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ANOTACE

Tato bakalarské prace je zaméfena na alkohol, analgetika a jejich vzajemné mozné
interakce. Podrobné je zde zpracovan dotaznik, ktery se vénuje problematice kombinovani
1ékt a alkoholickych néapojti v Ceské republice. Bylo zji§téno, Ze nejéastéji dochazi
k michani alkoholu s analgetiky. Dotaznik také poukazal na to, ze v Ceské republice
je problém konzumace alkoholu velmi aktualni. V experimentalni ¢asti prace je zkouman
vliv alkoholu na analgetické 1éky obsahujici u¢innou latku tramadol hydrochlorid. Bylo

zjisténo, ze pridavek alkoholu ovliviiuje rychlost uvolnéni 1éciva.

KLICOVA SLOVA:

Alkohol, analgetika, interakce alkoholu a analgetik, tramadol hydrochlorid

TITLE

Interactions of alcohol and analgesics

ANNOTATION

This bachelor thesis is focused on alcohol, analgesics and their possible interactions.
It further provides a questionnaire that inquires into the issue of combining medication and
alcoholic beverages in the Czech Republic. It was found that the most common alcohol
mixing is with analgesics. The questionnaire also pointed out that the consumption of alcohol
poses very current problem in the Czech Republic. The experimental part of the thesis studies
the influence of alcohol on medication containing the effective substance tramadol

hydrochloride. It was found out that alcohol influences speed of medication’s release.
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UvVoD

Pod pojmem alkohol se kazdému ihned vybavi alkoholicky napoj — pivo, vino ¢i destilat
a snim spojené stavy piijemné euforie. To je ovSem znacné nepfesné vyjadieni.
Ve skutecnosti se totiz jednd o napoj obsahujici psychoaktivni latku etanol, ktery patii mezi
alkoholy. Alkoholy jsou nearomatické hydroxylové derivaty uhlovodikii, které vznikaji
nahradou jednoho ¢i vice vodikii OH skupinou. Diky svym omamnym ucinklim je nejvice
znamym alkoholem pravé etanol, téz ethylalkohol. Jedna se o legalni drogu, kterd je ovSem
siln€¢ navykova, zvlaste¢ v psychicky tézsich obdobich. V Ceské spole¢nosti je pak velmi
tolerovana a bohuzel hodn¢ podcenovana.

Alkohol a jeho ucinky znali lidé pravdépodobné jiz v pravéku. Alkohol byl zpocatku
vyuzivan jako 1éCebny prostiedek k tlumeni bolesti [1]. Postupem casu byl vsak stale vice
naduzivan pro své omamné ucinky a pro pocit uvolnéni, coz vyustilo ke vzniku zavislosti na
alkoholu - alkoholismu. Ceska republika patii mezi zemé s nejvétsi spotiebou alkoholu. Podle
vyro¢ni zpravy Narodniho monitorovaciho stfediska pro drogy a zavislosti z roku 2016
v Ceské republice konzumuje rizikové alkohol 18,1 % populace ve véku 15-64 let [2].

Alkohol pije vice nez jednou tydné asi 57,3 % lidi. Vyskyt skodlivého piti je mnohem
Castéj$i u muzi nez u zen [3]. O problémech se zavislosti na alkoholu se mluvi velmi malo.
Clovék, ktery pije, si vétsinou svou zavislost nepfizna, ale stejny problém miva i jeho okoli.
Nebyva vyjimkou, Ze tento problém je tabu.

Bolest je nepiijemny vjem, ktery provazi mnohé zdravotni problémy. Jiz lidé v pravéku
se snazili s bolesti bojovat. Uméli stabilizovat zlomeninu, a také tlumili bolest stimulaci
nékterych mist na téle za pomoci rybich kosti. Ve Starovéké Ciné byly poloZeny zaklady
akupunktury, kde byly pouZivany kosti ¢i ostré kameny. Také se vyvijela 1é€ba za pomoci
rostlinnych preparatd. Na tlumeni bolesti béhem operaci se pouzival piipravek, ktery
obsahoval indické konopi. Pivodnimi lé¢ebnymi prostiedky, které byly pouzivany, byly
rostlinné 1 Zivo¢iSné produkty, ale také alkoholické napoje.

Prvnim lékem viibec byla makova §t'ava, znama jako opium. Na jeho rozvoji se vyrazné
podilel Svycarsky lékat Paracelsus. Ve 20. stoleti se zacalo opium jako Iék a sedativum
masivné rozsifovat po celé Evropé a Severni Americe. V souvislosti s tim, zacalo dochazet
ke zneuzivani opia jako drogy [4].

Problém bolesti je stdle velmi komplikovany a aktudlni. V dne$ni dobé mé medicina

k dispozici celou fadu raznych 1€kt proti bolesti, tedy analgetik. Analgetika pusobi
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na periferni a centrdlni nervovy systém. Druh analgetika volime podle konkrétniho typu
bolesti, moznych nezadoucich uc¢inkd, alergii nebo dalsich ptijimanych 1éka [5].

Uginky analgetik mohou byt ovlivnéné jinymi latkami. Castym piipadem je jejich
interakce s alkoholem. Tento problém je v Ceské republice, vzhledem k vysoké spotiebé
vice nez tietina populace a nejCastéji dochazi k interakci alkoholu praveé s analgetiky.
Analgetika jsou ¢asto zneuzivana pii doznivajici intoxikaci alkoholem nebo k zesileni G¢inku
alkoholu. Tato kombinace ohroZzuje a negativné ovliviiuje lidské zdravi. Zatimco u nékterych
analgetik znadme jejich ovlivnéni alkoholem, jina jsou jesté naprosto neprobddana a v tom tkvi
velké nebezpeci. Michanim alkoholu a analgetik mize dochazet ke zménam v metabolismu
1éku nebo ke zpomaleni odbouravani alkoholu. Kombinovanim alkoholu a analgetickych 1é¢iv
dochazi k negativnimu ovliviiovani riiznych organi, zejména pak jater a zaludku. Mize také
dochazet k zesileni nezadoucich u¢inkt analgetik i alkoholu [6].

V prvni Casti této prace se veénuji teoretickému vykladu na téma alkohol, analgetika
ajejich vzijemné interakce. V dalSi Casti je navrZzen a vyhodnocen dotaznik, S cilem
prozkoumat ¢etnost konzumace alkoholu a jeho kombinace s 1éky v ¢eské populaci. Dotaznik
se zajima o to, jak Casto lidé piji alkohol a zda ho kombinuji s 1éCivy. V posledni kapitole se
zabyvam moznymi zpusoby alkoholového ovlivnéni uvolnéni ucinné latky zI1¢kia

obsahujicich tramadol hydrochlorid.
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1 ALKOHOL

Ethanol je po methanolu druhy nejnizsi alkohol, ktery obsahuje dva uhliky a jednu
OH skupinu. Je to bezbarva hoflava kapalina pfijemné vung. Diky vodikovym vazbam vznika
smichanim ethanolu a vody azeotropickd smés, coz je smés dvou latek, kter¢ nemohou byt
oddé€leny pomoci destilace.

Nejznaméjsi vyuziti ethanolu je v potravinatstvi. Pouziva se pfi vyrobé lihovin, vina,
piva a kyseliny octové. Jak je uvedeno v Tabulce ¢. 1, obsah alkoholu v napojich se lisi. Déle
ho mlizeme najit ve sladkostech ¢i v nékterych druzich peciva.

Ethanol je také obsazen v léCivych prostiedcich, mezi které patii tinktury a extrakty.
Alkohol mohou obsahovat léky na dychaci a zalude¢ni potize, Ustni vody ¢i kloktadla
I dezinfek¢ni prostiedky. Kromé toho ptisobi jako proti protijed pii otravé methanolem. Dale
se vyuziva pro vyrobu biopaliv, organickych rozpoustédel, nemrznoucich smési nebo

kosmetiky [7][8].

Tabulka 1 Obsah alkoholu v ndpojich a lécivych prostiedcich (upraveno z [9])

Nazev Obsah alkoholu (%)
Pivo 5%

Vino 10-14 %

Likéry 20-40 %

Destilaty 35-80 %

Stodal 1,74 % ®

Tussin 28% "

Jodova tinktura 47%°

Chamonmilla 53 % °

a. prevzato z [10]
b. prevzato z [11]
C. prevzato z [12]
d. prevzato z [13]
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1.1 Alkohol v lidském téle

1.1.1 Absorpce a distribuce

Ke vstiebavani alkoholu dochazi ve sliznici Gst, jicnu i zaludku. V Zaludku se vstiebava
asi 20 % alkoholu, zbytek se poté absorbuje v tenkém stfevé. Rychlost vstiebavani
a distribuce trva asi 60 minut. Je odliSnd pro muze a zeny. Vstfebavani je dale ovlivnéno
obsahem zaludku a druhem alkoholického napoje. Vzhledem k tomu, Ze distribuce etanolu
zavisi na mnozstvi vody ve tkanich, jeho koncentrace je v riznych castech téla odlisna

a napiiklad ve svalech bude vyssi nez v tukové tkani [9].

1.1.2 Metabolismus alkoholu

Malé mnozstvi nezménéného alkoholu je vylouceno plicemi, moc¢i a kazi. VétSina
absorbovaného alkoholu je oxidovana v jatrech, tj. asi 90 %. Mimojaterni metabolismus
alkoholu ma sviij vyznam pfi jaterni cirhdze. K oxidaci etanolu dochazi zejména diky dvéma
hlavnim enzymtm: alkoholdehydrogenazy a aldehyddehydrogendzy.

