazdého =zavislym, zaroven musime byt obezietni
avnimavi achapat, Zetento typ pacienta jeohrozen ko-uzivanim vzhledem
k nezvladnutym copingovym strategiim a tim v riziku zavislostniho chovani ve vztahu
k OA a dal$im NL (Gudin, 2016).

29



Podle aktualizované smérnice CDC nemohly systematické studie potvrdit
efektivnost dostupnych screeningovych skal. NejCastéji je pro screening rizika zavislosti
na OA pouzivan sebehodnotici dotaznik Opioid Risk Tool (ORT) a Screener and Opioid
Assessment for Patients with Pain (SOAPP-R). Mezi ¢asto pouzivané sebehodnotici Skaly
posuzujici miru problémového uzivani alkoholu patii AUDIT nebo CAGE. Pfesto,
ze systematické studie jejich efektivitu zcela nepotvrdily, jejich senzitivita i specifita
se pohybuje nad hranici 80 %. Nicméné& pro zvySeni efektivity screeningu je vhodné jejich
doplnéni prostfednictvim interview s pacientem, rodinou, informaci z ptredchozi dostupné
dokumentace a toxikologickym screeningem (Dowell etal.,, 2022). Validované
screeningové nastroje pro hodnoceni rizika ko-uzivani k dispozici nejsou (Saunders et al.,
2012; Webster et al., 2010). Studovany byly nékteré rizikové faktory. Vzhledem k rizikiim
souvisejicim s ko-uzivanim je potfeba provést u pacienta hodnoceni komorbidit, i téch

psychiatrickych a monitorovat uzivani dalsi medikace.

Dle Gudin et al. (2013) pottebuji 1ékati vyvinout strategie pro bezpecné a efektivni
uzivani OA aBZD, jsou-li indikovany, azaroven pouzivat metody ke screeningu
aomezeni konzumace alkoholu u pacientli lécenych vysokymi davkami OA. Slibnym
nastrojem sezdd byt model SBIRT (Screening, Brief Intervention, and Referal
to Treatment) navrzeny tak, aby rutinné posuzoval miru rizika rizikového chovéani nebo
zavislosti. Tento ndstroj mize byt pouzivan nejen v odbornych ambulancich,
ale 1 v ambulancich praktického I¢kare (Aldridge et al., 2017).

Zakladem je edukace pacientl pii vstupu do l1écby ohledné rizik anezadoucich
¢inki souvisejicich s ko-uzivanim. Casto diskutovano je monitorovani adherence k 16¢bé
pomoci toxikologie mo¢i. Zatimco kanadské doporucené postupy z roku 2017 doporucuji
testovani moci jen u pacientl s CHNNB s diagnézou SUD (Kozdk et al., 2020), smérnice
CDC zroku 2022 ve ¢lanku 10 pouze doporucuje klinickym Iékaiim zvazit piinosy
arizika toxikologického testovani. Testovani by mélo byt individualizovano dle miry
rizika, pouzZivano scilem informovat a zlepSovat péc¢i o pacienta anemélo by byt
pouzivano represivnim zplsobem. Smeérnice doporucuje, po zvazeni piinost a rizik,
testovani pied zahdjenim 1écby a dale alespoil jednou ro¢né s cilem vyhodnotit dodrzovani
1é¢by, zejména kontrolovat ptitomnost dalSich NL, které by v kombinaci s OA mohly
pacienta ohrozit. Ob¢ smérnice uvadeji, ze dosud nebylo studiemi potvrzeno,
ze by toxikologické testy zvySovaly adherenci k 1écbé. Ale vzhledem k tomu, ze zatim
nemame uspokojivou odpovéd’ na to, co je prediktorem ko-uzivéni, je toxikologie moci
jedinym objektivnim néstrojem umoziujicim kontrolu dodrzovani 1é€by, ptipadné odhaleni
rizikového chovani (Dowell et al., 2022).

V ptipadé odhaleni rizikového chovani a ko-uZivani alkoholu a/nebo BZD,
¢ijinych NL, je potfeba provést kratkou intervenci, ktera je druhym krokem v modelu
SBIRT, navysit frekvenci navstév Iékafe, nahradit BZD nendvykovymi léky nebo

30



antidepresivy, pfipadné¢ pozadovat dalsi screening moci pred vydanim pifedpisu na OA
(Gudin et al., 2013).

Jak uvadi Gudin et al. (2013) efektivni je také uzivani programii monitorujicich
preskripci 1€kt (PMP-Prescription Monitoring Programs). Kromé uzivani nelegalnich NL
umoznuje PMP sledovat adherenci k 1é¢b€, snizuje zneuzivani 1€kt na ptedpis a kontroluje
tzv. doctor-shopping, tedy zisavani 1€kii od 1ékait riznych odbornosti.

V neposledni fad€ souvisi s monitoringem 1€¢by také vyhodnoceni efektivity 1€cby.
Tanemtize byt hodnocena pouze podle intenzity bolesti, kterd je vzdy subjektivni.
Klinicky pracovnik sleduje zejména celkovou kvalitu zivota pacienta a celkové fungovani.
Pokud se u pacienta navysuji socialni nebo interpersonalni problémy, pokud se vyrazné
izoluje, uziva vyssi davky OA nez doporuceno, potfebuje medikaci c¢astéji, je nutné
zam¢éfit nasi pozornost k tomuto rizikovému chovani a 1é¢bu upravit (Gudin, 2016). Pokud
pacient splituje diagnosticka kritéria pro zavislost nebo pokud se problémové uzivani NL
prohlubuje, je na misté doporucit specializovanou psychiatrickou a adiktologickou péci
(Gudin, 2013).
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5 Cile a hypotézy

5.1 Cile

Cilem vyzkumu bylo zmapovat prevalenci arizikové faktory ko-uzivani
benzodiazepinii (BZD) a/nebo alkoholu se silnymi opioidnimi analgetiky (OA) u pacientii
1é¢icich se dlouhodobé témito analgetiky z divodu diagndzy chronické nenddorové bolesti
(CHNNB) na tzemi Ceské republiky.

5.2 Hypotézy
Hypotéza ¢. 1: Pacienti ko-uZivajici BZD spolu se silnymi OA se od pacienti, ktefi

-----

Hypotéza ¢. 2: Pacienti ko-uzivajici alkohol spolu se silnymi OA se od pacientt,
ktefi alkohol ne-ko-uzivaji, lisi v sociodemografickych, klinickych aemocnich
charakteristikéch.

Hypotéza €. 3: Klinické, sociodemografické a emoc¢ni proménné, které se ukazaly
jako statisticky vyznamné v parové analyze, predikuji ko-uzivani BZD a alkoholu.
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6 Metodika vyzkumného Setreni

6.1 Metody tvorby dat

Pro ucely realizace tohoto vyzkumu byla pouzita datovd matice, kterou jsem
vytvotila v ramci prace na moji pivodni bakalaiské praci, kterou jsem obhgjila na 2. LF
UK. Béhem plvodniho vyzkumu jsem objevila zajimavé souvislosti vztahujici
se k problematice ko-uzivani navykovych latek, které jsem v ptivodni praci neméla prostor
analyzovat a néasledné prezentovat. Jedna se tedy o sekundarni analyzu dat, zejména dat
dosud nevyuzitych. Data v datové matici jsem upravila podle potieby jednotlivych

statistickych metod pouzitych v této préci.

Datova matice obsahuje anonymizovana data. Data byla sbirdna v obdobi od biezna
2019 do prosince 2019 formou anonymniho dotaznikového Setfeni a od ledna do bfezna
2020 byla prevadéna do datové matice a statisticky zpracovavana. Osloveno a zapojeno
bylo devét center pro 1é¢bu bolesti v Ceské republice. Sbér dat probihal formou tuzka-
papir. Z 800 rozeslanych dotaznikii sejich vratilo ado analyzy bylo zafazeno

305 (38,12 %). Data v datové matici nemohou vézt k identifikaci respondenti.

6.2 Vyzkumny soubor

Vyzkumny soubor se skladal z 305 respondenti, kterymi byli pacienti ve véku
od 18 let, 1éceni dlouhodobé, tedy po dobu nejméné 3 mésicl, silnymi opioidnimi
analgetiky z diivodu diagn6zy CHNNB. Exkluzivnim kritériem byla neschopnost vyplnit

dotaznik, napft. z divodu diagndzy zavazného neurologického onemocnéni.

6.3 Proménné
K sekundérni analyze pro Gcely mého vyzkumu jsem pouzila z datové matice tyto

konkrétni proménné:

a) klinické a sociodemografické: pohlavi, vék, zaméstnanost, pobirani socidlnich
davek, genericky nazev opioidu, aplika¢ni formu opioidu, denni davku opioidu
piepoctenou k ekvianalgetické davce morfinu (pouzivand zkratka MED), udaj
ouzivani dalSich 1ékli, ato myorelaxancii, benzodiazepinti, antidepresiv,
antikonvulziv a slabych opioida, pocet let uzivani opioidl, udaj o pravidelném
uzivani alkoholu a udaj o subjektivné vnimané intenzité bolesti na Skale VAS.

b) udaje ziskané analyzou dotazniku SOAPP-R (hrubé skore, dosazeni vysokého
skore, tedy skore > 22)
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c) udaje ziskané analyzou dotazniku ORT (hrubé skore, dosazeni vysokého skore,
tedy skére > 8, udaj o zavislosti na alkoholu ana lécich na pfedpis v osobni
arodinné anamnéze, udaj o diagnostikované depresi v osobni anamnéze, historie
sexudlniho zneuziti v détstvi)

d) udaje ziskané analyzou Skaly Emocni teploméry (skore v kategorii deprese,
uzkost, nepohoda, zlost, intenzita bolesti a celkova kvalita zivota).

