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Metadon: sérum 0,20 pg/ml, moc¢ 1,10 pg/ml

Morfin: sérum 0,57 ng/ml, moc¢ 10,25 ng/ml

Kodein: sérum 0,11 ng/ml, moc¢ 1,21 ng/ml

6-monoacetylmorfin: moc¢ 2,78 ng/ml

Metamfetamin: sérum 0,02 pg/ml, moé¢ 15,19 ng/ml

Amfetamin: sérum 0,02 pg/ml, moé¢ 1,15 ng/ml

Navyse bol v sére dokazany kofein a v mo¢i metabolity metadonu, niko-
tin, kofein.

Diskusia

Metadon sa metabolizuje pomocou CYP 3A4 a ciastocne aj pomocou CYP
2D6 a 1A2. Sucasne metadon inhibuje enzymy CYP 2D6 a 3A4, teda enzy-
my pomocou ktorych je metabolizovany. To moze viest k spomaleniu meta-
bolizacie (Bazire, 2005). CYP 2D6 (ale aj ostatné) maju vyznamny polymor-
fizmus. Asi 10 % populacie vlastni izoenzym 2D6, ktory je pomalym metabo-
lizatorom, vratane spomalenej metabolizacie metadonu (Sellers a kol.,
1997).

Hlavnym metabolitom metadonu je 2-etyl-1-5-dimetyl-3,3-difenylpyrolidin
(EDDP). Medzi davkou per os a hladinou v sére je za rovnovaznych podmie-
nok linearna koreacia. Ta plati pre davky 3-100 mg metadonu peroralne
(Ellenhorn, 1997).

Metadon s barbituratmi, aj s benzodiazepinmi ma farmakodynamické in-
terakcie, z coho méze rezultovat atlm dychacieho centra. Fenobarbital zrej-
me zrychluje metabolizaciu metadonu. Popisali sa opakovane nizsie hladiny
metadonu pri kombinacii s fenobarbitalom.

Metadon ma 90 % vazbu na bielkoviny, priemerny polcas je 30 hodin, su
vsak znacné rozdiely — 13 az 55 hodin (Moffat, 1986). To moze viest ku ku-
mulacii v organizme, ak sa metadon podava prirychlo opakovane v priebehu
dna vzhladom na individualne dlhy polcas eliminacie (Bonnet a Gastpar,
1999).

Pri zvycajnych terapeutickych davkach by sa mali normalne hladiny me-
tadonu pohybovat medzi 0,05-1,0 pg/ml. Letalna davka uz moze byt aj
50 mg metadonu per os, zavisli jedinci si schopni v jednotlivych pripadoch
tolerovat davky do 200 mg metadonu pri tuplnej monoterapii. Hladina
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2,0 ng/ml a viac v sére, pripadne v inych organoch byva letalna skoro vzdy
(Moffat, 1986). Ako sme uz spomenuli, podla novsich zdrojov uz hladina 0,4
ng/ml moze byt fatalna (Sheedy a kol., 2003).

Pripad ¢. 1. Jedno z prvych umrti v Bratislave s metadonom. Tento pa-
cient zaradeny do metadonového programu mal mierne zvysenu koncentra-
ciu metadonu v zaludku, vyznamnejsie v peceni. Stucasne bola dokazana aj
pritomnost metabolitu heroinu, teda nedodrziaval liecebny rezim. Kom-
binacia s fenobarbitalom prispela k zrychlenej metabolizacii (nizka hladina
v sére, vyssia v peceni) a fatalnemu atlmu dychacieho centra.

Pripad ¢. 2. Opat polytoxikomanka. V sére hladina metadonu lahko nad
normou, ale vyrazne je zvysena hladina v moci. Islo o metadénovy exces
niekolko dni pred smrtou? K fatalnemu vyusteniu prispela zrejme aj kom-
binacia s kodeinom, flunitrazepamom a levopromazinom.

Pripad ¢. 3 je typicky polytoxikoman a bezdomovec s dlhou drogovou ka-
riérou. Zistena hladina metadonu v sére bola Iahko nad normou, ale v moéi
bola vyznamne zvysena. Ale metadon kombinoval s amfetaminmi v case
bezprostredne pred smrtou. Spekulativne sa da usudzovat, ze tato kom-
binacia bola fatalna.

V pripade ¢. 4 islo o vysoku davku metaddénu, viaceré koncentracie v tka-
nivach boli vyrazne zvysené. Navyse stopové mnozstva morfinu svedéia pre
to, ze kombinoval metadon s heroinom. Mal v sebe v ¢ase smrti aj alkohol.
Zrejme islo o sumacny efekt na dychacie centrum.

Pripad ¢. 5 a 6 mali hladiny metadénu v norme. Nakoniec pri¢inou smrti
bolo utopenie pri pade auta do Dunaja. Ale nezvladnutie riadenia bolo
sposobené pravdepodobne konzumom mnohych psychotropnych latok (meta-
don, kodein, amfetaminy a zrejme aj heroin) probandom ¢. 6.

Zaver

Ide o prvy popis pripadov umrtia v savise s medikaciou alebo s konzu-
mom metadonu u nas. Cast bola niekedy v metadénovom programe, cast
pripadov zrejme nie.

U vsetkych islo o kombinaciu metadénu s inymi psychoaktivnymi latka-
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mi, najcastejsie s psychostimulanciami, ale aj kodeinom, benzodiazepinmi,
ba dokonca aj s heroinom a alkoholom.

Len posledné dva pripady zomreli na utopenie. Metadon spolu s inymi
latkami mal podiel pri nezvladnuti riadenia motorového vozidla a na na-
slednom pade do rieky. Vsetky ostatné pripady zomreli za priznakov cen-
tralnej hypoxie.

Je potrebné désledne monitorovat pacientov zaradenych do metadonové-
ho programu, kontrolovat konzum ostatnych psychoaktivnych latok. Pokial
je to mozné, je potrebné podavat metadon v monoterapii pre mozné nepriaz-
nivé az fatalne interakcie.

Je pravdepodobné, ze metadén sa aspon sporadicky dostava aj na ilegal-
ny trh.
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