Reakce probiha ve dvou fazich:

a. Oxidace alkoholu na acetaldehyd
Enzym, ktery je zodpov€dny za pfeménu ethanolu na acetaldehyd za soucasné redukce NAD,
se nazyva alkoholdehydrogenaza (ADH). Tento enzym se kromé jater nachazi i v zaludku,

ledvinach, varlatech ¢i mozku, ovSem v mensSi mife.

b. Oxidace acetaldehydu na acetat
Acetaldehyd, ktery je pfi¢inou tzv. kocoviny, je dale pfeménén na acetat. Reakce je
katalyzovéna aldehyddehydrogenazou (ALDH). Acetat vstupuje do dalSich metabolickych
procest, zejména do Krebsova cyklu, kde vznika oxid uhli¢ity a voda nebo se méni na mastné

kyseliny [14].

NAD* NADH + H” NAD" NADH + H"
HO CH O CH O CH
""" "ADH X" AlDH Y °
OH
Ethanol Acetaldehyde Acetic acid

Obrazek 1 Oxidace ethanolu (prevzato z [15])
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Druhym metabolickym systémem, ktery oxiduje ethanol, je MEOS neboli mikrosomalni
ethanol oxidujici systtm. MEOS je obsazen v mikrosomalni frakci hepatocytti. Tento druh
oxidace pfichazi na fadu pii nadmérné konzumaci alkoholu. Produktem této oxidace je rovnéz
acetaldehyd. MEOS metabolizuje kromé alkoholu také 1éky a jind xenobiotika.

V malé mife mize dochazet k oxidaci alkoholu také diky enzymu kataldza, tento krok

probiha ovsem nejpomaleji [14].

1.2 Pisobeni alkoholu na lidsky organismus

Alkohol ma tlumivy vliv na centralni nervovou soustavu. Ovlivnéni CNS alkoholem je
zpusobeno tim, ze alkohol plsobi na rizné neurotransmitery. VIivem alkoholu dochazi
ke stimulaci gama — aminomaselné kyseliny (GABA), ktera je hlavnim inhibi¢nim
neurotransmiterem a k inhibici glutamatu, coz je hlavni centralni excita¢ni neurotransmiter.
Alkohol zvysuje u€inky GABA pfimym plisobenim na jeji receptory a tim dochdzi ke zvySeni
jejich inhibi¢nich u¢inkt. Mezi tyto G¢inky patii sedace a relaxace [16].

Alkohol plsobi na neurohypofyzu a brani uvolnovani antidiuretického hormonu.
Ovliviiuje také termoregulacni centrum. Jeho uzivani snizuje vykonnost imunitniho systému,
kvalitu spanku, a také zpisobuje problémy s erekci ¢i deprese. Nadmérna konzumace
alkoholu negativné ovliviuje jatra, slinivku, zaludek i srdce. Déle se ve zvySené miie tvori

kyslikové radikaly [9].

Casta onemocnéni zpisobena alkoholem:

a. Jaterni steatoza — jedné se o zvySené ukladani tuku v jatrech. Tato zména je vratna.
Pti abstinenci pfiznaky zmizi.

b. Alkoholickd hepatitida — jedna se o zanét jater po konzumaci alkoholu. Muze se
vyskytnout i1 po jednorazovém nadmérném uziti. Mezi ptiznaky fadime zvétSend jatra,
jaterni selhani 1 Zloutenku.

C. Alkoholicka jaterni cirhdza — jedna se o posledni nevratné stadium poSkozeni jater.
Riziko cirhdzy stoupa s mnoZstvim konzumovaného alkoholu. Jatra jsou jiz velmi
poskozend a ztraceji svou funkci. Cirhdza se mize projevovat Zloutenkou, zvySenym
tlakem v portalni zile ¢i krvacivymi projevy.

d. Fetdalni alkoholovy syndrom — pii konzumaci alkoholu béhem téhotenstvi dochazi

k pfenosu ethanolu krevnim obéhem do placenty a odtud do krve plodu. Pusobi jako
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teratogen, a proto jeho konzumace muize mit velké negativni dopady na dité,
napft. poskozeni mozku, mentalni retardace, zpomaleny vyvoj.

e. Nadorova onemocnéni — pii nadmérné konzumaci alkoholu se zvysuje riziko rozvoje
rakoviny. Dlivodem rozvoje rakoviny je acetaldehyd, ktery se fadi mezi karcinogeny.
Alkohol zvysuje riziko rakoviny cel¢ho traviciho traktu, ale i hlasivek a prsu

[17][18][19].

1.3 Alkoholismus

Na alkoholu se tvofi fyzickda i1 psychickd zéavislost. Tomuto problému fikdme
alkoholismus. Mezi projevy zavislosti na alkoholu patii zmény v chovani a mysleni.
Alkoholismus negativné ovlivituje jak jedince samotného, tak i1 jeho okoli, které¢ tim trpi.

Jedinym 1ékem proti alkoholismu je absolutni abstinence [19].
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2 BOLEST A LEKY PROTI Ni

2.1 Bolest

Bolest je nepfijemny vjem, ktery pocitujeme jako reakci na déje spojené s poskozenim
tkani ¢i organti. Muze byt zplsobena i poSkozenim nervu. Jejim smyslem je upozornit
na akutni ¢i hrozici poskozeni.

RozliSujeme dva druhy bolesti. Kratkodobd bolest, ktera ma ochrannou funkci, je
oznaCovana jako bolest akutni. Jeji 1é€ba probihd pomoci analgetik. Naopak dlouhodoba
bolest, ktera neplni ochrannou funkci, se nazyva bolest chronicka. Casto u ni neni zcela jasna
pii¢ina. Vzhledem k tomu, ze analgetika na ni Casto nezabiraji, jsou pfi 1é¢bé kombinovany

léky i rizné psychoterapeutické postupy [20][21].

2.2 Analgetika

Jedny z nejvice uzivanych 1é¢iv jsou jednoznaéné analgetika. Jsou to 1é¢iva, ktera mirni
pocit bolesti, aniz by dochézelo k vyraznému ovlivnéni védomi a smyslového vnimani. Tyto
1€ky piisobi zejména proti bolesti akutni, u bolesti chronické nebyvé €asto dosazeno Zzadaného
ucinku. Analgetika riznymi zplsoby ovliviiuji centralni a periferni nervovy systém. Slouzi
pouze k tlumeni bolesti, nikoliv k 1é¢b¢ pfic¢iny onemocnéni. Délime je na opioidni, nazyvana
téZ anodyna ¢i narkoticka a nenarkoticka analgetika, kam patii analgetika-antipyretika spolu
s nesteroidnimi protizanétlivymi latkami.

Analgetické 1éky podavame peroralné, injekéné i transdermalné. Existuji 1ékové formy,
které maji prodlouzené (fizené) uvoliiovani ucinné latky. Ve své praci se zaobirdm pouze

analgetiky, ktera jsou podavana peroralné¢ [20].

2.3 Opioidni analgetika

Opioidy piisobi proti stfedné silné az silné bolesti, ktera provazi naptiklad pooperacni
stavy, infarkt myokardu ¢i nadorové onemocnéni. Kromé analgetickych U¢inkti maji téz
narkotické ucinky. K dostani jsou jen na Iékatsky ptedpis. Jméno ziskaly od slova opium, coz
je zaschla stava z nezralych makovic. Opium bylo jiz v ddvné minulosti pouzivano jak
k ulevé od bolesti, tak i k navozeni euforie. Na opioidnich analgetikdch se muize tvofit

zavislost. Rozlisujeme silné a slabé opioidy.
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Hlavnim u¢inkem opioidnich analgetik je jednozna¢né analgeticky ucinek. Narkotika
zvySuji prah bolesti a plisobi selektivné, ovliviiuji pouze bolestivé podnéty. Pfi vysSich
koncentracich plisobi az narkoticky, pii nizSich vyvolavaji ospalost a obluzeni.

Dalsim dilezitym ucinkem je antitusicky ucinek a ovlivnéni dechového centra. Dochazi
Kk potlaceni reflexu kasle po podani terapeutické davky. Pii vyssi davce mtze dojit k Gtlumu
pneumotaktického a dechového centra. Dale snizuji citlivost dechového centra na tenzi CO..

Jinymi pfiznaky, které se vyskytuji po podani opioidil, jsou miodza, snizeni télesné
teploty, retence moce, zvyseni tonu hladkého svalstva GIT a snizeni motility raznych usekt
GIT, coz muze byt divodem vyskytu zacpy.

Mezi ostatni nezadouci ucinky patii mimo jiné zvraceni, zavraté, obluzeni a zhorSeni
nalady. Na opioidech vznik4 zavislost a rozviji se tolerance. Pfi pfedavkovani miize dojit
K otravé, kterd se projevuje nevolnosti, hlubokym spankem ¢i kématem. Pokud nedojde
k 1ékaiské pomoci, nastava smrt po 8-48 hodinach v disledku obrny dechového centra
[20][22].

2.3.1 Mechanismus u¢inku

Utinky opioidnich analgetik jsou zprostiedkovany pomoci opioidnich receptort
Vv centralnim nervovém systému. Jejich pfirozenymi ligandy jsou endorfiny. Anodyna s témito
receptory jako agonisté interaguji. Endorfiny zvySuji prah bolesti, ale neptisobi na vnimani

podnéti, jako jsou dotyk, tlak nebo teplota.
Podle rtiznych farmakologickych analyz existuji tfi druhy opioidnich receptorti: p, §, .

a. p-receptory: zplsobuji hlavné analgezii, maji ovSem 1 neZadouci uCinky: Utlum

dychani, sedace, euforie a fyzicka zévislost,
b. &-receptory: ziejmé prispivaji také k analgezii,

C. k-receptory: jsou dulezité pro analgezii na spindlni Urovni, vyvolavaji také sedaci
a dysforii.

Opioidy maji nejen odliSnou afinitu k receptoriim, ale také riznou vnitini aktivitu. Jedna
se o plné nebo parcidlni agonisty. Antagonisticky pisobi latky, které obsazuji opioidni
receptory, ale nevykazuji zadnou vnitini aktivitu, napf. naloxon. Naloxon se pouziva
k antagonizovani ucinku opioida [20][21].