Pro tplnost jsou predstaveny standardizované dotazniky, které¢ byly respondentim
puvodniho vyzkumu pifedlozeny audaje znich nasledn¢ pfevedeny do datové matice.
Krom¢ anamnestického dotazniku, ktery byl polostrukturovany a zjistoval vySe zminéné
klinické a sociodemografické udaje, sejednalo o dotaznik SOAPP-R, ORT a Emoc¢ni
teploméry (ET).

SOAPP-R (Screener and Opioid Assessment for Patients with Pain)

SOAPP-R je 24 polozkovy sebehodnotici dotaznik vyvinuty pro vyhodnoceni rizika
rozvoje rizikového chovani souvisejiciho s dlouhodobym uzZivanim OA v 1écbé CHNNB.
Autorem dotazniku jsou Butler et. al. Otdzky zjiStuji pfitomnost rizikovych faktort
ve vztahu k problémovému uzivani navykovych latek, napt. bazeni, nutkdni vzit si dalsi
davku OA v kratSim intervalu, nez doporuceno 1ékafem, pfed¢asné vyzadovani predpisu
na OA, konflikty se zdkonem, nespokojenost se svym lékarem atd. Oproti pivodni verzi
snazvem SOAPP je tato revidovana verze pro respondenty méné transparentni v tom
smyslu, ktera odpovéd’ je,spravna“ (Buttler etal., 2008). Respondent vyhodnocuje
jednotlivé polozky na likertové Skale. Vysledné hrubé skore je stanoveno souctem hodnot
vSech polozek. Protoze je pii screeningu miry rizika rozvoje problémového uzivani OA

vvvvvv

autory skore 18. Skére > 18 je hodnoceno jako ,,pozitivni®, respondent je ve vysokém
riziku rozvoje rizikového chovani souvisejiciho s medikaci OA, skore > 22 znamena velmi
vysoké riziko a pravdépodobné zavislost na OA. Naopak skore < 9 znamena riziko nizké.
Pro ucely sbéru dat byl dotaznik se svolenim autort pielozen do ¢eského jazyka. Prelozena
verze dotazniku dosahovala vnitini konzistence Cronbachova alfa 0,83, oproti anglické

verzi a Cronbachovu alfa 0,88.
ORT (Opioid Risk Tool)

ORT je pétipolozkovy sebehodnotici dotaznik, ktery autofi Webster & Webster
(2005) vyvinuli pro vyhodnoceni rizika rozvoje rizikového chovéani souvisejiciho
s dlouhodobym uzivam OA v 1écbé CHNNB. Vyplnéni dotazniku zabere jen par minut.
Pacienti vybiraji z odpovédi Ano/Ne. Dotaznik zjiStuje osobni arodinnou anamnézu
zéavislosti na navykovych latkach, diagnézu deprese a jiného psychiatrického onemocnéni,
vek, pohlavi a osobni historii sexudlniho zneuziti v détstvi. Skoére 0-3 znamend nizké
riziko, skore 3—7 stiedni a skére > 8 znamena vysoké riziko rozvoje problémového uzivani

OA. I tento standardizovany dotaznik byl pro ucely sbéru dat pielozen do ¢eského jazyka.
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ET (Emocni teplomery)

Jedna se o sebehodnotici vizualni Skalu, kterd obsahuje Sest stupnic (nepohoda,
uzkost, deprese, zlost, bolest a kvalita zivota) od 0—10, barevné odliSenych. Pivodné byla
tato Skala vytvofena pro pacienty s nadorovou bolesti, postupné byla autorem adaptovana
i na jiné stavy. Mnou pouzitd forma ET byla autorem Alexem Mitchellem (n.d.) vytvofena
pro ucely screeningu emocniho stavu u pacienti s CHNNB. Respondenti jsou dotazovani
na stav nalady (nepohoda, uzkost, deprese, zlost), bolesti a kvality zivota za posledni
tyden. Polozka kvalita Zivota je pro ucely analyzy prekodovana, protoze ¢im nizsi kvalita
Zivota, tim pro analyzu vyssi skore. Informace o vyvoji Skaly Emocni teploméry jsou

dostupné na webu www.emotionthermometers.com.

6.4 Zpracovani dat a datova analyza

» V popisné statistice byly pro diskrétni veliiny pouzity absolutni pocty a procenta,
pro veli¢iny spojité prumér a smérodatna odchylka.

» K urceni, zda lze rozdéleni dat v naSem souboru povazovat za normélni, byl pouzit
Shapirav-Wilkav test.

* Pro analyzu rozdilu primérnych hodnot dvou skupin dat byl pouzit neparametticky
Mann-Whitneyho test, protoze rozloZzeni dat vnaSem souboru se liSilo
od normalniho.

* Proanalyzu veli¢in diskrétnich byl pouzit chi-kvadrat test v kontingenc¢nich
tabulkach nebo Fisheriiv exaktni test.

= Kvypoctu effect size byl pouzit online kalkuldtor dostupny na strankéch
https://www.socscistatistics.com/effectsize/default3.aspx. ~ Protoze  se velikost
skupin liSila, pro vyhodnoceni miry velikosti u¢inku bylo jako effect size pouzito
Hedge’s g. Hodnoty do 0,2 jsou hodnoceny jako maly tcinek, do 0,5 jako stfedni
a nad 0,8 jako velky ucinek (Cohen, 1988).

» K predikei signifikantnich rizikovych faktorti byla pouzilta logisticka regrese.

* Pro analyzu statistické vyznamnosti byla zvolena hladina vyznamnosti a = 0,05,
atedy vysledky s hodnotou p < 0,05 jsou povazovany za statisticky vyznamné.
Vsechny testy jsou dvoustranné.

= Statistické zpracovani dat bylo realizovano v programu EasyMedStat (verze 3.21.5,
dostupné z www.easymedstat.com) a Jamovi.

6.5 Etické aspekty

Datova matice, kterou jsem podrobila statistické analyze, obsahovala pouze
anonymizované udaje. Soucasti dat nebyly zadné informace, které by umoznily zpétnou
identifikaci respondentd. V piivodnim vyzkumu byl respondentim predloZen informovany
souhlas, jehoz obsahem byl 1zdmér prace, ktery se od zaméru této analyzy neodlisuje.
Zamérem je zejména zkvalitnéni péce o pacienty s diagnézou chronicka nenadorova bolest

uzivajicich vysoké davky OA. Vyhodou sekundarni analyzy na strané respondentt je jejich
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nulova zatéz pro respondenty v ramci projektu. Design analyzy byl kladné¢ posouzen
etickou komisi KAD.
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7 Analyza dat

7.1 Popisna statistika

Datovy soubor se skladd z odpovédi 305 respondentd (n = 305), z toho 205 Zen
(67,11 %) a 100 muzt (32,89 %). Sociodemografické a klinické proménné piedstavuje
tabulka 1. Primérny vek respondentd byl 61 let (= 11,62). 82,95 % respondentd nebylo
vdobé vyzkumu zaméstndno. Co setyCe pobirani sociadlnich davek, nejvyssi podil
respondentli, ato 33,77 %, pobiralo plny invalidni dichod (PID), 31,48 % pobiralo
starobni diichod (SD), 16, 07 % respondentii pobiralo diichod &aste¢ny invalidni (CID)

a 18,69 % nepobiralo Zadné socialni diichodové davky.

Tabulka 1: Sociodemografické a klinické proménné

Proménna N =305, n (%), M+ SD
Pohlavi

muz 100 (32,90)
Vék 61+11,62
Zaméstnanost

Ne 253 (82,95)

Pobirani socialnich davek

CID-¢asteény 49 (16,07)
PID-plny 103 (33,77)
SD-starobni 96 (31,48)
nepobira 57 (18,69)
VAS bolest 6,19 +2,33
ET intenzita bolesti 6,34 +2,22
Davka opioid/mg/den MED 94,59 + 59,63
Aplika¢ni forma OA
per os 171 (56,25)
transdermalni 133 (43,75)
Genericky nazev OA
oxykodon 97 (31,91)
fentanyl 79 (25,99)
tapentadol 54 (17,76)
buprenorfin 49 (16,12)
hydromorfon 18 (5,92)
morfin 8(2,63)
Pocet let na OA 6,10+ 5,14

Poznamka: M £ SD = prumér + smérodatna odchylka; n = pocet respondent; N = celkovy soubor; HS =
hrubé skore; MED = ekvianalgeticka davka k morfinu; OA = opioidni analgetikum; CID = ¢astecny invalidni
diichod; PID = plny invalidni diichod; SD = starobni diichod

Zdroj: vilastni zpracovani

Z proménnych souvisejicich s 1écbou bolesti byla pro analyzu zajimava zejména
intenzita prozivané bolesti, kterou respondenti zaznamendvali na vizualn¢ analogové Skale
VAS, ataké naSkidle Emocnich teplomérd. Ob¢ Skaly jsou desetibodové (0 nejmensi
bolest, 10 maximalni bolest). Primérna hodnota intenzity bolesti na §kdle VAS v nasem
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souboru byla 6,19 (£2,33) ana Skdle Emocnich teplomért 6,34 (= 2,22). Respondenti
uzivali k 1écbé bolesti primérnou denni davku OA, ptepoctenou pro ucely analyzy
na ekvianalgetickou davku k morfinu (MED), 94,59 (= 59,63), ato v 56,25 % per oralné
(per os) ave 43,75 % transdermalné. NejcCastéji uzivanym OA byl oxykodon (31,91 %
respondentli), dale v sestupném poradi fentanyl (25,99 %), tapentadol (17,76 %),
buprenorfin (16,12 %), hydromorfon (5,92 %) a nejmén¢ ¢asto morfin (2,63 %). Primérna
doba uzivani téchto silnych opioidnich analgetik byla pro nas soubor vypocitana na 6,10 (+
5,14) let.

Tabulka 2 predstavuje data souvisejici s rizikem vzniku zavislosti na OA.

