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STRESZCZENIE

Wystepowanie bélu nowotworowego jest powszechnie uznane za gtéwne zagrozenie
jakosci zycia, a tagodzenie bdélu stato sie priorytetem w opiece onkologicznej.

Bol moze by¢ zwigzany zarbwno z samg chorobg, jak i z jej leczeniem, a postepowanie
przeciwbolowe jest niezbedne, poczagwszy od wczesnej fazy choroby, przez caty czas jej
trwania, az do opieki w schytkowym okresie zycia. Podstawg skutecznos$ci skojarzonych
dziatan zmierzajgcych do fagodzenia bolu jest wszechstronna ocena aspektow
fizycznych, psychologicznych, spotecznych i duchowych. Na szczescie postepy

w leczeniu bolu i opiece paliatywnej pozwalajg na zapewnienie skutecznych metod
leczenia, w tym farmakologicznych, poznawczo-behawioralnych i innych. W opiece
paliatywnej podkresla sig, ze zwrécenie uwagi na bdél stanowi integralng czes¢ opieki
nad chorym na nowotwoér.

WPROWADZENIE

Chorobie nowotworowej moze wprawdzie towarzyszy¢ wiele objawéw fizycznych, a takze
probleméw natury psychicznej i egzystencjalnej, za najwazniejszy z nich uwaza si¢ jednak bol.
Wplywa on na wszystkie aspekty jakoSci zycia (quality of life, QOL) oraz na zdolno$¢ chorego
do cierpliwego znoszenia leczenia, jego powr6t do zdrowia lub spokojng $mieré. Ztagodzenie
bélu zalezy od wlasciwego, troskliwego i opartego na dowodach naukowych postgpowania on-
kologow. -2

Niniejszy przeglad aktualnych optymalnych metod zwalczania bdlu rozpoczyna omoéwienie
czesto$ci wystepowania bdlu nowotworowego, jego wplywu na stan chorego oraz trudnosci
w jego skutecznym tagodzeniu. Nastgpnie opisano zespoly bélowe wystepujace w przebiegu

nowotworéw oraz metody wszechstronnej oceny bolu. Coraz lepsze zrozumienie tych zagadnien przyczynito sie do
znacznego postepu w zwalczaniu bélu w onkologii.

W ostatnich 20 latach nastapit réwniez wyrazny postep w metodach leczenia bolu dzieki udostepnieniu szerokiej
gamy terapii farmakologicznych i uzupetniajacych. Oméwiono te metody, uwzgledniajac potrzeby poszczegblnych
chorych, jak réwniez okreslonych populacji, w tym 0s6b w podesztym wieku, wyleczonych z choroby nowotworowej,
dotknietych chorobami wspdtistniejagcymi oraz chorych w schytkowym okresie zycia.
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CZESTOSC WYSTEPOWANIA BOLU NOWOTWOROWEGO

Czesto$¢ wystepowania bélu nowotworowego sza-
cuje sie na 25% wsrdd chorych, u ktérych rozpoznano
nowotwor, 33% wsréd chorych aktywnie leczonych
i ponad 75% wsrdd chorych na zaawansowany nowo-
twor.3* Przewlekle utrzymywanie sie bolu stwierdza sie
u okoto 33% oso6b, ktdre zakonczyly skuteczne leczenie
z powodu nowotworu. Czynnikami sprzyjajacymi roz-
wojowi przewlektych zespotéw bélowych sa w tej grupie
przebyta chemioterapia (np. bolesna neuropatia obwo-
dowa), przebyta radioterapia (np. popromienna plekso-
patia splotu ramiennego, przewlekly popromienny bol
miednicy) oraz przebyte operagje (np. bdl po mastekto-
mii, neuropatyczny bdl po torakotomii spowodowany
uszkodzeniem nerwéw migdzyzebrowych). W przebiegu
niektérych nowotworéw, np. raka trzustki lub nowotwo-
réw narzadéw glowy i szyi, b6l wystepuje szczegdlnie cze-
sto (odpowiednio u 44 i 40% chorych).®7 Dlatego nalezy
przewidywaé mozliwo$¢ pojawienia sie bolu i rozpoczy-
na¢ jego zwalczanie w chwili, gdy sie pojawia, a nie wow-
czas, gdy jego nasilenie jest duze. W pismiennictwie duzo
uwagi poswigcono zwalczaniu bélu jako priorytetowemu
dziataniu w onkologii oraz wysitkom zmierzajacym do
zwiekszenia skutecznosci leczenia przeciwbdlowego.®?

PERSPEKTYWY OGOLNOSWIATOWE

Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO) i miedzy-
narodowe organizacje zajmujace sie bolem uznaty bol
pojawiajacy sie w przebiegu nowotworu za ogdlnoswia-
towy problem zdrowotny.10 W krajach rozwijajacych sie
czesto$é wystepowania bolu jest duza z powodu pdznego
rozpoznawania choroby i znacznych utrudnief w doste-
pie do opioidéw. W niedawnym badaniu populacyjnym,
majacym na celu ocene czestosci wystepowania bolu
nowotworowego w 11 krajach europejskich i w Izraelu,
569% chorych skarzylo sie na wystepowanie umiarkowa-
nych lub silnych dolegliwos$ci bélowych co najmniej raz
w miesigcu, a 69% zgtaszato utrudnienie przez bdl wy-
konywania codziennych czynnosci.!! Wedlug oszacowan
WHO ponad 80% populacji $wiata jest niewtasciwie le-
czonych z powodu umiarkowanego lub silnego bélu.10

PRZESZKODY W ZWALCZANIU BOLU NOWOTWOROWEGO

Czeste wystepowanie bolu nowotworowego i nie-
powodzenia w jego leczeniu zwrécily uwage na istnie-
jace przeszkody. Wyr6zniono wsrdd nich przeszkody ze
strony chorego, zawodowe oraz systemowe (organiza-
cyjne). Ukierunkowanie dziatai na kazdy z tych rodzajow
powinno znacznie zwigkszy¢ skuteczno$é postepowania.
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Zwalczanie bélu nowotworowego

Mimo gromadzenia wielu dowodéw naukowych
i wysitkéw podejmowanych w celu przeprowadzenia ich
syntezy oraz upowszechnienia za pomocg wytycznych
klinicznych w praktyce postepowanie przeciwbdlowe jest
suboptymalne. Przeszkody w najskuteczniejszym lago-
dzeniu bélu ujeto w pierwszych narodowych wytycznych
dotyczacych bélu nowotworowego w praktyce klinicznej,
opublikowanych w 1994 r. przez Agency for Health Care
Policy and Research (AHCPR) (obecnie znanej pod nazwa
Agency for Healthcare Research and Quality).12 Bylo to
pierwsze opracowanie uwzgledniajace takie przeszkody.
Stwierdzono, ze kluczowg role w niewystarczajaco sku-
tecznym zwalczaniu bélu odgrywaja sami chorzy.1%:13
Gléwnymi przyczynami niechetnego zglaszania przez nich
dolegliwosci bolowych sg obawa przed dziataniami nie-
pozadanymi lekow, brak wiary w mozliwo$¢ opanowania
bélu, obawa przed odwrdceniem uwagi lekarzy od lecze-
nia przeciwnowotworowego oraz przekonanie, ze bol jest
wyktadnikiem postepu choroby.14-20 Z biegiem lat w ko-
lejnych badaniach wykazano mozliwos¢ przezwyciezenia
tych przeszkéd ze strony chorego.2-22 W programach
modelowych potwierdzono stuszno$¢ wykorzystywania
narzedzi oceniajacych bdl, strategii rozwigzywania nie-
porozumien oraz treningu chorych. Wskazano rowniez,
ze dzialania te wymagaja zwrdcenia uwagi zar6wno na
znajomos¢ bolu, jak i nastawienie do leczenia. 21,2324

We wspoélczesnym piSmiennictwie wymienia si¢
tez powazne przeszkody zawodowe w zwalczaniu
bolu. W praktyce klinicznej bdl czesto jest niewtasciwie
oceniany, a istniejace przeszkody pozostajg nierozpo-
znane.2>"27 Lekarze i pielegniarki nie zawsze dobrze znaja
zasady postepowania przeciwbdlowego, jego dzialan nie-
pozadanych, a takze takie kluczowe zagadnienia, jak uza-
leznienie od leczenia, jego tolerancja i dawkowanie.28-31
Czgstymi przeszkodami organizacyjnymi w zapewnieniu
optymalnej opieki s3 uwarunkowania prawne i regula-
cyjne, takie jak niewtasciwy zwrot kosztéw ponoszonych
za zastosowanie postepowania przeciwbdlowego. Prze-
szkody systemowe mogg tez istnie¢ w placowkach opieki
medycznej, a jednym z przyktadow jest zbyt rzadkie kie-
rowanie na oddzialy opieki wspomagajacej.2! Institute of
Medicine and the National Cancer Policy Board gromadzi
dalsze dowody na istnienie przeszk6d uniemozliwiajacych
zapewnienie odpowiedniej jako$ci postepowania przeciw-
bolowego i podkresla znaczenie tego zagadnienia.3233
Wsrdd przeszkdd systemowych jest réwniez niedostepnosé
lekow przeciwbdlowych, zwlaszcza wsréd przedstawicieli
mniejszo$ci narodowych lub 0s6b ubogich. W kilku ba-
daniach udowodniono istnienie takich przeszkdd wéréd
chorych nalezacych do tych spolecznosci.?*35 Osrodki
onkologiczne starajg sie pokonaé przeszkody systemowe,
ustalajgc zasady postepowania przeciwbdlowego i two-
rzac oddzialy zwalczania bélu lub opieki paliatywnej, za-
pewniajace chorym pomoc specjalistow.”-¢
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W trakcie trwajacego S5 lat badania, wspieranego
przez National Cancer Institute, oceniano dziatania cho-
rych, pracownikéw opieki zdrowotnej oraz dzialania
systemowe, podejmowane w celu pokonania przeszkod
w fagodzeniu umiarkowanego lub silnego bélu u cho-
rych na nowotwory piersi, okreznicy, ptuca oraz gruczotu
krokowego. Badanie przeprowadzono w trzech fazach.
Gléwnym celem pierwszej z nich byta ocena typowego
postepowania przeciwbdlowego (2=83). Zgromadzono
wyjSciowe dane demograficzne chorych oraz dane z wy-
wiadu wraz z wynikami oceny ogdlnej QOL, informa-
cje o przeszkodach w zwalczaniu bdlu i wiedzy o bolu.
Po miesigcu przeprowadzono ocene kontrolng. Wéréd
uczestnikow tej fazy 45% stanowili przedstawiciele mniej-
szo$ci narodowych, a u wigkszosci sposrdd 83 badanych
nowotwor byt w I lub IV stopniu zaawansowania. Cho-
rzy sadzili, ze od lekéw przeciwbdlowych mozna sie uza-
leznié, a tolerangja ich dziatania jest duza. Ogélnie o bélu
wiedzieli do$¢ duzo lub duzo, natomiast o zagadnieniach
zwigzanych z uzaleznieniem niewiele. Dane uzyskane
podczas oceny kontrolnej odzwierciedlaly niedostateczne
dokumentowanie bélu i rzadkie kierowanie do o$rodkéw
opieki wspomagajace;j.36-37

W drugiej fazie badania wprowadzono model zwany
paszportem do komfortu majacy na celu zwiekszenie sku-
tecznosci w leczeniu bolu i oceniano jego przydatno$é
(n=187). Chorzy uczestniczyli w sesjach szkoleniowych
prowadzonych przez doSwiadczone pielegniarki. Kazda
z tych sesji poswiecono zagadnieniom dotyczacym oceny
i leczenia bélu. Wyniki gromadzono wyjsciowo oraz po
miesigcu i 3 miesigcach szkolenia. Co miesigc przepro-
wadzano ocene kontrolng. Przeprowadzono analize po-
réwnawczg wynikéw uzyskanych w badaniach 1 i 2 fazy
(odpowiednio fazy typowego postepowania i fazy inter-
wencyjnej). Weréd badanych 34% stanowili przedsta-
wiciele mniejszosci narodowych, a 77% chorych otrzy-
mywalo chemioterapie w chwili wigczenia do badania.
Uzyskane wyniki ujawnity znamienng i natychmiastowa
poprawe w grupie interwencyjnej w pordwnaniu z grupg
typowej opieki (oceniang w odniesieniu do takich za-
gadnief, jak zagadnienia fizjologiczne, fatalizm oraz
wiara w szkodliwe dziatanie lekéw), a z czasem lepsze
pokonywanie przeszkdéd w zwalczaniu bolu. W miare
trwania badania przeszkody te byly znamiennie wigksze
W grupie postgpowania typowego niz w grupie interwen-
cyjnej. Zgodnie z punktacjg wyjsciowa chorzy z grupy
postepowania typowego wiedzieli o bolu mniej niz cho-
rzy z grupy interwencyjnej (73 vs 78%). W grupie inter-
wencyjnej wiedza ta wyraznie poglebita sie po miesigcu
(do 87%) i po 3 miesigcach (do 889%).38

Projekt badania zaktadal réwniez przeprowadzenie
jego III fazy, majacej na celu rozpoczecie rozpowszechniania
modelu paszport do komfortu w rutynowej praktyce am-
bulatoryjnej. Stwarzalo to szanse na sprawdzenie mozliwo-
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$ci utrwalenia podjetych dziatar. Skupiono si¢ na szerokim
rozpowszechnieniu modelu przez badaczy w przychod-
niach onkologicznych. Spowodowalo to znamienne
zmiany systemowe na kazdym z pozioméw przeszkdd,
tj. zwigzanych z chorym, zawodowych i organizacyjnych.
Po zakoficzeniu finansowania badania utrzymano zmiany
systemowe w przychodniach onkologicznych, a lekarze
nadal wykorzystuja dzialania i materialy szkoleniowe w celu
optymalnego zwalczania bélu i zmeczenia.3® Badanie to
odzwierciedla wysitki zmierzajace do pokonania przeszkod
ze strony chorych, zawodowych i organizacyjnych.

ZESPOLY BOLU NOWOTWOROWEGO

Wyrdznia sie bol zwigzany z choroba, bdl bedacy
nastepstwem leczenia lub b6l wywotany innymi nieza-
leznymi przyczynami. Znaczenie takiego rozrdznienia
zwigkszylo sie, poniewaz wiele metod leczenia przeciw-
nowotworowego moze powodowac bdl. Przyktadem jest
bol neuropatyczny spowodowany leczeniem taksoidami.
W miarg starzenia si¢ populacji chorych na nowotwory
nabierajg znaczenia ocena i leczenie przewleklego bélu
wspolistniejacego z nowotworem, np. bolu wywotanego
przewleklym zapaleniem stawéw, bolu plecéw lub bolu
w przebiegu neuropatii cukrzycowej. Inna klasyfikacja
zespotéw bolowych towarzyszacych chorobie nowotwo-
rowej wyrdznia bol nocyceptywny (opisywany zwykle
jako pobolewania lub bél pulsujacy) lub neuropatyczny
(opisywany jako pieczenie, mrowienie, wrazenie po-
draznienia pradem elektrycznym). Jak podano w czesci
poswieconej farmakologii, u§wiadomienie sobie tych
roznych kategorii b6lu ma zasadnicze znaczenie podczas
wyboru sposobu postepowania i najlepszej z wielu do-
stepnych metod leczenia przeciwbdlowego. 40

Bol nocyceptywny wystepuje pod wpltywem po-
budzenia nocyceptoréw w nastepstwie uszkodzenia
struktur somatycznych i trzewnych. Bél opisywany jako
umiejscowiony, ostry, pulsujacy lub uciskajacy jest bolem
somatycznym. Bél trzewny jest odczuwany jako pobole-
wanie, skurcz lub bdl rozlany, podobny do odczuwanego
w przebiegu guza w jamie otrzewnej. B6l somatyczny
wywodzi si¢ z kosci, stawdw, migéni, skory lub tkanki
tacznej, natomiast bol trzewny powstaje w narzadach
trzewnych, takich jak przewdd pokarmowy lub trzustka.

