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Hroudova J. UmysIné intoxikace dex-
trometorfanem

Dextrometorfan (DXM) je pouzivan jako
1ék na neproduktivni drazdivy kasel. V te-
rapeutickych davkach je povaZovan za
bezpecny 1€k, zaroven je popisovano zne-
uzivani pro ucinky na centralni nervovy
systém a vyskytuji se intoxikace léCivy
s obsahem DXM v suicidalnim umyslu.
Autoti zaznamenali v jedné nemocnici
béhem mésice ¢tyti kazuistiky intoxikace
DXM déti a mladych dospélych.

Kli¢ova slova: dextrometorfan, antitu-
sika, zneuzivani, intoxikace, suicidalni
pokus.

SUMMARY

Uhlikova P, Trefny M, Kali$ova L, Hrou-
dova J. Intentional dextromethorphan
intoxication

Dextromethorphan (DXM) is used as
a medication for unproductive irritant
cough. At therapeutic doses, it is consi-
dered to be a safe drug, as well as descri-
bed abuse for effects on the central ner-
vous system, and intoxication of a DXM
drug with suicidal intent. The authors
recorded four cases of DXM intoxication
of children and young adults in one hos-
pital during the month.

Key words: dextromethorphan, caugh
medications, abuse, intoxication, suici-
dal intent.

Dextrometorfan (DXM) je synteticky opioid, (+)-3-methoxy-
17-methyl-(9a,13a,14a)-morfinan (C H, NO), D-izomer
metorfanu, ktery je analogem kodeinu. Poprvé se zacal
pouzivat jako antitusikum v r. 1958 a jiz na zacatku 60. let
se v odborné literatufe objevily prvni kazuistiky zneuzi-
vani a predavkovani. Kazuistiky nahodnych intoxikaci
u lé¢enych déti popisovaly drazdivost, ataxii, dystonii,
opistotonus, nystagmus, vznik psychézy.">* V roce 1992 se
k zneuzivani vyjadfoval i poradni vybor FDA (Food and
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Drug Administration, Utad pro kontrolu potravin a 1é¢iv),
ktery dospél k zavéru, Ze ke zneuzivani doslo v nékterych
malych komunitach, problém nedosahuje narodni drov-
né a mély by vznikat dalsi studie. V roce 2006 byla v USA
nejéastéj$im duvodem medikace u déti do 12 let infekce
hornich cest dychacich a nejcastéji poddvanou medikaci
byl 1ék obsahujici DXM v kombinaci s pseudoefedrinem.
Za dva roky bylo o$etfeno 7091 déti do 12 let s nezadou-
cimi u¢inky pfi uzivani téchto 1ékd.* Od r. 2010 vybor
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FDA v USA zavadél preventivni opatfeni proti zneuziva-
ni medikace dospivajicimi a béhem let 2010-2015 doslo
ke snizeni zneuzivani DXM u adolescentti o 35 %. V roce
2006 uzivalo DXM z nemedicinskych davodi 5,4 % déti
v 8.-12. ro¢niku (ve stejné skupiné 22 % uzilo THC (tetra-
hydrokanabinol) a 50 % uzilo alkohol), v r. 2015 to bylo
3,1 % dospivajicich v uvedené vékové skupiné.’® Signifi-
kantni vzestup naduzivani lékii s DXM popsala studie
v Kanadé v r. 2013, kdy tyto léky uzivalo s cilem ,,sjet se”
10 % studentt 7.-12. ro¢niku.® V polské studii z r. 2013
byly analyzovany informace z let 1999-2013 ziskané ze
serveru se zpravami o stavech po nemedicinském uZiti
DXM. Popsano bylo 124 ptipadii zneuziti ve véku 16-20 let
(min. 13 let), v 90 % se jednalo o muze. Primérna uzita
davka byla 300-900 mg a nejéastéji popisované ucdinky
byly potize s chiizi (74 %), zrakové iluze (73 %), zména
vnimani Casu (41 %), depersonalizace (35 %), euforie
(33 %), nauzea, zvraceni (32 %), sluchové iluze (30 %),
pruritus (29 %). Autofi povazovali za zdvazné, Ze 60 % uzi-
vatelu ziskalo DXM cestou preskripce.” V r. 2016 byl DXM
v Polsku treti nej¢astéjsi zneuzivanou volné prodejnou lat-
kou po pseudoefedrinu a kodeinu. Za kli¢ovy faktor pro
snizeni zneuzivani volné prodejnych 1ékt autofi povazo-
vali edukaci spole¢nosti, i kdyz v r. 2015 byl v Polsku no-
velizovan protidrogovy zakon.®