Tabulka 2: Dotazniky SOAPP-R, ORT a Emoc¢ni teploméry ET

Proménna N =305, n (%), M+ SD
SOAPP-R > 22 124 (40,66)
SOAPP-R HS 20,18 £ 9,54
ORT =8 56 (18,36)
ORT HS 3,57 £ 4,07
ORT diagnodza deprese 119 (39,02)
ORT zavislost alkohol v rodiné 78 (25,57)
ORT zavislost alkohol osobni 24 (7,87)
ORT zavislost na lécich v rodiné 36 (11,80)
ORT zavislost na lécich osobni 90 (29,51)
ORT sexualni zneuziti Zeny (n = 205) 27 (13,17)
ET deprese 2,90 + 3,00
ET uzkost 3,03+2,76
ET nepohoda 3,13+2,82
ET zlost 2,40+ 2,59
ET kvalita Zivota 441 +2,31

Poznamka: M £ SD = praimér + smérodatna odchylka; n = pocet respondentii; N = celkovy soubor; HS =
hrubé skore; ORT = Opioid Risk Tool; SOAPP-R = Screener and Opioid Assessment for Patients with Pain;
ET = Emoc¢ni teploméry

Zdroj: vlastni zpracovani

Jednd se o proménnou SOAPP-R > 22, vyjadiujici v tabulce procentudlni
zastoupeni respondentii ve velmi vysokém riziku zavislosti na OA. Téch bylo v nasem
souboru 40,66 %. Primérné hrubé skore dosaZzené v tomto dotazniku pak ¢inilo 20,18 (£
9,54). Podle dotazniku ORT, ktery také zjist'uje riziko rozvoje zavislosti na OA u pacientd
lécenych pro diagnozu CHNNB, se ve vysokém riziku vzniku zavislosti nachazelo18,36 %
respondentl. Primérné hrubé skore dosazené v tomto dotazniku bylo 3,57 (£ 4,07) bod.

Na zékladé odpovédi z dotazniku ORT analyza zjiStovala, kolik respondentt
ma v rodinné a osobni anamnéze zavislost na alkoholu alécich na predpis. U 25,57 %
se vyskytovala diagn6za zéavislosti na alkoholu v rodinné anamnéze a u 7,87 % v anamnéze
osobni. Ohledné diagnozy zavislosti na lécich na ptfedpis udavalo 11,80 % respondentli
zavislost nalécich vrodinné a 29,51 % v osobni anamnéze. Z odpovédi na otazku
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v dotazniku ORT tykajici se historie sexualniho zneuziti v détstvi a adolescenci v osobni
anamnéze odpovédélo kladné€ 13,17 % Zen. Dotaznik ORT tuto otazku vyhodnocuje pouze
u zen, procento sexualniho zneuziti u muzt nebylo tedy zjisténo.

Posledni proménné zahrnuté v tabulce 2 pro ucely analyzy jsou proménné, a jejich
primérmé hodnoty, souvisejici s emocnim a psychickym stavem respondentd. Jedna
se o polozky z Emocnich teplomérd ET deprese (2,90 + 3,00), uzkost (3,03 £ 2,76),
nepohoda (3,13 + 2,82), zlost (2,40 + 2,59) a kvalita zivota (4,41 + 2,31).

Ke zjisténi vyskytu diagnostikované deprese v osobni anamnéze byla pouzita
polozka z dotazniku ORT. Deprese byla diagnostikovdna u 39,02 % respondentt. Polozku
ET intenzita bolesti z Emoc¢nich teplomért jsem zaradila vyse do tabulky 1 ke klinickym
proménnym.

Tabulka 3 pfedstavuje proménné souvisejici s ko-uzivanim navykovych latek.
Konkrétné cCetnost uzivani benzodiazepinti, alkoholu, slabych opioidi a dalSich latek
ovliviiyjici centralni nervovy systém a potencionalné vyvolavajicich zavislost. Nejcasteji
ko-uzivéna byla antidepresiva (41,25 %), dale antikonvulziva (33,66 %), slabé opioidy
(18,48 %), benzodiazepiny (15,84 %), alkohol (7,21 %) a myorelaxancia (1,65 %).

Tabulka 3: Ko-uzZivani alkoholu/BZD/psychoaktivnich l1éku

Proménna N =305, n (%)
Benzodiazepiny 48 (15,84)
Alkohol 22 (7,21)
Slabé opioidy 56 (18,48)
Myorelaxancia 5(1,65)
Antidepresiva 125 (41,25)
Antikonvulziva 102 (33,66)

Poznamka: N = celkovy soubor; n = pocet respondenti; BZD = benzodiazepiny

Zdroj: viastni zpracovani

7.2 Analyza hypotéz

Hypotéza ¢. 1:

Pacienti ko-uZzivajici BZD spolu se silnymi OA se od pacientil, ktefi BZD neko-

-----

Analyzované proménné byly nasledujici:

a) sociodemografické proménné: zaméstnanost, pobirani socialnich davek (CID-
¢astecny invalidni dichod, PID-plny invalidni diichod, SD-starobni diichod,
nepobira), pohlavi, vek.

b) klinickych proménnych: VAS bolest, MED (ekvianalgetickd davka opioidu
k morfinu), ET intenzita bolesti, aplika¢ni forma OA, pocet let na OA, skére ORT
> 8, hrubé skore ORT, SOAPP-R > 22, hrubé skore SOAPP-R,
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c) emocnich proménnych: mira deprese, tizkosti, nepohody, zlosti a kvality Zivota
dle Emoc¢nich teplomért (ET), diagnoéza deprese dle ORT, zavislost na lécich
na predpis v osobni a rodinné¢ anamnéze dle ORT Ano/Ne.

Zkoumané proménné a vysledky analyzy shrnuje tabulka 4.

Tabulka 4: Rozdil v proménnych u pacientt ko-uZivajicich a ne-ko-uZivajicich BZD, parovéa

analyza
BZD ANO BZD NE
Proménné (n = 48) (n = 257) flfect p
n (%), M £+ SD
Pohlavi
Zena 38 (79,17) 168 (65,34) .
muz 10 (20,83) 89 (34,63) 0,1073 0769
Vék 59,9+11,8 61,2+11,6 0,1118° .3924
Zaméstnanost
ne 45 (93,75) 206 (80,15) 0,1240* .0351"
Pobirani soc. davek
CID 4 (8,33) 45 (17,51)
PID 25 (52,08) 78 (30,74) . .
SD 13 (27,03) 83 (31,52) 0,1750 0256
nepobira 6 (12,50) 51(20,23)
VAS bolest 6,72 +191 6,12 £2.38 0,2594° 1391
ET intenzita bolesti 6,50 £2.38 6,39 £2.21 0,0478° .6870
Davka opioid/mg/den 95,98 + 60,43 94,15+ 59,13 0,1065° 9912
Aplikacni forma OA
per os 23 (47,92) 148 (57,59) .
transdermalni 25(52,03) 105 (40,86) 0,0727 2671
Pocet let na opioidech 7,98 £5,05 5,81 +£5,09 0,2860° 0092
ORT =8 11 (9,43) 45 (17,51) 0,0509? 4162
SOAPP-R > 22 25 (52,08) 99 (38,52) 0,1010? 1110
ORT HS 4,00 + 4,59 3,37 £3,95 0,8210° .0460"
SOAPP-R HS 21,04 £7,98 20,02 £9,81 0,1070° 4966
ORT zavislost 1éky 20 a
, (41,66) 70 (27,24) 0,115 .0642
osobni
ORT zivislost I¢ky 8 (16,68) 28 (10,89) 0,2553 2553
rodina
ORT deprese 29 (60,42) 90 (35,02) 0,190° 0021
ET deprese 3,82 +2,88 2,65 +2,88 0,7222° .0212°
ET tzkost 3,56 2,71 2,80 +2.78 0,2419° 1252
ET zlost 2,4+2.54 2,4+£26 0,0139° .8334
ET nepohoda 3,38 £3,10 3,11 £2,77 0,0942° .6673
ET kvalita Zivota 5,06 £2.28 4,32+232 0,3217° .0414"

Poznamka. Hodnoty tucné = p statisticky signifikantni na hladiné *p < 0,05, ** p < 0,01
a = chi kvadrat test; b = Mann-Whitney test.
Davka opioidu/mg/den = ekvianalgeticka davka k morfinu
M =+ SD = primér + smérodatna odchylka; n = pocet respondentd; HS = hrubé skore

ORT = Opioid Risk Tool; SOAPP-R = Screener and Opioid Assessment for Patients with Pain

CID = ¢aste¢ny invalidni diichod; PID = plny invalidni déichod; SD = starobni dtichod
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Jak ukazuje tabulka 4, bylo pfianalyze

sociodemografickych proménnych

na zédkladé chi kvadrat testu prokdzano, Ze pacienti ko-uzivajici BZD jsou castéji

nezaméstnani (93,75 %) ve srovnani s pacienty BZD neko-uzivajicimi (80,15 %). Cetnost

nezameéstnanosti byla tedy u pacientd ko-uzivajici BZD statisticky vyznamné vyssi (p =
0,035), jak ukazuje také graf 1.
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Graf 1: Zaméstnanost a ko-uzivani BZD (%)
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Dalsi statisticky vyznamny rozdil prokazal chi kvadrat test v Cetnosti pobirani

socidlnich davek viz graf 2.
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Pacienti ko-uzivajici BZD pobirali castéji plny invalidni dichod (52,08 % vs.
30,74 %), méné Casto naopak pobirali dichod c¢astecny (8,33 % vs. 17,51 %), starobni
(27,03 % vs. 31,52 %), a zarovenn mén¢ Casto nepobirali zddné socidlni davky (12,50 % vs.
23,23 %).