W miare postepéw leczenia wiele uwagi poswieca
si¢ bélowi neuropatycznemu. Powstaje on w nastepstwie
udaru lub urazu o$rodkowego badz obwodowego uktadu
nerwowego. Chorzy czesto opisujg bdl neuropatyczny
jako mrowienie, pieczenie, bol przeszywajacy lub strze-
lajacy. Doktadna ocena majaca na celu rozpoznanie bélu
neuropatycznego moze wplynaé na przebieg leczenia, co
opisano w czeSci poswieconej wspomaganiu leczenia prze-
ciwbdlowego tzw. analgetykami adiuwantowymi.

www.podyplomie.pl/onkologiapodyplomie
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OCENA BOLU

W wytycznych postepowania w praktyce klinicznej
opracowanych przez National Comprehensive Cancer
Network (NCCN)# i American Pain Society (APS)*0
podkreslono znaczenie wszechstronnej oceny bélu.
Ocena wstepna i biezaca uwzgledniaja okreSlenie na-

TABELA 1

Zwalczanie bélu nowotworowego

tezenia bolu za pomoca skali numerycznej w zakresie
od 0 (oznacza niewystepowanie bolu) do 10 (oznacza
najsilniejszy wyobrazalny bdl). Kolejnymi czynnikami
s3 jako$¢ bdlu, poczatek jego wystgpienia i czas trwania
oraz czynniki nasilajace lub zmniejszajace jego natezenie.
W trakcie starannie przeprowadzanego wywiadu nalezy
réwniez zwrdcié uwage na odczuwane przez chorego

Wszechstronna ocena bélu

Standardowo chory opisuje odczuwany bél.
Jesli chory nie moze opisac bolu stownie, nalezy zastosowaé
alternatywne metody jego oceny i odpowiedzi na leczenie.

Odczuwanie hélu
Umiejscowienie, odniesienie, promieniowanie bélu
Nasilenie
W ciggu ostatnich 24 godzin
W spoczynku i w ruchu
Woptyw na codzienng aktywno$¢
Aktywno$¢ ogdlna, nastrdj, relacje z otoczeniem, sen i apetyt
Przebieg bélu: nagte wystapienie, czas trwania, przebieg w czasie,
bol ciggty lub przerywany
Opis rodzaju bélu
Pobolewanie, kiucie, pulsowanie, ucisk, czgsto wspétistnienie
somatycznego bélu skéry, migsni i kosci
Szarpanie, skurcze, pobolewania, ostry bél, czesto wspétistnienie
bélu trzewnego
Ostry bdl, mrowienie, bél strzelajacy, czesto wspdtistnienie bélu
neuropatycznego spowodowanego uszkodzeniem nerwu
Czynniki nasilajace lub tagodzace bol
Inne wspétistniejace objawy
Aktualny plan zwalczania bélu metodami farmakologicznymi
i niefarmakologicznymi. Jesli wykorzystuje sie leki,
nalezy okreslic:
Ktére leki wymagaja recepty, a ktdre nie
Dawkowanie lekéw
Czesto$¢ podawania lekdw
Kto aktualnie zapisuje lek
Odpowiedz na aktualne leczenie
Ztagodzenie bélu
Wiasciwa realizacja planu leczenia
Dziatania niepozadane leczenia, w tym zaparcia, sedacja,
zaburzenia funkcji poznawczych, nudnos$ci i inne
Dotychczasowe metody zwalczania bélu
Przyczyna ich zastosowania, czas trwania, uzyskana odpowiedz,
przyczyny zaprzestania

Specjalne zagadnienia zwigzane z bélem
Gtéwne nastepstwa bélu dla chorego i rodziny
Wiedza chorego i rodziny na temat bélu i przekonania zwigzane
Z jego wystepowaniem
Przekonania kulturowe dotyczace bélu i jego ekspresji
Uwarunkowania duchowe, religijne i egzystencjalne
Cele i oczekiwania chorego zwigzane z leczeniem przeciwbdlowym
Zagadnienia psychospoteczne
Stres chorego (wytyczne NCCN postepowania z chorym w stresie)
Wsparcie rodziny i innych
Wywiad dotyczacy zdrowia psychicznego, w tym dotyczacy
weczesniejszych i aktualnych uzaleznien
Czynniki ryzyka niewtasciwego stosowania lub kradziezy lekéw
przeciwbélowych
Ze strony chorego, $rodowiskowe i spofeczne
Czynniki ryzyka niedostatecznego leczenia przeciwbélowego
Zwiagzane z wiekiem (dzieci i osoby w podesztym wieku), przynalezno$cig
do mniejszo$ci narodowych, picig zenska, przeszkody komunikacyjne,
przebyte uzaleznienia, bél neuropatyczny, czynniki kulturowe
Wywiad chorobowy
Leczenie przeciwnowotworowe, w tym aktualna lub przebyta
chemioterapia
Inne wazne choroby i uwarunkowania
Weczesniejsze wystepowanie bélu przewlekiego
Badanie przedmiotowe
Badania laboratoryjne i obrazowe oceniajace progresje nowotworu
Punktem konicowym jest ustalenie rozpoznania bélu i przyjecie
indywidualnego planu leczenia opartego na wspélnie okreslonych
celach. Rozpoznanie bélu uwzglednia jego etiologie i patofizjologig:
Etiologia
Nowotwar
Leczenie przeciwnowotworowe (RT, chemioterapia lub operacja)
lub przebyte zabiegi
Wspétistnienie choréb nienowotworowych
Patofizjologia
Bél nocyceptywny
Bél neuropatyczny

NCCN — National Comprehensive Cancer Network, RT — radioterapia.

Przedrukowano za zgoda z NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines™ ) for Adult Cancer Pain V.1.2010. © 2010

National Comprehensive Cancer Network, Inc. Wszelkie prawa zastrzezone. NCCN Guidelines™ ani zamieszczone tu ilustracje nie moga by¢ w zadnej
formie i z zadnej przyczyny powielane bez uzyskania zgody NCCN. Z najnowszg petng wersja wytycznych NCCN Guidelines mozna sig zapozna¢ na stronie
internetowej NCCN.org. NATIONAL COMPREHENSIVE CANCER NETWORK®, NCCN®, NCCN GUIDELINES™ i wszystkie inne produkty NCCN sg zastrzezone

znakiem firmowym nalezagcym do National Comprehensive Cancer Network, Inc.
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cierpienie z powodu bélu, a takze czynniki psychiczne
i spoteczne. Cierpienie mozna réwniez ocenié w skali od
0 do 10 i wykazano wiarygodnos¢ takiej oceny.!

Odczuwanie bolu jest silnie zwigzane z cierpieniem.
Wazne jest zatem zrozumienie wyjatkowych odczué cho-
rego, w tym zwigzanych z jego religijnoscia i uwarun-
kowaniami kulturowymi, wplywajacych na wyrazanie
lub leczenie bélu. 424 W tabeli 1 przedstawiono zasady
wszechstronnej oceny bolu zgodne z wytycznymi NCCN
dotyczacymi bélu nowotworowego.

Zaprojektowano wiele skal oceniajacych nasilenie
bélu, a takze narzedzi swoistych dla bélu neuropatycz-
nego, opracowano tez metody obserwacji zachowafri cho-
rych, z ktérymi nie mozna nawigzaé kontaktu stownego
lub wykazujacych zaburzenia poznawcze. 4 W wielu 7ré-
diach zawarto metody oceny bolu w okreslonych popula-
gjach lub wykorzystania ich w stworzeniu elektronicznej
dokumentagji chorych.*> Bardzo wazna role odgrywa
ocena kulturowa, a zwlaszcza przekonania zwigzane
z bélem, mozliwo$¢ skorzystania z pomocy ttumaczy
w trakcie rozmowy z chorymi nieznajacymi jezyka an-
gielskiego oraz wspoipraca z zespotem ztozonym z wielu
specjalistow.*6 Ocena b6lu nowotworowego rozpoczyna
sie od okreslenia przez chorego jego natezenia, na co
wplywaja czesto bardzo zlozone emocje, obawy, nie-
pokdj cztonkdéw rodziny, nieporozumienia zwigzane ze
zwalczaniem bélu oraz sposoby wyrazania cierpienia.*”

LECZENIE FARMAKOLOGICZNE BOLU
NOWOTWOROWEGO

W postepowaniu przeciwbdlowym zasadnicza role
odgrywa leczenie farmakologiczne. Polega ono na sto-
sowaniu lekow nienalezacych do opioidéw, opioidéw
oraz adiuwantowych lekéw przeciwbolowych, a takze
roznych metod leczenia przeciwnowotworowego. Po-
nizej zostang oméwione klasy lekéw przeciwbdlowych,
metody ich podawania, zasady stosowania oraz bezpiecz-
nego przechowywania.

Nieopioidowe leki przeciwbdlowe

Paracetamol jest lekiem przeciwbdlowym i przeciw-
goraczkowym, nie dziala natomiast przeciwzapalnie.
Dawniej uznawano go za lek wspomagajacy przeciw-
bolowe dzialanie opioidéw oraz lek pierwszej linii
u chorych w podesztym wieku, z bélami uktadu migs-
niowo-szkieletowego lub wystepujacymi w przebiegu za-
palenia kosci i staw6w. Obecnie zwraca sie uwage na jego
dos¢ ograniczong skuteczno$¢ i znaczace dzialania nie-
pozadane, zwlaszcza uszkadzanie watroby i nerek.48:47
Obawy budzi wiaczenie paracetamolu w skiad wielu
preparatéw z grupy opioidéw (np. hydrokodonu lub
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kodeiny), a takze wielu preparatéw dostepnych bez re-
cepty. Opisywano tez jego interakcje z lekami przeciw-
nowotworowymi wplywajace toksycznie na watrobe.5°
U chorych z uposledzeniem czynnosci nerek lub niewy-
dolnoscia watroby, zwlaszcza naduzywajacych alkoholu,
zaleca si¢ zmniejszenie dawki do 2000 mg/24 h lub za-
przestanie stosowania leku.’!

Mechanizm dzialania przeciwbdlowego niestero-
idowych lekow przeciwzapalnych (NLPZ) polega na
hamowaniu syntezy prostaglandyn, mediatoréw reakgji
zapalnej, ktére zapoczatkowuja, utrzymuja, wzmacniajg
lub podtrzymujg bol. Leki te, niezaleznie od ich dzia-
tania przeciwzapalnego, wydaja sie rowniez zmniejszaé
natezenie bolu przez wplyw na obwodowy i o§rodkowy
uktad nerwowy, ten mechanizm jest jednak nadal stabo
poznany. Niewybidrcze NLPZ, takie jak kwas acetylosa-
licylowy lub ibuprofen, hamujg enzymy przeksztatcajace
kwas arachidonowy w prostaglandyny, co moze by¢ przy-
czyna wystgpienia owrzodzen przewodu pokarmowego,
zaburzef czynnosci nerek i zaburzen agregacji krwinek
plytkowych.>2 Droga enzymatyczna cyklooksygenazy 2
(COX-2) jest wzbudzana uszkodzeniem tkanek lub in-
nymi stanami zapoczatkowujacymi reakcje zapalna i wy-
daje sie, ze stosowanie wybidrczych inhibitorow COX-2
wiaze sie z mniejszym ryzykiem wystgpienia krwawienia
z przewodu pokarmowego. Wydaje si¢ jednak, ze po
pot roku dziatanie to slabnie.’3 Ponadto przyjmowanie
kwasu acetylosalicylowego w dawce kardioprotekcyjnej
wynoszacej 81 mg wraz z inhibitorem COX-2 (kok-
syby) powoduje, ze ryzyko wystapienia owrzodzenia
przewodu pokarmowego jest takie samo jak podczas
stosowania tradycyjnych NLPZ.54 Poza tym podczas
dhugotrwatego stosowania koksybéw powstaje zagro-
zenie wystapieniem zdarzefi sercowo-naczyniowych,
takich jak zawal mie$nia sercowego, a takze powiklan
naczyniowo-mozgowych, np. udaru mézgu (cze$é tabeli 2
dotyczaca NLPZ i ich dawkowania).>3-7

Leki z grupy NLPZ znajduja zastosowanie w leczeniu
dolegliwosci bélowych wywotanych stanem zapalnym,
m.in. w przebiegu nowotworéw, np. z przerzutami do
kosci. Potencjalnymi ich zaletami jest minimalne wy-
wolywanie takich dziatai niepozadanych, jak nudnosci,
zaparcia, sedacja lub niekorzystny wptyw na psychike.
Dlatego, w zaleznosci od przyczyny bolu, NLPZ moga
byé przydatne w opanowywaniu bélu o natezeniu
umiarkowanym do silnego, zwykle jako uzupelnienie
lekéw opioidowych.8 Takie polaczenie jest korzystne,
pozwala bowiem na zmniejszenie dawki opioidu u cho-
rych, u ktérych monoterapia lekiem z tej grupy sprawia,
ze uspokojenie, otepienie, dezorientacja, zawroty glowy
lub inne dzialania na osrodkowy uktad nerwowy staja si¢
ucigzliwe. Uposledzona czynno$¢ nerek i niewydolno$é
watroby sa wzglednymi przeciwwskazaniami do stoso-
wania NLPZ. Nieprawidtowa czynno$¢ krwinek ptytko-
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TABELA 2

Zwalczanie bélu nowotworowego

Acetaminofen i wybrane niesteroidowe leki przeciwzapalne

Lek Dawka dla chorego o masie ciata 50 kg

Dawka dla chorego o masie ciata <50 kg

Paracetamol@? 4000 mg/24 h co 4-6 h

Kwas acetylosalicylowy?P 4000 mg/24 co 4-6 h

Ibuprofen?b
Naproksen?b

2400 mg/24 hco 6-8 h

Indometacyna®

Celekoksyb®€

1000 mg/24 hco 8-12 h

Tréjsalicylan magnezowo-cholinowy®¢  2000-3000 mg/24 h co 8-12 h

75-150 mg/24 hco 8-12 h

Ketorolakd Poczatkowo 30-60 mg im/iv, potem 15-30 mg co 6 h
we wstrzyknieciu iv/im lub ciagty wlew iv/sc,
leczenie krotkotrwate (tylko 3-5 dni)

100-200 mg doustnie, do 2 x na dobg

10-15 mg/kg co 4 h (doustnie)

15-20 mg/kg co 4 h (doodbytniczo)
10-15 mg/kg co 4 h (doustnie)

15-20 mg /kg co 4 h (doodbytniczo)

10 mg/kg co 6-8 h (doustnie)

5 mg/kg co 8 h (doustnie/doodbytniczo)
25 mg/kg co 8 h (doustnie)

0,5-1 mg/kg co 8-12 h (doustnie/doodbytniczo)
0,25-1 mg/kg co 6 h, leczenie krétkotrwate (tylko 3-5 dni)

Brak danych

im — domig$niowo, iv — dozylnie, sc — podskadrnie.
@Dostepny na rynku w postaci ptynu.

bDostepny na rynku w postaci czopkéw.

®Minimalne zaburzenie czynno$ci krwinek ptytkowych.

dPotencjalne dziatanie przeciwzapalne (leczenie krétkotrwate z powodu dziatan niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego).

Niesteroidowy lek przeciwzapalny wybidrczy wobec cyklooksygenazy 2.
Przedrukowano za zgodg z: Paice JA. Pain at the end of life. In: Ferrell BR, Coyle N, eds. Oxford Textbook of Palliative Nursing. 3rd ed. New York,

NY: Oxford University Press; 2010:161-185.

wych lub inne potencjalne zaburzenia krzepniecia, czgste
w przebiegu choroby nowotworowej lub jej leczenia, sg
przeciwwskazaniami do stosowania niewybidrczych
NLPZ, ktére hamuja agregacje krwinek ptytkowych, co
powoduje wydltuzenie czasu krwawienia. Krwawieniom
z przewodu pokarmowego mozna zapobiec, podajac
inhibitory pompy protonowej lub mizoprostol.”

Opioidy

Opioidy odgrywaja zasadnicza role w skutecznym
tagodzeniu bélu nowotworowego. Ponizej znajduje si¢
oméwienie poszczegdlnych lekéw z tej grupy. Odpo-
wiedZ na kazdy z nich jest bardzo zmienna osobniczo,
zatem znajomo$¢ podstawowych réznic miedzy nimi
utatwi dobér leku i jego odpowiednie stosowanie. Nie
udowodniono wiekszej skutecznosci jednego z opioidow
nad innymi w pierwszej linii leczenia. Za wlasciwy uznaje
sie ten z lek6w, ktory jest skuteczny u danego chorego.
Wrybierajac lek, nalezy réwniez uwzglednié jego koszt,
poniewaz drogi lek moze nadmiernie obcigza¢ chorego
ijego rodzine.