Vétsina opioidli se velmi dobie vsttebava z GIT. Latky, které jsou vice lipofilni, se

mohou absorbovat i z bukalni ¢i nosni sliznice. Opioidni analgetika se dobie dostavaji do
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perfundovanych orgéni, ale pouze omezené pfes hematoencefalitickou bariéru. U nékterych

analgetik dochazi k biodegradaci v jatrech a vznikaji neuc¢inné metabolity [20].

2.3.2 Prehled zdkladnich opioidnich analgetik
Silné opioidy

a. Morfin - je nejstar§im zndmym analgetikem. Jedna se o pfirozeny alkaloid, ktery je
obsazen v opiu.

b. Metadon - silné opioidni analgetikum, které ma velmi podobné ucinky jako morfin.
V dnes$ni dobé Casto slouzi k nahrazeni morfinu pfi odvykaci kiife u morfinismu.

c. Pethidin — pouziva se k 1écbé silné akutni bolesti. Je podobny morfinu, ale neni tolik
ucinny. Nezpisobuje kontrakce u hladkého svalstva.

d. Fentanyl - fentanyl je piiblizné osmdesatkrat G¢inngj$i nez morfin. Jedna se o silné
navykovou latku. Na fentanylu se mtize vytvofit fyzicka i psychicka zavislost.

e. Buprenorfin - je podobny morfinu, ale neni tolik ucinny. Pouziva se pro tlumeni
chronické 1 akutni bolesti. Zajimavosti je, Ze se podava transdermalng, tzn. pomoci
naplasti.

Slabé opioidy

f. Tramadol - stfedn¢ silné analgetikum, které ma mensi nezadouci G¢inky nez morfin.
Jeho hlavni vyhody jsou: nizké riziko vzniku zacpy a zavislosti. Nékdy mtize byt jeho
ucinnost nedostatecnd, proto se kombinuje s paracetamolem. U nékterych pacientil se
vyskytuji zavraté.

g. Kodein - methylderivat morfinu. Jedna se o analgetikum, které pasobi proti bolesti

0 slabsi intenzité. Pravé ztohoto divodu se Casto pouziva v kombinaci s jinymi

analgetiky, napiiklad s paracetamolem. Muze zpusobovat zacpu [20][22].

2.4 Neopioidni analgetika

Do skupiny neopioidnich analgetik patii analgetika-antipyretika a nesteroidni

protizanétlivé latky. Tyto dvé skupiny maji velmi podobny mechanismus t¢inku, pfesto vSak

analgetika-antipyretika maji vyraznéjsi antipyretické vlastnosti, na rozdil od nesteroidnich

protizanétlivych latek, které se vyznacuji protizdnétlivymi ucinky. Podle chemické struktury

muzeme délit neopioidy na derivaty kyseliny salicylové, anthranilové, derivaty 2-

arylalkanovych kyselin, kyselé enolderivaty a jiné. Kombinaci neopioidnich analgetik
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S jinymi latkami, napt. kofeinem ¢i kodeinem, mtizeme docilit zvyseni analgetického ucinku
[21].
Neopioidni analgetika jsou nejvice uzivané léky v dneSni dobé€. Pasobi tlumivé proti
mirné az stiedné silné bolesti a dale se pouzivaji k poklesu horecky a ke zmirnéni zanétu.
Nevyhodou jsou vedlejsi ucinky. Mezi nejcastéjsi patii ovlivnéni GIT. Neopioidy
zpusobuji zacpu, prijem ¢i zvraceni. Dale dochdzi k ovlivnéni ledvin, coz mize zptsobit
funkce ledvin. Vyjimkou nejsou ani razné kozni alergie od vyrazky po téz8i kozni

onemocnéni [21][22].

24.1 Mechanismus uc¢inku

Principem U¢inku neopioidnich analgetik je inhibice enzymu cyklooxygenazy (COX).
COX vyvolava syntézu prostanglandinti z kyseliny arachidonové. Cyklooxygenaza ma
2 izoenzymy: COX-1 a COX-2. Izoenzym COX-1 je konstitutivni enzym, jehoz hlavni funkci
je tvorba eikosanoidu za fyziologickych podminek. Eikosanoidy ovliviiuji kontrakci hladké
svaloviny, prutok ledvinami 1 srdzeni krve. Mezi eikosanoidy fadime prostanoidy
a leukotrieny. Forma COX-2 je na rozdil od COX-1 enzym inducibilni, ktery se aktivuje
teprve pii zanétu. Neopioidni analgetika mohou inhibovat COX neselektivné nebo selektivné.
Pti neselektivni inhibici dochazi ke snizeni aktivity obou forem COX. Dochazi tedy
K potlaceni projevii zanétu, ale také k nezadoucim projevum v dusledku inhibice COX-1.
U selektivni inhibice dochdzi k omezeni pouze izoenzymu COX-2, a proto se u selektivné
pusobicich neopioidnich analgetik nevyskytuji nezadouci ucinky v tak velké mite [22].

Neopioidy se velmi dobie vstiebavaji v zaludku i v tenkém stfevé. Terapeuticky uc¢inek
se projevuje jiz po 30 minutach od podani a trva zpravidla n¢kolik hodin. Vzdy je tieba brat

Vv uvahu, Ze kombinaci s jinymi 1é¢ivy mize dochazet ke kontraindikaci [22].

2.4.2 Prehled zakladnich neopioidi

a. Paracetamol — téz acetaminofen, anilinovy derivat. Je to voln¢ prodejny 1ék, ktery ma
dobré analgetické a antipyretické ucinky, ale témét Zadné protizanétlivé ucinky. Je
relativné malo toxicky, nebezpecny je zejména pii predavkovani.

b. Kyselina acetylsalicylova — derivat kyseliny salicylové, znamy téz pod ndzvem
aspirin. Je to volné¢ dostupné IéCivo s analgetickymi a antipyretickymi ucinky.

-----

Ve vyssich davkach plsobi téz protizanétlive, a proto se pouziva pii 1é€bé riznych
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2.5

revmatickych onemocnénich. Kyselina acetylsalicylova je neselektivni inhibitor obou
forem COX, proto vykazuje mnoho nezadoucich uc¢inkl, napt. podrazdéni GIT,
zvysena krvacivost, porucha krvetvorby. U déti, které jsou mladsi 12 let, je mozny
vyskyt Reyova syndromu, pfi kterém dochazi k nebezpecnému onemocnéni jater
a mozku.

Ibuprofen — derivat kyseliny propionové. Je to velmi oblibeny a uzivany 1€k, ktery
neni prilis toxicky. Miize negativné pusobit na GIT. Ibuprofen kromé¢ COX inhibuje
také funkce leukocytli. Podobné vlastnosti jako ibuprofen maji indoprofen, ketoprofen
a naproxen.

Oxikamy — jedna se o pomérné¢ novou skupinu Ié¢iv. Nejznaméj$imi zastupci jsou
piroxikam, tenoxikam a meloxikam. Vyhodou oxikamu jsou bezesporu jejich vysoka
ucinnost a dlouhy poloc€as eliminace. Diky tomu se oxikamy podavaji jen jednou

denné.

rrrrr
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Derivaty kyseliny octovée — prvnim lé¢ivem ztéto skupiny byl indometacin.
Problémem je, ze indometacin velmi silné ovliviiuje GIT a také zphsobuje bolesti
hlavy ¢i deprese. V soucasné dobé se vice uzivaji sulindak, tolemntin ¢i diklofenak,
které jsou sice slabsi, ale také méné toxické.

Inhibitory COX-2 — jedna se o 1éCiva, ktera pusobi pouze v misté zanétu.

S 24

Volba opioidnich a neopioidnich analgetik

Pti vybéru vhodného analgetika se fidime intenzitou bolesti nikoliv jejim plvodem.

Nejcastéjsi a nejjednodussi je perordlni podani, ovSem pfi silngjsi bolesti se vyuziva injekéni

cesty. Déale musime zvolit formu lé¢iva. Pii pouZiti léCiva s prodlouZenym uvoliiovanim trva

nastup ucinku déle, ale efekt trvd az 72 hodin. U léc€iv s rychlym uvolhovanim 1é¢ivy efekt

nastupuje jiz po 30 minutach, ale G¢inek trva jen 5-12 hodin.

Pti bolesti 1. stupné (mirné bolest) se pouzivaji neopioidni analgetika. Jejich kombinace

s opioidy ma aditivni U¢inek. Neopioidy se mezi sebou navzajem nekombinuyji.

Pii bolesti 2. stupné (stiedni bolest) se pfedepisuji slabé opioidy samostatné nebo

v kombinaci s neopioidnimi analgetiky.

23



Pti bolesti 3. stupné (silna bolest) se uzivaji silné opioidy, které také mizeme
kombinovat s neopioidy.

K zesileni analgetického U¢inku muze dojit pltisobenim koanalgetik, mezi ktera patii
antiepileptika a antidepresiva. Koanalgetika se pouzivaji hlavné proti neuropatické bolesti
[20].
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3 OSUD LECIVA V ORGANISMU

Zatimco farmakodynamika se zajima o mechanismus pisobeni 1éCiv v lidském téle,
odvétvi, které se zabyva osudem 1éku v organismu, se nazyva farmakokinetika. Ta zahrnuje
Ctyfi zakladni d&je: absorpce, distribuce, metabolismus a exkreci, zkracené ADME.
Pro pochopeni téchto ¢ty procesii je zapotiebi porozumét tomu, jak latky prochazi
biologickymi membranami, zejména pak bunécnou membranou. Bunééna membrana reguluje
ptenos latek do a z bunky. Je tvoiena fosfolipidovou dvojvrstvou, ktera obsahuje molekuly
cholesterolu a dale proteiny na vnitini a vnéj$i strané. Lipofilni 1é¢iva prochazeji membranou
diky vrstvé fosfolipidl, naopak 1é¢iva hydrofilni jsou pfenaSeny diky integralnim proteinim.
Podané latky se tfidi v téle mezi télni oddily, kam patii krevni plazma, ICT, ECT, tukova tkan
apod. [5]

3.1 Prechod biologickou membranou

RozliSujeme nékolik rGznych zplsobl prostupii 1é¢iv biologickymi membranami, které
jsou vzdy ovlivnény velikosti a chemickymi vlastnostmi konkrétni latky. Tyto mechanismy
mohou byt roztiidény na pasivni difizi, transport pomoci pienasect, filtraci a transport

vezikularni [23].