U klinickych proménnych byl pomoci Mann Whitneyho testu prokazéan
signifikantni rozdil (p = 0,009) v poctu let uzivani silnych OA viz graf 3. Z vysledku testu
vyplyva, ze pacienti ko-uZivajici BZD uzivaji silnd OA v 1é€bé CHNNB po vyznamné
delsi dobu oproti druhé skupiné (7,98 + 5,05 vs. 5,81 + 5,09). Z polozek v dotazniku ORT
prokazal Mann Whitneyho test staticky vyznamné vyssi hrubé skore ORT (p = 0,046)
u pacientd ko-uzivajicich BZD (4,00 £+ 4,59 vs. 3,37 £ 3,95) viz graf 4.

Graf 3: ORT deprese a ko-uzivani BZD (%)
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Tento vysledek lze také interpretovat tak, Ze pacienti ko-uZivajici BZD jsou
dle dotazniku ORT v signifikantn€ vys§im riziku vzniku zavislosti na OA. Chi kvadrat test
z polozek dotazniku ORT prokézal statisticky vyssi Cetnost diagnostikované deprese u této
skupiny pacienti (p = 0,002; 60,42 % vs. 35,02 %) viz graf 5.
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Graf 4: Pocet let na OA a ko-uzivani BZD
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Graf 5: ORT HS a ko-uzivani BZD
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Signifikantné vyS$i mira deprese u skupiny pacientll ko-uZivajicich BZD byla
prokdzana ina zédkladé Mann Whitneyho testu pfi testovani proménné ET deprese (p =
0,021; 3,82 + 2,88 vs. 2,65 + 2,88). Tito pacienti dale hodnotili statisticky vyznamné nize
svoji celkovou kvalitu zivota (p = 0,041; 5,06 = 2,28 vs. 4,32 + 2,32). U této proménné
znamena vyssi skore nizsi kvalitu zivota. Rozdily v poslednich dvou proménnych ukazuje
graf 6 a 7. U ostatnich ndmi zkoumanych proménnych statistické testy signifikantni rozdily
mezi skupinami pacienti neprokdzaly. I kdyz podle vysledka chi kvadrat testu je patrné,
ze zeny ko-uzivaji BZD ¢ast&ji nez muzi.
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Graf 6: ET deprese a ko-uzivani BZD
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Graf 7: ET kvalita zivota a ko-uzivani BZD
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Hypotéza ¢.2: Pacienti ko-uZivajici alkohol spolu se silnymi OA se od pacientl, ktefi
alkohol neko-uzivaji li§i v nésledujicich sociodemografickych, klinickych aemocnich
charakteristikéch.

a) sociodemografické proménné: pobirani socialnich davek (CID-&asteény invalidni
dachod, PID-plny invalidni dichod, SD-starobni diichod, nepobird), pohlavi, vek,

b) klinické proménné: VAS bolest, MED (denni ekvianalgeticka davka opioidu
k morfinu), ET intenzita bolesti, aplikaéni forma OA, pocet let na OA, skére ORT
> 8, hrubé skore ORT, SOAPP-R > 22, hrubé skére SOAPP-R,

c) emo¢ni proménné: mira deprese, uzkosti nepohody, zlosti akvality zivota
dle Emocnich teplomért (ET), diagnéza deprese dle ORT, zévislost na alkoholu
v osobni a rodinné anamnéze dle ORT Ano/Ne.
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Tyto proménné stejné jako vysledky analyzy shrnuje dale v textu tabulka
5. U pacientil ko-uzivajicich alkohol prokazal Mann Whitneyho test mezi klinickymi
proménnymi signifikantné vyssi intenzitu bolesti dle skaly VAS (p = 0,010; 7,43 £ 2,09 vs.
6,09 + 2,32) viz graf 8, ale i dle Skadly Emo¢ni teploméry, jak vidime podle proménné ET
inteznita bolesti (p = 0,011; 7,55 £ 1,60 vs. 6,32 + 2,25) viz graf 9.

Graf 8: VAS bolest a ko-uzivani alkoholu
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Graf 9: ET intenzita bolesti a ko-uzivani alkoholu
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45



Tabulka 5: Rozdil v proménnych u pacientt ko-uZivajicich a neko-uZivajicich alkohol, parova

analyza
ALKOHOL ALKOHOL
ANO NE Effect
Proménna (n=22) (n=283) size P
n (%), M+ SD
Pohlavi
Zena 11 (50) 194 (68,55) .
muz 11 (50) 89 (31,45) 0,1022 0982
Vék 59,86 + 13,73 61,09 £ 11,46 0,1057° 7650
Zaméstnanost
ne 19 (86,36) 234 (82,69) 0,0253% .6586
Pobirani soc. davek
CID 5(22,73) 44 (15,55)
PID 7 (31,82) 96 (33,92) a
SD 6 (27.27) 90 (31.80) 0,0518 8222
nepobira 4 (18,18) 53 (18,73)
VAS bolest 7,43 £2,09 6,09 + 2,32 2,4334° .0101"
ET intenzita bolesti 7,55+ 1,60 6,32 +2,25 0,5563° .0110"
Davka opioid/mg/den 133,64 £73,33 91,53 + 57,26 0,7196° .0044™
Aplika¢ni forma OA
per os 11 (50) 122 (43,11) a
transdermalni 11 (50) 161 (56,89) 0,0352 6957
Pocet let na opioidech 5,77 £ 4,33 6,14 £5,19 0,0711 9827
ORT =8 10 (45,45) 46 (16,25) 0,2054* 0022
SOAPP-R >22 10 (45.,45) 114 (40,28) 0,02722 .6563
ORT HS 5,55+5,74 3,42 +3,89 0,1970° 1154
SOAPP-R HS 22,41 +10,30 20,01 £9,48 0,2519° 3351
ORT zivislost alkohol - 45 4¢) 68 (24,03) 0.115° 043"
rodina
ORT z’aV1slost alkohol 7 (31,81) 17 (6,00) 0,248 001"
osobni
ORT deprese 11 (50) 108 (38,16) 0,0628* 364
ET deprese 4,61 +3,01 2,89 +2.92 0,5877° .0070™
ET uzkost 3,87 £2,58 2,96 + 2,77 -0,0349° .0880
ET nepohoda 4,59 +3,02 3,04 +2,78 0,5541° 0127
ET zlost 3,39 +2,67 2,32 +2,57 0,2520° .0470"
ET kvalita Zivota 5,00£1,75 4,39 + 2,36 0,2620° 2891

Pozndmka. Hodnoty tuéné = p statisticky signifikantni na hladiné *p < 0,05, ** p < 0,01
a = fishertiv exaktni test; b = Mann-Whitney test.
Davka opioidu/mg/den = ekvianalgeticka davka k morfinu MED; M + SD = prumér + smérodatna odchylka;
n = pocet respondentti; HS = hrubé skore; ORT = Opioid Risk Tool; SOAPP-R = Screener and Opioid
Assessment for Patients with Pain
CID = ¢aste¢ny invalidni déichod; PID = plny invalidni déichod; SD = starobni dtichod

Zdroj: vilastni zpracovani

Tito pacienti uzivali také v 1é€b¢ bolesti statisticky vyznamné vyssi davky OA (p =
0,004; 133,64 £73,33 vs. 91,53 + 57,26) viz graf 10 a na zaklad¢ skore v dotazniku ORT
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byli signifikantn¢ castéji shledani jako vysoce rizikovi ve vztahu k rozvoji zévislosti
na OA, proménna ORT > 8 (p = 0,002; 45,45 % vs. 16,25 %) viz graf 11.

Graf 10: MED a ko-uzivani alkoholu
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Zdroj: vilastni zpracovani

Graf 11: ORT 2 8 a ko-uzivani alkoholu (%)
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Z emo¢nich proménnych prokédzal chi kvadrat test signifikantné vyss$i Cetnost
rodinné (p = 0,043; 45,46 % vs. 24,03 %) 1osobni (p = 0,001; 31,81 % vs. 6,00 %)
anamnézy zavislosti na alkoholu u pacienti, ktefi alkohol pravidelné ko-uzivali. Rozdily
ilustruji 12 a 13.
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Graf 12: Zavislost na alkoholu v rodinné anamnéze a ko-uzivani alkoholu (%)

80,00 75,97
70,00

60,00 54,54

50,00 45,46

40,00

30,00 24,03
20,00

10,00

0,00
alkohol ANO alkohol NE

B Zavislost rodina alkohol ANO
m Zavislost rodina alkohol NE

Zdroj: viastni zpracovani

Graf 13: Zavislost na alkoholu v osobni anamnéze a ko-uzivani alkoholu (%)
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Tito pacient zazivali také, dle Mann Whitneyho testu, signifikantné vys$i miru
deprese (p = 0,007; 4,61 = 3,01 vs. 2,89 + 2,92), nepohody (p = 0,013; 4,59 + 3,02 vs.
3,04 £ 2,78) a zlosti (p = 0,047; 3,39 + 2,67 vs. 2,32 £ 2,57). Statisticky vyznamné rozdily
téchto proménnych prezentuji Obrazky 14, 15 a 16 na stran¢ 42.
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Graf 14: ET deprese a ko-uzivani alkoholu
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Graf 15: ET nepohoda a ko-uzivani alkoholu
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Graf 16: ET zlost a ko-uzivani alkoholu
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U ostatnich proménnych analyza nenasla signifikantni rozdily mezi skupinami
pacienttl, i kdyz rozdil v prozivané uzkosti dle Emocnich teplomért byl na hran¢ statistické
vyznamnosti (p = 0,088). Podle vysledku chi kvadrat testu lze také pozorovat, ze alkohol
ko-uzivaji Castéji muzi, vysledek analyzy nebyl ale statisticky vyznamny (p = 0,098).

Hypotéza €. 3:

Klinické, sociodemografické aemocni proménné, které se prokazaly jako
statisticky vyznamné v parové analyze, predikuji ko-uzivani BZD a alkoholu.

