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Uvod, incidence

1/3 narkomant tvofi zeny
Téhotna narkomanka - fenomén dnesni doby
Celosvétove: 5-10% porodu tvori porody narkomanek

( USA — vice nez 1% téhotnych uziva opiaty)
Incidence NAS v USA 5.8%0 (Cabell County 17% 1)
Umrtnost novorozencti matek narkomanek v USA

v r.1950 - 34%, v r. 1992 - 3%

CR - ro¢né cca 300 - 400 rodi¢ek s abusem drog

- svobodna, nezaméstnana, zakl. nebo SS vzdélani



Klasifikace drog

M¢ekkeé x tvrdé

Povolené x zakazané

SpoleCensky tolerovane x zakazané

Dle ucinku na psychiku - psycholeptika
- psychoanaleptika
- psychodysleptika



Klasifikace drog

» Psycholeptika - euforizujici

- omamne latky - opiaty
- hypnotika - barbituraty
- benzodiazepiny
» Psychoanaleptika - excitujici
- kokain, amphetamin
- kofein, nikotin, thein
« Psychodysleptika - halucinogeny, opojné latky
(konopi, LSD, alkohol, fedidla)
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UcCinek drog na organizmus

e Zavisi na - druhu drogy, davce, zpusobu aplikace

na dob¢ podani, na detoxikacCnich
mechanizmech organizmu

« Cilovy organ - CNS - ucinek drogy zavisi na

ovlivnéni receptoru pro neurotransmitery.

 Neurotransmitery - nejen zdroj pfenosu informaci
Z neuronu na neuron, ale 1 ovlivnéni rustu,
diferenciace a synaptogeneze - serotonin -
myelinizace, dopamin - rast dendrit
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¢inky na plod

Toxicke
Teratogenni - etanol, kokain, toluen
Maturacni - indukce plicni zralosti
- Indukce UDP glukuronyl transferazy

Distribuce drogy v téle plodu
Kombinace drog

u 25% polydrogova zavislost

Plod = pasivni narkoman




Komplikujici rizikové faktory

Spatné socioekonomické podminky
Nulova nebo minimalni prenatalni péce
Infekce - HIV, HCV, HBV, STD
Podvyziva, télesna a psychicka seSlost
Nezletilost




Porodnické komplikace

[.U. tmrti plodu
Nezralost

Vrozené vyvojove vady
PROM, chorioamnionitis, asfyxie, mekonium v PV
Hypotrofie
Adnatni Infekce

Fetalni abstinen¢ni syndrom

Novorozenecky

abstinencni syndrom ( NAS )



Podezreni z abusu drog

Pozitivni anamnéza, znamky 1.v. aplikaci

Chybéni prenatalni péce

Prostituce

Nezletilé matky

Nevysvétlitelné neurolog. komplikace ( intrakra-
nialni krvaceni, kiece .....)

Klinické znamky NAS

Nevysvétlitelna hypotrofie



NAS - klinika

- hyperexcitabilita

- zivani, kychani,

- neklid, sani prstl a pésticek
- hypertonie, tres,

- vysoko ladény centralni kiik
- poruchy spanku

- zaSkuby, kieCe




NAS - klinika

e GIT:

- nekoordinovan¢ sani a polykani

- excesivni nenutritivni sani
- nauzea, zvraceni

- fidké, vodnaté, pruymovite stolice




NAS - klinika

* Respiracni:
- sekrece z nosu
- obturovany nos
- tachypnoe, periodicke dychani
- dyspnoe
- apnoe



NAS - klinika

* Vegetativni a ostatni: :
- teplotni instabilita, hypo-hypertermie g
- tachykardie

- poceni, slzeni, zivani

- mramorovana kuze

- metabolicka alkaldza, hypokalcemie
- velky vahovy ubytek, neprospivani




NAS - Kklinika

» Variabilita klinickych priznaku NAS zavisi na :
- druhu drogy

- gestaCnim stafi novorozence ( nezraly x zraly )