3.1.1 Pasivni difaze

Jedna se o mechanismus, na kterém se membrana nepodili aktivné, funguje tedy

u velkého mnozstvi 1éCiv pii absorpci, distribuci i eliminaci. Pfi mechanismu pasivni difuze
plati Fickiv zakon, ktery charakterizuje intenzitu difaze (y) V zavislosti na difuznim

koeficientu, velikosti povrchu, pfes ktery 1é¢ivo prochdzi, na $ifi membrany, na rozdélovacim

koeficientu a na rozdilu koncentraci na vnéjsi a vnitini stran€¢ membrany.

Fickav zakon [24]:

Ak
Y=—D'(T)'(C1—Cz)

y...intensita difiize, A...velikost povrchu, D...difusni Koeficient pro wréitou ldtku, k...rozdélovaci

koeficient, ...tloustka membrdany, (C1-C,)...rozdil koncentraci na obou strandch membrany
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Pohyb Ié¢iva trva tak dlouho, dokud nedojde k vyrovnani koncentraci na obou stranach
membrany. Dilezitou informaci je, ze davka prostupujiciho 1éku je ptimo imérné koncentraci
na stran¢ s vyssi hodnotou.

Latky, které jsou siln¢ hydrofilni, problematicky vstupuji do membrany. Naopak
u léciv, které vykazuji silnou lipofilitu, se setkavdme s kumulaci v membrané a obtiznym
prostoupenim do vnitini Casti bunky. Lze ovSem fici, Ze timto zplsobem prostupuji

do membrany piedevsim latky lipofilni, zatimco latky hydrofilni velmi ziidka [23] [24].

3.1.2 Transport zprostiedkovany prenaseci

Facilitovana difaze

Facilitovand, neboli usnadnénd diftize probihd za pomoci integralniho proteinu, ktery
zajiStuje prichod latky skrze membranu. Stejné jako prostd diflize probihd tento proces
ve sméru koncentraéniho spadu. Protein umoziuje a zrychluje prichod latek rozpustnych

ve vodg¢, aniz by byla spotfebovana energie [23].

Aktivni transport

Aktivni transport je zprostfedkovan, stejné jako V pfedchozim piipade, integralnim
proteinem, ktery pfenaSi hydrofilni latky skrz membranu. Na rozdil od facilitované difuze
muze aktivni transport probihat proti koncentra¢nimu gradientu a dochézi ke spotieb¢ energie.

Transport mize probihat obéma sméry [23].

3.1.3 Vezikularni transport

Jedna se o typ transportu, ktery je zprostfedkovan za pomoci transportnich vackd,
tzv. vezikul. Majoritni skupina bunék pfijima makromolekuly pomoci endocytozy a k jejich

vylucovani dochazi diky exocytoze [23].

Exocytoza

Pii exocytéze dochazi, po spojeni stén vezikul s plazmatickou membranou, k vyliti
obsahu vezikul do extracelularniho prostoru. Exocytéza je dllezitd zejména pro pienos

endogennich latek [5].
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Endocytoza

vvvvvv

membranu navaze latka, ktera se nasledné vychlipi a dojde k vytvoreni méchyiku, ktery se
posléze se uvoliuje jako vezikul do cytoplazmy. RozliSujeme dva zékladni procesy:
fagocytdzu a pinocytdzu.

Jako fagocytdzu oznacujeme proces, kdy jsou membranou pohlcovany velké Castice,
jako jsou bakterie nebo bunécné zbytky.

Pti pinocytdze dochazi k pohlcovani molekul, které jsou mensi velikosti a solubilni

povahy [5][23].

3.1.4 Filtrace

V organismu mohou lé¢iva prostupovat pies membrany pomoci mezibunécnych pora.
Tento druh transportu zavisi ptedev§im na velikosti molekul 1é¢iv. Vodni pory jsou propustné
pro latky, které maji molekulovou hmotnost mensi nez 100. Filtrace se vyskytuje zejména

Vv ledvinnych glomerulech [23].

3.2 Absorpce

Jako absorpce se oznacuje proces, kdy dochdzi k pfemisténi latky z mista podéani
do krevniho obéhu. Vyjma intraven6zniho a intraarterialniho zpusobu aplikace se uplatiuje
uvsech druhii podani. Rychlost absorpce je ovlivnéna vlastnostmi podavaného 1éCiva,
zpuisobu podani, rozpustnosti 1éku, velikosti absorpéni plochy, prokrvenim organt atd.
Absorpce 1éciva je pfimo timérnd jeho koncentraci. Podle miry absorbované ucinné latky
délime absorpci na Uplnou a netplnou. Rychlost nastupu Gcinku, délka a intenzita terapie je
dana praveé ispeéSnou absorpci.

Lékové formy s prodlouzenym Géinkem umoznuji snizit davkovani a udrzuji hladinu

1éku v organismu delsi dobu. U¢inna latka je uvoliiovana pomaleji [24].

3.3 Distribuce

Distribuce pfichazi na fadu poté, co je 1€civo absorbovano do krve. Jedna se o transport
latky do mista Gi¢inku. Distribuce je ovlivnéna vlastnostmi 1é€ivych latek, jejich rozpustnosti,

afinitou Kk proteintim, ale také zavisi na prokrveni organt a existenci riznych bariér.
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Informace o distribuci nam tika tzv. distribu¢ni objem (Vg), ktery Ize definovat jako
objem, ve kterém by dané mnozstvi latky v téle muselo byt rozpusténo, aby bylo dosazeno

koncentrace stanovené v krvi [24].

celkové mnozstvi latky v organismu

4~ koncentrace latky v plazmé (v krvi)

Distribu¢ni objem vyjadifujeme v litrech na kilogram vahy. Je to teoreticka veli¢ina,
ktera neodpovida prostoram realného téla. Vyznam distribucniho objemu je zejména v urceni

davkovani léciva [5].

3.4 Metabolismus

Jako metabolismus ¢i biotransformaci oznacujeme proces, kdy nastava zména chemické
struktury 1éCiva. Metabolismus ovliviluje Svou intenzitou a pribéhem dobu trvani
a mechanismu ucinku 1é¢iva. Existuji 1é¢iva, ktera nabyvaji své u¢innosti az poté, co jsou
metabolizovany. Nejdulezitéjsim metabolizujicim orgdnem jsou jednoznacné jatra.
Biotransformace se odehrava ale i v ledvinach, plicich, placenté, krvi ¢i ve stievni sténé.
Kromé¢ orgénti se na metabolismu podili i mnoho enzymatickych systém.

Biotransformace je velmi riiznoroda a je zavisla na mnoha faktorech. Kromé struktury
aucinku 1é¢iv je ovlivnéna zejména vékem, genetickymi vlivy ¢i vyskytem nemoci.
Metabolismus ma dvé faze. Nejdiive probihaji reakce nesyntetické, kdy se méni molekula
latky za Gcelem zvySeni jeji rozpustnosti ve vodé. V druhé fazi se uskutecnuji syntetické
reakce. Zde se latky konjuguji s kyselinou glukuronovou. Vyslednym produktem je zpravidla
organicka kyselina. Tato faze také zvySuje rozpustnost latek ve vodé, latky jsou potom

vylucovany z té€la moci ¢i zluci [24].

3.5 Exkrece

Exkrece je proces, kdy dochazi k vylouceni 1é¢iva z téla a to bud’ v nezménéné podobé
¢i jako produkt metabolismu. Nejvyznamnéj§imi exkrecnimi organy jsou jednoznaéné
ledviny, plice a jatra. Souhrn pochodi, ktery pojima biotransformaci a exkreci, se nazyva

eliminace.
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Exkrece ledvinami je ovlivnéna piedev§im glomeruldrni filtraci, aktivni tubularni
sekreci a tubularni reabsorpci. Parametr, ktery charakterizuje vylucovaci schopnost
organismu, se jmenuje clearance (CL) [24].

cL="Y

CL...clearance [mlls], U...koncentrace latky v moci [mmol/l], V...objem moci [ml],

P...koncentrace latky v plazmé [mmol/l]

Clearance je specificka hodnota napiiklad podle organu, kde k eliminaci dochazi: jaterni,
ledvinna nebo plicni. Dale dochézi k vylucovani latek formou Zzluci, plicemi ¢i matefskym

mlékem. Poslednimi dvéma jmenovanymi se vylucuje naptiklad alkohol [24].

29



4 KOMBINACE ALKOHOLU S ANALGETIKY - MOZNE
ZPUSOBY OVLIVNENI

K interakci mezi alkoholem a léky muze dochazet v mnoha situacich. Vzdy zalezi
na mnozstvi a dobé konzumace alkoholu a medikamentu dohromady. K ovlivnéni u¢inku l1éku
alkoholem dochazi pti jeho konzumaci zaroven s jidlem po poziti medikace nebo se s nim
muzeme setkat u lidi, ktefi berou 1éky po pozieni alkoholu, aby piedesli kocoviné. Mozné
zpusoby ovlivnéni délime do dvou kategorii: farmakokinetické a farmakodynamické [25].