Pro ucely této multivariacni analyzy byla pouzita logisticka regrese. Cilem bylo
nalezeni prediktorli (nezavislych proménnych adjustovanych na vliv ostatnich proménnych
vstupujicich do analyzy) zavisle proménné, kterou je ko-uzivani BZD a alkoholu.
Po vlozeni proménnych, které se ukazaly jako statisticky vyznamné v parové analyze
a proménné pohlavi do logistické regrese, byly ziskany vysledky prezentované v tabulce
6 a 7. Proménnou pohlavi byla zafazena ztoho divodu, ze ve vysledcich zahrani¢nich
studii je tato proménnd citovana jako prediktor.

Tabulka 6: Prediktory ko-uZivani benzodiazepind, logisticka regrese

Odds ratio 95 % Cl1

Prediktor (OR) lower upper P
Socio-demografické
Pohlavi M 0,421 0,20 0,91 .0274"
Zaméstnanost Ne 0,317 0,07 1,29 .108
Socialni davky
SD-starobni duchod 0,473 0,22 0,99 .0472"
CID 0,33 0,11 1,03 056
Nepobira 0,634 0,21 1,91 419
Klinické
Pocet let na OA 1,08 1,02 1,12 0093
ORT HS 1,06 0,98 1,14 136
Emoc¢ni
ET deprese 1,02 0,90 1,14 .806
ET kvalita Zivota 1,12 0,97 1,29 115
ORT diagndza deprese 2,53 1,2 5,32 .0145"

Poznamka. Cl =95 % interval spolehlivosti; Hodnoty tu¢n¢ = p statisticky signifikantni na hladiné *p < 0,05,
** p <0,01; M = muzské pohlavi

Zdroj: vilastni zpracovani

Vysledky analyzy pomoci logistické regrese ukazaly, Ze Zenské pohlavi (OR =
0,421; [0,195; 0,908], p = 0,0247), pocet let na OA (OR = 1,08; [1,02; 1,12], p = 0,0093)
a diagnostikovana deprese dle ORT (OR = 2,53; [0,90;1,14], p = 0,0145) jsou spojeny
se signifikantn€ vyssi Cetnosti ko-uzivani BZD. Pobirani starobniho diichodu (OR = 0,47,

cw v

nezavisle proménné nelze oznacit za signifikantni prediktory ko-uzivani BZD.
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Tabulka 7: Prediktory ko-uzivani alkoholu, logisticka regrese

Prediktory Odds ratio 95 % Cl b
(OR) lower upper
Socio-demografické
Pohlavi M 2,18 0,91 5,21 .080
Klinickeé
VAS bolest 0,98 0,98 1,04 392
ET intenzita bolesti 0,83 0,63 1,06 .159
Dévka opioid/mg/den 1,01 1,00 1,01 .0440"
ORT >8 3,35 1,29 8,66 01257
Emo¢ni
ORT zavislost alkohol osobni 0,59 0,40 0,86 0073
ORT zavislost alkohol rodina 0,75 0,27 2,10 581
ET deprese 0,95 0,77 1,16 .610
ET nepohoda 0,90 0,73 1,10 314
ET zlost 1,02 0,82 1,26 0,886

Poznamka. C1 =95 % interval spolehlivosti; Hodnoty tu¢né = p statisticky signifikantni na hladiné *p < 0,05,
**p <0,01; M = muzské pohlavi.

Zdroj: vilastni zpracovani

Vysledeky logistické regrese ukazaly, ze vyssi denni davky OA (OR = 1,01; [1,00 ;
1,01], p = 0,0440) a vysoké riziko vzniku zavislosti na OA dle ORT (OR = 3,35; [1,29;
8,63], p = 0,0125) jsou signifikantnim prediktorem ko-uZzivani alkoholu. Naopak, diagnoza
zavislosti na alkoholu v osobni anamnéze predikuje neko-uZivani alkoholu (OR = 0,59;
[0,27; 2,10], p = 0,0073. Je nutno dodat, Ze soubor respondentii ko-uzivajicich alkohol (n =
22) je pro provedeni logistické regrese pfiliS maly. Vhodné je mit soubory s miniméalnim
poctem respondentt n = 30, coZ nebylo v pfipadé proménné ko-uzivani alkoholu splnéno.
A proto nemohou byt vysledky testu povazovany za validni.
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8 Diskuze

V Ceské republice se doposud odborné studie nezabyvaly problematikou ko-
uzivani NL u pacienti s CHNNB [éCenych silnymi OA. Jedinou publikaci zaméfenou
na problematiku CHNNB a ko-uzivani OA s dalsimi NL byla prace starSiho data
Lavickové et al. z roku 2012 na mensim souboru pacientli center pro 1é€bu bolesti, ktera
doporucila dalsi vyzkum, a to zejména ve vékové kategorii 50-64 let. V ramci nasi prace
bylo zjisténo, Zesetento fenomén CR nevyhyba avzhledem k prevalenci diagnozy
CHNNB jako takové neni jeho vyznam zanedbatelny. CHNNB totiz u nas trpi, jak vyplyva
ze studii Kozdka et al. (2020), pfiblizné 12 % obyvatel. Je to o néco méné nez ve svéte,
kde studie udavaji prevalenci az 50 % (Fayaz et al., 2016; Mills et al., 2019).

Vyzkumny soubor této analyzy tvofilo 305 respondenti a ve vétSing
sociodemografickych a klinickych charakteristik se nelisil od téch prezentovanych
zahrani¢énimi studiemi. To je podstatné pro srovnani situace v CR a zahrani¢i, protoze
se ma obecné zato, Ze nd$ zdravotnicky systém funguje jinak, neZ tfeba v USA ¢&i jinych
staitech Evropy atento argument byva prezentovan jako divod, pro¢ se problematikou
problémového ko-uzivani nezabyvat. Tento vyzkum ale potvrdil, Ze charakteristiky
souboru vykazuji znacné podobnosti s témi popisujicimi pacienty s CHNNB v zahranici
a velké rozdily neodhalil ani ve strategii 1é€by, zejména té farmakologické. Stejné jako
v zahrani€nich studiich tento vyzkum potvrdil, Ze CHNNB trpi pfiblizné dvakrat Castéji
zeny nez muzi (El-Shormilisy et al., 2015; Just et al., 2019), v naSem souboru byly zeny
zastoupenyv 67,1 %. Toto rozlozeni vyzkumného souboru je dualezité pro validitu
vysledkl, protoZze pohlavi bylo jednim ze zkoumanych prediktorit ko-uzivani. Také
v dalSich sociodemografickych aklinickych charakteristikdch se respondenti naSeho
souboru vyznamné neliSili. Primémy ve&k dosahoval 61+ 11,62 let, podobné jako
je evropsky veékovy primér pro pacienty s CHNNB (Just et al., 2019), nezaméstnanost
dosahovala 83 % (n = 253), podobna prevalence je uvadéna ve studii Macfarlane et al.
(2015). Z této skupiny respondentll ale né€kteti pobirali starobni dichod (n=96). Z toho
vyplyva, zZe v produktivnim veéku azdroven nezaméstnand byla téméf polovina
respondentl. Stejné vysledky prezentovala i kohorotva studie Campbell et al. (2020).

Z proménnych  souvisejicich s 1écbou  bolesti  se ukdzalo, Ze nejcastéji
predepisovanym OA byl oxykodon (31,91 %), ktery je také nejcastéji predepisovanym
silnym OA v 1écbé CHNNB ve svété, nasledovan buprenorfinem, morfinem a fentanylem
(Campbell etal., 2020; Grelz etal.,, 2022). V naSem souboru byl fentanyl na druhém
(25,95 %), morfin ale az na poslednim (2,63 %) mezi pfedepisovanymi OA. PiestoZe trend
vuzivani trandsdermdlniho fentanylu a OA s prodlouzenym uvolnovanim viibec
v nékterych statech z divodu zvySeného Skodlivého potencidlu klesa (Australian
Government — Department of Health and Aged Care, 2021), v naSem souboru byla
prevalence uzivani transdermdlniho fentanylu 25,95 %. Dlivodem muze byt nizka G¢innost

jinych OA pfi dané intenzité bolesti u daného pacienta, coz je podle doporucenych postupti
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relevantni indikace. Primérna denni davka OA pfepoctena na ekvivalent k morfinu (MED)
dosahovala v naSem souboru 94 £ 59,63, u ko-uzivajicich alkohol dokonce 133,64 +
73,33 MED, coz ptesahuje davkovani doporucené svétovymi doporuc¢enymi postupy i t€mi
adoptovanymi pro ¢eské prostiedi (Dowell et al., 2022; Kozék et al., 2020). Primérna doba
uzivani OA byla v naSem souboru 6,10+ 5,14 let. Pfihlédneme-li k faktu, ze zaroven
primérna hodnota prozivané intenzity bolesti byla v nasem souboru 6,19+ 233,
na desetistupnové Skale VAS, coz dosahuje hranici silné bolest, mizeme do jist¢é miry
potvrdit vysledky studie Rich et al. (2020), ze ani dlouhodobéa 1écba ani vysoké davky OA
nevedou u ¢asti pacientll ke zlepSeni analgezie. Je tieba hledat diivody tohoto jevu, které
tkvi zejména v psychosocialnich faktorech. Piesto je ale ptinos 1écby OA pro nékteré
pacienty s CHNNB nezpochybnitelny.

