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Wprowadzenie

Dane o nowotworach w Polsce zbierane sg przez Krajowy Rejestr Nowotworow, dziatajacy przy
Instytucie Marii Sktodowskiej-Curie, na podstawie kart zgtoszen nowotworow ztosliwych oraz przez
Gloéwny Urzad Statystyczny na podstawie kart zgloszen zgonow[l].Nowotwory ztosliwe dotykaja
coraz wickszy odsetek spoleczenstwa. Corocznie zapada na nie ok. 150 tys. polskich pacjentow.
Bdl moze pojawi¢ si¢ na kazdym etapie rozwoju choroby nowotworowej. Statystycznie dotyka ok.
50% chorych na nowotwor w poczatkowym stadium, a w miar¢ postepu choroby towarzyszy nawet
75-95% z nich. Niezwykle wazna role¢ spelnia ocena kliniczna dolegliwosci bélowych, uwzgledniajaca
zardbwno bol podstawowy jak i przebijajacy. Leki przeciwbdlowe powinny by¢ dostosowane do
natgzenia bolu, zgodnie z zasadami trojstopniowej drabiny analgetycznej opracowanej przez WHO,
oraz wytycznymi opracowanymi przez European Association for Palliative Care (EAPC)., European
Society for Medical Oncology (ESMO), National Comprehensive Cancer Network (NCCN){2-
5].Leczenie silnymi opioidami nie powoduje wyniszczenia organizmu i nie przyspiesza $mierci.
Znaczaco poprawia jako$¢ zycia pacjenta. W Polsce pomimo wzrostu stosowania analgetykow
opioidowych w ostatnich latach, ich zuzycie pozostaje jednym z najnizszych w Europie. Najczesciej
stosowane s3: tramadol, buprenorfina i fentanyl[6]. Wedlug znowelizowanych przepiséw prawo do
leczenia bolu przystuguje wszystkim niezaleznie od: pochodzenia, przyczyny bolu, wieku pacjenta i
miejsca jego pobytu i etapu rozwoju choroby[7].Prawidtowo prowadzona terapia powoduje zniesienie
dolegliwosci bolowych na poziomie 80-95%.W sktad zespolu terapeutycznego zajmujgcego si¢
zwalczaniem bolu, powinien wchodzi¢ wyspecjalizowany interdyscyplinarny zespol fachowcow
sktadajacy sie z: lekarza, farmaceuty, psychologa, fizjoterapeuty, pielggniarki. Powinien czuwa¢ nad
bezpieczenstwem i racjonalizacja terapii zarowno w warunkach ambulatoryjnych i domowych. Bardzo
wazne jest zwickszenie udziatlu farmaceuty w procesie farmakoterapii, w czym moze pomOC
wdrozenie opieki farmaceutycznej. W leczeniu bolu znaczenie ma nie tylko dobor odpowiedniej
substancji czynnej, ale takze wybor drogi podania i zapobieganie wystegpowaniu interakcjom i
dzialaniom niepozadanym(8].



Bol w przebiegu choroby nowotworowej

B4l jest nieprzyjemnym do$wiadczeniem czuciowym i emocjonalnym, subiektywnie odbieranym przez osobe
cierpigca na chorobe nowotworowa. U 0sob cierpigcych na nowotwor wystepuja bole rdéznigce si¢ mechanizmem
powstawania, nat¢zeniem, lokalizacja i czasem trwania. Chorzy cierpia na bol ostry lub przewlekty, a najczesciej
przewlekly z przebijajacymi si¢ zaostrzeniami. W zalezno$ci od mechanizmu powstawania moze wystgpowac
b6l receptorowy (somatyczny) lub neuropatyczny (niereceptorowy)[8]. Etiologia b6lu w przebiegu choroby
nowotworowe;j jest ztozona.

Wyrdznia sig:
*  bol, ktory powstat w wyniku zastosowania terapii przeciwnowotworowe;j:

v na skutek stosowanych lekéw,
v na skutek interwencji chirurgiczne;j,

*  bol powstajacy na skutek toczacego si¢ procesu nowotwOorowego poprzez;

v mechaniczny wplyw nowotworu
v’ toksyczny wptyw nowotworu
v' przerzutéw do kosci, skory, narzgdéw migzszowych, mozgu

*  bdl spowodowany wyniszczeniem nowotworowym

*  bol wspdtistniejacy, ktory nie mozna powigzac z istniejacym procesem nowotworowym|[9].