W Stanach Zjednoczonych zarejestrowano ostatnio
buprenorfine stosowang przezskornie. W Europie jest
ona wykorzystywana w tagodzeniu bélu nowotworo-
wego, a wyniki otwartych randomizowanych badan
z grupg kontrolng przemawiajg za jej skutecznoscig.69-61
Buprenorfina jest dostepna w dawkach po 5, 10120 ug/h
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w postaci plastréw, ktére nalezy zmieniaé co 7 dni.
Plastry z dawka 5 ug/h zarejestrowano do stosowania
u chorych, ktérzy wczesniej nie otrzymywali opioidéw.
Wyniki badah wskazujg na wystgpowanie tzw. dziala-
nia putapowego buprenorfiny, ograniczajacego jej sku-
teczno§¢ w postepowaniu paliatywnym.62 Maksymalna
zalecana dawka to 20 pg/h, poniewaz po zastosowaniu
wigkszych dawek obserwowano wydluzenie odstepu
QT. W wiekszosci opublikowanych doniesieni buprenor-
fing wykorzystywano w stosunkowo matych dawkach,
dlatego nie nalezy rozpoczyna¢ jej podawania u chorych
wykazujacych tolerancje na dziatanie silnych opioidéw.
Uzyskano tez niewielkie doSwiadczenie w zwalczaniu
napad6w bolow przebijajacych u chorych otrzymujacych
buprenorfing przezskérnie. W Europie, w ktérej przepro-
wadzono wczesne badania poswiecone temu zagadnie-
niu, chorym z bélami przebijajagcymi podawano doraznie
buprenorfine podjezykowo. Bezpieczne i skuteczne oka-
zalo sie dozylne podanie morfiny, cho¢ u chorych
przebywajacych w domu podawanie leku ta droga jest
niepraktyczne.®3 Konieczne jest przeprowadzenie dal-
szych badaii.* W Stanach Zjednoczonych buprenorfina
jest dostepna réwniez w postaci pozajelitowej i podjezy-
kowej, w monoterapii lub w skojarzeniu z naloksonem,
jesli jest stosowana w leczeniu chorych uzaleznionych od
opioidéw.

Kodeina jest stosunkowo stabym opioidem, stoso-
wanym w monoterapii, czesciej jednak w skojarzeniu
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z paracetamolem. Jest dostepna w tabletkach zawieraja-
cych wylacznie kodeine lub kodeine polaczong z parace-
tamolem albo innymi lekami, a takze w postaci syropu,
czesto w polaczeniu z prometazyng. Kodeina jest meta-
bolizowana na drodze glukuronidacji przede wszystkim
do 6-glukuronidu kodeiny, a w znacznie mniejszym stop-
niu do norkodeiny, morfiny, 3-glukuronianu morfiny
(morphine-3-glucuronide, M-3-G), 6-glukuronidu mor-
finy oraz normorfiny.®> Kodeina jest prekursorem leku
(prolekiem) i musi by¢ metabolizowana, by przeksztalcié
sie w czynne metabolity. Proces ten odbywa si¢ w duzej
mierze dzigki dziataniu enzymu CYP 2D6. Polimorfizm
tego enzymu obserwowany w réznych grupach etnicz-
nych oraz miedzy poszczegdlnymi osobami sprawia, ze
u znacznego odsetka chorych dziatanie przeciwbdlowe
jest stabsze. Do 0s6b stabo metabolizujacych lek zali-
cza sie okoto 3% Azjatéw i Amerykanéw pochodzenia
afrykanskiego oraz 10% os6b rasy kaukaskiej. Dziatanie
przeciwbdlowe kodeiny jest u nich stabsze.6® Sq réwniez
osoby metabolizujace kodeine bardzo szybko, co powo-
duje jej duze stezenia w surowicy i wystapienie dziatan
niepozadanych.” Smieré noworodka karmionego pier-
sig przez matke przyjmujaca kodeine budzi obawy doty-
czace bezpieczenstwa leku. Ustalenie genotypu matki pod
wzgledem CYP 2D6 ujawnito, ze bardzo szybko metabo-
lizowata ona kodeing.*8

Fentanyl jest opioidem bardzo dobrze rozpuszczal-
nym w ttuszczach (wspétczynnik podziatu 820), ktéry
mozna podawal pozajelitowo, przewodowo, przez-
skornie, przez btony §luzowe, pod policzek lub do-
nosowo.?-70 Ponadto jest stosowany droga wziewna
w zwalczaniu dusznoSci. Lek jest dawkowany w mi-
krogramach z uwagi na swe silne dziatanie. Pomylenie
tych jednostek z miligramami jest bardzo niebezpieczne,
zwlaszcza gdy lek podaje sie dozylnie. Nie obserwowano
wprawdzie znamiennych réznic po dozylnym podaniu
lekéw chorym szczuptym lub otylym, pojawity sie jed-
nak watpliwosci dotyczace jego skutecznosei, zwlasz-
cza po zastosowaniu w postaci przezskornej u chorych
wyniszczonych nowotworowo.”! W badaniu poréw-
nawczym, w ktérym fentanyl stosowano przezskdrnie
chorym o prawidtowej masie ciata i chorym wyniszczo-
nym w przebiegu nowotworu (16 kg/m?), stezenia leku
w osoczu po 48 i 72 godzinach byly mniejsze u chorych
wyniszczonych.”2

Sita dziatania hydrokodonu jest poréwnywalna z sila
dziatania doustnej morfiny. Wystepuje on wylacznie
w formie preparatow doustnych w potgczeniu z parace-
tamolem lub ibuprofenem. Preparaty przeciwkaszlowe
hydrokodonu w postaci ptynnej zawieraja homatroping.
Dodatki te ograniczaja wykorzystanie hydrokodonu
w opiece nad chorymi na nowotwory, poniewaz wy-
magaja oni wiekszych dawek opioidu. Hydrokodon jest
metabolizowany na drodze demetylacji do hydromor-
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fonu.”3 Dowody pochodzace z badan laboratoryjnych
wskazuja, ze polimorfizm enzymu CYP 2D6 moze zmie-
nia¢ odpowiedz analgetyczng na hydrokodon.”#

Hydromorfon ma wtasciwo$ci podobne do morfiny
i jest dostepny w postaci tabletek doustnych, plyndw,
czopkéw oraz preparatéw do stosowania droga poza-
jelitowa.”> Dlugo dzialajacy preparat od wielu lat jest
dostepny na catym $wiecie, a ostatnio rowniez w Sta-
nach Zjednoczonych.”¢ Jest bardzo dobrze rozpusz-
czalny, a jego dzialanie jest okoto 5-10 razy silniejsze
od dziatania morfiny, co pozwala na jego wykorzystanie
wowczas, gdy jest konieczne podanie matej dawki we
wlewie dozylnym lub podskérnie. Hydromorfon ulega
glukuronidagji, a jego gléwnym metabolitem jest 3-glu-
kuronian hydromorfonu (hydromorphone-3-glucuro-
nide, H-3-G).”” Wyniki prowadzonych ostatnio badan
wskazuja, ze metabolit ten moze powodowaé dziala-
nia neurotoksyczne, w tym mioklonie, hiperalgezje
i drgawki.”8-80 Dane pochodzace z badan laboratoryj-
nych sugeruja jego wiekszg toksyczno$¢ w poréwnaniu
z metabolitem morfiny M-3-G.81 Ryzyko wystapienia
dziatai niepozadanych ze strony ukladu nerwowego
jest szczegOlnie duze, gdy lek jest stosowany w duzych
dawkach, dlugotrwale lub u chorych z zaburzeniami
czynnosci nerek. Metabolity hydromorfonu tatwiej s3
wyplukiwane podczas dializy, dzigki czemu jego stoso-
wanie u chorych dializowanych z powodu niewydolno-
§ci nerek jest bezpieczniejsze.82

O przydatnosci metadonu w zwalczaniu silnego bolu
nowotworowego decyduje kilka jego cech.?3 Jest agoni-
st receptoréw opioidowych mi i delta oraz antagonista
receptora kwasu N-metylo-D-asparaginowego (NMDA)
z powinowactwem podobnym do ketaminy. Te wiasci-
wos¢ uznaje si¢ za szczegdlnie korzystng w tagodzeniu
bélu neuropatycznego, cho¢ analiza dotychczasowych
doniesienn zgromadzonych w bazie danych Cochrane
ujawnita zblizone dzialanie przeciwb6lowe metadonu
i morfiny.8485 W randomizowanym badaniu z grupa
kontrolna, przeprowadzonym z udziatem chorych na no-
wotwor ztosliwy, Bruera i wsp. nie stwierdzili znamien-
nych réznic klinicznych miedzy metadonem a morfing.8¢
Metadon hamuje réwniez wychwyt zwrotny serotoniny
i noradrenaliny, co jest jego kolejng zaleta w zwalczaniu
bolu neuropatycznego. Dtuzszy okres pottrwania meta-
donu (od 15 do 60 godzin lub wiecej) pozwala na jego
dawkowanie co 8 godzin.33 Kolejng zaleta metadonu jest
réznorodnos$é dostepnych mozliwych drég podawania,
w tym doustnej, doodbytniczej, podskornej, dozylnej
i zewnatrzoponowej.3” Jest on réwniez skuteczny po
podaniu do jam nosa i pod jezyk, preparaty takie nie s3
jednak obecnie dostepne na rynku. Stosunek doustnej
do pozajelitowej dawki metadonu wynosi 2:1, a dawki
doustnej do doodbytniczej 1:1. Jesli dostep do zyty jest
niemozliwy, metadon mozna podaé we wlewie podskor-
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nym, niekiedy jednak wywotuje on miejscowe podraz-
nienie tkanek. Jest ono stabsze po zastosowaniu bardziej
rozcieficzonych roztworéw leku lub dzigki czestszym
zmianom miejsca wprowadzenia igly. Metadon dziala
réwniez przeciwbdlowo u chorych, ktérzy nie reaguja
na podawanie duzych dawek innych opioidow.88 Jest
znacznie tafiszy od poréwnywalnych z nim stale uwal-
nianych opioidéw dostepnych na rynku, dzieki czemu
okazuje sie przydatny u chorych, ktérych nie staé na ku-
pienie drozszych lekow.

Kilka sposrdd opisanych wilasciwosci moze réwniez
komplikowa¢ stosowanie metadonu. Jego dlugi okres
pOltrwania jest wprawdzie zaleta, ale zwieksza mozliwo$é
kumulacji leku przed osiggnieciem stanu réwnowagi we
krwi, co stwarza ryzyko wystgpienia nadmiernej sedacji
i depresji oddechowej. Moze do tego doj$é po 2-5 dniach
leczenia metadonem, konieczne jest zatem staranne mo-
nitorowanie chorych, by zapobiec tym potencjalnie szko-
dliwym, a nawet zagrazajacym zyciu dziatabniom.8%-20
Nie okreSlono tez wlasciwego stosunku miedzy daw-
kami metadonu i morfiny lub innych opioidéw ani naj-
bezpieczniejszego i najskuteczniejszego czasu zmiany
leczenia innym opioidem na leczenie metadonem.?1:92
We wczesniejszych badaniach sugerowano, ze stosunek
dawek moze wynosi¢ 1:1, co wydaje sie prawdziwe dla
0s6b nieleczonych ostatnio opioidami. Wyniki ostatnich
badan $wiadcza jednak, ze stosunek dawek zwigksza sie
wraz ze wzrostem dawki wczesniej stosowanych opio-
idéw doustnych.”0 Wielu specjalistéw nie zaleca podej-
mowania préb obliczania réwnowaznych dawek lekéw
przeciwbolowych, sugerujac w zamian rozpoczecie
podawania chorym z rozwinietg tolerancjg na opioidy
dawki 10 mg co 8 godzin i dodatkowej dawki doraznej
w razie napadu bélu przebijajacego. Z uwagi na dlugi
okres péttrwania leku nie nalezy zwigkszaé jego dawki
czeSciej niz co 3-5 dni. Kolejnym czynnikiem utrudniaja-
cym stosowanie metadonu jest niewielkie do§wiadczenie
w jego zamianie na leczenie innym opioidem.”? Mimo
tych zastrzezef wyniki badania przeprowadzonego ostat-
nio z udziatlem chorych na nowotwory leczonych poza
szpitalem sugeruja, ze rozpoczynanie leczenia metado-
nem oraz zastgpienie nim innego leku nie wywoluja po-
waznych dziatan niepozadanych.”3

Kinetyka metadonu jest bardzo zmienna u poszcze-
gblnych osdb, na co wplywaja jego wiazanie si¢ z bial-
kami, aktywno$§¢ enzymu CYP 3A4, pH moczu i inne
czynniki.?* Metadon silnie wigze sie glikoproteing o,
ktorej stezenie zwigksza sie¢ w zaawansowanym stadium
nowotworu, co ogranicza ilo§¢ metadonu niezwigzanego
i op6znia poczatek jego dziatania. U chorych na nowo-
twor osobnicza zmienno$¢ w farmakokinetyce metadonu
moze by¢ wyrazona silniej.?*

Metadon jest metabolizowany gléwnie przez
CYP 3A4, poza tym przez CYP 2D6 i CYP 1A2.93:9¢
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Dlatego indukujace enzymy CYP przyspieszaja metabo-
lizm metadonu i zmniejszaja jego stezenia w surowicy.
W praktyce klinicznej powoduje to skrocenie czasu
dziatania przeciwb6lowego lub mniejszg skutecznosé
w tagodzeniu bélu.”” Leki hamujace enzymy CYP zwal-
niaja metabolizm metadonu, co moze prowadzié¢ do
wystgpienia sedacji i depresji oddechowej. U chorych
na zaawansowane nowotwory szczegdlng obawe budzg
interakcje z ketokonazolem, omeprazolem i wybiérczym
inhibitorem wychwytu zwrotnego serotoniny (selective
serotonin reuptake inhibitor, SSRI) oraz z lekami prze-
ciwdepresyjnymi, takimi jak fluoksetyna, paroksetyna
i sertralina.

Wyniki badan sugeruja, ze wicksze dawki metadonu
moga powodowaé zmiany odstepu QT (tzw. torsade
de pointe), choé nie wyjasniono, czy s3 one wywolane
dziatlaniem metadonu, czy konserwantéw zawartych
w preparatach do stosowania pozajelitowego.”$>%?
W niedawnym badaniu przeprowadzonym z udzialem
100 chorych przyjmujgcych metadon u 1/3 stwierdzono
wydtuzenie odstepu QT w zapisie EKG, czestsze u mez-
czyzn, mato prawdopodobne wydaje si¢ jednak zagro-
zenie jego powaznym wydtuzeniem.190:101 W innym
badaniu, w ktérym uczestniczyli chorzy na nowotwory,
zasugerowano, ze wydtuzenie odstepu QT pojawia sie
zwykle wyjSciowo i nie zmienia si¢ po rozpoczeciu le-
czenia metadonem. 102

U chorych przyjmujacych metadon w ramach pro-
gramu podtrzymujacego leczenie uzaleznienia rozwija sie
tolerancja krzyzowa na opioidy i wymagaja oni podania
wiekszych dawek niz chorzy nieleczeni wczesniej opio-
idami.103,104 W Stanach Zjednoczonych przepisywanie
metadonu chorym uzaleznionym wymaga specjalnego
zezwolenia, a zapisywanie go w celu leczenia bolu wy-
maga odpowiedniej adnotacji na recepcie.

Chociaz morfing uwazano wczesniej za ztoty stan-
dard, obecnie wiadomo jednak, ze z uwagi na bardzo
zmienng odpowiedz na leczenie najwlasciwszym lekiem
jest opioid najskuteczniejszy u danego chorego. Dostep-
nych jest wiele postaci i form podania morfiny, w tym
doustna, pozajelitowa i doodbytnicza.19 Aktywny me-
tabolit morfiny, M-3-G, moze sie przyczynié¢ do wysta-
pienia mioklonii, drgawek i przeczulicy (nasilenia bolu),
zwlaszcza jesli klirens leku jest nieprawidtowy w prze-
biegu niewydolnosci nerek. Zjawiska te opisywano row-
niez podczas stosowania hydromorfonu, metadonu oraz
fentanylu.”7>106,107

Oksykodon jest syntetycznym opioidem dostepnym
w formach o natychmiastowym uwalnianiu, dtugo dzia-
lajacych i plynnych.108:109 Bywa réwniez taczony z para-
cetamolem, cho¢ moze to ograniczaé zwigkszanie dawki
u chorych na nowotwoér. W Stanach Zjednoczonych nie
s jeszcze dostepne pozajelitowe formy oksykodonu. Bio-
dostepnosé oksykodonu jest wigksza niz biodostepnosé
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doustnej morfiny.110 Stosunek réwnowaznych dawek
w poréwnaniu z doustng morfing wynosi 20-30:30.
Metabolitami oksykodonu s noroksykodon i oksymor-
fon. Poza wigzaniem z receptorem mi oksykodon taczy
sie z receptorem opioidowym kappa, nie wyjasniono
jednak znaczenia tego polaczenia w praktyce kliniczne;j.
Dzialania niepozadane wydaja si¢ podobne do obserwo-
wanych po stosowaniu morfiny, ale w jednym z badan
poréwnujacych wplyw preparatéw o dtugotrwatym dzia-
taniu u chorych na zaawansowany nowotwér oksykodon
rzadziej powodowal nudnosci i wymioty. 11! Oksykodon
moze wchodzi¢ w interakcje z lekami wplywajacymi na
enzym P450 3A4.