Z charakteristik a proménnych souvisejicich s psychickym aemoc¢nim stavem
respondentll stoji za to zminit relativné vysokou prevalenci diagnostikované deprese
(39,02 %), zavislosti nalécich v osobni anamnéze (29,51 %), zavislosti na alkoholu
v osobni anamnéze (7,8 %) arizika vzniku zavislosti na OA dle SOAPP-R pfi hrubém
skére vyS$Sim nez 22 (44,66 %) 1 ORT pii hrubém skoére vysSim nez 8 (18,36 %). Tato
skore, podle autori dotaznikli, uZ znamenaji vysokou pravdépodobnost rozvinutého
problémového uzivani OA (Butler et al., 2008; Webster & Webster, 2005). Tyto vysledky
sved¢i pro vysoky vyskyt psychiatrické komorbidity a vysoké riziko rozvoje zavislosti
a ko-uzivani. Vysledky kopiruji trendy popsané v zahrani¢nich studiich poukazujicich
na 6 az 46 % prevalenci deprese u pacientt s CHNNB a 37,5 % prevalenci problémového
uzivani OA (Campbell et al., 2020 Elrashidi et al., 2018). Prevalence zavislosti na alkoholu
(AUD) u CHNNB se pohybuje kolem 3,5 % (Witkiewitz & Vowles, 2018) az 5,8 %
(Jakobski et al., 2012), v naSem souboru byla tedy vy$si. Divodem mulzZe byt zaméfeni
se na pacienty center a ambulanci pro 1é€bu bolesti, a tedy nikoliv na populaci s CHNNB
jako celek, aletaké v teoretické casti prace zmiflovand nejednotnost terminologie
v manudlech a klasifikacich nemoci. Samostatnou charakteristikou, kterou popisna
statistika vyhodnocovala, byla prevalence sexualniho zneuziti v adolescenci a détstvi u zen
(n = 205) s vysledkem 13,17 %. Protoze chybi data popisujici sexudlni zneuziti u muzii
v naSem souboru, neni mozné srovnat tuto prevalenci s prevalenci prezentovanou

v zahrani¢nich studiich. Nicméné ta se pohybuje kolem 23 % (Spiegel et al., 2016).

Posledni proménnou, které se vénovala popisnd statistika, bylo kromé ko-uZivani
alkoholu a/nebo BZD, které¢ byly dale podrobeny analyze, uzivani dalSich psychoaktivnich
1€kt pacienty léCenymi silnymi OA. Slabé opioidy ko-uzivalo v naSem souboru 18,48 %
respondentti. Slabé opioidy maji v Iécbé CHNNB své misto, ato zejména v kombinaci
s jinymi neopioidnimi analgetiky. Vzhledem k nartstu fatalnich predavkovani, ve kterych
byly slabé opioidy, zejména tramadol, zastoupeny, je dulezité ale tyto kombinace
nepodceiiovat (EMCDDA, 2021), zejména, je-li pfitomna idal$i psychoaktivni latka,
napiiklad alkohol. Antidepresiva, kterd jsou predepisovana v l1écbé CHNNB jako
adjuvantni farmaka nebo z diivodu psychiatrické komorbidity, at’ uz deprese, uzkosti nebo
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nespavosti, uzivalo v nasem souboru 41,25 % respondenti. Zahrani¢ni studie udavaji
podobné Cetnosti, naptiklad studie Kaboré et al. (2021) 44 %, australskd kohortova studie
potom az 51,8 % (Campbell etal., 2015). Diskutabilni je, dle nejnovéjsich vyzkumd,
pfedepisovani antikonvulziv jako off-label medikace v 1ébé CHNNB kromé bolesti
neuropatické. V naSem souboru uzivalo nékteré z antikonvulziv, nejCastéji pregabalin
a gabapentin, 33,66 % respondentli. V zahrani¢nich studiich prevalence kolisa. Naptiklad
Svédska studie zroku 2022 udéava prevalenci 7 % (Grelz et al., 2022), kanadska studie
zroku 2021 udava prevalenci 54,4 % (Kaboré etal., 2021). Trend je takovy,
ze antikonvulziva do jisté miry nahrazuji v 1é¢bé CHB prave silnd OA v reakci na opioidni
krizi, podle poslednich vyzkumt hrozi ale jejich zneuzivani (Hofmann & Besson, 2021,
Peet etal., 2023). Rizikovym faktorem jejich zneuzivani je osobni anamnéza zavislosti
na OA nebo BZD, tolerance na OA, psychiatrickd komorbidita a vyssi skore prozivané
bolesti (Evoy et al., 2017; Hashish &Awad, 2020). Je zfejmé, ze tyto faktory postihuji
az dvé tretiny pacienti s CHNNB, jak se ukazuje i na nasem souboru, a proto je dilezity

individudlni pfistup a monitorovani lécby.

V dalsi ¢asti vyzkumné prace byly ovéfovany rozdily v sociodemografickych,
klinickych a emocnich charakteristikich mezi skupinami ko-uZivajicimi BZD a/nebo
alkohol atéch, cotyto NL ne-ko-uzivaji. Z téch signifikantnich adjustovand analyza
dale identifikovala nezavislé prediktory ko-uzivani. V naSem souboru ko-uzivalo BZD
15,84 % respondentii (n = 48). Zahraniéni studie prezentuji rizné vysledky. Svédska studie
Grelz etal. zroku 2021 napiiklad 21 % cetnost ko-uzivani BZD, dvé australské studie
34 % cetnost, z nichZ jedna potvrdila narast Cetnosti s vékem respondentti (Campbell et al.,
2015; Nielsen et al., 2015). V nasi studii chybi zaméfeni se na behavioralni vzorce ko-
uzivani BZD a mezi zahrani¢nimi se na né zaméfuji pouze u pacientll 1écenych pro OUD
v ramci metadonové substituéni 1é€by, nikoliv mezi pacienty s CHNNB. Tato specificka
skupina pacientli zlstava stale malo adresovana. V naSem souboru bylo uzivani BZD
Castéji spojeno s vy$$i nezaméstnanosti nebo pobiranim plného invalidniho diichodu.
Presto, Ze jsme nezjiStovali funkéni zdatnost, kterd byva upacienti s CHNNB
dle zahrani¢nich vyzkumii obecné niZsi, lze podle vyS$$i Cetnosti pobirdni invalidniho
diichodu tuto sniZzenou funkéni zdatnost predpokladat. Ko-uzivani BZD bylo také spojeno
s vyznamné del§i dobou wuzivani silnych OA azemocnich proménnych s Castéji
diagnostikovanou depresi a zaroven s vyssi intenzitou jejiho prozivani. Respondenti ko-
uzivajici BZD byli také ve vy$Sim riziku rozvoje problémového uzivani OA dle ORT
a kvalitu svého Zivota hodnotili na Skdle ET niZS§im skore. Logisticka regresni analyza
potom urcila z téchto charakteristik jako nezavisly prediktor ko-uzivani BZD dlouhodobé
uzivani OA a diagnozu deprese v osobni anamnéze. Vyznamnym prediktorem ko-uZzivani
BZD bylo také Zzenské pohlavi, které bylo v parové analyze na hranici statistické

vyznamnosti.

Tato zjisténi jsou v souladu s vysledky dostupnych zahrani¢nich studii. Ty ukazuji
na vy$si prevalenci ko-uzivani BZD u pacienti, ktefi jsou lé¢eni silnymi OA po delsi dobu
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(Nielsen et al., 2015; Skurtveit et al., 2010). Zenské pohlavi bylo pozitivné asociovano
s uzivanim BZD napiiklad ve studii Saunders et al. (2012) a Nielsen et al., (2015) a studie
Cunningham et al. (2017) ho oznacila, spolu s diagnostikovanou depresi za prediktor ko-
uzivani BZD, stejné jako nase analyza. Saunders et al. (2012) nesledoval sice behavioralni
vzorce uzivani NL, upozoriiuje ale na vyS$§i miru emociondlni nepohody u Zen, zejména
deprese a uzkosti, a uvazuje o téchto stavech ve spojeni s prozivanou bolesti jako o motivu
ko-uzivani BZD. Saunders etal. ale do své analyzy zahrnul vétSi spektrum sedativ,
naptiklad barbituraty a zolpidem, a proto mize byt analyza oproti nasi zkreslena. V nasi
analyze byla mira prozivané deprese u respondentii ko-uzivajicich BZD vyznamné vyssi,
mira prozivané uzkosti nedosahla statistické vyznamnosti, nicmén¢ se hodnotam prozivané
deprese blizila a byla u ko-uzivajicich BZD o stupen vyssi. Mizeme tedy o téchto stavech,
spolu s vyznamn¢ niz§im hodnocenim celkové kvality Zivota, uvazovat jako o diivodech
ko-uzivani BZD, atedy o rizikovych faktorech ko-uzivani BZD. Zaroven by tyto stavy
emocionalni nepohody mohly souviset s rizikovym uzivanim OA, pfihlédneme-li k faktu,
Ze tito respondenti byli zarovenn ve vyznamné vySSim riziku problémového uzivani OA
dle ORT. Za predikotry ko-uzivani BZD oznacila studie Park et al. (2016) psychiatrické
komorbidity a zaroven ko-uzivani BZD jako rizikovy faktor problémového uZzivani OA.
Nase analyza prokazala vyznamné vyssi riziko rozvoje problémového uzivani na OA
dle ORT ve skupin¢ respondenti ko-uzivajicich BZD, toto vys$i riziko ale nebylo
v logistické regresi shleddno prediktorem.

Nekteré studie shledaly vysSi intenzitu prozivané bolesti a uzivani signifikantné
vys$Sich davek OA mezi respondenty ko-uzivajicimi BZD (Cunningham etal., 2017,
Nielsen et al., 2015; Saunders et al., 2012), to naSe analyza ale neprokdzala. Ani vék nebyl
proménnou, ve které by parova analyza naSla signifikantni rozdil mezi skupinami, oproti
studii Saunders etal. (2012), ve které¢ byl veék niz$i vyznamnym prediktorem. Nutno
ale poznamenat, ze logistickd regrese oznacila v nasi analyze pobirani starobniho diichodu
jako ochranny faktor ko-uzivani BZD, a vzhledem k tomu, ze je starobni dichod pobiran
ve véku nad 60 let, mohli bychom vék niz8i uvazovat jako rizikovéjsi vzhledem ke ko-
uzivani BZD.