- rychlost1 poklesu plazmaticke hladiny

- soucasnem nikotinismu

- kojeni

- geneticke predispozici - SNP pro OPRM1 a COMT
* 90% novorozencu ma néktery z priznaku
* 50% -70% z nich vyzaduje terapii



NAS — hodnoceni zavaznosti

Skérovaci systém pro neonatdlni abstinen¢ni syndrom

(Finnegan, Yoon)
piiznaky se hodnoti mezi krmenim
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Diagnostika

« Smolka

e VIasy - nejcitlivéjsi test

- 1-2c¢m / meésic




Terapie NAS

* Nefarmakologicka, podpurna

 Farmakologicka




Nefarmakologicka terapie NAS

Zajisténi vitalnich funkci

Prevence ztrat tepla - termomanagement

Prevence dehydratace

Setrny zpisob osetfovani - mékké obledeni, volné
baleni ...

Minimalizace jakékoliv stimulace - hluk, svétlo,
manipulace, taktilni podnéty .....

Casté krmeni po malych davkach, dudlik

Ochrana pied poSkrabanim



Farmakoterapie NAS

e Morfin chlorat, sulfat
 Fenobarbital

» Metadon

» Buprenorfin
 Tinctura opii

* Diazepam

e Chlorpromazin



Farmakoterapie NAS

e Opiaty
= morfin: FS8-10...... 0,32 mg/kg/den

FS 11-13 ..... 0,48 mg/kg/den
FS 14-16 ..... 0,64 mg/kg/den

FS 17+ ....... 0,80 mg/kg/den

= buprenorfin: 15 - 60ug/kg/den
(0,075mg/ml sol. simpl sirup
+ 30% etanol)

= metadon: 0,1 - 0,4 mg/kg/den
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Farmakoterapie NAS

e Fenobarbital
6 - 20mg/kg/den

» Diazepam
0,3 - 2mg/kg/den




Prognoza déti narkomanek

5 - 15x vyssi vyskyt SIDS

Vyssi poCet VVV- CNS, urogenitalni trakt

Opozdéni somatickeho rustu, mikrocefalie

Obtize s u€enim - sniZena koncentracni
schopnost, poruchy kratkodobé paméti, niz-
ka mentalni vykonnost

Zvysena agresivita, impulzivnost, naladovost

Projevy nasili a zneuzivani déti



: S lef wdrs Fentmcays,




» Uginky - euforie - pocit blazeného klidu,
vymizeni strachu, uzkosti a tisné
 Papaver somniferum album

* Heroin - 1898 - 3x silng;si analget. u¢inek nez morfin
» Metadon - 1943 v Némecku - Dolophin

- s1ln¢é analgetikum, 2x nez morfin, p.o.

- nenavozuje euforii, blokuje vznik

abstinenc¢nich priznaki, je navykovy




Metadon

Plny agonista p-opioidnich
receptoru
Riziko fatalniho predavkovani

Vede k zavislosti a vyvolava
toleranci

Ztetelne opozdéné abstinencni
priznaky

P.o. ucinny roztok

Buprenorfin

Parcialni agonista p-opioidnich
receptoru

Antagonista k-opiodnich
receptoru

Fatalni predavkovanti je
nepravdépodobne

Vede jen ke slabé zavislosti a
vznik tolerance je limitovan

Jen slabé abstinenc¢ni ptiznaky
Sublingvalni tablety



Kojeni:

Heroin — prestupuje do MM ve vysoké miie
- AAP - kojeni je kontraindikovano
Morfin — do MM prestupuje jen stopové mnozstvi
- 0,8% - 12% materské davky
- kojeni - 77
Opium — viz morfin
Metadon — do MM prestupuje malé mnozstvi,
kojeni je povoleno

Buprenorfin — semisynteticky opioid, kojeni mozné



Barbituraty a benzodiazepiny

= Uéinky: tlumi neuroticke obtize, napéti a podraz-

dénost - zvySuji ucinek inhibitorut GABA
a ostatnich stimulac¢nich neurotransmiteru
 VIiv na plod a novorozence -

Benzodiazepiny - kraniofacialni dysmorfie,
VVV, malformace urogenit. traktu

- donoSeni novorozenci,
normalni AS, NAS za 2-14 dni, podob-

ny opiatovemu.