DXM A JEHO UCINKY

Jednd se o antitusikum, 1ék k tlumeni suchého a dréaz-
divého kasle, je uréen pro déti od 6 let. DXM (dextro-
methorphani hydrobromidum monohydricum) je v CR
dostupny v 9 pripravcich uréenych k 1é¢bé kasle, z toho
v Sesti pripravcich je DXM jako jedind G¢innd latka a ve
ttech v kombinaci s paracetamolem, promethazinem
a pseudoefedrinem.

Doporucené denni davky pro symptomatickou lé¢bu
kasle jsou 60 mg pro déti (6-12 let) a 120 mg pro dospélé-
ho. Farmakologické studie neuvadéji zadné zvlastni riziko
pro ¢lovéka z hlediska toxicity po opakovaném podava-
ni, genotoxicity, teratogenity, kancerogenniho potencidlu
nebo reprodukéni toxicity. Lék je kontraindikovany v té-
hotenstvi a pfi kojeni, i pti kratkodobé 1écbé matky na
konci téhotenstvi mohou vy$si davky vyvolat respiraéni
depresi u novorozence. Trvalé uzivani DXM v poslednim

trimestru muze pti jakékoli davce vyvolat u novorozence
syndrom z odnéti. Zavazné lékové interakce jsou mini-
malni, podavani DXM je kontraindikované pti [é¢bé inhi-
bitory MAO a 2 tydny po jejim skonceni.

DXM pusobi stejnym mechanismem téinku jako kode-
in, inhibuje centrum kasle v prodlouzené mise. Vyhodou
DXM pouzivaného v terapeutickych davkach je nizsi vy-
skyt GIT nezadoucich udinka, castych pti 1é¢by opioidy.
Ve srovnani s kodeinem nema analgetické udinky, mtize
pusobit pouze mirné sedativné. Ve vys$sich nez terapeutic-
kych davkach ale vykazuje psychotropni u¢inky, coz mtize
vybizet ke zneuzivani.’

DXM pusobi jako neselektivni inhibitor zpétného vy-
chytavani serotoninu a agonista opioidnich sigma-1 re-
ceptortl. Prvnim metabolitem je dextrorfan, antagonista
NMDA receptort. Metabolismus DXM probihéd cestou
jaterniho cytochromu P450 2D6. Aktivita tohoto cyto-
chromu je geneticky dand a asi 10 % populace patfik po-
malym metabolizérim CYP2D6. U téchto jedinct a pri
soubézném uzivani inhibitortd CYP2D6 muize dojit k vy-
raznéj$imu nebo prodlouzenému téinku DXM. Zvysuje
se tak riziko pfiznaki intoxikace DXM, ke kterym patfti
agitovanost, zmatenost, tremor, insomnie, prijem, respi-
ra¢ni deprese a mozny vznik serotoninového syndromu.

Mezi silné inhibitory enzymu CYP2D6 patii fluoxetin,
paroxetin a terbinafin, podobné u¢inky maji néktera dalsi
psychofarmaka (sertralin, bupropion, methadon, halope-
ridol), antiarytmika (amiodaron, flekainid, propafenon)
a kalcimimetikum cinakalcet. V pfipadé nutnosti podéavat
zarovett DXM a inhibitor CYP2D6 je doporuéeno pacien-
ta sledovat a upravit divku DXM.

DXM se dobte resorbuje z traviciho traktu, metaboli-
zuje se v jatrech a ma velmi rychly nastup uéinku do 30
minut. Hlavni metabolit je dextrorfan (3-hydroxy-N-
-metylmorfinan), ktery ma stejné antitusické ucinky jako
DXM. Dal$imi metabolity, které 1ze detekovat v mo¢i, jsou
3-hydroxymorfinan a 3-metoxymorfinan. P¥i pomalej$im
metabolismu se mo¢i vylu¢uje nezménény DXM.