Stosujac, jako kryterium czas trwania bolu wyrdznia si¢ bol ostry i podstawowy, na ktory czesto naktada sie bol
przebijajacy.

Bél przewlekly

Jest bélem podstawowym, trwajacym ponad trzy miesigce. Ten rodzaj b6lu kontrolowany jest przez podawanie
analgetykow w sposob ciagly, w regularnych odstgpach czasowych. Najczesciej stosowanymi postaciami leku sg
tabletki podawane kilka razy na dobg i systemy transdermalne[8].

Bdl przebijajqgcy
Bdl przebijajacy jest bardzo silnym bolem. Naklada si¢ na juz istniejacy, powodujac spotegowanie jego
odczucia. Tutaj wyrdznia sig¢:

+  bdl idiopatyczny

*  bdl incydentalny



B4l przebijajacy ma catkowicie inny charakter niz bol podstawowy, jest:
* silniejszy od bolu przewleklego

»  krotkotrwaty (trwa do 30 min)

«  progresywny

*  pojawiajacy si¢ szybko

«  nawrotowy

Jest on bardzo ucigzliwy powoduje wyczerpanie fizyczne, psychiczne i emocjonalne. Nasilenie bolu moze by¢
takze spowodowane nieprawidtowa kontrola bolu przewlektego, gdy dawki leku sa zbyt mate lub pacjent stosuje
duze odstepy miedzy dawkami, nie utrzymujac stezenia terapeutycznego. Jest to tzw. bdl konca dawki[8,10].

Diagnostyka i ocena dolegliwosci bélowych

Przed wdrozeniem odpowiedniego leczenia przeciwbolowego konieczna jest diagnostyka dolegliwo$ci i ocena
natezenia bolu. W celu rozpoznania bdlu nalezy przeprowadzi¢ wywiad z pacjentem ustalajac: poczatek
pojawienia si¢ dolegliwo$ci bolowych, czas trwania bolu, czynniki nasilajace bdl, okoliczno$ci pojawienia si¢
boélu, czynniki tagodzace bol, stosowane leczenie i pojawiajace si¢ dzialania niepozgdane. Nastepnym etapem
jest zlokalizowanie boélu, ustalenie jego przyczyny i sposobu powstania. Dalszym krokiem jest przeanalizowanie
innych objawow, ktore moga wspottowarzyszy¢é bolowi oraz ocena mozliwosci funkcjonowania chorego z
istniecjgcymi dolegliwo$ciami[11]. Ocena nat¢zenia bélu jest bardzo waznym elementem diagnozy. Jest to
sposob subiektywny, calkowicie zalezny od chorego. Do samooceny stuza jasne i proste metody, do ktdrych
mozna zaliczy¢:

e skala stowna -VRS

»  skala numeryczna- NRS

»  skala wzrokowo-analogowa- VAS

» skala LANSS

» skala Wonga Bakera

» skala Doloplus

»  skala wptywu oceny bolu na zachowanie
*  kwestionariusz b6lu McGill

»  Kwestionariusz bolu neuropatycznego

« diagnostyczny kwestionariusz bélu neuropatycznego[2,8].



Leki stosowane w zwalczaniu bélu w przebiegu choroby nowotworowe;j

Do lekéw zwalczajacych bol nalezg nieopioidowe i opioidowe leki przeciwbolowe. Do najczgéciej stosowanych
lekow z grupy NLPZ mozna zaliczy¢: ketoprofen, ibuprofen, diklofenak, naproksen, deksketoprofen, nimesulid.
Do czesto stosowanych lekow przeciwbolowych nalezy takze metamizol. Srodki te mozna taczy¢ z opioidami.

Analgetyki opioidowe sg substancjami pochodzenia naturalnego lub syntetycznego. Wykazuja powinowactwo
do receptoréw opioidowych, ktdre zlokalizowane sa w neuronach mézgu i rdzeniu kreggowym oraz splocie
$rédsciennym. Molekularny mechanizm dziatania receptorow opioidowych polega na hamowaniu aktywnos$ci
cyklazy adenylowej i1 zmniejszeniu ilosci wewnatrzkomoérkowego cyklicznego adenozynomonofosforanu
(cAMP), co skutkuje podwyzszeniem progu pobudliwosci obwodowych zakonczen bolowych. Leki opioidowe
ze wzgledu na odmienne powinowactwo i aktywnos$¢ w stosunku do receptoréw wykazuja rézne dzialania
farmakologiczne i efekty niepozadane[12].