Oksymorfon jest pélsyntetycznym opioidem, do-
stepnym od ponad 50 lat w formach do stosowania
pozajelitowego i czopkach. Ostatnio opracowano jego
preparaty doustne o natychmiastowym lub przedtuzo-
nym (12 h) uwalnianiu.!12-114 Uwaza si¢, ze dzialanie
oksymorfonu jest dwukrotnie silniejsze od dziatania
morfiny.!1> Wydaje sie, ze nie zapoczatkowuje on ha-
mowania szlakéw przemian enzymatycznych CYP 2Dé6
ani CYP 3A4.116 Czestos¢ wystepowania dzialaii nie-
pozadanych nie rézni sie od obserwowanej po leczeniu
innymi opioidami.11”

Tapentadol jest nowym opioidem faczacym sie
z receptorem opioidowym mi i hamujacym wychwyt
zwrotny noradrenaliny.!1® Nie opublikowano dotad
wynikéw badan oceniajgcych jego przydatnosé w zwal-
czaniu bélu nowotworowego. W innych badaniach kli-
nicznych powodowat on mniej dziatai niepozadanych ze
strony GI w poréwnaniu z oksykodonem, 118,119

Tramadol jest syntetycznym opioidem doustnym,
wigzacym sie z receptorem opioidowym mi i hamujacym
wychwyt zwrotny serotoniny oraz noradrenaliny.120
Uwaza sig, ze to dodatkowe dziatanie monoaminy jest
korzystne w tagodzeniu bélu neuropatycznego. Ogra-
nicza ono jednak dziatanie naloksonu, stosowanego
u chorych z depresja oddechowa. Podawania tramadolu
nalezy tez unika¢ u chorych przyjmujacych SSRI lub
trojpierScieniowe leki przeciwdepresyjne. Na dziatanie
przeciwbdlowe wptywa CYP 2D6, zwiekszajac mozli-
wos$¢ interakeji tramadolu z innymi lekami. Uwaza sie,
ze u chorych na nowotwory dzialanie tramadolu odpo-
wiada okolo 1/10 sily dziatania morfiny.12% Osoby otrzy-
mujace wieksze dawki tramadolu lub chorzy, u ktérych
wczesniej obserwowano drgawki, s obcigzone zwickszo-
nym ryzykiem wystgpienia drgawek. Obecnie dost¢pne
s3 formy leku o natychmiastowym lub przedtuzonym
uwalnianiu. Za maksymalng dawke tramadolu uznano
400 mg/24 h. W badaniu z podwdjnie $lepg préba,
przeprowadzonym z udzialem chorych na nowotwor,
tramadol powodowat wiecej dzialan niepozadanych niz
hydrokodon i kodeina. Nalezaly do nich wymioty, za-
wroty glowy i ostabienie.!21
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Wykorzystywanie meperydyny i propoksyfenu
w zwalczaniu bolu nowotworowego nie jest zalecane
z uwagi na dzialania neurotoksyczne ich metabolitow,
tj. odpowiednio normeperydyny i norpropoksyfenu.122
Leworfanol jest analogiem morfiny, taczacym si¢ z re-
ceptorami opioidowymi mi, kappa i delta, antagonistg
receptoréw NMDA i inhibitorem wychwytu zwrotnego
monoamin. Nie jest powszechnie stosowany, w duzej
mierze z powodu ograniczonej dostepnosci. W zwalcza-
niu bélu nowotworowego nie zaleca sie rowniez poda-
wania lekéw opioidowych o mieszanych wlasciwosciach
agonistyczno-antagonistycznych, w tym butorfanolu,
nalbufiny i pentazocyny, powoduja one bowiem osigga-
nie pulapu znieczulenia. Moga by¢ réwniez przyczyna
wystapienia dziatai psychomimetycznych i zespotu z od-
stawienia, jesli zostang podane pacjentowi z fizycznym
uzaleznieniem od czystego agonisty opioidowego.

Dziatania niepozgdane opioidéw

Wazng przyczyng nieprzestrzegania schematu le-
czenia przeciwbolowego sa dzialania niepozadane
opioidéw, zwlaszcza zaparcia i sedacja. Nie nastepuje
tolerancja zaparé, nalezy im zatem zapobiegal, a w razie
nieskutecznosci takich dziatan intensywnie leczy¢. Na
ogol zaleca sie dzialania profilaktyczne polegajace na
podawaniu §rodkéw przeczyszczajacych i zmiekczaja-
cych stolec, takich jak senna lub dokuzan sodowy, choé
ostatnio sugerowano niedostateczng skuteczno$¢ mono-
terapii senna. %3 Leki zwiekszajace objetos¢ stolca, takie
jak babka (Psylli semen), sa nieskuteczne, a nawet moga
nasili¢ dolegliwosci, jesli chory nie wypija dostatecznej
objetosci ptynéw. U chorych z zaparciami mozliwie jak
najwczesniej powinno si¢ zastosowacé leki przeczyszcza-
jace, np. oparte na magnezie lub bisakodyl (dostepne
w postaci tabletek lub czopkdéw), by zapobiec bolesnym
wyproznieniom. Jeli zaparcia s wyraznie nastepstwem
leczenia opioidami, mozna je zwalczaé¢ metylonaltrekso-
nem. Jest on antagonista opioidowym wplywajacym na
receptory GI.124125

Leczeniu opioidami czesto towarzyszy sedacja, choé
jej wystapienie mogg tez powodowac niektore leki stoso-
wane u chorych na nowotwory, w tym benzodiazepiny,
leki przeciwwymiotne i inne. Tolerancja na sedacje wy-
wotang dziataniem opioidéw moze si¢ rozwingé w ciggu
kilku dni ich regularnego przyjmowania. Niekiedy utrzy-
muje sie i chory wymaga zmiany opioidu. Postepowanie
alternatywne polega na dodaniu lekéw psychostymuluja-
cych, takich jak metylofenidat w dawce 5-10 mg 1-2 razy
na dobe. W jednym z badan wykazano, ze czas podawa-
nia metylofenidatu, w tym dawki wieczornej, nie zaklca
snu, 126
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Nudnosci, wymioty i §wiad s3 czestsze u chorych
nieotrzymujacych dotad opioidéw. Wystapieniu tych
dzialan niepozadanych moze zapobiec podawanie
w statych odstepach czasu lekéw przeciwwymiotnych
chorym, ktérzy podczas wezesniejszego leczenia opio-
idami skarzyli si¢ na nudnosci i wymioty. U wigkszosci
chorych leczenie przeciwwymiotne mozna przerwaé po
2-3 dniach. Wystepowanie silnych nudnosci i wymiotow
wymaga czasem polaczenia lekéw przeciwwymiotnych
dziatajacych na rézne receptory (np. fenotiazyny, lekéw
przeciwhistaminowych i/lub steroidéw). Nieskutecznos¢
takiego postepowania moze by¢ wskazaniem do zmiany
leku opioidowego.

Swiad skory czeéciej pojawia sie na poczatku lecze-
nia u chorych nieotrzymujacych dotad opioidéw. Pewng
skuteczno$¢ w jego tagodzeniu wykazujg leki przeciw-
histaminowe. Opisywano tez korzystny wplyw zmiany
opioidu na lek bardziej syntetyczny, np. fentanyl lub
oksymorfon.

Inne dziatania niepozadane, w tym depresja odde-
chowa, wywotuja duzy niepokdj i chociaz rzadko wy-
stepuja u chorych na nowotwor, lekarze nieczesto je
zapisujg, a chorzy niechetnie przyjmujg. Mimo tych obaw

TABELA 3

Zwalczanie bélu nowotworowego

w badaniach nie wykazano zaleznosci miedzy dawka
opioidu i czasem jego podania a czasem zgonu.127-129

Adiuwantowe leki przeciwboélowe

TréjpierScieniowe leki przeciwdepresyjne dziatajg
przeciwbdlowo, hamujac wychwyt zwrotny noradrena-
liny i serotoniny. Analiza wynikéw badan oceniajacych
postepowanie zwalczajace b6l neuropatyczny, zwlaszcza
wystepujacy w przebiegu neuropatii cukrzycowej i in-
nych chordb tagodnych, udowodnita znaczacy wptyw
tych lekéw w praktyce klinicznej. 139 Mimo braku wyni-
kéw pochodzacych z badaf klinicznych przeprowadzo-
nych z grupa kontrolng uwaza sie, ze tréjpierScieniowe
leki przeciwdepresyjne tagodza bél neuropatyczny.!31
Podczas konferencji ustalajgcej wsp6lne stanowisko wy-
mieniono te grupe wérdd lekéw stosowanych w pierw-
szej linii leczenia chorych z bélem neuropatycznym.132
Dzialania niepozadane zaleza od dawki. Przeciwwska-
zaniami do stosowania trojpierScieniowych lekow an-
tydepresyjnych s3 zaburzenia rytmu serca, zaburzenia
przewodzenia, jaskra z waskim katem przesgczania oraz
tagodny rozrost gruczotu krokowego majacy znaczenie

Adiuwantowe leki przeciwbdlowe

Klasa lekow Zakres poczatkowej Drogi Dziatania Wskazania
dawki u dorostych podania niepozadane
Leki Nortryptylina, 10-25 mg co 1h Doustnie Dziatanie antycholinergiczne Bdl neuropatyczny

przeciwdepresyjne  Dezypramina, 10-25 mg codziennie  Doustnie

Wenlafaksyna, 37,5 mg 2 x na dobe Doustnie Nudnosci, zawroty glowy

Duloksetyna, 30 mg codziennie Doustnie Nudnosci
Leki Gabapentyna, 100 mg 3 x na dobe  Doustnie Zawroty glowy Bél neuropatyczny
przeciwpadaczkowe Pregabalina, 50 mg 3 x na dobe Doustnie Zawroty gtowy
Klonazepam, 0,5-1 mg przed snem, Doustnie Sedacja

2 lub 3 x na dobe

Kortykosteroidy Deksametazon, 2-20 mg codziennie Doustnie/iv/sc ~ Tzw. psychoza steroidowa  Bdl neuropatyczny, obrzek mézgu, ucisk
Dyspepsja rdzenia kregowego, bdl kostny, bél trzewny
Lidokaina Plaster z 5% lidokaing codziennie Miejscowo Rzadko obrzek skdry Bél neuropatyczny
Wiew z lidokaing iv/sc Dretwienie okolicy ust, Uporczywy bél neuropatyczny
(dawkowanie w tekscie) zaburzenia ze strony serca

Antagonisci Ketamina (dawkowanie w tekécie)  Doustnie/iv Halucynacje Uporczywy bdl neuropatyczny,

kwasu N-metylo- konieczno$¢ zmniejszenia dawki

-D-aspartanowego opioidu

Bisfosfoniany Pamidronian, 60-90 mg iv
co 2-4 tygodnie
Kwas zoledronowy, 4 mg

co 3-4 tygodnie

Napadowe nasilenie bélu,  Osteolityczny bél kosci
martwica kosci

iv — dozylnie, sc — podskdrnie.
Przedrukowano za zgoda z Paice JA. Pain at the end of life. In: Ferrell BR, Coyle N, eds. Oxford Textbook of Palliative Nursing. 3rd ed.
New York, NY: Oxford University Press; 2010:161-185.
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kliniczne. Korzystne moze by¢ ich dzialanie nasenne
i poprawiajace nastrdj. W tabeli 3 wymieniono leki prze-
ciwdepresyjne oraz inne leki wspomagajace leki przeciw-
bélowe.

Nowsze inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
i noradrenaliny, w tym wenlafaksyna i duloksetyna,
okazaly si¢ skuteczne w tagodzeniu bélu neuropatycz-
nego.133:134 Dodatkows ich zaleta jest przeciwdziatanie
uderzeniom goraca, czestemu i niepokojagcemu objawowi
obserwowanemu zwlaszcza u chorych na raka piersi
w trakcie hormonoterapii. Stwierdzono jednak wazna
interakcje miedzy tamoksyfenem a silnymi inhibitorami
enzymu CYP 2D6, w tym duloksetyny. Jednoczesne po-
dawanie tych lekéw zmniejsza biologiczng dostepnosé
tamoksyfenu, potencjalnie skracajac czas przezycia.l3d
Przeciwbdlowemu dziataniu SSRI po§wiecono niewiele
badan.130

Do lekéw przeciwpadaczkowych najezesciej stosowa-
nych w zwalczaniu b6lu nowotworowego naleza gaba-
pentyna i pregabalina.!3¢ Dziataja one na podjednostki
alfa-,-8 napieciowo-zaleznych kanaléw wapniowych. In-
tensywnie badano przydatno$¢ obu tych lekéw w wielu
nienowotworowych zespolach neuropatycznych.13”
Wyniki niedawnej analizy $wiadcza o ich znaczacym od-
dziatywaniu w praktyce klinicznej. 130 Najczestszymi dzia-
taniami niepozadanymi sa zawroty glowy, u niektérych
chorych dochodzi tez do zatrzymania ptynéw. U chorych
zZ neuropatig opisywano tez skuteczno$¢ innych lekow
przeciwdrgawkowych, w tym lamotryginy, lewetyrace-
tamu, tiagabiny, topiramatu i lakozamidu, ale dane o ich
skutecznosci nie sa jednoznaczne. 30 Podobnie jak wigk-
sz0$¢ adiuwantowych lekéw przeciwbdlowych, mozna je
taczy¢ z opioidami, zwlaszcza u chorych skarzacych sie
na béle o umiarkowanym lub duzym nasileniu. Analiza
badan z udzialem chorych na nowotwory ujawnifa wick-
szg skuteczno$¢ tak skojarzonego leczenia, obserwowang
zwykle w ciagu 4-8 dni, zwlaszcza jesli zawieralo ono
gabapentyne. 138 Opisano tez skutecznosé¢ gabapentyny
w tagodzeniu zapalenia bton §luzowych u chorych pod-
dawanych jednoczesnie radio- i chemioterapii.!3?

Kortykosteroidy s3 od dawna wykorzystywane
w tagodzeniu zespoléw bélu neuropatycznego, w tym
pleksopatii i bélu zwigzanego z rozciaganiem torebki
watroby z powodu przerzutéw. 140 Leki te sa réwniez
skuteczne w zwalczaniu bolo6w kostnych z uwagi na swe
dzialanie przeciwzapalne, tagodza tez natezenie bolu
w niedroznosci jelit wywotanej nowotworem ztosliwym.
Niestety, ich skutecznos¢ w zwalczaniu b6lu nowotworo-
wego oceniano zaledwie w bardzo niewielu badaniach.
Deksametazon najstabiej wptywa na mineralokortyko-
idy. Jest dostepny w réznych postaciach, w tym doustne;j,
dozylnej, podskérnej i zewnatrzoponowej. Standardowa
dawka wynosi od 4 do 24 mg/24 i mozna ja podawad
raz na dobe dzigki temu, ze okres péltrwania tego leku
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jest dlugi.> Dawki siegajace 100 mg wykorzystuje sie
w lagodzeniu bardzo silnego bélu. Podczas wstrzyknie-
cia dozylnego lek nalezy podawaé powoli, by unikngé
nieprzyjemnego uczucia pieczenia i swedzenia w okolicy
krocza. Dlugotrwale stosowanie deksametazonu moze
prowadzi¢ do wystapienia miopatii i martwicy kosci.14!