ZNEUZIVANI DXM
DXM je zneuzivan pro halucinogenni, dissociativni G¢in-

ky, pro které je prirovnavan k latkam jako ketamin, fen-
cyklidin ¢i LSD. Podle uzivatelti v malé davce pusobi jako
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stimulant. Internetové servery uzivatelt navykovych latek
popisuji i negativni zkuSenosti, typicky popis takového
prozitku je nasledujici:

»Zacal jsem citit Ze jsem takovej lehéi, potom jsem za-
cal ztrdcet koordinaci a do 20minut jsem byl uplné mimo.
Nejdriv to byly haluze, ale pak to zacalo byt odporny, Spatné
se mi dejchalo a mél jsem hrozny schyze Ze jsem mrtvej a Ze
mi selhdvaji ledviny a Ze se udusim a kdovi co jesté. Zddlo
se mi Ze mdm tak 50 stupniti teplotu, celej jsem zcervenal,
nemohl jsem ani potddné chodit a kdyzZ jsem si sedl tak se
mi tolik motala hlava Ze jsem musel zase vstdt. Viude psali
jak je DXM pohodovy, Ze je to jako opidty s mirnyma halu-
cinacema, ale tohle bylo jiny, bylo to uplné strasny, ani jsem
nevédél co je za den a mél jsem skoro celej stav straslivy de-
prese a schyze. Dokonce jsem si jednu chvilku myslel Ze jsem
se zbldznil a uz nikdy nebudu normdlni“*®

Prubéh intoxikace zavisi na uziti davky, 150-200 mg
(1,5-2,5 mg/kg) zptisobuje mirnou zménu vnimani,
rozjafenost, neklid, pocit dostatku energie. Pri davce
200-500 mg (2,5-7,5 mg/kg) za¢ina caste¢né oddéleni od
reality, vSe se zdd jako krdsny sen, okoli se zda vyjime¢né,
uzivatel proziva pfijemny pocit tepla, zvlastni myslenky
a asociace. Od 500 do 1000 mg (7,5-15 mg/kg) dochazi
k poruchdm vnimani, objevuji se halucinace. Davky nad
1000 mg (od 15 mg/kg) zptsobuji stavy mimo realitu,
stavy proziti smrti, astrélni cestovani, 2000 mg muze zp-
sobit koma. Rizika se zvy$uji pfi kombinaci s nelegalnimi
latkami (extaze, LSD).!

Kazuistiky popisuji vyskyt suiciddlniho jednani v ramci
roz$ifené sebevrazdy vlivem psychotického stavu po pozi-
ti nadmérné davky DXM" a mozné riziko nasilného cho-
vani u uzivateld véetné zavazné heteroagresivity."

LECBA INTOXIKACE

Nastup uc¢inku DXM je rychly, ptisobi do 30 minut, efekt
trva 6 hodin. Pfi terapeutickych davkach maji léky s ob-
sahem DXM jen malo nezadoucich u¢inkt. K vzacnym
nezadoucim u¢inkim patfi zavraté, ospalost, gastroin-
testinalni obtize, bronchospasmus a alergické kozni reak-
ce. Pfi pfedavkovani se mohou objevit gastrointestinalni,
vegetativni projevy a dtisledky ovlivnéni CNS, jako je nau-
zea, zvracenli, excitace, zmatenost, agitovanost, tremor, in-
somnie, mydridza, tachykardie a serotoninovy syndrom.
Po poziti vysokych davek DXM se mtize objevit utlum
dechu, kéma a krece.™

Pfi zneuzivani ve vy$sich davkach (vice nez 2 mg/kg)
dochézi k a¢inktim, které jsou podobné dissociativnim
staviim s poruchami vnimani po poziti ketaminu nebo
fencyklidinu, stavy muze provazet tachykardie, hyperten-
ze a respira¢ni deprese.