Ze wzgledu na powinowactwo do receptorow leki opioidowe dzielg si¢ na:
» agonistéw np. morfina
*  agonistéw z komponenta antagonistyczna, np. buprenorfina, tramadol
«  antagonistéw, np. nalokson

*  antagonistow z komponenta agonistyczna, np. nalorfina

W terapii stosowane sg takze leki wspomagajace do ktorych nalezg: leki przeciwdepresyjne, miorelaksanty, leki
przeciwdrgawkowe, glikokortykosteroidy, ketamina[11].

Tabela I. Koanalgetyki [12]

Grupa lekéw Substancja czynna Mechanizm dzialania, zastosowanie
leki przeciwdragawkowe karbamazepina Zmniejszaja pobudliwo$¢ neuronalna.
kwas walproinowy Sa stosowane w bolach neuropatycznych
gabapentyna
klonazepam
Pregabina
leki przeciwdepresyjne amitryptylina Hamuja wychwyt zwrotny serotoniny i noradrenaliny, podwyzszajac ich st¢zenie w szczelinie synaptycznej
mian seryna zstepujacego ukladu antynocyceptywnego, hamujac przewodzenie bolowe. Stosowane w przewleklych

bélach neuropatycznych, nowotworowych, reumatycznych.

glikokortykosteroidy deksametazon Zmniejsza obrzek i ucisk na nerwy, zmniejszaja bole, w tym kostne. Dziala przeciwzapalnie. Stosowany w

bolach neuropatycznych zwiazanych z uciskiem na nerwy, rdzen krggowy oraz zwigkszonym ci$nieniem

$rodczaszkowym
miorelaksanty baklofen Powoduje rozluznienie mig$ni. Stosowany w bolu z towarzyszacym skurczem mie$ni.
Inne ketamina Powoduje zniesienie czucia poprzez zahamowanie receptora  NMDA. Stosowana w bdlach

neuropatycznych, niedokrwiennych i zapalnych.




Leczenie b6lu nowotworowego
Swiatowa Organizacja Zdrowia jasno precyzuje zasady wdrozenia terapii przeciwbolowej, ktére brzmig
nastgpujaco:

» leczenie rozpoczyna si¢ od lekdéw stabo dziatajacych - gdy one przestajg dziala¢ wdraza si¢ leki o wigkszej

sile dziatania (drabina analgetyczna);

* w celu utrzymania statego poziomu stgzenia terapeutycznego leku stosuje si¢ regularnie odpowiednie dawki

preparatu (zasada zegara);

*  wykonuje si¢ tzw. “rotacj¢ opioidéw”, czyli zmiang na inny, gdy pierwszy przestaje dziata¢ lub nasilajg si¢

dzialania niepozadane;

* w przypadku wystgpienia bolow przebijajacych, stosuje si¢ dodatkowe leki o krotkotrwatym i silnym

dziataniu;
*  kojarzy si¢ ze sobg leki przeciwbolowe o roznym mechanizmie dziatania;
*  wprowadza si¢ do terapii leki wspomagajace;
* leczy si¢ dziatania niepozadane wywolane przez terapi¢ przeciwbolowa;

*  jesli jest taka mozliwos¢ lek podaje si¢ droga doustna, jesli nie - dobiera si¢ alternatywna drogg podania

leku;
»  zapewnia si¢ kompleksowg opieke, zardwno choremu, jak i jego najblizszym;
* informuje si¢ pacjenta o sposobie oraz przebiegu terapii i oczekuje zgody na wdrozone leczenie[11].

Drabina analgetyczna

Pierwszy szczebel drabiny analgetycznej
Na pierwszym szczeblu drabiny analgetycznej znajduja si¢ nieopioidowe leki przeciwzapalne, ktore stuza do
zwalczania bdlu o niewielkim nasileniu ( wedtug skali NRS <4).

Tabela 11. Dawkowanie nieopioidowych lekéw przeciwbélowych - 1 szczebel drabiny analgetycznej [2]

Substancja czynna Dawkowanie

deksketoprofen 3x 25-50mg

diklofenak 2-3x 25-50mg

ibuprofen 4x 400-600mg, max d.d.-3200mg
ketoprofen 3 x 50-100mg

metamizol 5x1lg

naproksen 2 x500mg




nimesulid 2 x100mg

paracetamol 4g/4-6h

Drugi szczebel drabiny analgetycznej

Na drugim szczeblu drabiny znajduja si¢ tzw. ,slabe” opioidy. Nalezag do nich: kodeina, tramadol,
dihydrokodeina. Zwalczajg bol o niewielkim nasileniu ( wedtug skali NRS 4-6).Na tym etapie moze by¢ takze
stosowany nefopam, ktory hamuje wychwyt serotoniny i noradrenaliny. Jego sita dziatania 40-60% mocy
morfiny.