Leki znieczulajagce miejscowo hamujg przeptyw
jonéw przez blony komérek nerwowych.142 Sg one przy-
datne w zapobieganiu bélowi zwigzanemu z wykonywa-
nymi zabiegami i w tagodzeniu bdlu neuropatycznego.
Mozna je podawaé miejscowo, dozylnie, podskornie lub
przewodowo.143 Wykazano, ze lidokaina stosowana
w postaci zelu lub plastra zmniejsza bol wystepujacy
w przebiegu neuropatii po przebytym zakazeniu wiru-
sem opryszczki oraz bél nowotworowy.143:144 Dozylne
lub podskoérne podawanie lidokainy w dawce 1-5 mg/kg,
trwajace ponad godzine, a nastepnie zastosowanie jej
w ciaglym wlewie dozylnym z predkoscig 1-2 mg/kg/h
zmniejszato trudny do opanowania bél neuropatyczny
u chorych leczonych w szpitalu lub hospicjum domo-
wym. 142 Podawanie lidokaliny lub bupiwakainy do prze-
strzeni nadtwardéwkowej badz podpajeczynéwkowej,
polaczone z leczeniem opioidem, fagodzito bdl neuro-
patyczny. 14

Uwaza sie, ze antagonisci receptora NMDA hamuja
wigzanie glutaminianu i innych aminokwaséw pobudza-
jacych w rdzeniu kregowym. NajczeSciej stosowana keta-
mina moze by¢ podawana wieloma drogami: doustnie,
dozylnie, podskérnie, donosowo, podjezykowo, zewnatrz-
oponowo, podpajeczynéwkowo i miejscowo. Typowa
doustna dawka ketaminy wynosi 10-15 mg co 6 godzin.
Pozajelitowo lek podaje si¢ zazwyczaj w dawce 0,04 mg/kg/h,
miareczkujac do dawki maksymalnej siegajacej 0,3 mg/kg/h.
Dzialanie przeciwbdlowe pojawia si¢ po 15-30 min
i trwa od 15 minut do 2 godzin. Wlaczenie ketaminy
wymaga zmniejszenia dawki opioidu o 25-50%, by za-
pobiec sedagcji. Chociaz w analizie bazy Cochrane nie
odnaleziono wystarczajaco wielu badan, by okresli¢ bez-
pieczenistwo i skuteczno§¢ ketaminy w tagodzeniu bélu
nowotworowego, opisy przypadkéw i wyniki badan
przeprowadzonych w niewielkich grupach uczestnikéw
sugerujg mozliwo$¢ jej wykorzystywania u dorostych
i dzieci chorych na nowotwér w celu fagodzenia bélu
neuropatycznego opornego na leczenie lub zmniejszenia
dawek opioidéw.14¢ Rutynowe zastosowanie ketaminy
ogranicza wystepowanie zaburzefi poznawczych i innych
dziatan niepozadanych. Ponadto jej postaé¢ doustna nie
jest dostepna na rynku w Stanach Zjednoczonych. Roz-
twor przeznaczony do stosowania pozajelitowego mozna
poda¢ doustnie, po zamaskowaniu jego gorzkiego smaku
sokiem lub coca-cola.

W randomizowanym badaniu z podwojnie §lepa
proba, skrzyzowaniem grup i zastosowaniem dwoch
dawek leku, w niewielkiej (#=10) grupie chorych
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na nowotwor, powodujacy dolegliwosci bélowe nie-
ustepujace pod wplywem dzialania morfiny, oceniano
przydatno$é¢ ketaminy podawanej we wstrzyknieciu
dozylnym w dawce 0,25 lub 0,50 mg/kg. Obie dawki
leku, a zwtaszcza wieksza z nich, znamiennie zmniejszaty
nasilenie bélu niemal u wszystkich chorych. Obserwo-
wanymi dzialaniami niepozadanymi byty halucynacje
oraz nieprzyjemne wrazenia poznawcze, odpowiadajace
na leczenie diazepamem podawanym dozylnie w dawce
1 mg.147 W innym niewielkim badaniu uczestniczyly
male dzieci oraz nastolatki otrzymujace duze dawki
opioidow, ktdre niewystarczajaco skutecznie opanowy-
waly bdl. Oceniano wsrdd nich wplyw dodania matej
dawki ketaminy. U 8 sposréd 11 badanych stwierdzono
poprawe i mozliwos¢ zmniejszenia dawki opioidu. 148
Bisfosfoniany hamujg resorpcje kosci przez osteokla-
sty i tagodza b6l wystepujacy w przebiegu przerzutéw no-
wotworowych do kosci oraz szpiczaka mnogiego.*3-14?
Wykazano, ze pamidronian disodowy zmniejsza nate-
zenie bélu, hiperkalcemie oraz czesto$¢ wystepowania
zaburzeni w ukladzie kostnym u chorych na raka piersi
lub szpiczaka mnogiego.13%-151 Dawke leku powtarza
sie co 4 tygodnie, a dzialanie przeciwbdlowe wystepuje
w 2-4 tygodniu. Mimo tych doswiadczen polaczona
analiza 2 randomizowanych badan z grupa kontrolna,
przeprowadzonych z udzialem chorych z bélem w prze-
biegu raka gruczotu krokowego, nie ujawnila ztagodze-
nia dolegliwosci ani zapobiegania ztamaniom kosci.152
Réwniez kwas zoledronowy tagodzi béle powodowane
przez przerzuty nowotworowe do kosci, a w co najmniej
jednym badaniu wykazano, ze jest on skuteczniejszy
od pamidronianu.133:15% Inny bisfosfonian, ibandro-
nian, mozna podawac zaréwno doustnie, jak i dozylnie.
W niewielkim badaniu zmniejszal on bél u kobiet cho-
rych na raka piersi z przerzutami.!>> Nowszy lek z tej
grupy, denozumab, jest przeciwcialem monoklonalnym
hamujacym ligand aktywatora receptora jadrowego
czynnika kappa-B (RANK), dzicki czemu zmniejsza
utrate masy kostnej. Zarejestrowano go do leczenia ko-
biet po menopauzie obcigzonych ryzykiem wystgpienia
osteoporozy, ¢ a ostatnio réwniez do zapobiegania po-
wiktaniom kostnym u chorych z przerzutami nowotwo-
réw litych do kosci.137 Leki opracowane wezesniej, m.in.
klodronian i etydronian sodu, wydaja sie nie wykazywaé
dziatania przeciwbdlowego lub jest ono niewielkie.!58
Klopotliwym dziataniem niepozadanym leczenia bis-
fosfonianami jest rozw6j martwicy zuchwy. Najczesciej
wystepuje on u chorych otrzymujacych leki z tej grupy
dozylnie, chorych na nowotwér lub chorych po niedaw-
nym usunieciu zeba albo operacji stomatologicznej.15?
Kalcytonina jest dostepna w postaci preparatéw do
stosowania podskérnego lub donosowego. Typowa dawka
podskérna lub donosowa wynosi 100 do 200 j.m./24 h.
Chociaz w bazie danych Cochrane nie znaleziono zad-
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nych dowoddéw uzasadniajacych stosowanie kalcytoniny
w fagodzeniu béléw kostnych, niektérzy sugeruja jej
wykorzystywanie u chorych, u ktérych inne metody za-
wiodty.160

Uwaza sie, ze stosowana miejscowo kapsaicyna ta-
godzi bol, hamujac uwalnianie substancji P Wykazano
jej przydatno$¢ w zwalczaniu bolu towarzyszacego ze-
spolowi po mastektomii, neuralgii po zakazeniu wiru-
sem opryszczki oraz bolu neuropatycznego po operacji
u chorych na nowotwor.161 Zwiekszenie nasilenia bélu
i pieczenie przyczyniajg si¢ jednak czgsto do przerwania
leczenia. Wykazano, ze miejscowe zastosowanie plastra
z kapsaicyng w duzym stezeniu (89%0), utrzymywanego
przez godzing, skutecznie tagodzi neuropati¢ po prze-
bytym zakazeniu wirusem opryszczki u nosicieli wi-
rusa nabytego ludzkiego niedoboru odpornosci.162,163
By¢ moze okaze sie ona réwniez skuteczna u chorych
z bélem nowotworowym.

Duze zainteresowanie i jednoczesne kontrowersje
budzi zastosowanie kanabinoidow w tagodzeniu bélu
nowotworowego. Poznano cechy receptoréw kanabi-
noidowych (cannabinoid receptors, CB1 i CB2), dzieki
czemu poglebiono wiedzg o ich znaczeniu w powstawa-
niu bélu. Umozliwito to réwniez opracowanie bardziej
wybidrezych lekéw dziatajacych przeciwbdlowo, nie
wywierajac przy tym depresyjnego wplywu na osrod-
kowy ukfad nerwowy, obserwowanego podczas stoso-
wania tetrahydrokanabinolu. Udowodniono skuteczno§é
niektérych nowych zwigzkéw o dziataniu wybidrczym,
zastosowanych w badaniach przeprowadzonych na mo-
delach zwierzecych bélu nowotworowego i niezwigza-
nego z nowotworem, a takze w badaniach z udzialem
chorych z neuropatig w przebiegu stwardnienia rozsia-
nego. 164165 Analiza opublikowanego dotad pismiennic-
twa oceniajgcego kanabinoidy zarejestrowane obecnie
do stosowania u ludzi wskazuje jednak ich umiarkowang
skuteczno$¢ i dziatania niepozadane poréwnywalne
z obserwowanymi dla innych lek6w.166 Obawy budza
nadal pézne skutki leczenia kanabinoidami oraz uregu-
lowania prawne ich stosowania.16”

Leczenie przeciwnowotworowe

W celu tagodzenia objawéw nowotworu ztoSliwego
wykorzystuje sie chemioterapie paliatywna. Przykladem
jest jej zastosowanie, by zmniejszy¢ duszno$¢ wystepu-
jaca w przebiegu raka ptuca. Radioterapia stosowana
w pojedynczej albo w wielu frakcjach moze bardzo sku-
tecznie zwalczaé bole wywolane przerzutami do kosci
lub innymi zmianami.16® Wybierajac metode leczenia,
nalezy uwzgledni¢ cele chorego, jego stopiefi sprawno-
$ci, wrazliwo§¢ nowotworu oraz potencjalne dziatania
niepozadane. Zasadnicze znaczenie ma okreSlenie celow
postepowania w rozmowie z chorym i jego rodzing.16?
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Drogi podania lekow

Mozliwos¢ podawania lekéw roznymi drogami jest
szczegOlnie przydatna w onkologii. W badaniu, podczas
ktorego oceniano chorych na 4 tygodnie, tydzieri i dobe
przed $miercia, opioidy podawano nadal doustnie odpo-
wiednio u 62,43 i 20% chorych.170 Jesli podawanie lekéw
doustnie przestaje by¢ mozliwe, alternatywa jest stosowa-
nie ich podjezykowo, pod policzek, doodbytniczo, przez-
skdrnie, podskdrnie, domiesniowo, dozylnie, wziewnie,
donosowo, przewodowo lub obwodowo (miejscowo). Na
farmakokinetyke opioidu wptywajg jego rozpuszczalno$é
w tluszczach oraz wielko$¢ czasteczki warunkujaca jego
transport przez blony biologiczne. Mozliwo$é podawania
leku okreslong droga nie jest rownowazna z jego skutecz-
noscig. Na przyktad morfina stosowana miejscowo nie jest
dostepna biologicznie, opublikowano jednak pojedyncze
opisy jej skutecznosci. 1”1

Istnieje wiele mozliwo$ci podawania leku chorym,
ktorzy nie moga potykac tabletek. Sq wsrdd nich stoso-
wanie leku w postaci ptynu lub wysypanie z kapsutek
morfiny o dlugotrwalym dziataniu mikrogranulek leku
i umieszczenie ich w musie jabtkowym albo innych migk-
kich produktach zywnosciowych. Chorzy z zaburzeniami
polykania fatwiej moga potknaé roztwory morfiny i oksy-
kodonu, mozna tez zastosowad u nich niewielkie objetosci
stezonego roztworu (np. 20 mg/ml) pod jezyk lub pod po-
liczek.172%173 Na rynku jest réwniez dostepny hydromor-
fon w plynie, ale nie jest to roztwdr o wiekszym stezeniu.
Wigkszo$¢ podanych w postaci ptyndéw opioidéw splywa
do gardta i jest wchtaniana w przewodzie pokarmowym.
Korzystne wyniki przyniosta ocena miejscowego zastoso-
wania morfiny w postaci roztworu do ptukania jamy ust-
nej u chorych z zapaleniem bon $luzowych w nastepstwie
chemioterapii.1”4

Chorym, ktérzy nie moga potykad, leki podaje sie
m.in. przez zglebnik stuzacy zywieniu dojelitowemu. Przed
wprowadzeniem mikrokapsufek morfiny o dtugotrwatym
dziafaniu trzeba uwzglednié $rednice zglebnika, by nie
spowodowac jego niedroznoSci. Na rynku s3 tez dostepne
leki w postaci czopkdw, czopkdw ztozonych lub wlewek
podawanych do odbytnicy lub przetoki jelitowej. Po zasto-
sowaniu doodbytniczym tabletek morfiny o przedtuzonym
dzialaniu osiggata ona maksymalne stezenie w surowicy
pdzniej niz po podaniu doustnym, a jej dostepnos¢ bio-
logiczna wyniosta okoto 90%.17° Dostepnos¢ biologiczna
metadonu podanego doodbytniczo jest zblizona do obser-
wowanej po podaniu doustnym.8” Przeciwwskazaniami
do wykorzystania tej drogi podania moga by¢ matoptyt-
kowo§¢, neutropenia lub bolesne zmiany w odbytnicy. Wy-
bierajac droge podania leku, trzeba uwzgledni¢ obcigzenie
opiekunéw. Podanie leku doodbytniczo choremu nieprzy-
tomnemu lub niezdolnemu do pomocy podczas zmiany
pozycji moze sprawi¢ trudno$¢ cztonkom jego rodziny.
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Fentanyl jest dostepny w kilku postaciach, m.in.
doustnej wchlaniajacej sie przez blony Sluzowe (jest
zawarty w aplikatorze, ktérym chorzy pocieraja btong
§luzowg jamy ustnej, dzieki czemu lek szybko sie wchta-
nia), dopoliczkowej w postaci rozpuszczalnych filméw
polimerowych oraz tabletek podpoliczkowych.176-179
Podawanie opioidéow o dlugotrwalym dziataniu w sta-
tych odstepach czasu nie pozwala przewidzieé skutecznej
dawki fentanylu, dlatego nalezy go dawkowac ostroznie.
Mozna si¢ spodziewaé szybszego ztagodzenia bélu niz po
zastosowaniu morfiny uwalnianej natychmiast.

Obecnie nie jest dostepny na rynku czysty agonista
opioidowy do podawania drogg donosowa. Wezesne ba-
dania dotyczace fentanylu, hydromorfonu i morfiny su-
geruja, ze moze to by¢ skuteczna alternatywa.”8, 180, 181

Pozajelitowo opioidy podaje sie podskdrnie lub dozyl-
nie. Podawanie ich domie$niowo chorym na nowotwory
jest niewskazane, poniewaz wywotuje bél, a ukladowe
wychwytywanie leku jest zmienne. Zastosowanie do-
zylne zapewnia szybkie dziatanie leku, wymaga jednak
uzyskania dostepu do zyly, ktore moze by¢ trudne i stwa-
rza ryzyko zakazenia. Po wstrzyknieciu podskérnym lek
zaczyna dziataé nieco pdzniej, a nasilenie jego dziatania
jest mniejsze niz po podaniu dozylnym, natomiast ciggly
wlew podskérny zapewnia jednakowo skuteczne znie-
czulenie. 82 W celu podskornego wstrzykniecia leku wy-
korzystuje sie igte wprowadzang pod skore z dotaczong
fabrycznie strzykawka, co pozwala unikngé stosowania
kosztownych pomp infuzyjnych.!83 Wilewy podskérne
mozna podawad z szybkoscig 10 ml roztworu/h, ale wiek-
sz0$¢ chorych bez trudu toleruje szybkos¢ 2-3 ml/h.184

Dokanatowo leki podaje sie do przestrzeni nadtwar-
déwkowej lub podpajeczynéwkowej. Sa to opioidy,
leki znieczulajace miejscowo lub leki a,-adrenergiczne
(np. klonidyna), ulatwiajace tagodzenie uporczywego
bblu nowotworowego lub skuteczne u chorych nieto-
lerujgcych ukladowego podania opioidow.18> W ran-
domizowanym badaniu z grupg kontrolng wykazano
korzystny wplyw takiego postepowania u chorych
z dolegliwo$ciami bélowymi wywotanymi przez no-
wotw6r.186 Trzeba jednak uwzglednié, ze leczenie to
wymaga umiejetnoéci podawania lekéw ta droga, po-
siadania odpowiedniego sprzetu, jest kosztowne, moze
tez obcigzaé osoby sprawujace opieke nad chorym.187

Morfina podawana miejscowo jest stabo dostepna
biologicznie i nie powinna by¢ wykorzystywana w zwal-
czaniu boélu wystepujacego w przebiegu nowotworu.
Kontrowersje budzi przydatno$¢ morfiny i innych opio-
idéw stosowanych miejscowo na otwartych powierzch-
niach, takich jak odlezyny. Opisy przypadkéw chorych
oraz wyniki badan otwartych sugerujg skutecznos¢ ta-
kiego postepowania, ale w randomizowanym badaniu
z grupg kontrolng morfina stosowana miejscowo w celu
leczenia bolesnych owrzodzefi skérnych nie wykazata
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przewagi nad placebo.!88 Analiza dostepnosci biologicz-
nej morfiny podawanej na otwarte owrzodzenia ujaw-
nita, ze uktadowe wychwytywanie leku jest niewielkie,
co moze tlumaczy¢ jej malg skuteczno$é.18?