Pti farmakokinetickych interakcich dochézi alkoholem k pfimému ovlivnéni
farmakokinetiky léCiva, zejména jeho metabolismu. Existuji dva druhy této interference.
Pti prvnim zpasobu ovlivnéni dochazi ke zpomaleni rozkladu a vylouceni 1écivé latky, a to
z ditvodu boje 1€ku s alkoholem o rozklad cytochromem P450. Druhou moznosti ovlivnéni je
zrychleni metabolismu 1é¢iva, které je zpisobeno alkoholem zvySenou aktivitou cytochromt,
které metabolizuji 1€k.

Farmakodynamické interakce nejsou zplsobeny aktivaci ¢€i inhibici enzymu, ale
poukazuji na aditivni u¢inky alkoholu a konkrétniho 1éku. Toto ovlivnéni se objevuje obvykle
v CNS. Alkohol méni uc¢inky 1é¢iva, aniz by doSlo ke zméné koncentrace léku v Krvi.
S nékterymi medikamenty alkohol reaguje synergicky, zvysuje tedy jejich ucinek, protoze
pusobi na cilovou bunku stejné. Jedna se o barbituraty ¢i benzodiazepaminy. S Iéky, jako jsou
antidepresiva ¢i antihistamika, dochazi vlivem alkoholu ke zvySeni tlumicich u¢inki.

Vyskyt interakci alkoholu a 1€kt se muize u nepravidelnych uzivateli alkoholu
lisit. Vyskyt farmakokinetickych interakci je vysoky, protoze vétSina l1é€iv je metabolizovdna
izoenzymy cytochromu P450, které se vyskytuji vjatrech a ve stfevé. VétSina
farmakokinetickych interakci byla objevena u lidi konzumujicich alkohol ve velké mife ¢i
u alkoholikli. MoZnost vyskytu interakce je 1 po nizké konzumaci alkoholu.

Interakce farmakodynamického charakteru se objevuji i u lidi, ktefi konzumuji alkohol

nepravidelné a ve velmi malé mife [25].

4.1 Vliv alkoholu na neopioidni analgetika

-----

-----
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a gastrointestinalni krvaceni u starSich lidi. Alkohol miiZze tohle nebezpeci umocnit diky tomu,
ze zesiluje schopnost 1€kt nicit zalude¢ni sliznici.

Aspirin, ibuprofen a indomethacin prodluzuji krvaceni tim, ze tlumi funkci krevnich
bunék, které jsou soucasti koagulacni kaskady. Tento ukaz je rovnéz zvysSen pii soucasné
konzumaci alkoholu.

Kombinace paracetamolu a alkoholu mize zvysit riziko toxického uc€inku na jatra.
Pti rozkladu paracetamolu, ktery je ovlivnén CYP2EIL, se tvoii toxicky produkt, ktery muize
zpusobovat tézkou poruchu jater. Vysokd konzumace alkoholu zvysuje aktivitu CYP2EI, coz

dale zpusobuje vice toxickych produktii paracetamolu [25].

4.2 Vliv alkoholu na opioidni analgetika

Alkohol zvySuje plisobeni opioidi na CNS a umociiuje jejich tlumivé a uspavajici
ucinky. Velké davky alkoholu v kombinaci s opioidy mohou byt az smrtelné. Mize totiz dojit
k potlaceni reflexu kasle a k utlumu dychacich funkci. Néktera opioidni analgetika (kodein)
obsahuji také paracetamol. Jak jiz bylo zminéno, kombinace paracetamolu a alkoholu je

vysoce riskantni [25].

4.3 Vliv alkoholu na l1ékové formy s prodlouZenym uvoliiovanim

Formy 1€kt s prodlouzenym uvoliiovanim nabizeji sniZenou ddvkovaci frekvenci ucinné
latky, a tim prodlouZeny terapeuticky ucinek, z diivodu obsahu velkého mnozstvi 1éCiva.
Ptijem alkoholického napoje zaroven s takovymto typem léku je velmi riskantni. Alkohol
totiz miZze ménit mechanismus uvolfovani 1é¢iva. Tato zména mize vést
Kk nekontrolovatelnému a okamzitému uvolnéni 1é¢iva do organismu. Pfili§ vysoka
koncentrace 1éku znamena predavkovani. Tento jev je znamy jako tzv. ,,dose dumping effect ‘*
[26]. Tento fenomén byl objeven v roce 2005 ve Spojenych statech, kdy musel byt z trhu

stazen 1€k Palladone, pravé z divodu dose dumping efektu [27].
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5 PRAKTICKA CAST 1 - DOTAZNIK

V této Casti bakalarské prace je zpracovan dotaznik Snazvem ,,PoZivani alkoholu
v kombinaci sléky‘‘. Tento prizkum je zaméfen na soucasné uzivani alkoholu a 1é¢iv
v Ceské republice u osob star§ich osmnacti let.

Hlavnim cilem prizkumu bylo zjistit, jak casto lidé piji alkohol, dale velikost
populace, ktera kombinuje alkohol s 1é¢ivy a také, s jakymi konkrétnimi druhy medikamentu.
Na zéaklad¢ zjisténych poznatk byla nasledné vybrana konkrétni skupina 1ékd, kterymi se
V této praci zabyvam.

Zakladem prvni praktické ¢asti je realizace vlastniho prizkumu.

5.1 Pouzita metoda

Vyzkum byl proveden formou dotazniku, ktery byl k dispozici online. Respondenti
odpovidali na celkem 12 otazek. V prvni ¢asti dotazniku jsou otazky tykajici se obecnych
informaci o dotazovanych a v druhé ¢asti jsou pokladany dotazy ohledné alkoholu, 1ékd,
jejich interakci a kombinaci s alkoholem. V dotazniku je uvedeno, Ze je zcela anonymni
avysledna zjisténi budou pouzita ke zpracovani bakaldiské prace. Uplné znéni ankety je

uvedeno v priloze A.

5.2 Priibéh vyzkumu

Dotaznikové Setfeni bylo provedeno béhem ledna roku 2018. Celkova doba trvani byla
16 dnl. Kompletni GspéSnost vyplnéni a dokon€eni dotazniku byla 82,4 %. Primérna doba

vyplnéni byla dv€ minuty.

5.3 Zkoumany soubor

Zakladni zkoumany soubor cital 333 dotdzanych celkem. Dotazovano bylo 92 muzi
a 241 zen. Slozeni zkoumanych na zaklad¢ jednotlivych identifika¢nich znakl - pohlavi,

veéku, vzdélani a zaméstnani je uvedeno v nasledujicich tabulkach.
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Tabulka 2 Slozeni zkoumaného souboru z hlediska pohlavi respondentii

Pohlavi Pocet %
Muzi 92 27,6
Zeny 241 72,4
Celkem 333 100
Tabulka 3 SlozZeni zkoumaného souboru z hlediska véku

Vék respondentii Pocet %
18-24 181 54,4
25-34 42 12,6
35-44 55 16,5
45-54 37 111
55-64 13 3,9
65+ 5 1,5
Tabulka 4 Zkoumany soubor z hlediska dosazeného vzdélani

DosazZené vzdélani Pocet %
ZS 27 8,1
Odborné ucilisté 10 3,0
SS 188 56,5
VOS 7 2,1
VS 101 30,3
Tabulka 5 Slozeni zkoumaného souboru z hlediska zaméstnéni

Zaméstnani Pocet %
Pracujici 137 411
Student 162 48,6
Nezaméstnany 3 0,9
Na mateiské 23 6,9
Dtichodce 8 2,4
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5.4 Vysledky prizkumu

V nasledujicich podkapitolach jsou vyhodnoceny odpovédi na jednotlivé otazky. Jsou

zde uvedeny grafy, kde jsou zobrazeny vysledky jako celek a rozdilné grafy podle pohlavi.

5.4.1 Jak casto pijete alkohol? (Otazka ¢. 1)

Tato otazka zkoumala, jaka je etnost konzumace alkoholu v CR. Bylo zjiiténo, Ze
nadpolovi¢ni vétSina respondentii pije alkohol castéji nez jednou za tyden. Nejvice
respondentt zvolilo odpovéd’ ,,jednou za mésic ¢i ménée“* a to 36,0 %. V nabidce byly tyto
odpovédi: ,,Kazdy den‘* (2,7 %), , parkrat do tydne‘* (23,1 %), ,,0 vikendech** (31,5 %),
,Jjednou za mésic ¢i méné** (36,0 %) a ,,vithec** (6,6 %). Tyto vysledky jsou zobrazeny na
Obrazku €. 2.

Pfi srovnani konzumace alkoholu mezi pracujicimi a studenty bylo zjisténo, ze lidé
chodici do prace piji Castéji nez studenti. Celych 67,1 % zaméstnanych odpovédélo, ze pije
alkohol o vikendech ¢i Castéji, zatimco u studujicich to bylo jen 52,4 %. Muzi nejéastéji
uvadéli odpoveéd ,,0 vikendech* (33,7 %), na druhém misté pak byla odpovéd’ , pdrkrdt do
tydne* (29,3 %). Celkem 41,1 % Zen uvedlo, ze pije alkohol ,jednou za mésic ¢i méné*”,
odpoveéd’ ,,0 vikendech* si vybralo 30,7 % zen. Ukazalo se, ze o vikendech a Casté&ji pije
69,5 % muzul, zatimco u zen se jednalo o 52,6 %. Z vysledk je zifejmé, ze muzi piji alkohol

Castéji neZ Zeny. Grafické srovnani je uvedeno na Obrazcich €. 3 a €. 4.

Jak casto pijete alkohol?

2,7 % BB %
I I}

36,0 %

® vlbec ® Jednou za mésic & méné @ O vikendech ® Pérkrat do tydne @ KaZdy den

Obrdzek 2 Cetnost konzumace alkoholu v CR
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Jak Casto pijete alkohol?
1.2 % '] II(- 62 %

20,7 % ‘\

T 4l1l %

30,7 % v

® Yibec ® Jednou za mésic éiméné @ Ovikendech ® Pérkrdt dotydne @ KaZdy den

Obrizek 3 Cetnost piti alkoholu - Zeny

Jak Casto pijete alkohol?