Tabela 11 Dawkowanie “stabych “ opioidéw i nefopamu - 2 szczebel drabiny analgetycznej [2]

Substancja czynna Postaé leku Dawkowanie
dihydrokodeina tabletki 60mg/12h
kodeina tabletki 20mg/4h
nefopam tabletki 3x30mg
max-
3x90mg
tramadol krople, tabletki o | 25-50mg/4-
natychmiastowym | 6h,
uwalnianiu
tramadol tabletki o | 50-
zmodyfikowanym | 300mg/12h
uwalnianiu

Trzeci szczebel drabiny analgetycznej

Na trzecim szczeblu drabiny znajdujg si¢ tzw.” silne” opioidy, do ktdrych nalezy: morfina, oksykodon, fentanyl,
buprenorfina. Stosowane sg w zwalczaniu bolu o duzym nasileniu ( wedlug skali NRS>6).

Tabela IV. Dawkowanie ,,silnych” opioidéw - 3 szczebel drabiny analgetycznej[2]

Substancja czynna Postaé leku Dawkowanie
buprenorfina forma podj¢zykowa 0,2-0,4mg/6-8h
buprenorfina forma przez skérna 20-35ug/h
fentanyl forma przez skérna 12-25ug/h
meta don syrop 2,5-5mg/12h
morfina forma pozajelitowa 10-20mg/24h
morfina roztwoér,  tabletki 5-10mg/4h

natychmiastowym




uwalnianiu

morfina tabletki 0 | 20-30mg/12h
zmodyfikowanym
uwalnianiu

Na kazdym etapie mozliwe jest podawanie koanalgetykow i nieopioidowych lekéw przeciwbo6lowych, w celu
zmniejszenia dawki stosowanego opioidu i zmniejszenia wystepowania dziatan niepozadanych[2].Obecnie
Europejskie Stowarzyszenie Opieki Paliatywnej (European Palliative Care Research Collaborative) z uzyciem
systemu GRADE ( Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation) wprowadzito
aktualizacj¢ dotychczasowych zasad leczenia bolu wedlug WHO. Zalecenia byly oparte na podstawie badan
klinicznych. Wprowadzono poj¢cia opioidy II i III stopnia. Duze zmiany wprowadzono na drugim szczeblu
drabiny analgetycznej. Obecnie na tym etapie dopuszcza si¢ stosowanie niewielkich dawek tzw. “’silnych”
opioidéw (morfiny, hydrokodonu, oksykodonu). Ma to duze znaczeni u 0s6b bedacych wolnymi metabolizerami
w zakresie CYP2D6, u ktorych kodeina nie jest skuteczna ( nie przeksztatca si¢ do morfiny) oraz dla pacjentow
przyjmujacych inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny, u ktorych zastosowanie tramadolu grozi
wystapieniem zespotu serotoninowego. W przypadku opioidow stopnia III lekiem pierwszego rzutu moze byc¢:
morfina, oksykodon i hydromorfon. Jezeli dany opioid nie jest skuteczny, badz wywotuje szereg uciazliwych
dziatan niepozadanych zaleca si¢ jego zamian¢ na inny z zachowaniem odpowiednich wielkosci dawek[3-5].Do
obliczenia wielko$ci dawki stosuje si¢ nastepujace przeliczniki:

» doustna morfina na doustny oksykodon- 1:1,5

*  doustny oksykodon na doustny hydromorfon- 1:4
» doustna morfina na doustny hydromorfon- 1:5

« doustna morfina na przezskorny fentanyl-100:1

*  doustna morfina na przezskorng buprenorfing — 75:1 [3].

W przypadku pacjentdow cierpigcych z powodu wymiotow, czy u oséb z dysfagia leki powinny by¢ podawane
alternatywna drogg — w zalezno$ci od potrzeb stosowaé nalezy pozajelitowe postacie lekow, aerozole i systemy
przezskorne. U 0sdb przyjmujacych opioidy w sposob przewlekly w razie wystapienia bolu przebijajacego
analgetyki opioidowe sg stosowane dodatkowo- w dawkach odpowiadajacych 1/6, 1/12 dawki dobowej. BAl
moga szybko opanowac preparaty doustne o natychmiastowym uwalnianiu lub donosowe preparaty fentanylu.Na
kazdym etapie leczenia bolu korzystne jest wprowadzenie ko analgetykow, do ktérych naleza: leki

przeciwdrgawkowe, leki przeciwdepresyjnne, glikokortykosteroidy, miorelaksanty, ketamina[12].