Przezskérna forma stosowania fentanylu stata sie po-
wszechna, a zakres jego dawkowania jest szeroki (plastry
uwalniajgce 12,5, 25, 50, 75 lub 100 ug leku/h), dzicki
czemu jest on szczegOlnie przydatny u chorych z zaburze-
niami polykania.1®%:191 Skutecznoé¢ i tolerancja leku sa
poréwnywalne do obserwowanych w przypadku doust-
nej morfiny o przedtuzonym czasie uwalniania.$3 Suge-
rowano, ze fentanyl moze powodowac zaparcia rzadziej
niz dtugo dziatajaca morfina. W niewielkiej podgrupie
chorych pojawiaja si¢ objawy podraznienia skéry przez
klej plastra. Spryskanie obszaru skory, na ktérym planuje
sie umiescié plaster, roztworem steroidu wykorzystywa-
nym w leczeniu chorych na astme i odczekanie, az skora
wyschnie, moze zapobiec wystapieniu reakcji skdrnych.
U niewielkiego, ale znaczacego odsetka chorych dziata-
nie przeciwbdlowe stabnie w ciggu zaledwie 48 godzin
i wymagaja oni zastosowania nowego plastra. Jak juz
wspomniano, wyniszczenie nOwotworowe ogranicza
stezenie fentanylu w surowicy. Poniewaz dawkowanie
leku jest empiryczne, nie mozna wykluczyé stosowania
plastréw z fentanylem u takich chorych, trzeba jednak
liczy¢ si¢ z konieczno$cig zwigkszania dawek. Wezesne
wyniki badan z uzyciem przezskérnej buprenorfiny sg
zachecajace. 192

ZASADY ZWALCZANIA BOLU NOWOTWOROWEGO

Podstawowe wytyczne pozwola zoptymalizowad
dziatania farmakologiczne podejmowane wobec cho-
rych z bélem w przebiegu nowotworu. Postepowanie
to polega na przewidywaniu bolu, zapobieganiu jego
wystapieniu i leczeniu chorych z objawami oraz dziata-
niami niepozadanymi lekéw. Opracowujac plan leczenia
trzeba mie¢ §wiadomos§¢ mozliwosci interakeji miedzy
lekami oraz miedzy lekami a chorobg. Dawki lekéw
przeciwbdlowych nalezy miareczkowaé, uwzgledniajac
cele chorego, nasilenie bélu oraz dziatania niepozadane
lekéw. Na modyfikacje planu leczenia wplywa to, czy
chory moze funkcjonowaé i spad, jaki jest jego stan
emocjonalny, jak chory i jego opiekunowie oceniaja
wplyw bolu na jako$¢ jego zycia. W trakcie ustalania
dawki leku niezbedne jest czeste monitorowanie stanu
chorego.

Zwalczanie bélu nowotworowego

dawki réwnowazne, pamietajac, ze sa3 w nich podane
warto$ci przyblizone (standardowe dawki réwnowazne
przedstawiono w tabeli 4). Z uwagi na niepelng toleran-
¢je krzyzowa nalezy zmniejszy¢ dawke wprowadzanego
nowego opioidu, zwykle o 25%. U wiekszosci chorych
ze statymi zespotami b6lowymi stosuje sie leki o przedtu-
zonym czasie uwalniania podawane o stalych porach.’!
Leki uwalniane natychmiast muszg by¢ dostepne w celu
zlagodzenia bdlu przebijajacego. Zapisujac lek, trzeba
uwzgledni¢ jego koszt i tatwo$é przyjmowania, a takze
inne zagadnienia wplywajace na przestrzeganie zasad le-
czenia. Znakomitg pomocg dla praktykujacych lekarzy
sa opracowane przez NCCN wytyczne zwalczania bolu
u dorostych.* Na rycinach 1 i 2 przedstawiono wytyczne
dotyczace rozpoczynania leczenia krotko dzialajgcymi
opioidami chorych, ktérzy nie otrzymywali dotad lekow
z tej grupy, a takze chorych z tolerancja na opioidy.
U chorych ze ztozonymi zespotami bélowymi lub cho-
rych, u ktorych postepowanie standardowe okazato sie
nieskuteczne, nalezy zasiegnac rady specjalistow w zwal-
czaniu bdlu.

Bezpieczne przechowywanie

Powaznym problemem jest wykorzystywanie zapi-
sywanych chorym lekéw, w tym opioidéw, przez inne
osoby. Natomiast przedostanie si¢ lekéw do wody
stwarza zagrozenie dla Srodowiska. Chorym i ich opie-
kunom trzeba zaleci¢ przechowywanie lekéw w bez-
piecznym i zamknigtym miejscu, niedostepnym dla

TABELA 4

Przyblizone réwnowazne dawki najczesciej stosowanych
opioidowych lekdéw przeciwbdlowych

Leki Podaz Podaz do przewodu
pozajelitowa pokarmowego

Morfina 10mg 30 mg

Kodeina 130 mg 200 mg (niezalecana)

Fentanyl 50-100 ug Doustnie przez btony $luzowe lub pod policzek
Hydrokodon Niedostepna 30 mg

Hydromorfon 1,5 mg 7,5mg

Leworfanol® 2 mg 4mg

Metadon?

Oksykodon Niedostepna 20 mg

Oksymorfon 1mg 10 mg

Tramadol Niedostegpna ~ 50-100 mg

Jesli do planu leczenia wiacza sie opioidy, bezwzgled-
nie konieczna jest fatwo$¢ zmiany jednego z nich na inny
lub zmiany drogi ich podawania, gdy eskalacja dawki nie
wystarcza do opanowania bélu.!®3 W celu unikniecia
pomylek za wspolny mianownik przyjeto odpowied-
niki dawek morfiny. Wykorzystuje si¢ tabele zawierajace

aQ0kres péttrwania tych lekéw jest diugi, dlatego moga one gromadzi¢ sig

w organizmie. Konieczne jest zatem staranne monitorowanie chorych w pierwszych
kilku dniach leczenia. Informacje o konwersji metadonu podano w tekscie.
Przedrukowano za zgoda z Paice JA. Pain at the end of life. In: Ferrell BR, Coyle N,
eds. Oxford Textbook of Palliative Nursing. 3rd ed. New York, NY: Oxford University
Press, 2010:161-185.
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RYCINA 1

ROZPOCZYNANIE LECZENIA KR(]TKO DZIAtAJACYMI OPIOIDAMI U CHORYCH
NIEOTRZYMUJACYCH DOTAD LEKOW Z TEJ GRUPY?2

Nalezy monitorowa¢ chorych w celu rozpoznania wczesnych i péznych dziatan niepozadanych

Dawka poczatkowa Dawki nastepne
Punktacia Zwigkszenie Po 2-3 kursach
w skali bolowej | 4 Lo rozwazenie
niezmieniona 050-100% miareczkowania
Doustnie lub wigksza leku IV lub
: 515 mg Ponowna - zastosowania
Doustnie siarczanu ocena Punktacia Powtdrzenie innej metody
(sgczyt. ! morfiny lub > .sku.tecznosm w skali bolowej | | te] samej L postepowania
dziatania réwnowazna i dziatan zmniejszona dawki
po 60 min) dawka niepozadanych do 4-6
innego leku po 60 min -
Bol >4 lub Punktacja Dalsze
w razie wskazan w skali bolowej | | podawanie
w bélu nie do zmniejszona skutecznej
opanowania do 0-3 dawki w razie
(gdy nie potrzeby po
osiggnieto pierwszych 24 h
dziatania
przeciwbélowego)
Pun::tfli_cli)a, owe Zwigkszenie Po 2-3 kursach
— w skali bélowej | ; L zastosowanie
P
(szczyt dziatania Doiylnieb uh wigksza postepowania
po 15 min) 2-5mg Ponowna Punktaci
przez pracownika siarczanu olc(:ena - unkt?_cl])alll . Powtérzenie
opieki zdrowotnej —»| morfiny lub | S u_tecz,nosm W Skall DOIOWE) |, tej samej R
lub zastosowanie réwnowazna : QZlaign Zmniejszona dawki
leczenia dawka niepozadanych do 4-6
przeciwbélowego innego leku po 15 min .
kontrolowanego Punktacia | | Dalsze
przez chorego w SI.(a.I' bolowej |_»| podawanie
Zmniejszona skutecznej
do 0-3 dawki w razie
potrzeby po
pierwszych 24 h

Rozpoczynanie leczenia krotko dziatajacymi opioidami u chorych nieotrzymujacych dotad lekow z tej grupy.
IV — dozylnie. 20kreslenie nieleczeni opioidami oznacza chorych, ktdrzy nie otrzymuja ich przewlekle codziennie. PZamiast iv lek mozna podaé podskérnie,

ale woéweczas jego dziatanie rozpoczyna sig w ciggu 30 min.

Przedrukowano za zgodg z National Comprehensive Cancer Network (NCCN) Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines™ ) for Adult Cancer
Pain V.1.2010. © 2010 National Comprehensive Cancer Network, Inc. Wszelkie prawa zastrzezone. NCCN Guidelines™ ani zamieszczone tu ilustracje

nie moga by¢ w zadnej formie i z zadnej przyczyny powielane bez uzyskania zgody NCCN. Z najnowsza petng wersjg wytycznych NCCN mozna sig zapoznaé
na stronie internetowej NCCN.org. NATIONAL COMPREHENSIVE CANCER NETWORK®, NCCN®, NCCN GUIDELINES™ i inne produkty NCCN sg zastrzezone

znakiem firmowym nalezgcym do National Comprehensive Cancer Network, Inc.

dzieci i 0s6b postronnych. Wszyscy cztonkowie rodziny
powinni kontrolowaé stan lekéw. Leki, ktore utracily
wazno$¢ lub przestaly by¢ potrzebne, nalezy odda¢ do
wyznaczonych miejsc bezpiecznego ich przechowywa-
nia (takie ustugi $wiadcza niektére apteki lub oddziaty
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policji, czgsto we wspotpracy z Environmental Protec-
tion Agency). Jesli takich mozliwosci nie ma, rozkfad
tabletek zapewnia umieszczenie ich w pojemniku na
$mieci z dodatkiem plynu lub w mokrych fusach po
kawie. Dzieki temu nie przedostang sie one bezposred-
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RYCINA 2

Zwalczanie bélu nowotworowego

POSTEPOWANIE PRZECIWBOLOWE U CHORYCH Z TOLERANCJA OPIOIDOW?

Nalezy monitorowaé chorych w kierunku wczesnych i péznych dziatan niepozadanych

ST . Zwigkszenie e
w skali bolowej | 1 o L rozwazenie
niezmieniona 0 50-100% miareczkowania
Obliczenie \ lub wigksza leku IV lub
catkowitego Ponowna zastosowania
Doustnie zapotrzebowania | | ocena Punktacja Powtérzenie innej metody
(szczyt | | nalekdoustny | | skutecznosci w skali bolowej | | tei samei Ly postgpowania
dziatania w ciagu i dziatan zmniejszona d a]wki !
po 60 min) ostatnich 24 h niepozadanych do 4-6
i podanie po 60 min
Bal >4 lub 10-20% Punktacja Dalsze
w razie wskazan w skali bélowej |_,.| podawanie
w bélu nie do zmniejszona skutecznej
opanowania do 0-3 dawki w razie
(gdy nie potrzeby po
osiagnieto pierwszych 24 h
dziatania
przeciwbélowego)
Punktacia Zwigkszenie Po 2-3 kursach
Wstrzyknigcie | | Colczenie v skal DOIOWe] L) Gawi > | | zestosowanie
dozylne® leku catkowitego v niezmieniona 0 50-100% innej metody
(szczyt dziatania zapotrzebo_wama lub wigksza postepowania
oo 15 min) na lek W ciggu Ponowna :
przez pracownika ostat_mch .24 h, ocena Punktqclq . Powtérzenie
opieki zdrowotnej |- plrzellczen!e na _sku_tecz,nosm w slfa]l bolowej | te] samej |l
lub zastosowanie réwnowazng i fmalgn zmniejszona dawki
leczenia catkowitg niepozadanych do 4-6
przeciwbélowego dawke . po 15 min
kontrolowanego podang iv, Punktacja Dalsze
przez chorego zastosowanie w skali bolowej | | podawanie
10-20% zmniejszona skutecznej
do 0-3 dawki w razie
potrzeby po
pierwszych 24 h

Dawka poczatkowa

Dawki nastepne

Punktacja

Po 2-3 kursach

Postgpowanie przeciwbdlowe u chorych z tolerancja opioidéw.

iv — dozylnie. @Mianem chorych z tolerancja opioidéw okresla sig osoby przewlekle przyjmujace opioidy podawane codziennie. bZamiast iv lek mozna poda¢
podskérnie, ale wowczas jego dziatanie rozpocznie si¢ w ciggu 30 min.
Przedrukowano za zgodg National Comprehensive Cancer Network (NCCN) Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines™ ) for Adult Cancer
Pain V.1.2010 © National Comprehensive Cancer Network, Inc. Wszelkie prawa zastrzezone. NCCN Guidelines™ ani zamieszczone tu ilustracje nie moga
by¢ w zadnej formie i z zadnej przyczyny powielane bez uzyskania zgody NCCN. Z najnowszg petng wersjg wytycznych NCCN mozna sig zapozna¢ na stronie
internetowej NCCN.org NATIONAL COMPREHENSIVE CANCER NETWORK®, NCCN®, NCCN GUIDELINES™ i inne produkty NCCN sg zastrzezone znakiem
firmowym nalezacym do National Comprehensive Cancer Network, Inc.

nio do uje¢ wody ani nie beda rozprowadzane umyélnie
lub nieumys$lnie (wigcej informacji na stronach inter-
netowych: http://www.painfoundation.org/painsafe/
safety-tools-resources/ i http://notinmyhouse.drugfree.
org/steps.aspx#monitor), 194195

www.podyplomie.pl/onkologiapodyplomie

Metody leczenia interwencyjnego

W zwalczaniu bélu nowotworowego moga byé
przydatne r6zne metody interwencyjne, w tym blokady

nerwow, wertebroplastyka, kyfoplastyka i inne.