Ko-uzivani alkoholu analyza prokazala u 7,21 % respondentd. To je prevalence
niz8i, nez prezentuji zahrani¢ni studie, které udavaji prevalenci mezi 12 az 25 % (Larance
etal., 2016; Saunders etal., 2012). Parova analyza prokdzala v nasem souboru
signifikantné vyssi prevalenci zéavislosti na alkoholu jak v rodinné, tak osobni anamnéze
ve skupin€ respondentd ko-uZivajici alkohol ataké vysSi prevalenci vysokého rizika
rozvoje problémového uzivani OA dle ORT. Hypotéza piedpokladala vyssi intenzitu
bolesti u ko-uzivajicich alkohol, cozZ se prokazalo, a to dle obou §kal, ET 1 VAS. Zaroven
bylo prokédzano uzivani signifikantné vyssich davek OA respondenty, ktefi alkohol ko-
uzivali, cozmiliZze souviset pravé s vysS$i intenzitou prozivané bolesti. Z emocnich
proménnych byl patrny vétsi emocionalni distress, coz vyplyva ze signifikantné vyssi miry

prozivané nepohody, zlosti i deprese u téchto respondentii. Stejné tak uzkostné stavy byly
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u ko-uzivajicich alkohol intenzivnéjs$i, i kdyz ne signifikantné. Signifikantni rozdil nebyl
prokdzan ani mezi pohlavim, pfesto Ze jsme ocekavali na zdklad¢é zjisténi nékterych
zahranicnich studii vyssi prevalenci mezi muzi. Logistickd regrese pak identifikovala jako
nezavislé¢ prediktory ko-uzivani alkoholu uzivani vysSich davek OA avysoké riziko
problémového uzivani OA dle ORT.

Tato zjisténi v mnohém odpovidaji trendim popsanym ptedchozimi vyzkumy,
kterych ale nebylo na populaci pacientt s CHNNB ko-uzivajicimi alkohol provedeno
mnoho, jak upozoriiuje Witkiewitz & Vowles (2018). Nejcastéji zminovanou
charakteristikou byla vys$i intenzita bolesti. Nekteré studie ukazuji na pozitivni vliv
niz8ich davek alkoholu na snizovani intenzity bolesti, studie Zale et al., (2015) upozornila
naopak na vliv chronického nebo rizikového uzivani alkoholu na nartst jeji intenzity. NaSe
studie vzorce uzivani alkoholu nesledovala anevime tedy, kolik respondentii uzivalo
alkohol rizikové, vime ale, ze prevalence zavislosti na alkoholu v osobni anamnéze byla
u ko-uzivajicich alkohol signifikantné vys$$i a kopiruje tim naptiklad vysledky studie
Larance et al. (2016). Mozné vlivy na intenzitu prozivané bolesti sledovala studie Maleki
etal. (2019) adosla k zavéru, ze vysS$i intenzita prozivani bolesti miize mit souvislost
s vyskytem zavislosti na alkoholu vrodinné anamnéze. Itabyla v naSem souboru
signifikantné vyssi u ko-uzivajicich alkohol.

NaSe analyza se dale se zahranicnimi shoduje ve vy$§i mife prozivané deprese
a zazivani emoc¢niho stresu mezi ko-uzivajicimi alkohol. VSeobecné studie poukazuji na to,
ze prozivani bolesti souvisi s afektivnimi procesy. V nasem souboru byla vyssi prevalence
ko-uzivani pravé mezi respondenty, ktefi zaZivali vy$s$i miru nepohody, deprese a zlosti.
Mira proZivané uzkosti byla také vySSi ve skupiné ko-uZivajici alkohol, ikdyz
ne signifikantné. Ko-uzivani alkoholu je pravdépodobné u této skupiny pacienti zvladaci
strategii, o které hovoii naptiklad Larance etal., (2016) nebo Maleki etal., (2019).
V zahrani¢nich studiich se z emocionalnich ~ proménnych setkavame  take
s vyhodnocovanim vlivu impulzivity, nikoliv zlosti, na uzivani alkoholu, kdy vys§i mira
impulzivity je spojovana s niz8i sebekontrolou atendenci regulovat bolest alkoholem
(Jakubczyk et al., 2016a).

Ohledn¢ genderovych rozdili studie prokédzaly vysSi prevalenci ko-uZivani
alkoholu muzi (Larance et al., 2016; Saunders et al., 2012), jedna ze studii popsala muzské
pohlavi dokonce jako jediny prediktor jeho ko-uzivani (Gudin etal., 2013). K témto
zavérim nase studie nedos$la, mezi muZi a Zenami nebyl v ko-uZivani alkoholu vyrazny
rozdil, 1 kdyZ z téch, co alkohol neko-uZzivali, bylo 69 % Zen vs 31 % muzid. Studie takeé
shledaly souvislost mezi vys§im vékem a ko-uzivanim alkoholu, protoze se piredpoklada,
ze jak pravdépodobnost chronické bolesti, tak pravdépodobnost ko-uzivani se s vékem
zvysuje (Zale et al., 2015), v naSem souboru nebyl ale v€k shledan signifikantné rozdilnym
mezi skupinami.
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V ¢em studie potvrdila zavéry studii zahrani¢nich, byla vyssi prevalence vysokého
rizika problémového uzivani OA mezi respondenty ko-uzivajicimi alkohol a tato proménna
byla zaroven logistickou regresni analyzou oznacena za prediktor ko-uzivani alkoholu.
V nasem souboru ti, co ko-uzivali alkohol, méli 3,35krat vys$i riziko problémového
uzivani OA. Ke stejny zavéram dosly studie naptiklad Larance et al., (2016) nebo Gudin
etal. (2013), ktery upacientt s CHNNB ko-uzivajicimi alkohol sledoval riziko
problémového uzivani OA az pétkrat vyssi.

Z vysledkl je patrné, ze jak u ko-uzivani BZD tak u ko-uzivani alkoholu se jako
rizikové faktory opakuji emociondlni distress, zejména vyS$i mira prozivané deprese
i deprese jako samostatna diagnoza, vyssi riziko problémového uzivani OA, které je samo
0 sob¢ negativnim dopadem, a dlouhodobé uzivani vysokych davek OA. V téchto zavérech
se vyzkum shoduje s mnohymi dalSimi (Elrashidi et al., 2018; Grattan et al., 2012; Palomo
etal.,, 2021) stejné jako v obecnych charakteristikdch pacientli s diagn6zou CHNNB,
coz podporuje externi validitu naSeho vyzkumu.

Zasilné stranky studie lze povazovat zpracovani relativné podrobnych socio-
demografickych 1iklinickych dat vcetné udajii ze standardizovanych dotaznikd. Jedna
se o nejrozséhlej§i praci, ktera byla doposud vCRnatoto téma sezamé&fenim
se na pacienty s CHNNB zpracovana. V jednotlivych charakteristikdch se nd§ soubor
od souborti ze zahrani¢nich vyzkumt vyrazné nelisil, jak ukazuje popisnd statistika.

To je dilezité pro celkovou vysokou validitu vyzkumu.

Zietelna jsou ale1omezeni. Soubor nelze povazovat za zcela reprezentativni
pro celou populaci pacientt s CHNNB. Byl vytvofen nendhodnym pfilezitostnym
vybérem pacientil pouze nckolika specializovanych center a ambulanci pro 1ébu bolesti
v CR. Bylo ale vybirdno z center po celé CR, zahrnujici v&tsi i mensi mésta. Navic,
ne vSichni pacienti s CHNNB maji moznost se v centrech pro 1écbu bolesti 1é¢it a nekteti
se 1é¢i u praktického lékare. Tato Cast pacientli nebyla oslovena. Omezeni piedstavuje
samotny praiezovy charakter vyzkumu, kdy je nemozné sledovat temporalitu (¢asovy sled)
a tudiz spravné posoudit pfipadny kauzalni smér nalezené statistické asociace. Omezenim
je také nizké n podsoubori pro ne¢které analyzy — napf. pacienti ko-uzivajicich alkohol
nebyli dostate¢né zastoupeni a vysledky statistické analyzy je zde potieba hodnotit opatrné.
Na stran¢ pouzitych dotaznikovych metod je limitaci jejich sebeposuzovaci charakter.
Hrozi totiz, Ze respondenti budou odpovidat vyhybavé (tzv.evasive answer bias).
Nicméné, dotazniky SOAPP-R a ORT jsou dotazniky standardizované a jejich
psychometrické vlastnosti dostatecné silné, coz mize vySe zminéné¢ obavy zmirnit.
Zaroven byla zajiSténa pro respondenty anonymita. Data také neposkytovala udaje
o behavioralnich vzorcich uzivani alkoholu a BZD, poptipadé¢ OA. Nutno ale zopakovat,
ze toto nebylo cilem vyzkumu. Cilem bylo zejména zmapovat prevalenci ko-uzivani BZD
a/nebo alkoholu a zaméfit se narizikové faktory tohoto rizikového chovéni, coz bylo
splnéno. Bylo by vhodné ve vyzkumu pokracovat zapouziti jinych metod, které
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by umoznily vyhodnoceni pravé behavioralnich vzorct uzivani a ko-uzivani téchto NL
na populaci pacientii s CHNNB. Bohuzel, screeningové Skaly pro riziko ko-uzivani zatim
nejsou k dispozici. Stejné tak by bylo vhodné zmapovat prevalenci deprese a zejména
uzkosti i za pouziti jinych standardnich diagnostickych dotaznikd pro ovéteni stavajicich
vysledkd.