Barbituraty a benzodiazepiny

Barbituraty - NAS podobny jako u opiatu, zacina
zpravidla za 4-8 dni po narozeni.

« Kojeni:
Phenobarbital: riziko kumulace a sedace
Diazepam — riziko kumulace a sedace
Kojeni proto neni doporucovano



Kokain, crack

= Oéinky: vyrazn€ stimulacni efekt na CNS

sympatomimeticky
lokaln€ anesteticky
e Snizeni chuti k jidlu, zvySeni fyzickeé vykonnosti,
zvySeni rezistence proti unave, zvySeni sexualni
potence a libida, euforizujici u€inek
« Ucinek je kratkodoby, nasleduji deprese, apatie,

lhostejnost, nespavost, podrazdénost, paranoia



Kokain, crack

* Vliv na téhotnou - vysoka incidence
porodnickych komplikaci- spont. potraty,

1.u. umrti plodu, abrupce placenty, predcas-
ny porod
* VIiv na plod - piimy - zmény hladin neurotrans-

miteru, poruchy myelinizace
- nepiimy - vasokonstrikce v pla-

centé, intrakranialné



Kokain, crack

* Vysledek = hypotrofie, mikrocefalie,

cerebralni 1schemie, intrakranialni krvaceni,
malformace CNS, urogenitalniho traktu,
GIT, hypertenze, arytmie, hypertermie

* NAS - drazdivost, tfes, poruchy spanku, kiece
7 -10. den

» Kojeni - do MM prechazi snadno, neurotoxické

pusobeni - apnoe, bleskové kiece



Amfetaminy

Fenmetrazin, PSychoton

» Ucinek - uvolnéni dopaminu noradrenalinu na

synapsich a jeho snizen¢ zpétné vychytavani
- uvolnéni serotoninu - halucinace, slySe-

ni barev, vizualizace zvuku, agresivita, psychoza

« Komplikace - hypertenze, tachykardie, prematu-

rita, placentarni krvaceni



Amfetaminy

« Komplikace u novorozence: hypotrofie, nezralost,
mikrocefalie, IK krvaceni, VVV CNS,
1schemicke infarkty CNS, arytmie

* NAS: abnormalni spankovy rezim, tfes, hyper-
tonus, hypertenze, obtize s krmenim,

zvraceni, tachypnoe, letargie a spavost

» Kojeni: kontraindikovano, nalez metaboliti v mo¢i

kojenych déti
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Kanabinoidy

Marihuana (Cannabis sativa)
Hasis (Cannabis indica)
Kanabinoidy: THC (30%), CBD, CBC, CBN

Ucinek: individualni, euforizujici, stimula¢ni a lehce

W iy ey SR

VLW

Nk

halucinogenni, ,,vysmatost*, opticke kresleni,

tachykardie, hypotenze, snizeni pozornosti, reakce
CR: 32% 16tiletych, 42% 18ti letych
Komplikace: hypotrofie, prematurita, VVV,
mekonium v plodové vod¢




Kanabinoidy

* NAS: tfes, drazdivost, opozdéna maturace o¢i,
mala incidence zavaznych priznaku

e Kojeni:

- prestupuji do MMI
- sniZuji sekreci prolaktinu
- vliv na kojen¢ déti minimalni

- AAP presto nedoporucuje kojeni



Toluen a spol.

« Ucinek : excitace, euforie, halucinace, paranoia,

poruchy védomi, kieCe, apnoe, asystolie

* Vliv na téhotenstvi : hepatalni postizeni,

predCasny porod, perinatalni tmrti,
retardace rustu plodu

» Ucinek na plod : toluenova embryopatie - mikro
cefalie, kraniofac. dysmorfie, mikro-
gnatie




Toluen a spol.