3,196-199
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Kilka z nich oceniono w badaniach klinicznych z grupa
kontrolng. Wyjatkiem jest blokada nerwu trzewnego,
ktéra okazala si¢ skuteczniejsza od morfiny u chorych
z bélami powodowanymi przez nieresekcyjnego raka
trzustki.200 Wertebroplastyka polega na wstrzyknieciu
polimetakrylanu do trzonu kregu, co przywraca stabil-
no$¢ mechaniczng, zmniejszajac przy tym bol i objawy
neurologiczne.201 Kyfoplastyka jest podobnym zabie-
giem, podczas ktérego najpierw wprowadza sie do
kregu balon spetniajacy role komory dla wstrzykiwanej
substancji. Przydatnos¢ tych technik oceniano przede
wszystkim w zwalczaniu bélu u chorych na szpiczaka
mnogiego. Prospektywna ocena przezskérnej ablacji
przerzutéw kostnych falami o czestotliwosci radiowej
wykazala lepsze opanowanie b6lu.202 Sugerowano
przydatno$¢ stymulacji rdzenia kregowego w leczeniu
chorych z neuropatia obwodowa po chemioterapii.203
Ztagodzenie bolu uzyskiwano tez po wstrzyknieciu
toksyny botulinowej w miejsca nadmiernej sztywno-
$ci, napiecia i bolu mig$ni. Mimo powszechnego wy-
korzystywania tej metody w zwalczaniu migren i bolu
przewleklego dopiero od niedawna zastosowano ja
w tagodzeniu bélu u chorych na nowotwory, u ktérych
powstaly zwldknienia popromienne, takie jak dystonia
szyjna, nerwobdl nerwu tréjdzielnego i béle glowy.204

Wybér jednej z technik zalezy od wspdtpracy danego
oSrodka ze specjalistami w tej dziedzinie rozumiejacymi
swoiste potrzeby chorych na nowotwory. Onkolodzy
powinny SciSle wspolpracowaé z anestezjologami, ra-
diologami interwencyjnymi, neurochirurgami i innymi
specjalistami, by wybraé wtasciwych chorych, u ktorych
mozna zastosowaé te metody. Dzialania interwencyjne
muszg by¢ poprzedzone badaniami obrazowymi, a takze
oceng profilu hematologicznego, by upewnié si¢, ze
liczba krwinek ptytkowych jest wystarczajaca w celu
unikniecia powiktan krwotocznych. Nalezy tez uwzgled-
ni¢ stan ogdlny chorego i mozliwos$¢ przeprowadzenia
u niego zabiegu.

Techniki fizjoterapeutyczne

Uzupelnieniem farmakologicznego zwalczania bélu
nowotworowego moga by¢ takie dzialania, jak aktyw-
no$¢ fizyczna, fizjoterapia, protetyka i urzadzenia wspo-
magajace.209:206 Najlepiej, gdy lekarze specjalizujacy
si¢ w medycynie sportowej i rehabilitacji przedstawig
onkologom najkorzystniejsze metody postepowania
z poszczegdlnymi chorymi. Nalezy przy tym uwzgled-
ni¢ mozliwos$ci uczestnictwa chorych i ich opiekunéw
w takich dzialaniach, w tym stopiei zmeczenia, zainte-
resowanie, $wiadomo$¢ i inne czynniki. Czestym obja-
wem wystepujacym u chorych na nowotwory jest obrzek
chlonny, a jego zwalczanie jest znakomitym przyktadem
wspolpracy ze specjalistami w medycynie sportowej
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i rehabilitacji.2%7 Aktywno$¢ fizyczna, odblokowanie

reczne i inne techniki fizjoterapii mogg sie przyczynic do
zmniejszenia obrzeku i zlagodzenia b6lu.208 Wyjasnienie
roli tych metod w zwalczaniu bolu wymaga przeprowa-
dzenia dalszych badan.

Metody poznawczo-behawioralne i fizyczne

Bol zostal opisany wyzej jako ogdlnie wyniszczajace
doswiadczenie obejmujace sfere fizyczna, psychospo-
teczna i duchowa. Dlatego zwalczanie bolu nowotwo-
rowego nieodlgcznie wymaga leczenia skojarzonego
uwzgledniajacego dzialania poznawczo-behawioralne.
Staranna ocena bélu pozwala na rozpoznanie wspolist-
niejacych zaburzen psychicznych, takich jak depresja lub
niepokdj, a takze psychospotecznych nastepstw bolu,
w tym strachu, bezsennosci lub pobudzenia. Znako-
mitg pomocg w ocenie tych czynnikéw stuzg wytyczne
NCCN dotyczace stresu (NCCN psychological distress
guidelines).*!

Onkologia psychospoleczna bardzo sie rozwinela
w ostatnim dwudziestoleciu, bezspornie udowodniono tez
skuteczno$¢ interwencji poznawczo-behawioralnych. Pra-
cownicy spoteczni i psychologowie zyskali do§wiadczenie
w ocenie potrzeb psychicznych i metodach radzenia sobie
z choroba. Chorzy i ich rodziny powinni mie¢ §wiado-
mo$¢, ze w przebiegu nowotworu mozna si¢ spodziewad
wystgpienia reakcji emocjonalnych, a zastosowanie dzia-
taA psychospotecznych moze poméc im w radzeniu sobie
z leczeniem lub objawami, takimi jak bol.

Dziatania psychospoleczne maja na celu zwigkszenie
poczucia kontroli nad bélem lub chorobg podstawowsa.
Bardzo przydatne mogg by¢ ¢wiczenia oddechowe, re-
laksacyjne, wyobraZni, hipnoza i inne terapie behawio-
ralne. Dziatania fizyczne, takie jak masaz, zastosowanie
ciepta lub zimna, akupunktura, akupresura i inne metody
fizyczne, mozna prowadzi¢ w porozumieniu z fizjotera-
peuta. Zabiegi te moga w znacznym stopniu u$wiado-
mi¢ choremu, ze panuje nad sytuacja, a takze ograniczy¢
poczucie bezradnosci jego opiekunéw uczestniczacych
w dziataniach zmierzajacych do ztagodzenia bolu.*!

Wdrazajac dziatania poznawczo-behawioralne lub
interwencje medycyny sportowej, nalezy takze bra¢ pod
uwage zagadnienia kulturowe. Wielu chorych ma swoje
kulturowe przekonania dotyczace takich dziatan, a w ta-
godzeniu bélu najskuteczniejsze moga sie okazaé srodki
domowe, rytualy, modlitwy i inne praktyki duchowe.
Onkologia integracyjna taczy gléwne metody leczenia
przeciwnowotworowego z metodami uzupelniajgcymi
o skutecznoéci opartej na dowodach.29? Wsrod inter-
wengji psychospolecznych zmierzajacych do ztagodze-
nia bélu nowotworowego moga sie znalezé edukacja
dotyczaca bdlu nowotworowego, hipnoza i éwiczenie
wyobrazni oraz trening w radzeniu sobie z chorobg.210
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Programy edukacyjne to jedne z dziatahh podejmowa-
nych najczesciej w przetamywaniu barier w zwalczaniu
bélu nowotworowego, a prowadzone obecnie badania
silnie dowodzg mozliwosci edukacji na temat bolu, jej
oplacalnosci i skutecznosci w onkologii.”-219 Hipnoza
i ¢wiczenia wyobrazni wydaja si¢ korzystne w tagodze-
niu ostrego bolu wywotanego zabiegami. Wykazano ich
korzystne dziatanie u chorych oczekujacych na biopsje
piersi.211 Wplyw tych metod jest mniej wyrazny u cho-
rych z bélem przewlektym, a okreslenie ich rzeczywistej
przydatno$ci wymaga przeprowadzenia dalszych badan.
Szkolenie w stosowaniu technik radzenia sobie ze stre-
sem moze przynie$¢ korzy$¢ chorym i ich opiekunom
zmagajacym si¢ z przewlektym bélem nowotworowym,
chod nie okreslono zakresu ani skladowych takiego szko-
lenia.219 Do innych metod integracyjnych i behawio-
ralnych przydatnych w leczeniu bélu nowotworowego
naleza masaz i akupunktura.209

Zwigksza si¢ zainteresowanie potrzebami ducho-
wymi w opiece onkologicznej i problemami egzysten-
cjalnymi, czesto zwigzanymi z bolem.212 B6l wywoluje
cierpienie i moze zostaé uznany za niezbedny element
choroby lub akt odkupienia. Spoleczefistwo jest coraz
bardziej zréznicowane kulturowo, co sprawia, ze wierze-
nia oraz praktyki religijne i duchowe chorych s3 rézne.
W opiece nad chorymi koniecznie powinni uczestniczyé
kapelani i inni duchowni. Okreslenie potrzeb duchowych
powinno wchodzi¢ w sktad rutynowego badania onko-
logicznego, oceniajacego bol i wyniki jego zwalczania. 4

OKRESLONE POPULACJE CHORYCH
Chorzy w podesztym wieku

Ponad 60% chorych, u ktérych rozpoznano nowo-
twor, jest w wieku powyzej 65 lat, a w nastepnej dekadzie
mozna si¢ spodziewad znacznego wzrostu tego odsetka.
Starzenie si¢ spofeczefistwa oraz coraz wieksze mozli-
wosci leczenia i wspierania chorych w podesztym wieku
sprawily, ze optymalne postepowanie z nimi wymaga po-
laczenia doswiadczen onkologii i geriatrii.213:214

W pismiennictwie po§wiecono wiele miejsca zagad-
nieniu bélu u 0s6b w podesztym wieku, opracowano tez
wiele wytycznych klinicznych i algorytméw z my$la o tej
grupie chorych. Panuje glebokie przekonanie, ze ocena
b6lu u oséb w podesztym wieku powinna uwzgledniaé
ocene podstawowej choroby przewlektej, ktorej moze
towarzyszy¢ bol. Nalezy tez okresli¢ zdolnosé takich
chorych do wyrazania bdlu oraz wystgpowanie kazdej
zwigzanej z wiekiem przeszkody w zwalczaniu bdlu. Na
przyktad chorzy w podesztym wieku moga si¢ wzbraniad
przed przyjmowaniem lekéw przeciwbdlowych w oba-
wie przed wystapieniem sedacji lub ograniczefi w funk-
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cjonowaniu, a takze przed wystapieniem takich dziataf
niepozadanych, jak zaparcie.*8-215

W wielu badaniach udowodniono niedostateczne
postepowanie przeciwbolowe u chorych w podeszlym
wieku, stosowano bowiem mate dawki lekéw przeciw-
bélowych albo wylacznie leki spoza grupy opioidéw.
Wytyczne APS, NCCN i American Geriatric Society
zalecaja wykorzystywanie takich samych metod farma-
koterapii, jak u mtodszych dorostych, zgodnie z zasada
rozpoczynania od mniejszych dawek i powolnego ich
zwigkszania, a takze wyréwnywanie mozliwych nie-
prawidlowosci, np. oslabionego metabolizmu lekéow,
i staranne miareczkowanie leku do czasu uzyskania sku-
tecznej dawki. 40-48

W onkologii obserwuje si¢ rowniez wyrazne zwigk-
szenie liczby chorych w wieku 85 lat lub wiecej, tzw.
najstarszych wérdd starszych. Specjalisci w onkologii ge-
riatrycznej podkreslaja znaczenie indywidualnej oceny
chorego, odgrywajacej w wyborze leczenia wigksza role
niz sam wiek. Dla wymagajacych dlugotrwalej opieki
chorych w podesztym wieku, cechujacych sie zaburze-
niami funkeji poznawczych i trudnoscig w nawigzywaniu
porozumienia stownego, opracowano kilka skal oceny

TABELA B

Zespoty przewlektego bélu powstate w nastepstwie leczenia
przeciwnowotworowego

Chirurgiczne zespoty bolowe
Bal fantomowy po operacji

Bél po torakotomii
Popromienne zespoty bolowe
Bdl/ucisk w klatce piersiowej
Zapalenie pecherza moczowego

Bdl po mastektomii

Popromienna martwica kosci
Ztamania kos$ci miednicy

Nowotwory wtérne
Przewlekta choroba przeszczep przeciw gospodarzowi w nastepstwie
przeszczepienia komérek macierzystych
Zmiany skérne przypominajace Bél podczas stosunku piciowego,
twardzing bél pochwy
Bdl i sucho$¢ oka Parestezje
Bél jamy ustnej i ograniczona Béle stawdw, béle migsni
ruchomos¢ zuchwy
Dyzuria
Zespoty bélowe po chemioterapii
Neuropatia obwodowa
po chemioterapii
Zespoty bélowe po hormonoterapii
Ztamania kompresyjne z powodu  Bdle stawoéw
osteoporozy

Martwica ko$ci po leczeniu
kortykosteroidami

Zapalenie jelit Ucisk nerwu obwodowego

Powstanie przetoki Béle wywodzace sig ze splotéw nerwowych
Mielopatia (pleksopatie)

Osteoporoza Zapalenie odbytnicy
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zachowania.*>214 Pozwalaja one lekarzowi rozpoznaé
b6l na podstawie takich objawéw, jak dZzwigki wydawane
przez chorego, marszczenie brwi, cofanie si¢, ruch koty-
szacy lub inne cechy pobudzenia.

Osoby po zakonczeniu leczenia przeciwnowotworowego

Wraz z poprawg wskaznikéw przezycia onkolodzy
mogga sie spodziewaé zwigkszenia liczby chorych z utrzy-
mujacymi sie zespolami bélowymi. Béle powodowane
przez nowotwor sg znane od dawna. Obecnie pojawiaja
sie opisy dhugotrwalego bdlu zwigzanego z leczeniem
(tab. 5).7-216:217 Chociaz takie zespoly bélowe czesto
charakteryzuje si¢ na podstawie rodzaju zastosowanego
leczenia, zasadnicze znaczenie ma u$wiadomienie sobie,
ze wiekszo$¢ chorych otrzymuje leczenie skojarzone,
a zespoly bolowe moga odzwierciedlaé wspdlne nastep-
stwa terapii (np. napromieniania w polaczeniu z dziata-
niem fluorouracylu). Od dawna jest znany przewlekty
bdl utrzymujacy sie po operacji, np. bdl fantomowy po
amputacji koficzyny lub przewlekte zespoty bélowe po
torakotomii albo mastektomii. Zespoly popromienne
ujawniajg sie w okresie od pét roku do 20 lat po lecze-
niu. Nie przeprowadzono wprawdzie systematycznych
badan, opisywano jednak takie p6zne powiklania, jak po-
wstawanie przetok, pleksopatia i ztamania kosci.218-220
Dlugotrwale leczenie kortykosteroidami bywa przyczyna
martwicy kosci.

Chemioterapia moze by¢é przyczyna coraz czest-
szego wystgpowania bolesnych neuropatii obwodowych
z powodu wprowadzania do praktyki klinicznej coraz
bardziej toksycznych lekow. Czestos¢ rozpoznawania in-
dukowanej chemioterapig neuropatii obwodowej (che-
motherapy-induced peripheral neuropathy, CIPN) jest
zmienna (30-40%) i w duzej mierze zalezy od kilku czyn-
nikdéw, takich jak wiek chorego, intensywno$é¢ dawki,
taczna dawka, czas trwania leczenia, stosowanie schema-
tow zawierajacych wiele neurotoksycznych chemiotera-
peutykéw oraz wszelkie dotychczasowe uwarunkowania
sprzyjajace rozwojowi neuropatii obwodowej, takie jak
cukrzyca lub naduzywanie alkoholu.22! Takie neuro-
patie wystepuja obustronnie, zwykle na tzw. obszarach
skarpetek i rekawiczek.222-225 Dotychczasowe badania
oceniajgce zarébwno zapobieganie, jak i leczenie CIPN
okazaly sie nieprzydatne z powodu niedoskonatosci ich
projektéw, takich jak zbyt mata liczba uczestnikéw, ich
réznorodno$é oraz brak grupy kontrolnej.22! Cigzkie
lub nieodwracalne CIPN powodowaly wyrazne nastep-
stwa kliniczne i wptywaly na QOL chorych. Wazne jest
poznanie zalezno$ci migdzy CIPN a QOL chorych na
nowotwor. Doktadne poznanie wptywu CIPN na QOL
wymaga zrozumienia wszelkich aspektéw zycia z CIPN
z punktu widzenia chorego. W przeprowadzonym nie-
dawno badaniu jakoéciowym opisano objawy CIPN
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oraz ich oddzialywanie na codzienne zycie chorych.22¢
Chorzy okreSlali je mianem szuméw w tle, ktére moga
pozosta¢ w cieniu innych probleméw zwigzanych z le-
czeniem i chorobg. Niedogodnos$ci wynikajace z CIPN
moga jednak wplywac na codzienng aktywnos¢ i zycie
spoleczne.226 Swiadomos¢ wystepowania CIPN jest
czesto niedostateczna i zaskakuje, poniewaz wigkszo§é
chorych nie zostata poinformowana ani uprzedzona
o mozliwosci pojawienia sie jej objawow. Sledzac prze-
bieg CIPN, lekarze skupiali si¢ gtéwnie na zaburzeniach
ruchowych (takich jak zreczno$é, chéd), rzadko nato-
miast pytali o wptyw CIPN na zycie codzienne.?2¢ Tym-
czasem bardzo zaburzala ona takie zycie, wypoczynek,
prace oraz role petniong w rodzinie.226 Chorzy odczu-
wajacy bol w przebiegu CIPN czesto zglaszali trudnosci
w funkcjonowaniu, zmeczenie, zaburzenia snu oraz za-
burzenia nastroju.226 Opisywali tez rézne metody przy-
stosowywania sie do zycia z CIPN.226 Podobne wyniki
przedstawili autorzy innych badaf jako$ciowych — Closs
i wsp.227 oraz Sun i wsp.228 Oceniali oni wplyw CIPN
na QOL w grupie 53 chorych na raka jelita grubego.
Uzyskane wyniki sugeruja wystepowanie znamiennych
r6znic w QOL po rozpoczeciu leczenia schematem opar-
tym na oksaliplatynie.228