Trudne sytuacje w leczeniu b6lu
Prawidtowo przeprowadzona terapia przeciwbdolowa zapewnia znoszenie dolegliwosci nawet w 90%.Istenieja

jednak trudne sytuacje, w ktorych terapia staje si¢ bardzo uciazliwa i mniej skuteczna. Przyczynami mogg by¢:
dziatania niepozadane, interakcje migdzy stosowanymi lekami, niewlasciwe taczenie lekow podczas trwania

terapii, wystgpowanie chorob wspoétistniejacych zwtaszcza watroby i nerek[14].



Dzialania niepozadane spowodowane dzialaniem analgetykéw opioidowych

Opioidy powoduja typowe dziatania niepozadane, ktéore moga si¢ nasila¢ si¢ lub zmniejszaé w miar¢ postgpu

terapii. Najczgsciej wystepuja:
e zaparcia
e wymioty
*  nudnosci
e swiad
» hiperalgezja
* nadmierne uspokojenie

U niewielkiego odsetka pacjentow wystepuje depresja osrodka oddechowego[13].

Zaparcia
Opioidowe leki przeciwbdlowe wywotuja zaparcia atoniczne. W celu ich zwalczania nalezy stosowaé Preparaty

przeczyszczajace, niezaleznie od drogi podania. W przypadku wystapienia cigzkich zapar¢, kiedy standardowe
srodki sg nieskuteczne mozna zastosowaé N-metylonaltrekson, ktory jest antagonistg receptoréw opioidowych.
Do zwalczania zapar¢ u pacjenta z bolem towarzyszacym chorobie nowotworowej mozna zastosowac preparaty
zawierajace w skladzie silny opioid i nalokson. Dzieki temu nie dochodzi do niedroznosci przewodu
pokarmowego, przy czym nalokson nie znosi dziatania przeciwbolowego opioidu. Ponadto w zaparciach
stosowane sg fosforany, jednak podczas terapii nalezy monitorowa¢ ich poziom- moga wystepowaé zaburzenia

elektrolitowe w postaci hiperfosfatemii, hiponatremii, hipokaliemii[13].

Nudnosci i wymioty
Nudnosci i wymioty moga pojawi¢ si¢ u znacznego odsetka pacjentow leczonych opioidami. W celu leczenia

tych dolegliwosci mozna zastosowac: metoklopramid, deksometazon, granisetron,
dimenhydrinat,hydroksyzyne,ondansetron,haloperidol,lewomepromazyna,lorazepam[13].

Swiagd

Swiad moze by¢ zlokalizowany lub uogélniony, wystepuje u kilku % pacjentéw w trakcie terapii opioidami.
Twarz unerwiana jest przez galezie nerwu trojdzielnego. W nich jest najwieksze skupisko receptorow
opioidowych, dlatego pacjenci lokalizujg dolegliwo$¢ najczesSciej w okolicy nosa i1 czota. W terapii

przeciwswigdowej stosuje sie:
» leki przeciwhistaminowe I generacji (hydroksyzyne, dimetinden)

* nalokson
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» inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
+ diklofenak
» ondansetron [13].
Hiperalgezja
Po stosowaniu analgetykéw opioidowych paradoksalnie moze wystapi¢ zwigkszenie reakcji na bodzce bolowe.

Zwickszenie dawek lekéw powoduje wystgpienie wzmozonej reakcji bolowej. Hiperalgezja polekowa moze by¢

spowodowana:

e uczynnieniem uktadu glutaminergicznego,

*  pojawianiem si¢ w obrebie rdzenia kregowego wiekszej ilosci dynorfin,

*  zwigkszonym przewodzeniem bodzcowym przez neurony wrazliwe na opioidy.

Ztagodzenie odczucia hiperalgezji mozna uzyskac¢ poprzez zastosowanie terapii skojarzonej, np.:

opioid + koanalgetyk, opioid+ NLPZ.

W celu zniesienia reakcji nalezy:

* jesli jest taka mozliwos¢ - zmniejszy¢ dawke obecnie stosowanego leku

*  poda¢ antagoniste receptora NMDA (dekstrometorfan, ketaming);

* uwzgledni¢ w farmakoterapii gabapentyne;

*  podac¢ dozylnie lidokaing;

*  zmieni¢ stosowany opioid, np.: morfing na metadon lub buprenorfina[13,15].