6,5 % ‘Jr 7.6 %

228"
293 %

Ill‘- 33,7 %

® yibec ® Jednou za mésic éiméné @ Ovikendech ® Pérkratdotydne @ Kazdy den

Obrazek 4 Cetnost piti alkoholu - muzi
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5.4.2 Jaky druh alkoholu nejcastéji pijete? (Otazka ¢. 2)

Tato otazka zkoumala, které druhy alkoholu jsou nejvice popularni napii¢ respondenty.
Téazani mohli zvolit vice neZ jednu moznost. Jak je zfeymé z Obrazku €. 5, mezi nejoblibenéjsi
alkoholické napoje patii na prvnim misté¢ vino a na druhém pivo. Popularita michanych
napoji a destilatd je mezi lidmi témét shodna. Celkem 21 lidi uvedlo, Ze nepije viibec.

Na Obrazcich ¢. 6 a ¢. 7 je uvedeno srovnani pro muze a zeny. Podle vysledka
dotazniku bylo zjisténo, ze 70,5 % Zen pije nejvice vino na rozdil od muza, kteti z 69,6 %

volili na prvnim misté odpovéd pivo.

Jaky alkohol nej¢astéji pijete?
100%

0%

60%

%
[=]
o

40%

20%

S

& Nepiji @ Pivo Wino ® Michané napuoje
® Destildty

Obrazek 5 Nejvice konzumované druhy alkoholu
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Jaky alkohol nej¢astéji pijete?
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Obrazek 6 Nejvice konzumovany alkohol - Zeny

@ Michané napoje

Jaky alkohol nej¢astéji pijete?
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® Destildty

Obrazek T Nejvice konzumovany alkohol - muzi
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5.4.3 Jak casto a jaké 1éky kombinujete 1éky s alkoholem? (Otazky €. 3 a ¢. 4)

Treti otazka zkoumala, kolik lidi kombinuje alkohol s 1éky a dale méla za ukol zjistit,
jak je tento jev Casty. Odpovéd ,,Nikdy‘‘ zvolilo nejvice lidi, konkrétné 63,7 %. Zbytek
zkoumanych volil mezi moznostmi: ,,vyjimecnée“, ,casto” a ,vzdy“. Naprosta vétSina
ze zbylych hlasovala pro moznost ,,vyjimecné .

Pti srovnani michani 1éka a alkoholu mezi studenty a pracujicimi, dochdzime k téméf
stejnému vysledku. | co se tyce rozdilu mezi pohlavimi, je jen mirn¢ odlisny. Muzi kombinuji
alkohol s Iéky alespoil vyjimecné asi ze 41 %. U Zen se jednalo o 34,4 %.

Ctvrta otazka méla za ukol zjistit, které 1éky jsou nejéast&ji kombinovany s alkoholem.
Jak vidime na Obrazku ¢. 8, nejvice lidi micha alkoholické napoje s analgetiky a to jak muzi,
tak i Zeny. Na zdklad¢ tohoto zjisténi bylo nasledné vybrano konkrétni téma této bakalaiské
prace. Dale casto dochazi k pozivani alkoholu zaroven s antialergiky a antibiotiky.

V kategorii jinych 1éka byla nejcastéji uvedena zejména antikoncepce.

Jaké leky kombinujete s alkoholem?
100%

80%

60%

%
o
o

40%

20%

0% - — I —— -

® Nekombinuji Analgetika Antialergika @ Antibiotika
® Antidiabetika ® Antidepresiva ® Antiepileptika ® jina...

Obrazek 8 Léky uzivané s alkoholem
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5.4.4 Ctete pribalové informace o neZadoucich uéincich? (OtazKy &. 5 a &. 6)

Pata otazka zjistovala, kolik lidi se pii uzivani 1€kt setkalo s nezadoucimi Gcinky.
Pouze 23 respondentd (6,9 %) pfiznalo vyskyt nezadoucich G¢inkd. Téméf zadny rozdil mezi
pohlavimi nebyl znat. Mezi nejCastéji uvadéné nezadouci ucinky patiilo zesileni ucinku
alkoholu, nevolnost a kozni alergie.

Posledni otazka zjistovala, jak jsou lidé zodpovédni pii konzumaci 1ékd. Prizkum
ukézal, Ze vétSina lidi pribalové letaky cte. Kladné odpoveédélo 249 lidi, coz Cini 74,8 %.

Vétsi rozdil se ukédzal byt mezi muzi a Zenami. Zatimco mezi zenami ¢te informace

0 leéku ptes 83 % z nich, u muzi je to jen mirné pres 52,2 %.

5.5 Shrnuti vysledkii dotazniku

Priizkum se zabyval vztahem lidské populace Ceské republiky k alkoholu. Prizkum byl
proveden mezi 333 lidmi, kte¥{ byli starsi 18 let. Ugelem priizkumu bylo zjistit, které druhy
1é¢iv jsou nejcastéji kombinovany s alkoholem.

Mimo vySe zminé€na zjisténi anketa dale ukazala, ze ¢ast&jsim pozivanim alkoholickych
napoju dochazi vice i k jejich kombinaci s 1é¢ivy. To je pravdépodobné dano tim, ze touha po
poziti alkoholu je silné a lid¢ si ho ¢asto nedokazi odepfit.

Pti srovnani pracujicich a studentll v pozivani alkoholu bylo zjisténo, ze pracujici piji
vice. Jednim z vlivii miiZze byt napiiklad i to, ze pracujici maji vyssi pfijmy neZ studenti.
Piekvapivé nejcastéji piji 1 kombinuji alkohol s 1éky vysokoSkolsky vzdélani lidé.

Dle vysledkti ankety pije alkohol vice nez jednou meési¢né 57,3 % populace. Toto
zjisténi se blizi vyzkumu, ktery byl proveden Statnim narodnim tstavem v roce 2016, kde
vySlo najevo, Ze jednou mési¢né a Castéji pije alkohol 63,9 % populace [3]. Tato zjisténi
upozoriuji na problematickou konzumaci alkoholu v Ceské republice.

Prizkum déle ukézal, ze alkohol nepije viibec 22 lidi z dotazanych, cozZ je 6,6 %. Toto
gislo je nizsi oproti priméru v Ceské republice z roku 2014, ktery byl 10,9 % [28]. Vzhledem
k tomu, ze celosvétovy pramér abstinentt je 61,7 %, muzeme Konstatovat, ze problém
nadmémé konzumace alkoholu v CR je opravdu vazny [28].

Celkové lze potvrdit vieobecnd znamou skute¢nost, Ze alkohol je v Ceské republice
velmi popularni a jeho spotieba je znacna. Pres 25 % lidi ho konzumuje nékolikrat tydné.
Vzhledem k tomu, Ze se jedna o silné¢ navykovou latku, je toto ¢islo velmi alarmujici. Neni

totiz chapan jako nebezpecna droga, ale spise jako neskodna zabava.
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6 PRAKTICKA CAST 2 - EXPERIMENTALNI STANOVENI
UVOLNENI LATKY TRAMADOL HYDROCHLORID
V KOMBINACI S ALKOHOLEM

6.1 Disoluc¢ni studie

Pomoci disolucnich zkousek se stanovuji vlastnosti lékovych forem. Zjistuje se
pirevazné rychlost uvolnéni ucinné latky z tablety v pfedepsaném case a V piedepsané
kapaling. Na zaklad¢ této zkousky se dale odhaduje mozné chovani 1éku v lidském téle. Jako
disolu¢ni médium se pouziva tekutina, ktera se svym pH blizi co nejvice pH v GIT. Disoluce
peroralnich 1é¢iv se stanovuje v pfistrojich s koSickem, padlem nebo vratnym valcem

¢i pratokovou celou. V zadaném ¢asovém intervalu se vzorky pribéZzné automaticky odebiraji

[29].

Obrazek 9 Disolucni pristroj SOTAX AT7-smart (prevzato z [30])

6.2 Disolucni studie 1é¢iv s ucinnou latkou tramadol hydrochlorid (TH)

Bylo pfipraveno kyselé disoluéni médium o pH 1,2. Na dva litry média byly pouZity
4 gramy NaCl a 14 mililitrii zfedéné HCI (36 ml 36% doplnéno na 100 ml). Disolu¢ni studie
byla provedena offline v disolu¢nim piistroji SOTAX s automatickym odbérem vzorku, ktery
obsahuje 7 pozic. Do pozic 1, 2 a 3 bylo vlozeno 300 ml kyselého média a 200 ml etanolu. Do
zbylych pozic 4, 5, 6 a 7 bylo umisténo 900 ml kyselého média. Do prvnich dvou pozic byly
umistény zkoumané vzorky 1éku, které byly po dvou hodinach michani ptesunuty do pozic

4 a 6. Pozice 3 slouzila jako blank pro méteni s alkoholem. Do sedmé pozice byla vloZena
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zkoumana tableta, ktera byla méfena proti blanku z paté pozice. Ve vSech zkoumanych
ptipadech byla pouzita kosickova metoda.

Odbéry probihaly prvni hodinu kazdych deset minut a néasledujici ¢tyfi hodiny vzdy po
15-ti minutach. Po péti hodindch méfeni byl odebiran vzorek jednou za hodinu a to az
do dvanacté hodiny. Posledni odbér byl proveden po 24 hodinach od zacatku disoluce.
U vzorkl byla méfena absorbance pfi 271 nm s korekci 244 az 300. Pro vypocet koncentrace

uvolnéného TH byly pouzity nasledujici rovnice.