* VIiv na novorozence - NAS: - vysoky kiik,

poruchy spanku, tfes, hypertonie, obtize

s prijmem stravy, metabolicka acidosa,
ktera trva 1 nékolik tydnu a vyzaduje
terapii.

e Kojeni: kontraindikované




Nikotin

1/3 téhotnych kouti béhem téhotenstvi

Nicotiana tabacum; pyridinovy alkaloid

Ovliviiyje acetylcholinové + dopaminergni
receptory

Excitace, kieCe, urychleni peristaltiky,
miosa

Extréemné silna zavislost




Nikotin

VIiv na plod: i.u. riistova retardace, mikrocefalie
relativné nizka teratogenicita

NAS : zmény svalového tonu, ties, drazdivost,

poruchy spanku, zvraceni

Progndza : mentalni retardace, SIDS,

zhorSen¢ kognitivni funkce, hypertenze

Kojeni: snizeni produkce prolaktinu




Fetal alcohol spectrum disordes

FAS - Fetalni alkoholovy syndrom
ARND - Alcohol-related neurodevelopmental disorders
ARBD - Alcohol-related birth defects o=
FAE - fetalni alkoholovy efekt

Mechanismus ucCinku

- apoptoza nervovych bunck
- snizeni metylace DNA — chromozomove aberace
- inhibice syntézy kyseliny retinove

- tvorba kyslikovych radikalu



FAS

Prijem alkoholu v prubéhu téhotenstvi
- v rodinach alkoholiki zije 6 — 12 % déti
CR: 16tileti: 23,5% 3 a 16,7% @ (ESPAD)
1973 Jones + Smith
FAS embryopatie: facialni dysmorfie ( hypoplasie
stfedni Cast1 obliCeje, kratky, srazeny nos,
micrognatie, prominujici filtrum, deformity
boltcu ), rustova retardace, mikrocefalie,
skeletalni a organoveé abnormity,

malformace o¢i, VVV srdce a ledvin
Incidence: 0,2 - 1,5%o




Rizika alkoholu pro reprodukci

Neplodnost
Spont. potraty
[.u. umrti plodu

PredCasny porod

[.u. ristova retardace plodu

Vrozen¢ vyvojove vady

U.S. Children Born with or
Developing Long-Term
Medical Conditions Each Year

Cytomegalovirus (CMV)

Fetal Alcohol Syndrome
(FAS)

Down Syndrome
Spina Bifida/Anencephaly

Pediatric HIV/AIDS § 200

Invasive Homophilis &0
influenza b (Hib)

Congenital Rubella
Syndrome {CRS)

2000 4000
Annual Number

60C0




Rizika alkoholu pro plod

e |.trimestr:

- retardace rustu a vyvoje mozku
- vrozen¢ vyvojove vady
e 1l. trimestr:

- facialni dysmortie
o Il trimestr:

- rustova retardace plodu

- funk¢ni a strukturdlni poruchy CNS



age of embryo (in weeks) fetal period (in weeks) ———/l—e-full term

1| 2 5 6 7 H
period of dividing
zygote, implantation
& bilominar embryo MN. palate ear

« indicates common site of action olf teratogen

not
susceptible to
teratogens

: i functional dofocfs
prenatal death major congenital anomalies (red) minor W’"'g | anomalies ellow)

Coles, 1994




FAS - stupné

* |. Mikrocefalie, normalni IQ ( 92 )

Hypotrofie, zadna facialni dysmortie

e |l. Mikrocefalie, snizené IQ ( 80 )
Hyperaktivita, LMD
Mirna facialni dysmortie

Malo pravdépodobné velke vyvojove vady



FAS - stupné

e llIl. Te&hotné - chronické alkoholi¢ky
Mikrocefalie, vyrazné nizsi 1Q ( 67 )
Tézke postizeni CNS
Typicka facies

Srdec¢ni a ledvinné anomalie

* Kojeni: - zavazné vedl. ucinky
- nekojit 2-4 hod. po poziti alkoholu
- chronické a tézké alkoholicky- nekojit



Sekundarni poruchy u adolescentu
S FAS

delikvence - 80%
neukonceni Skolni dochazky - 61%

deviantni sexualni chovani - 49%

problémy s alkoholem ¢1 drogami - 35%
( Gedeon Ch. —2005)



Dékuji za pozornost