Po vysazeni DXM po dlouhodobém naduzivani jsou
popsané kratkodobé odvykaci stavy v trvani nékolika dnd,
které se projevuji jako craving, flashbacky a halucinace
s gastrointestindlnimi obtiZzemi (prijem, zvraceni) a tre-
sem. V r. 2010 byl popsan zdvaznéjsi odvykaci stav u 44le-
tého pacienta, ktery uzival DXM 6 let v maximalni denni
déavce 1800 mg. Po vysazeni byl 3 tydny lé¢en pro craving,
poceni, nauseu, hypertenzi, tachykardie. Lé¢ba zahrnova-
la detoxifikaci, behavioralni terapii a prevenci relapsu.'®
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Léc¢ba intoxikace je podptlirna, pfi v¢asné intervenci
gastricka lavaz, pfi vyskytu kfeéi jsou indikovany benzo-
diazepiny. Pti atlumu dechu intubace, ventilaéni podpora.
Pfi pouziti Naloxonu je popsana variabilni G¢innost.'®"”

Béhem kvétna 2017 konziliafi Psychiatrické kliniky
vySetfili 4 pacienty ve véku 15-21 let intoxikované DXM
v suicidalnim umyslu. Tfi z nich byli pfijati na akutni laz-
ka (JIP, RES). VSechny popsané intoxikace se tykaly léku
Stopex 30 tbl s obsahem 30 mg DXM. V jednom baleni
volné prodejného léku si tak 1ze potidit 900 mg této Gcin-
né latky.

KAZUISTIKA 1

Na standardni oddéleni vétsich déti byla prijata 15leta
divka pro poziti 15 tablet Stopexu 30 mg v suiciddlnim
umyslu. Pfi pfijeti v klinickém néalezu dominovala ce-
falea, vertigo, mydriaza, tachykardie 110/min a zndm-
ky po sebeposkozovani — porezani rizného stari. Divka
byla pti védomi, GCS (Glasgow Coma Scale) 15, spolu-
pracovala. Zakladni laboratorni vysetfeni bylo bez po-
zoruhodnosti, byla podana infazni terapie (Plasmalyte
roztok s 5% glukdézou). Prvni a tfeti den pobytu byla
vySetfena psychiatrem. Jednalo se o divku s psychiatric-
kou anamnézou, predchazely 4 hospitalizace na détské
psychiatrii, z posledniho pobytu byla dva mésice pred
intoxikaci disciplinarné propusténa s diagnézou smise-
né porucha chovani a emoci do diagnostického ustavu.
V minulosti se sebeposkozovala po konfliktech s rodi¢i,
byla $ikanovana. Pfi psychiatrickém vyS$etfeni v rdm-
ci hospitalizace uvedla, Ze si sehnala Stopex a nékde si
precetla, Ze kdyz toho sni 1500 mg, tak umfe na prehra-
ti organismu, zaroven suicidalni pokus od prvniho dne
hodnotila jako jednani v afektu po konfliktu. Stopex uz
drive zneuzivala, méla pak trochu leps$i ndladu. V ce-
1ém prabéhu hospitalizace byla divka kardiopulmonélné
stabilni. Nezadouci u¢inky DMX jsme 3. den pobytu jiz
nepozorovali. Objektivni psychiatricky nalez byl bez na-
padnosti, ale vzhledem k anamnéze byl realizovan pre-
klad na détskou psychiatrii.

KAZUISTIKA 2

Jednalo se o 19letého pacienta, ktery byl na psychiatrii
hospitalizovany 9 dni po jednodenni observaci na inter-
nim lizku, kde byl vysetfen po tmyslné intoxikaci Sto-
pexem, udaval 15 tbl. V anamnéze byly opakované sui-
cidalni pokusy a psychiatricka hospitalizace. Subjektivné
jako davod intoxikace udaval, ze chtél zapomenout na
problémy, sjet se, popiral sebevrazedné iumysly. Somatic-
ky nalez byl chudy, pacient byl pfi védomi, orientovany,
klidny. V objektivnim psychiatrickém nalezu byla pii pti-
jeti na psychiatrii popsana subnormni forie, hypohedonie,
hypobulie, sniZzena schopnost sousttedéni, pocity bezrad-
nosti, bezvychodnosti, kolisavé tizkostné stavy, akcentova-
né osobnostni rysy — emo¢né nestabilni, nezralé, snizend
frustra¢ni tolerance v zatézi. Pfi propusténi dominovala
symptomatika osobnosti nevyzralé s emo¢né nestabilnimi