Rovnice pro méreni v ethanolu: A=0,00188 4+ 0,00292 - ¢

Rovnice pro méieni v kyselém médiu: A=—0,00227 + 0,00275 - ¢

6.2.1 Disoluéni zkouska — TRALGIT

Ptipravek TRALGIT SR 200 mg obsahuje u¢innou latku TRAMADOL
HYDROCHLORID. Jedna se o tablety sprodlouZzenym uvoliovanim. Tento 1¢k je
predepisovan pfti stfedné silnych az velmi silnych bolestech. Riziko zavislosti na tralgitu neni
vysoké. Je vhodny pro dospélé a déti star$i 14-ti let. Soucasnd konzumace alkoholu s timto
pfipravkem je zakazéna. Tableta, kromé Uc¢inné latky tramadol hydrochlorid, obsahuje také
glycerol-dibehenat, dihydrat hydrogenfosfore¢nanu vapenatého, povidon 25, koloidni
bezvody oxid kiemicity [31].

TRALGIT. w0

tablety s prodlouzenym uvolfiovanim

tramadoli hydrochloridum

Tramadoli hydrochloridum 200 mg v 1 tableté s prodlouzenym uvoliovanim.
Perorén podani. “e e ¢ ¢

tablet s prodlouZenym uvolfiovanim

Obrazek 10 Tralgit SR 200

Vysledné hodnoty disolu¢ni zkousky jsou uvedeny v Tabulce ¢. 6. Nasledné byly

porovnany disoluce v etanolu a v kyselém médiu, které zobrazeny na Obrazku ¢. 11.
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Tabulka 6 Mnozstvi uvolnéné ucinné latky z tablety Tralgit

Kyselé médium s EtOH

Kyselé médium

Cas
min) | mymg) | m(mg) | Primer(mg) | G| mi(mg)
0 0 0 0 0 0
10 21,59589 21,05137 21,32363 0,38503 28,55749
20 30,81164 30,52226 30,66695 0,20463 40,53273
30 38,13185 36,9726 37,55223 0,81971 51,07091
40 43,90411 42,94692 43,42551 0,67684 58,11709
50 48,89212 47,96918 48,43065 0,65262 64,93745
60 53,563253 52,53425 53,03339 0,7059 71,44691
75 59,70034 58,54623 59,12329 0,81608 79,344
90 65,39897 64,04623 64,7226 0,95653 86,77636
105 70,03767 69,08733 69,5625 0,67199 93,08945
120 74,66781 73,67979 74,1738 0,69863 99,19309
135 81,24239 79,96049 80,60144 0,90644 104,7796
150 87,20759 85,35165 86,27962 1,31235 110,412
165 93,2029 91,39736 92,30013 1,27671 114,3655
180 99,0169 96,74205 97,87947 1,60856 119,3465
195 103,457 101,6433 102,5502 1,2825 123,4996
210 108,5831 106,6273 107,6052 1,38293 127,5153
225 112,9096 110,6845 111,7971 1,57339 131,6193
240 117,3605 115,2074 116,284 1,52247 134,9345
255 121,5693 119,606 120,5876 1,38825 138,4102
270 125,4965 123,278 124,3873 1,56876 141,0447
285 129,5613 127,0612 128,3113 1,76778 145,2796
300 133,0009 130,2227 131,6118 1,96448 147,4135
360 145,9838 143,5983 144,7911 1,68678 160,5895
420 156,8853 154,2118 155,5485 1,89043 169,5895
480 166,0194 163,2543 164,6369 1,95522 177,2836
540 173,7758 170,8143 172,2951 2,09407 184,8305
600 180,5078 178,0405 179,2742 1,74463 190,3353
660 186,4118 183,7318 185,0718 1,89506 195,3556
720 191,6842 189,1056 190,3949 1,82332 199,2175
1440 200,619 201,941 201,28 0,9348 200,69
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6.2.2 Disolu¢ni zkouska - TRAMAL RETARD

Ptipravek TRAMAL RETARD 200 mg obsahuje 1é¢ivou latku tramadol hydrochlorid.
Jedna se o tablety s prodlouzenym uvoliiovanim. Lék ptisobi proti stfedné silnym az silnym
bolestem. B&hem uZzivani neni dovoleno konzumovat alkohol, protoze by mohlo dojit
k zesileni jeho ucinku. Jadro tablety, kromé ucinné latky, dale obsahuje mikrokrystalickou
celulosu, mahnesium-stearat, hypromelasu 2208/100 000 a koloidni bezvody oxid kiemicity.
Potah tablety je slozen z monohydratu laktosy, hypromelasy 2910/6, makrogol 6000,
propylenglykol, mastek, oxid titani¢ity (E171), hlinity lak chinolinové zluti (E104), hnédy
oxid zelezity a Cerveny oxid zelezity (E172) [32].
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TRAMAL® RETARD
TABLETY 200 mg

tablety s prodlouzenym uvoliiovanim
tramadoli hydrochloridum
Jedna tableta s prodiouZenym uvoliiovanim obsahuje tramadoli hydrochloridum 200 mg.

Obsahuje monohydrat laktosy, aj. Vice naleznete v pribalové inf
Porortin e v pribalové informaci.

Tablety s prodlouzenym uvoliiovanim.
30 tablet s prodlouzenym uvoliiovanim

Obrazek 12 Tramal Retard tablety 200 mg

Vysledné hodnoty disolu¢niho meéfeni jsou uvedeny v Tabulce ¢ 7. Dale jsou

na Obrazku ¢. 13 porovnany disoluce v etanolu a v kyselém médiu.

Tabulka 7 Mnozstvi uvolnéné ucinné latky z tablety Tramal Retard

Cas Kyselé médium s EtOH Kyselé médium
min) | my(mg) | m(mg | Primer(mg) | SN | mi(mg)
0 0 0 0 0 0
10 0 0 0 0 19,50153
20 7,555651 7,247603 7,40163 0,21782 32,27302
30 15,63185 15,18202 15,40693 0,31808 41,83527
40 22,77397 22,14384 22,4589 0,44557 50,44255
50 29,22945 28,73459 28,98202 0,34992 58,31018
60 35,18493 34,34589 34,76541 0,59329 66,276
75 43,47432 42 47774 42,97603 0,70469 75,81273
90 50,54281 50,14041 50,34161 0,28454 85,11382
105 57,8476 56,75685 57,30223 0,77128 93,66218
120 63,77055 63,00171 63,38613 0,54365 101,4218
135 70,03651 70,35389 70,1952 0,22442 108,4876
150 76,68146 77,6488 77,16513 0,68402 115,1575
165 83,42393 85,35968 84,3918 1,36878 121,3036
180 90,34542 92,18789 91,26666 1,30283 128,3629
195 96,78484 99,04753 97,91618 1,59996 133,668
210 102,6015 105,5177 104,0596 2,0621 138,7505
225 108,6593 111,7752 110,2172 2,20327 144,1898
240 114,6647 117,6988 116,1818 2,14541 149,652
255 121,6422 123,5144 122,5783 1,32388 153,5105
270 127,592 128,2926 127,9423 0,49541 157,7029
285 132,4553 133,6992 133,0772 0,87956 162,4909
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300 138,0811 138,5428 138,312 0,32648 165,708
360 155,2171 155,2566 155,2369 0,02795 179,3651
420 168,5469 168,5504 168,5487 0,00249 189,2553
480 178,2015 178,0119 178,1067 0,13404 196,704
540 184,0596 184,3152 184,1874 0,18069 201,7669
600 189,2175 189,1686 189,193 0,03453 202,115
660 192,2284 192,0126 192,1205 0,15255 202,2
720 194,2215 193,6948 193,9581 0,3724 202,321
1440 196,4796 197,0199 196,7498 0,38202 202,352
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6.2.3 Disoluéni zkouska - TRAMADOL RETARD

Tablety tramadol retard 100 mg jsou léky s prodlouzenym uvoliiovanim obsahujici
ucinnou latku tramadol hydrochlorid. Slouzi ke snizeni bolesti ptisbenim v CNS. Pii 1éCb¢ je
doporuceno nepit alkohol. Déle obsahuje pomocné latky dihydrogen fosforeCnan vapenaty
(E341), hyprolosu (E463), magnesium-stearat (E470b) a koloidni bezvody oxid kfemicity
(E551) [33].

" @ctavisl , ///;/;;f/// ’

" TramadolRetard
Actavis i mg

Tramadoli hydrochloridum
Tablety s prodlouzenym uvolfiovanim

) 30tablet |

Obrazek 14 Tramadol Retard Actavis 100 mg

Vysledné hodnoty disoluéni zkousky jsou uvedeny v Tabulce ¢. 8. Déle jsou

porovnanyvysledky méteni v etanolu a v kyselém médiu na Obrazku ¢. 15.