Nadmierne uspokojenie

Nadmierna sedacja utrudnia normalne funkcjonowanie i moze nasila¢ stany depresyjne. Pomocne moze byé
zmiana opioidu na inny. Oksykodon i buprenorfina w mniejszym stopniu wywotuja sedacj¢ od pozostatych

analgetykdw opioidowych.W celu zmniejszenia tego dziatania stosuje sie: metylfenidat, donepezyl,
modafinil[13].
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Najczestsze btedy w farmakoterapii bolu

Swiadomy i zindywidualizowany dobér lekéw przeciwbolowych pozwala na zapewnienie skutecznosci i
bezpieczenstwa terapii. Wybor odpowiedniego leku powinien byé zgodny z lokalizacja, natezeniem i
mechanizmem dziatania bolu. Niestety statystki pokazuja, ze dobor analgetyku jest czesto dzietem przypadku

nieprzemyslanego dzialtania.

Stosowanie lekéw przeciwbdlowych niezgodnie z lokalizacja i mechanizmem
powstawania bolu

Bledem podczas prowadzenia terapii przeciwbolowej jest nieuwzglednienie parametrow farmakokinetyczno-
farmakodynamicznych leku. Bardzo wazne jest odpowiednie dobranie drogi podania leku, aby on zadziatal z
okreslong szybkoscia i moca. W zwalczaniu bélu bardzo mate zastosowanie znajdujg leki podawane droga
doodbytniczg i domig¢$niows. Preparaty te wykazuja zmienng biodostepnos¢ i nieprzewidywalny czas dziatania.
Nastepnym klopotem jest niedostosowanie leku do profilu jego dziatania. Paracetamol, metamizol i opioidy nie
wykazuja dziatania przeciwzapalnego dlatego nie nadaja si¢ do u$mierzania bolu o tym podtozu, natomiast
niesteroidowe leki przeciwzapalne nie zwalczajg bolu pochodzenia nerwowego. W tym przypadku zastosowanie

znajduja opioidy i koanalgetyki.

Tabela V. Leki a patomechanizm powstawania bélu[14]

Bol Typ Mechanizm Lek
Nocyceptywny Somatyczny termiczny/ opioidy,
chemiczny steroidy,
NLPZ,
paracetamol
Zapalny stan zapalny | NLPZ,
zlokalizowany steroidy
Trzewny uszkodzenia spazmolityki,
narzadowe opioidy,
NLPZ
Neuropatyczny | Bl zaburzenie opioidy,
funkcjonalny | przekaznictwa kannabinoidy,
nerwowego leki

przeciwdepresyjne,
przeciwdrgawkowe

Kauzalgia uszkodzenie leki
nerwow przeciwdepresyjne,
centralnych i | przeciwdrgawkowe,

obwodowych opioidy
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Stosowanie Kilku lekéw o tym samym mechanizmie dziatania

Laczenie niesteroidowych lekow przeciwzapalnych dziatajacych ogélnie jest btedem ze wzgledu na potggowanie
si¢ dziatan niepozadanych glownie ze strony ukladu pokarmowego i moczowego. Dopuszcza si¢ jedynie

faczenie dzialajacych miejscowo i ogdlnie.

Opiody z Il stopnia drabiny analgetycznej wykazujg efekt putapowy, dlatego nie nalezy taczy¢ ich z lekami z III

stopnia drabiny ze wzgledu na pogorszenie dziatania przeciwbolowego.

Stosowanie monoterapii

Leczenie przeciwbolowe powinno opieraé si¢ na terapii skojarzonej. Dobre efekty daje polaczenie opioidow z
nieopioidowymi lekami przeciwbdlowymi i kooanalgetykami.

Brak monitorowania bélu

Natezenie dolegliwosci bolowych powinno by¢ zmierzone przed wdrozeniem odpowiedniej terapii
przeciwbolowej. Nastepnie lekarz powinien dobra¢ odpowiednie leczenie oparte na wyborze lekéw w

odpowiedniej dawce i formie podania zgodnie z patomechanizmem, lokalizacja i natezeniem dolegliwosci

bélowych.