Iysy.
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KAZUISTIKA 3

Dtivodem pfijeti 21letého pacienta na observaéni ltizko
RES byla intoxikace THC, benzodiazepiny a opioidy. Byl
ptivezen ZZS z ulice pro nahlou slabost bez ztraty védo-
mi, kdy udaval poziti Stopexu v nespecifikované davce.
Na misté mél GCS 3-4-5, intermitentné pak 4-5-6, TK
134/84 mmHg, TF 135/min, satO2 98 %, TT 37,9 °C, dez-
orientovan mistem, apatie stfidavé s psychomotorickym
neklidem, mydridza, minimalni reakce na osvit, spojiv-
ky hyperemické, sinusova tachykardie. Pfi prevozu bylo
podano 250 ml F1/1, na ltzku pti pfijmu Isolyte roztok
500 ml, GCS 13. Po celou dobu hospitalizace byl hemo-
dynamicky a ventila¢né stabilni, v laboratornim nélezu
nizka zanétliva aktivita, jen elevace kreatinkindzy, myo-
globin nizky, ostatni laboratof bez zasadni patologie. Pfi
psychiatrickém konzilidrnim vySetfeni uvedl, Ze se sebe-
poskozuje uzivanim 1ékd, uziva THC, 1é¢i se s poruchou
osobnosti emo¢né nestabilni, v anamnéze jsou opakovana
hospitalizace na psychiatrii a ambulantni psychiatricka
lé¢ba. Naladu hodnotil jako normalni, spi§ nuda, popi-
ral sebevrazedné umysly. Byl propustén se zavérem poly-
morfni ablzus a emo¢né nestabilni porucha osobnosti.

KAZUISTIKA 4

Na JIRP byla prijata 17leta divka po tmyslné intoxikaci
60 tbl. Stopexu 30 mg. Pfi ptijeti v klinickém nélezu byla
mydridza, GCS 9-10 (E2-3, V2, M5), zvy$eny tonus, pii
vySetfeni se branila, uhybala, méla mirné tfesy koncetin,
bez kie¢i. Spontanni hybnost byla snizena, bez lateralizace
¢i bolestivych projevil. Patrna byla tachykardie 120/min.
Kaze byla povsechné zarudla. Byly zjistény starsi povrchni
fezné rany, av$ak bez vpichu. Podle toxikologické konzul-
tace divka pozila vice nez dvojnasobek letalni davky. Po
ptijeti se prohlubovala spavost a porucha védomi, opako-
vané se objevil tremor na konéetinach a klony. Divku bylo
nutné pro prechodnou hypoventilaci prodychnout samo-
rozpinacim vakem, poté se ventilace upravila, dale byla
ventilace spontanni bez potieby oxygenoterapie. Obéh
byl po celou dobu stabilni. Zakladni laboratorni vysetfeni
(krevni obraz, biochemie - ionty, jaterni testy) byly bez
pozoruhodnosti, bez zndmek rhabdomyolyzy. V moc¢i byl
prokazan dextrometorphan a jeho metabolity. DXM byl
také prokazan z vyplachu zalude¢niho obsahu, jiné drogy
alé¢iva prokazany nebyly. Lécba spocivala ve vyplachu za-
ludku, neinvazivni umélé ventilaci, infazni a medikamen-
tozni terapii — antidotum (Naloxon) a antikonvulzivum
(Dormicum). Divka se postupné budila, v 10. hodiné po
ptijeti byla patrna setrela re¢ a mydriatické zornice. Ode-
znivala serotoninova reakce koznich projevii vasodilatace.
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Druhy den pretrvavala pouze mirna mydridza a pacient-
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situaci v rodiné, vyjadrovala se povrchné, obecné, projev
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témeér chybél, emotivita byla dysforicka, tenzni, subjektiv-
né nestabilni, trvala na suiciddlnim tmyslu pred intoxi-
kaci, aktualné se k suicidalnimu planu nevyjadtila jasné,
v budoucnosti nevidéla feseni. Byl doporucen preklad na
détské psychiatrické luzko i bez souhlasu rodi¢i.

ZAVER

Cty#i kazuistiky intoxikace DXM na jednom pracovisti
béhem jednoho mésice jsou napadné, ale nelze je statistic-
ky nijak vyznamné hodnotit. Spojuje je adolescentni vék
a osobnostni charakteristika pacientt.. Popsané pripady
mohou byt pouhou ndhodou, miiZe se jednat o novy trend
v oblasti zdmérnych intoxikaci, at uz v ramci rekrea¢niho
uzivani, suiciddlniho jednani, ¢i sebeposkozovani.