Tabulka 8 MnozZstvi uvolnené ucinné latky z tablety Tramadol Retard

Cas Kyselé médium s EtOH Kyselé médium
(i) | mimg) | m(mg) | Primer(mg) | o | me(mg)
0 0 0 0 0 0

10 12,86164 10,89127 11,87646 1,39327 16,93113
20 19,34418 17,39726 18,37072 1,37668 25,84735
30 25,78596 22,89726 24,34161 2,04262 34,40291
40 31,22432 27,63185 29,42808 2,54026 42,18545
50 36,76199 32,6524 34,70719 2,90592 48,564
60 41,76712 37,11473 39,44092 3,28974 55,62327
75 49,46233 44,29966 46,88099 3,65056 64,99309
90 56,68664 50,61815 53,6524 4,29107 74,41527
105 63,06678 57,0976 60,08219 4,22085 81,08836
120 69,69863 63,91096 66,80479 4,0925 87,61745
135 77,63205 70,77256 74,2023 4,85039 92,70982
150 84,98652 77,10758 81,04705 5,57125 96,20836
165 91,03681 83,29172 87,16427 5,47661 98,47636
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180 97,77699 88,97416 93,37558 6,22454 100,685
195 100,5323 92,96623 96,74927 5,35002 100,718
210 101,753 98,4546 100,1038 2,33232 101,8964
225 101,914 99,0306 100,4723 2,03888 101,1142
240 101,388 100,4084 100,8982 0,69267 101,016
255 101,418 100,7619 101,0899 0,46396 100,9342
270 100,5146 100,4379 100,4763 0,05428 100,6593
285 100,1481 100,7717 100,4599 0,44095 101,2876
300 101,388 100,0844 100,7362 0,92177 101,1927
360 100,1579 101,4 100,779 0,87833 100,5676
420 101,558 100,8306 101,1943 0,51435 100,9473
480 101,404 101,1186 101,2613 0,20181 100,7444
540 101,375 100,6539 101,0144 0,50992 101,2876
600 102,942 100,5819 101,7619 1,66887 100,656
660 101,27 100,0648 100,6674 0,85222 100,7509
720 101,044 100,644 100,844 0,28281 100,4269
1440 101,059 100,464 100,7615 0,42069 100,9276
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6.2.4 Disolu¢ni zkouska —- SHRNUTI

Cilem disolu¢éni studie bylo zjistit, zda alkohol ovliviiuje uvolnéni tramadol
hydrochlordu z tablet s prodlouzenym tuéinkem. Studovany byly celkem tii druhy 1éku:
Tralgit, Tramal Retard a Tramadol Retard. U vSech vySe zminénych medikamentd me¢l
alkohol vliv na rychlost uvolnéni uc¢inné latky. Pfitomnost alkoholu zpusobila zpomaleni
uvolnéni této ucinné latky ve vSech tfech pfipadech. VSechny polocasy uvolnéni jsou
porovnany v Tabulce €. 9.

U Iéku TRALGIT doslo k vyraznému ovlivnéni jiz po prvnich desiti minutach, kdy se
v samotném médiu uvolnilo asi o 7 mg vice tramadol hydrochloridu nez v kombinaci
s alkoholem. Tento rozdil se zvySoval ptiblizn€ do druhé hodiny od zacatku meéteni. Po asi
¢tyfech hodinach se zacal rozdil snizovat. PoloCas uvolnéni uc¢inné latky byl bez vlivu
alkoholu 120 minut na rozdil od polo¢asu uvolnéni latky v tabletach kombinovanych
s alkoholem, ktery byl asi 190 minut. Zatimco po 12 hodinach michani tablety pouze
V kyselém médiu byla uvolnéna téméf vSechna G¢inna latka v ni obsazena, u pilulek v etanolu
vSechen tramadol uvolnén nebyl. Pfi méfeni po 24 hodindch od zacatku disoluce byla
nicméné U¢inna latka kompletné uvolnéna i v tabletaich kombinovanych s alkoholem.

U léku TRAMAL RETARD doslo k nejvyraznéj§imu zpomaleni disoluce zejména
béhem prvni hodiny méfeni. Po deseti minutach bylo u tablety v kyselém médiu uvolnéno jiz
témet 20 mg TH, zatimco u 1éku s alkoholem nebyla uvolnéna Zadna tcinna latka. Po dvaceti
minutach bylo u tramalu v kyselém médiu uvolnéné jiz tfikrat vy$s§i mnozstvi latky. Tento
rozdil se postupné mirné snizoval. Polo¢as uvolnéni u tablety v kyselém médiu byl dvé
hodiny. U tramalu v alkoholu byl poloc¢as prodlouzen na vice nez tfi hodiny. Zatimco
u tablety pouze v kyselém médiu byla uvolnéna latka jiz po 9 hodinach méfeni, u tablety
Vv alkoholu nedoslo ke kompletnimu uvolnéni ani po 24 hodinach.

U léku TRAMADOL RETARD alkohol opét zplisobil zpomaleni uvolnéni tramadol
hydrochloridu. Zajimavé je, ze byly naméfeny znacné rozdily i mezi dvéma tabletami
michanymi v alkoholu. Etanol zde zpomalil polo¢as uvolnéni TH z hodnoty 50 minut na
80 minut. U tablety v kyselém médiu byla 1é¢iva latka kompletné uvolnéna po tiech hodinach,

u zbylych dvou tablet v alkoholu bylo uvolnéni TH mirné€ zpozdéné.
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Tabulka 9 Polocasy uvolnéni pro jednotlivé léky

Poloc¢as uvolnéni v EtOH | Polocas uvolnéni v kyselém médiu

TRALGIT 190 min 120 min
TRAMAL RETARD 200 min 120 min
TRAMADOL RETARD 80 min 50 min

Pti disoluci v etanolu doslo k iplnému uvolnéni ucinné latky nejrychleji u 1éku tramadol
retard. Je to ovSem dano tim, Ze tramadol retard obsahoval jen 100 mg tramadol
hydrochloridu. Naopak u¢inna latka se pod vlivem alkoholu kompletné neuvolnila u 1éku
tramal retard ani po 24 hodinach. Kompletni srovnani disoluce v etanolu vsech tii 1éka je
uvedeno na Obrazku ¢. 16. Z grafu je patrné, ze u 1éku tramadol retard probihala prvni ¢ast
uvolnéni linearné, tzn. kinetikou nultého fadu.

Pii méfeni v kyselém médiu doslo ke kompletnimu uvolnéni TH ve vSech tiech typech
1é¢iv. Pokud srovname tralgit a tramal retard, tak je ziejmé, ze mnohem dfive se uvolnila
ucinnd latka z tablety tramal retard. Na Obrazku ¢. 17 jsou zobrazeny a porovnany disoluce
vSech zkoumanych 1ékii.

Pii porovnani vSech disoluci v alkoholu a kyselém médiu je vidét, ze disoluce
Vv kyselém médiu probihaly ve vSech ptipadech zpocatku témét identicky a k vyraznéj$im
rozdilim doslo teprve okolo tfeti hodiny disolu¢niho testu, zatimco u etanolu se pribéh

disoluce lisil ihned po zacatku.
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ZAVER

Cilem této bakalaiské prace bylo shrnout a zhodnotit mozné zpiisoby ovlivnéni
pfi kombinovani analgetik s alkoholem, déale formou dotazniku provést anketu zkoumajici
konzumaci alkoholu a jeho kombinaci s 1éky mezi lidmi v Ceské republice a experimentalné
stanovit, zda alkohol v GIT ovliviiuje uvolnéni t¢inné latky tramadol hydrochlorid.

Vyzkumného Setfeni se zicastnilo celkem 333 respondentd. Bylo zjisténo, Ze nejcastéji
dochézi ke kombinaci alkoholu s analgetiky. Dotaznik také poukézal na to, ze v Ceské
republice je problém konzumace alkoholu velmi aktudlni.

Déle bylo prostudovéano, jaky vliv ma alkohol na uvolnéni ucinné latky z léCiva.
Ve vsech ptipadech doslo ke zpomaleni uvolnéni uc¢inné latky. Tento objev ukazuje, ze
ke kombinaci alkoholu s analgetiky, ktera obsahuji tramadol hydrochlorid, by méli lidé
pfistupovat S opatrnosti. Z vysledkii je jasné, Ze dochazi k delSimu uvoliiovani Iéku
ze 1éCivo zhstava v organismu po delsi dobu, nez by mélo. Diky témto dvéma faktorim, mize
dojit k predavkovani.

Na zaklad¢ vysledkli této prace bych chtéla navrhnout nékolik opatieni pro zlepSeni
stavajici situace v Ceské republice. Nejprve je nutné, aby se zménil piistup vladnich organd
a to predevsim lepsi osvétou jak ve Skolach, tak i mezi dosp€lymi. Dale by méla byt zavedena
povinna licence pro obchody prodavajici alkohol, snizeni jeho dostupnosti pro nezletilé
a nasledné tvrdé tresty za poruseni. Dusledkem téchto opatfeni by mimo jiné pravdépodobné

dochézelo i k mens$imu michani alkoholu a 1éka.
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PRILOHA A - DOTAZNIK: POZIVANI ALKOHOLU
V KOMBINACI S LEKY

Dobry den,

Obracim se na Vas s zadosti o vyplnéni mého dotazniku, ktery poslouzi jako podklad pro
bakalafskou praci na téma: Interakce alkoholu a l|éCiv. Dovoluji si Vas pozadat o piesné
a pravdivé vyplnéni.

Mnohokrat dékuji za spolupraci.

Studentka Chemicko-technologické fakulty Univerzity Pardubice.

1. Jakého jste pohlavi?

2. Kolik je Vam let?

18 - 24
25-34
35-44
45 -54
55-64

65+

O O OO0 0O

3. Uvedte VaSe dosazené vzdélani.

v

ZS

Odborné ugcilisté

O O O OO0
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4. Uvedte VaSe povolani.

Pracujici
Student
Nezaméstnany

Na materské dovolené

O O O OO0

Dlchodce

5. Jak Casto pijete alkohol?

Vibec

Jednou za mésic i méné
O vikendech

Parkrat do tydne

Kazdy den

O O 0O OO0

6. Jaky alkohol nejCastéji pijete?

Nepiji
Pivo
Vino

Michané napoje

O O O o

Destilaty
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7.Pokud berete pravidelné néjaké Iéky, uvedte jaké

8.Ctete piibalové letaky?

O Ano
O Ne

9. Jak ¢asto kombinujete I1éky s alkoholem?

(O Nikdy
(O Vyjimegné
(O Casto
O vzdy

10. Jaké Iéky kombinujete s alkoholem?

|:| Nekombinuji
[ ] Analgetika
|:| Antialergika
[ ] Antibiotika
[ ] Antidiabetika
|:| Antidepresiva
D Antiepileptika

[ ] Jina...

11. Objevily se u Vas nékdy nezadouci uc€inky?

O Ano
O Ne
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12. Jestlize ano, vypiste jaké.
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