Ograniczone stosowanie analgetykoéw opoidowych z III stopnia drabiny analgetycznej

Opioidy sa nadal kojarzone przez pacjentow ale takze przez fachowy personel jako narkotyki. Panuje swego
rodzaju fobia, ktdra ogranicza stosowanie tych preparatéw. Pojawia si¢ strach przed uzaleznieniem i depresjg
osrodka oddechowego. Wyniki badan dowodza sprzecznosci tej tezy. Analgetyki te, sa bardzo skutecznie w
zwalczaniu dolegliwosci bolowych a prawidlowe stosowanie nie prowadzi do uzaleznienia i nie powoduje

depresji oddechowe;j.

Wystepowanie interakcji miedzy lekami stosowanymi w terapii bélu

Kilka lekéw przyjmowanych jednoczesnie moze wywotaé niekorzystne dziatania niepozadane wynikajace z

interakcji zachodzacych migedzy nimi lub potggowania tych dziatan poprzez zblizony profil dzialania.
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Niewlasciwy dobdr preparatéw przeciwbdlowych w poszczegélnych populacjach
pacjentow

a} populacja pediatryczna

W populacji pediatrycznej istnieje wiele ograniczen dotyczacych stosowanych preparatow. U niemowlat i
malych dzieci zleca si¢ stosowanie ibuprofenu i paracetamolu. Powyzej 3 roku zycia juz mozna wprowadzac
naproksen. Ketoprofen stosuje si¢ po ukonczeniu 15 roku zycia. Pozostate NLPZ mozna stosowaé po
ukonczeniu 12 roku zycia. W przypadku opioidow w populacji pediatrycznej zastosowanie znajduja: sufentanyl,
remifentanyl, metadon, morfina, nalbufina, buprenorfina. Kodeina jest przeciwwskazana u 0s6b ponizej 12 roku

zycia.
b} kobiety w ciqzy i karmiqgce

W tej grupie populacji najbezpieczniejszy jest paracetamol. W II trymestrze cigzy dozwolony jest diklofenak i
ibuprofen. W cigzy mozna podawa¢ nalbufine i morfing. W okresie karmienia dopuszcza si¢ tramadol, nalbufing

morfing, ibuprofen i paracetamol
c) populacja geriatryczna
W populacji geriatrycznej zalecane jest krotkotrwale leczenie przeciwbdlowe, w celu ograniczenia uszkodzen

narzagdowych. Szczegdélna uwage nalezy zwrdci¢é na NLPZ. W wyborze opioidow nalezy kierowaé si¢ jak

najmniejszym potencjatem sedacyjnym dlatego wskazany jest oksykodon.

Zbyt mate stosowanie koanalgetykow

Odpowiedni dob6r koanalgetyku pozwala na poprawe jako$ci i skutecznosci leczenia bolu. Koanalgetyki moga
zwalcza¢ dziatania niepozadane wywolane przez inne leki. Szczegodlnie wazng role spetniaja przy znoszeniu bolu

o podtozu neurologicznym.[14,15].
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Podsumowanie

Aktualne zasady leczenia bolu w chorobie nowotworowej

Leczenie bolu w chorobie nowotworowej powinno odbywac si¢ zgodnie z zasadami drabiny analgetycznej
opracowanymi przez Swiatowa Organizacje Zdrowia oraz aktualnymi wytycznymi European Association for
Palliative Care, European Society for Medical Oncology oraz National Comprehensive Cancer Network.
Obecnie obowigzujace zalecenia oparte s3 na analizach badan klinicznych. Wprowadzono pojecia ,,opioidy
stopnia II” i ,,opioidy stopnia III”. Zmiany dotycza zwlaszcza drugiego szczebla drabiny analgetycznej wg
WHO. Obecnie dopuszcza si¢ stosowanie na tym etapie takze matych dawek ,,silnych” opioidow, takich jak:

morfina, hydromorfon i oksykodon.
Problemy farmakoterapii

W Polsce analgetyki opioidowe nadal sg stosowane w zbyt matym stopniu [6]. Terapi¢ ogranicza si¢ z obawy
przed powstaniem uzaleznien oraz pojawieniem si¢ cigzkich dziatan niepozadanych. Sposéb dawkowania
opioidow nie zawsze uwzglednia parametry farmakokinetyczne leku [1,2,6]. Odpowiedni wybodr analgetykow,

ich dawek i postaci leku warunkuje wtasciwag kontrole bolu w chorobie nowotworowe;.

W leczeniu bélu przewleklego powinny by¢ stosowane przezskorne systemy terapeutyczne (dostepne produkty
lecznicze zawieraja fentanyl lub buprenorfing) oraz tabletki i kapsutki o przedluzonym uwalnianiu (produkty

lecznicze zawieraja oksykodon, dihydrokodeing, tramadol, tapentadol, morfing).