Rada internetovych serverti tykajicich se navykovych
latek poskytuje mnozstvi informaci o moznosti intoxikace
DXM, véetné pozitivniho i negativniho hodnoceni zazitki.
Casto lze najit udaje o tom, ze DXM nezptisobuje zavislost
ajednd se o relativné bezpe¢ny 1ék predevsim s ohledem na
masové dlouholeté vyuziti a relativné maly pocet zneuZiti
a intoxikaci. Na druhou stranu jsou popsané i zavazné sta-
vy véetné Gmrti a statisticky obecné dand vysoka bezpe¢-
nost nema pro pacienty nebo jejich rodi¢e zZadny prakticky
smysl, pokud pravé oni, resp. jejich dité, patii k tém nékoli-
ka malo jedinctim s vaznym prubéhem intoxikace.

Zavaznéjsi rizika jsou spojend s vys$si davkou DXM (mo-
hou se objevit od 2,5 mg/kg) a pti interakei s dal§imi léky
a navykovymi latkami. U pacienti se schizofrenii mtize do-
jit po proziti dissociativniho stavu a poruch vnimani navo-
zenych DXM ke zhor$eni zakladniho onemocnéni.

Dosavadni zku$enosti s neuspé$nym poukazovanim na
rizika volné dostupnych 1ékti s obsahem DXM v nékterych
jinych zemich naznaduji, Ze vyuzitelnost vy$e uvedenych
informaci je spi$e v individualni praci s pacienty, kdy je
vhodné predev$im u déti a dospivajicich cilené zjistovat
zku$enost s naduzivanim téchto lékd. Na tuto moznost je
vhodné myslet také u nezadoucich u¢inkii medikace, ktera
ma mozné interakce s DXM.

Pacienti nebo jejich rodi¢e by méli byt nalezité eduko-
vani o riziku, variabilnim pribéhu a moznych zavaznych
nésledcich intoxikace. Pfibalové letaky lékd s obsahem
DXM uvadéji pouze mozné zneuziti a doporucuji zvlast-
ni opatrnost zejména u dospivajicich, mladych dospélych
a u pacientti s uzivanim drog nebo psychoaktivnich latek
v anamnéze.
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PANICKA PORUCHA

=S Kazdy lékat se opakované setkdvd
s s pacienty, ktefi trpi ndhlymi zachvaty
porucha buseni srdce, dusnosti, zavratémi bez

zjistitelné pri¢iny nebo maji strach ze
situaci, kterych se lidé bézné neboji.
Podstupuji pak kolotoce vySetfeni, jez
¢asto vedou k mylné diagndze a net-
spésné 1é¢bé na somatickych oddéle-
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Kniha Martina Jarolimka, uznéavané-
ho ¢eského odbornika na lé¢bu schi-
zofrenie, zakladatele a priméare Den-
niho psychoterapeutického sanatoria
Ondfejov, mapuje jeho celoZivotni
snahu o pochopeni a 1é¢bu psychotic-
kého onemocnéni. Na zékladé mno-
haleté zkuSenosti s lé¢bou pacientt
trpicich schizofrenii Martin Jarolimek
zformoval originalni terapeuticky ptistup, ktery priblizu-
je na radé piikladi. Ctenat ziskd hlubsi pochopeni pti¢in
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nich. Pfitom diagnostika a lé¢ba téchto potiZi jsou prede-
v$im doménou psychiatrie. Publikace je uréena zejména
klinickym pracovnikiim, psychiatrim a psychologim,
ktefi se pacientim s panickou poruchou vénuji jak dia-
gnosticky, tak lé¢ebné.
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a vnitfnich zdkonitosti psychotického svéta a nahlédne
do terapeutické prace s bludy a halucinacemi (hlasy).
Autortv komplexni pfistup zahrnuje jak farmakoterapii,
tak dal$i nezbytné psychosocialni intervence. Vedle psy-
chiatri, zdravotnikd, socidlnich pracovnikd, nemocnych
ajejich rodin muize tato odborné-popularni kniha oslovit
i $irokou verejnost.
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