Ze zavéru  jiz probéhlych vyzkuml ize zavéri této studie Ize usuzovat,
ze na pacienty s CHNNB, ktefi uzivaji silna OA, lze nahlizet jako na pacienty v riziku
rozvoje problémového uzivani NL vcéetné BZD a alkoholu. Rizikové faktory ko-uzivani
nejsou zatim spolehlivé urCeny, ale pomérné zietelné se ukazuje, Ze nékteré jsou totozné
s témi souvisejicimi s rizikem rozvoje problémového uzivani a zavislosti na NL. Casto
se jedna o rizikové faktory souvisejici s psychickym a emo¢nim stavem pacientt. I proto
je potieba zaméfit vyzkum na behaviordlni vzorce ko-uzivani, abychom mohli rizikové
faktory tohoto rizikového chovani Iépe popsat a zamétit se na né béhem 1é¢by samotné,
ale také uz ptfed jejim zahdjenim. Ke screeningu rizik spojenych s uzivanim silnych OA
u CHNNB jsou uzkdispozici screeningové Skaly, jejich vyuziti v praxi ale neni
v CR zatim roziifené. Vliv nato miiZze mit i fakt, Ze ndkteré studie nepotvrdily jejich
efektivitu, mnohé ale ano. Tato studie ukézala, Ze jejich pouziti mize byt ke zjiSténi miry
rizika uzitecné a neni pro pacienty ani zatézujici, zejména u $kal méné Casové naroc¢nych.
Dal§sim nastrojem screeningu rizikového chovani azaroven adherence k lécbé
je toxikologicky screening moci. Jeho efektivita ve smyslu prevence problémového uZzivani
OA nebyla prokazana, ve smyslu prevence ko-uzivani BZD a/nebo alkoholu zatim nebyla
studiemi vyhodnocovéna. Nové doporucené postupy CDC zroku 2022 ale oproti t€ém
klinického managementu, nikoliv jako represivni nastroj. Slibnym modelem pro sniZovani
rizik rozvoje zavislosti na NL je také model SBIRT zminovany v teoretické ¢asti prace,
ktery zahrnuje screening rizik, kratkou intervenci a doporuceni k lé¢bé v indikovanych
ptipadech. Pro praxi by bylo vhodné ho adaptovat i pro pacienty s CHNNB na opioidni
terapii.

V klinické praxi obecné by bylo vhodné zaméfit se na strategie bezpe¢ného uzivani
vysokych dédvek OA a ko-uzivani BZD a/nebo alkoholu v indikovanych ptipadech. K tomu
slouzi jiz existujici doporucené postupy, ity ale prochédzeji stdle revizemi a je potieba
jepropraxi apodle dostupnych vysledkii probihajicich studii neustale evaluovat
a doplnovat. Daéle je zddouci, a dostupné doporucené postupy to nerozporuji, pristupovat
k 1écbé bolesti multidisciplinarn€é a v pfipad€ rozvoje rizikového chovani pfizvat
ke spolupraci odbornika na lécbu zavislosti (adiktologa). Z vysledkli zahrani¢nich studii
1 studie nasi je patrné, ze pacienty s CHNNB lécené OA mulzeme povazovat za pacienty
potencionalné¢ adiktologické, ktefi by z adiktologické péfe mohli profitovat. Z pohledu
adiktologie je nutno o téchto pacientech uvazovat uz v rdmci prevence, zejména prevence
selektivni, pfipadn¢ indikované. Adiktolog by na zéklad¢ svych kompetenci nelékatského

zdravotnického pracovnika mohl sehrat podstatnou roli v péci o pacienty s CHNNB
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zejména v ramci center pro lécbu bolesti, ato od samého pocatku zahdjeni 1éCby OA,
minimaln¢ ve fazi odbéru anamnézy a vstupniho 1prabézného hodnoceni stavu.
Adiktologicka anamnéza by tak mohla sehrat dalezitou roli naptiklad pii prechodu na silna
OA ve chvili, kdy pacient piestava profitovat z 1écby a na misté je terapeuticka rozvaha.
Oporou by mu byla fada screeningovych skal, které by ale bylo potieba prevést do ceského
prostiedi a zaméfit ina ko-uzivani. Z vyzkumi je zfejmé, Ze selhava-li farmakolgicka
1éCba, pfi¢inou nejsou samotna OA, ale psycho-socialni, duSevni a emocni faktory
na stran¢ pacienta. Adiktolog by tak jako nelékarsky zdravotnicky pracovnik mohl
v centrech pro 1éCbu bolesti sehrat roli jak v ramci diagnostiky, pritbéZzného monitorovani
psychického stavu a adherence k 1é¢be, tak v pripadné terapeutické nebo poradenské prace
s pacientem a jeho rodinou. Mohl by obohatit multidisciplindrni tymy, které jsou v rdmci
naSeho zdravotnictvi poddimenzovany, zejména naurovni vSeobecnych sester,
ale 1 psychologti, hlavné téch klinickych. Prispé€l by tak k efektivné;si terapii bolesti, terapii
nefarmakologické, ato zejména ve smyslu podpory zvySovani kvality zivota a psychické
aemoCni pohody. Jak je zmin€no v teoretické Casti prace, s CHNNB se ale setkavame
1 vramci l0Zkové a stiednédobé 1écby zavislosti na alkoholu nebo OA, kdy nedostatené
adresovana 1écba bolesti mize byt divodem relapsu zavislosti. Dovoluji si znovu citovat
Matého (2017), ktery tika, ze 1éCit zavislost, kterd je symptomem, bez 1écby bolesti, ktera
je zakladem, znamend zabyvat se nasledky, nikoliv pfi¢inami. Adiktolog tak mize v ramci
multidisciplinarnich tymu pfispét k efektivnéjsi 1écbeé nejen zavislosti, ale také bolesti

1 na této urovni péce.
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9 Zaver

Teoreticka ¢ast prace predstavuje ko-uzivani BZD a alkoholu jako jev, ktery ptesto,
ze nebyl dosud v populaci pacientti s diagnézou CHNNB dostateéné prozkouman, byl
neddavnymi zahrani¢nimi studiemi popsan jako relativné Casty. Zaroven je spojen s cetnymi
nezddoucimi ucinky, vcetné rizika predavkovani a zavislosti. CHNNB jako takova
je rizikovym faktorem rozvoje rizikového chovani a zavislosti. Pfi soucasném vyskytu ko-
uzivani NL se ale jeji klinicky management stdva o to vice naro¢nym a efektivita 1écby

je tak ohrozena. Cilem je tedy zavislostnimu ko-uzivéani predchazet.

Zamérem prace bylo zmapovat vyskyt ko-uzivani BZD a/nebo alkoholu
arizikovych faktori s tim souvisejicich u pacientii 1€¢icich se silnymi OA pro diagnézu
CHNNB v CR. Ukézalo se, Ze pacienti, kteii jsou v CR pro CHNNB lé&eni, vykazuji
obdobné klinické a psychosocidlni charakteristiky, jako v zahrani¢nich studiich,
coz podporuje validitu zjisténych udaji. Nalezena prevalence ko-uzivani alkoholu 7,21 %
byla onéco niz8i, neZzukazuji zahrani¢ni studie, aprevalence BZD 15,84 %,
coz je ve shod¢ s vysledky zahrani¢nich studii. Srovnavaci analyza ukazala, ze pacienti ko-
uzivajici tyto NL se signifikantné 1i§i v nekterych klinickych, psychosocidlnich a emo¢nich
charakteristikdch od pacientl, ktefi tyto NL neko-uzivaji. Pacienti ko-uzivajici BZD byli
Castéji nezaméstnani a zaroven castéji pobirali plny invalidni dichod. Silnd OA uzivali
po vyznamné delSi dobu a zaroveii byli ve vyrazné vysSim riziku rozvoje zavislosti na OA
dle Skaly ORT. Pacienti ko-uzivajici alkohol se od téch, kteti alkohol ne-ko-uzivali, liSili
v intenzit¢ prozivané bolesti, kterd byla u skupiny ko-uzivajici signifikantné vyssi, stejné
tak jako primérna denni davka silného OA. Tito pacienti byli také Castéji ve vysokém
riziku rozvoje zéavislosti na OA a v jejich rodinné i osobni anamnéze se Castéji vyskytovala
zavislost na alkoholu. U obou skupin, ko-uzivajicich alkohol iBZD, byl prokazan
signifikantné vySs$i emociondlni distress a také vysSi mira deprese a celkové subjektivné
vnimana niz$i kvalita Zivota. Logisticka regrese stanovila jako nezavislé prediktory ko-
uzivani BZD Zenské pohlavi, uzivani silnych OA po vyznamné del$i dobu a diagnézu
deprese v osobni anamnéze. Jako prediktory ko-uzivani alkoholu byly identifikovany vyssi
davky silnych OA a vysoké riziko jejich problémového uzivani dle ORT.

Dalsi vyzkum je vhodné zaméfit na behavioralni vzorce ko-uzivani u pacientl
s CHNNB, bohuzZel ale zatim nejsou k dispozici standardizované skaly adaptované na tuto
populaci pacientl. Studie se totiz vétSinou zaméfuji na pacienti s diagnézou OUD,
ane na ty uzivajici silné OA na lékaisky piredpis. Vysledky jak této studie, tak studii
budoucich, by mohly pomoci v klinické praxi 1é€by CHNNB. Vzhledem k tomu,
ze prevalence rizikového chovani, kterym ko-uzivani bezesporu je, je pomérné Casty jev
asouvisi svySe zminénymi faktory psychosocidlnimi, klinickymi iemocnimi, je tato
skupina pacientl dals$i potencidlni cilovou skupinou adiktologické péce. Odbornik na lécbu
zavislosti (adiktolog) by v multidisciplinarnich tymech, které 1é€bu bolesti zajist'uji, nemél
chybét. Prispélo by to nejen ke zvySeni kvality a efektivity 1é€by bolesti jako takové u této
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specifické skupiny pacientd, ale také k prevenci ko-uzivani arozvoji zavislosti v 1écbé
bolesti viibec.
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