Tabela VI. Postacie opioidowych lekéw przeciwb6lowych stosowane w leczeniu bélu podstawowego [2,8]

Substancja czynna Postaé leku

morfina, dihydrodeina, oksykodon, tapentadol, tramadol tabletki powlekane o przedtuzonym uwalnianiu
tramadol kapsuitki o przedtuzonym uwalnianiu

fentanyl, buprenorfina terapeutyczny system transdermalny

W leczeniu bolu przebijajacego nalezy stosowaé produkty lecznicze odznaczajace si¢ szybkim dziataniem. Sg
to podawane dozylnie preparaty morfiny, fentanylu, oksykodonu, buprenorfiny, tramadolu, krople doustne
zawierajace tramadol, roztwory doustne zawierajace morfing. Obecnie dostepne sg produkty lecznicze skuteczne
(o wysokim stopniu dostepnosci biologicznej) i postaciach leku akceptowanych przez pacjentow, takich jak:
tabletki podpoliczkowe musujace, lamelki, aerozole do nosa (produkty lecznicze zawierajace cytrynian

fentanylu), tabletki podjezykowe (produkty lecznicze zawierajace buprenorfing).

TabelaVII. Postacie lekéw stosowane w celu zwalczania bélu przebijajgcegof2,8]

Substancja czynna Postaé leku
morfina tabletki powlekane , roztwor do wstrzykiwan
kodeina tabletki ,tabletki powlekane tabletki musujace, kapsutki
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oksykodon tabletki powlekane, roztwér doustny, roztwor do wstrzykiwan

tapentadol tabletki powlekane, roztwoér doustny

fentanyl tabletki podjezykowe, lamelki podjezykowe , tabletki podpoliczkowe
tabletki musujace, aerozole donosowe,jonoforetyczny system transdermalny

roztwor do wstrzykiwan

meta don syrop, roztwoér doustny
buprenorfina tabletki podj¢zykowe, system transdermalny
tramadol tabletki powlekane, tabletki, tabletki musujace, kapsutki, kapsulki twarde

krople doustne, roztwor do wstrzykiwan, czopki

Analgezja kontrolowana przez pacjenta (Patient controlled analgesia)

Jest sposobem kontrolowania bolu przez pacjenta przebywajacego na oddziale szpitalnym dzigki wprowadzeniu
do lecznictwa specjalnie skonstruowanych urzadzen podawczych: pomp strzykawkowych podajacych dozylnie
analgetyki opioidowe, dozownika nanotabletek podjezykowych (Sufentanil NanoTab PCA System), systemu
terapeutycznego transdermalnego wspomaganego jonoforeza (lonsys). Konieczne jest doktadne
poinformowanie pacjenta o zasadzie dziatania systemu, tak aby czul si¢ bezpiecznie i pewnie, majac

jednoczesnie mozliwos¢ aktywnego uczestnictwa w farmakoterapii.

Skojarzona farmakoterapia bolu

Skojarzone leczenie polega na podawaniu dwoch lub wigcej S$rodkoéw przeciwbolowych oraz lekow
wspomagajacych terapi¢ (koanalgetykow). Taka terapia ma wiele zalet - mniej dziatan niepozadanych,
zmniejszenie dawek leku, spotegowane dziatanie przeciwbolowe. Obecnie w praktyce klinicznej stosuje si¢ np.
potaczenia fentanylu i morfiny, gdzie fentanyl znosi bol podstawowy, a morfina o natychmiastowym uwalnianiu
bol przebijajacy. W celu zmniejszenia zapar¢ stosuje si¢ np. polaczenie oksykodonu i naloksonu. Nie jest
prawidtowe lgczenie stabych i silnych opioidow. Stabe wykazuja efekt putapowy, a to moze zmniejszyé efekt

dziatania silnych [13,14].
Trudne sytuacje pojawiajace si¢ w trakcie stosowania analgetykéw opioidowych

Prawidlowo przeprowadzona terapia przeciwbdlowa zapewnia znoszenie dolegliwos$ci nawet w 90%. Przyczyna
pojawiajacych si¢ w trakcie terapii trudnych sytuacji moga by¢: dziatania niepozadane lekow, interakcje migdzy
stosowanymi lekami, niewtasciwe dawkowanie i taczenie lekow, pojawienie si¢ chordb wspottowarzyszacych

terapii, nieprawidtowe stosowanie lekow przez pacjenta.
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