Wiadomo, ze hormonoterapia, zwlaszcza stosowa-
nie inhibitoré6w aromatazy u chorych na raka piersi, po-
woduje bole staw6éw.229-233 Systemowe badania kobiet
leczonych ta3 metodg wykazaly wystepowanie bolow
stawow u 47% z nich, wirdd ktorych 67% zgtaszato bol
o umiarkowanym nasileniu lub silny.234 Niektore z nich
nie przestrzegaly przez to zasad leczenia lub musialy je
przerwaé.235 W lagodzeniu takich dolegliwosci stosuje
sie empirycznie paracetamol, NLPZ, opioidy, glukoza-
ming/chondroityne, rybne kwasy tluszczowe omega-3,
probiotyki, zacheca si¢ tez do podejmowania aktywno-
§ci fizycznej. Zadnej z tych metod nie oceniano jednak
w badaniach systematycznych.23¢ Niedawno stwier-
dzono skutecznoéé akupunktury stosowanej dwa razy
w tygodniu przez 6 tygodni.237

Choroba przeszczep przeciw gospodarzowi (graft-
-versus-host disease, GVHD) jest powaznym dzialaniem
niepozadanym przeszczepienia komdrek macierzystych.
W jej przebiegu obserwowano kilka zespotéw prze-
wleklego bolu, zwlaszcza u biorcéw komoérek aloge-
nicznych.238:239 Zwldknienie skoéry przypominajgce
twardzing jest przyczyng silnego bélu i ograniczenia
ruchomosci, a jego nastepstwem moze by¢ uszkodze-
nie blon §luzowych.240 Dotknigci nim chorzy zglaszaja
réwniez bdle wywolane neuropatia obwodowa. Poste-
powanie z osobami z przewlekta GVHD polega przede
wszystkim na zastosowaniu lekéw immunosupresyjnych,
tj. prednizonu w polaczeniu z cyklosporyng i takrolimu-
sem. Leczenie to czesto trwa co najmniej S lat.239-241
Niewiele wiadomo, niestety, o przewlektym postepowa-
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niu wspomagajacym wobec 0s6b z przewlekta GVHD,
a zwlaszcza strategiach skutecznego zwalczania bélu.

W miare wydluzania si¢ czasu przezycia chorych le-
czonych wczesniej z powodu nowotworu nalezy sie spo-
dziewaé pojawiania sie kolejnych zespotéw bolowych.
Konieczne jest prowadzenie dalszych badaf, zmierzaja-
cych do lepszego poznania tych zespotow.

Leczenie bolu nowotworowego u 0séb uzaleznionych

Im dtuzej zyja ludzie i im bardziej zwieksza sie
czesto§¢ wystepowania uzaleznien w populacji ogol-
nej Stanéw Zjednoczonych, tym bardziej prawdo-
podobna staje si¢ opieka onkologdéw nad osobami
jednocze$nie chorymi na nowotwo6r i uzaleznionymi.
Oszacowano, ze w 2009 r. 7,1 mln Amerykanéw byto
uzaleznionych lub naduzywato substancji, ktérych
posiadanie jest nielegalne, a 8% 0s6b w wieku 12 lat
lub starszych stosowato takie substancje w ostatnim
miesigcu. 242,243

Osoby uzaleznione nie tworza jednolitej grupy, dla-
tego w praktyce klinicznej stwarzajg zlozony problem,
potrzebuja bowiem réznorodnej opieki. Na przyklad
niektoérzy z nich przebyli leczenie odwykowe, przy czym
cze$¢ z nich zakoniczyta program 12 krokéw, pozostali
za$ sa w trakcie jego realizacji. Tacy chorzy moga bardzo
niechetnie przyjmowaé leki przeciwbdlowe, zwlaszcza
opioidy, obawiajac sie ponownego uzaleznienia. Sg tez
chorzy aktualnie naduzywajacy alkoholu, opoidéw lub
innych substancji.244246 W praktyce klinicznej trudno
ocenié, kto nalezy do grupy zwiekszonego ryzyka wysta-
pienia uzaleznienia, a takze rozpozna¢ zachowania wska-
zujace na uzaleznienie od innych czynnikéw. Trudno$é
sprawia rowniez bezpieczne zwalczanie b6lu u chorych
na nowotwor nalezacych do grupy bardziej zagrozonej
uzaleznieniem.

Pierwszym krokiem jest dokladne zrozumienie
mianownictwa zwigzanego z uzaleznieniem, w tym
uzaleznienia fizycznego i tolerangji (tab. 6). Poza tym
lekarz musi mie¢ $wiadomo$¢ wystepowania czynnikow
zwiekszajacych ryzyko uzaleznienia, do ktérych naleza
uzaleznienia w rodzinie, naduzywanie lekéw lub alko-
holu przez chorego, zaburzenia psychiczne, seksualne
(zwlaszcza ujawnione przed pokwitaniem), przebyte
liczne wypadki komunikacyjne, problemy prawne oraz
palenie papieroséw. Czasem trudno zrozumieé, dlaczego
chory nie realizuje planu leczenia i mozna przypuszczad,
ze jego zachowanie wskazuje na uzaleznienie. Tymcza-
sem takie zmiany w zachowaniu moga by¢ wywotane
innymi czynnikami (tab. 7).245:246

Dzigki tym informacjom mozna zaplanowac lecze-
nie w zalezno$ci od przydzielenia chorych do grupy
obcigzonej matym, posrednim lub duzym ryzykiem uza-
leznienia.2*” U chorych obcigzonych malym ryzykiem
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TABELA 6

Definicja uzaleznienia i zwigzane z nig okreslenia (wedtug AAPM,
APS i ASAM [2001])

Uzaleznienie: pierwotna choroba neurobiologiczna, ktérej towarzysza
czynniki genetyczne, psychospoteczne i $rodowiskowe wptywajace na jej
rozwdj i objawy. Powoduje nastepujace zachowania: utrate kontroli nad
przyjmowaniem leku, natogowe przyjmowanie leku, ciggte przyjmowanie leku
mimo jego szkodliwego dziatania oraz state pragnienie przyjmowania leku.

Uzaleznienie fizyczne: stan przystosowania sig ujawniajacy sie
wystepowaniem swoistego dla klasy lekéw zespotu odstawienia
w nastepstwie naglego przerwania przyjmowania leku, zmniejszenia jego
stezenia we krwi lub podania jego antagonisty.

Tolerancja: stan przystosowania sig, w ktérym ekspozycja na dziatanie leku
powoduje zmiany zmniejszajace z czasem nasilenie jednego lub wigcej dziatan
leku.

AAPM — American Academy of Pain Medicine, APS — American Pain Society,
ASAM — American Society of Addiction Medicine.

Przedrukowano za zgodg z Paice JA. Pain at the end of life.

In: Ferrell BR, Coyle N, eds. Oxford Textbook of Palliative Nursing.

3rd ed. New York, NY: Oxford University Press; 2010:161-185.

wystarczy postepowanie typowe. Chorzy obcigzeni po-
$rednim ryzykiem wymagaja wiekszej czujnosci. U cho-
rych obcigzonych duzym ryzykiem moze by¢ konieczne
osiagniecie porozumienia lub podpisanie umowy, a takze
losowe wykonywanie badan toksykologicznych moczu
oraz wypisywanie recept o krotszym czasie waznosci (np.
1-2 tygodnie zamiast miesigca). Jesli okaze sie, ze chorzy
nie przyjmujg opioidéw (co moze $wiadczy¢ o tym, ze
je sprzedajg) lub wykazano obecno$¢ innych substancji
(wskazujaca na wspoldziatanie z rodzing albo znajomymi
wykorzystujacymi te leki), trzeba stosowaé sankgje. Za-
checa sie lekarzy do zapoznania si¢ z przegladem, opra-
cowanym przez Cone and Caplana,?*8 w celu uzyskania

TABELA 7

Rozpoznanie réznicowe nieprawidtowych zachowan w nastepstwie
przyjmowania lekow

Uzaleznienie
Uzaleznienie rzekome (niedostateczne opanowanie bélu)
Inne zaburzenia psychiczne
Zaburzenia chemiczne
Zaburzenia nastroju (niepokdj, depresja)
Encefalopatia
Zaburzenia osobowosci
Niezdolno$¢ do realizacji planu leczenia (staba umiejetno$¢ czytania i pisania)
Zamiar przestepczy (sprzedaz lub udostepnianie lekéw)

Zaadaptowano z Passik S, Kirsh KL, Portenoy RK. Pain and addictive disease.
In: Von Roenn JH, Paice JA, Preodor ME, eds. Current Diagnosis and Treatment
of Pain. New York, NY: Lange Medical Books; 2006:79.
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TABELA 8

Najwazniejsze strony internetowe zawierajace informacje na temat bélu

American Academy of Hospice and Palliative Medicine
http://www.aahpm.org

American Cancer Society
http://www.cancer.org lub
http://www.cancer.org/Healthy/InformationforHealthyCareProfessionals/
pain-management-pocket-tool

American Pain Society
http://www.ampainsoc.org

American Society for Pain Management Nursing
http://www.aspmn.org

City of Hope Pain & Palliative Care Resource Center
http://prc.coh.org

Hospice and Palliative Nurse Association
http://www.hpna.org

The University of Texas MD Anderson Cancer Center
http://www.mdanderson.org/patient-and-cancer-information/cancer-information/
cancer-topics/dealing-with-cancer-treatment/pain-management/index.html

blizszych informacji o interpretacji wynikéw badan tok-
sykologicznych moczu.

W opiece nad osobami obcigzonymi posrednim lub
duzym ryzykiem uzaleznienia, zaréwno w warunkach am-
bulatoryjnych, jak i w szpitalu, zasadnicze znaczenie ma
wspolpraca zespolu wielospecjalistycznego, zlozonego
z onkologéw, pielegniarek, farmaceutéw, pracownikéw
spolecznych, psychiatréw, psychologdw i innych specja-
listéw, a takze regularne omawianie przypadkéow w celu
zapewnienia spojnej komunikacji i spetnienia oczekiwan.
Bardzo wazng role spetniaja konsultacje ze specjalistami
od uzaleznien, jesli tylko jest mozliwe ich uzyskanie. Cele
powinny byé mozliwe do osiggniecia. Chory, u ktérego
niedawno rozpoznano nowotwor z przerzutami, CZesto
jest przytloczony ta wiadomoscig i nie jest w stanie za-
stanowi¢ si¢ nad zmianami zachodzacymi w jego zyciu.
Poniewaz niektorzy chorzy starajg si¢ samodzielnie roz-
wigzaé swe problemy psychiczne, lekarze powinni skupié
sie na leczeniu depresji i wspolistniejacych zaburzef psy-
chicznych. Jedli tylko to mozliwe, nalezy ustosunkowad
sie do przyczyny wystepowania bolu (np. radioterapii
stosowanej z powodu przerzutéw do kosci). Powinno sie
wlaczy¢ niefarmakologiczne metody opanowania bdlu,
w tym metody fizyczne, takie jak ciepto, zimno, ¢wi-
czenia fizyczne, korzystanie z urzadzen protetycznych,
a takze metod poznawczo-behawioralnych.24?

W opracowaniu planu leczenia chorych obciazo-
nych posrednim lub duzym ryzykiem uzaleznienia moze
pomdc kilka strategii. Nalezy do nich maksymalne wy-
korzystanie lekéw nieopioidowych (np. NLPZ i parace-
tamolu) oraz adiuwantowych lekéw przeciwbélowych
(np. lekéw antydepresyjnych lub przeciwpadaczko-
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wych). Najlepiej wybraé opioidy diugo dziatajace i,
jesli to mozliwe, ograniczyé do minimum zastosowa-
nie lekéw krotko dziatajacych. Dopdki chory moze
przyjmowacé leki doustnie, powinno si¢ unikaé poza-
jelitowej drogi podawania opioidéw. Wséréd metod
podania pozajelitowego ciggly wlew jest korzystniejszy
od wstrzyknigcia dozylnego. JeSli chorzy przyjmuja
opioidy w celach rekreacyjnych, podczas opracowy-
wania schematu farmakoterapii trzeba uwzglednié
tolerancje, poniewaz wymagaja oni wickszych dawek
opioidow. Konieczne jest réwniez prowadzenie staran-
nej dokumentacji, w tym tzw. schematu 4 A: analgezja,
aktywno$¢, dziatania niepozadane i nieprawidlowe za-
chowania (analgesia, activity, adverse events, aberrant
behaviors) (np. zbyt szybkie zuzycie miesigcznej dawki
lekéw lub ich zagubienie itp.).243-246

Bél w schytkowym okresie zycia

Mimo postepéw w leczeniu przeciwnowotworo-
wym kazdego roku z powodu nowotworu umiera ponad
570 000 os6b, a u ponad 70% mozna si¢ spodziewaé
wystepowania bélu w schytkowym okresie zycia. Zto-
tym standardem postepowania jest wowczas opieka ho-
spicyjna potaczona ze zwalczaniem bolu, zapewniajaca
zachowanie jakoéci i sensu zycia w tym okresie, 250

W zwalczaniu bolu u schytku zycia wykorzystuje si¢
przedstawione wyzej zasady oceny i leczenia. Wszech-
stronna ocena bélu wymaga rozpoznania zmian jego
charakteru, np. zwigzanych z powstaniem przerzutéw
w kosciach, zastosowania leczenia przyczynowego, np.
zakazenia wywolujacego bdl, a takze rozpoznanie bolu
nocyceptywnego lub trzewnego w przebiegu wzrostu
nowotworu.*

W schytkowym okresie zycia czesto konieczne jest
staranne dopracowanie schematéw tagodzenia bélu, po-
legajace m.in. na zmianie drogi podawania lekow prze-
ciwbdlowych chorym, ktérzy nie mogg juz przyjmowacd
ich doustnie, zastosowaniu opioidéw alternatywnych
lub dodaniu innych lekéw, np. steroidéw, w przeto-
mie bélowym (wywotanym np. ztamaniem patologicz-
nym). Onkolog powinien korzysta¢ z porad specjalistéw
w zwalczaniu bélu i opiece paliatywnej. Przyjeto tez
jednoznaczne stanowisko, zgodnie z ktérym wczesniej-
sze skierowanie do hospicjum odgrywa zasadnicza role
w znalezieniu czasu na staranne zaplanowanie schematu
leczenia i zapewnienie komfortu w schytkowym okre-
sie zycia. Bolowi towarzyszg czesto inne objawy, takie
jak duszno$é, pobudzenie, majaczenie i niepokéj. Kazdy
z nich wymaga odr¢bnej oceny, a podejmowane dziata-
nia musza by¢ skoordynowane.230 Na szczeicie w opiece
standardowej uwzglednia si¢ szerokg game lekow prze-
ciwboélowych, rozne drogi ich podawania, a takze udzie-
lanie wsparcia psychospolecznego i duchowego.
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PODSUMOWANIE

W latach 70. ubiegltego wieku onkolodzy zaczeli
przywigzywaé wage do zwalczania bolu. W duzej mierze
wplyneto na to wprowadzenie opieki hospicyjnej. Osoby
sprawujace te opieke wykazaly, ze bdl mozna ztagodzié,
a niespelnienie tego wymogu wyraznie pogarsza QOL
chorych. W ciggu ostatnich 30 lat ztagodzenie bolu stato
sie zagadnieniem priorytetowym w onkologii. Pokonano
takze wiele przeszkdd w osiaganiu tego celu i poprawia-
niu QOL. Opracowano tez materialy ulatwiajace prakty-
kujgcym lekarzom zwalczanie bolu (tab. 8).

Optymalne postepowanie zmierzajace do zwalcze-
nia bélu nadal napotyka przeszkody zawodowe, ze
strony chorego oraz systemowe. Dla ponad 1,5 min

Zwalczanie bélu nowotworowego

0s6b, u ktorych kazdego roku rozpoznaje sie nowo-
twor ztosliwy, ponad 12 milionéw wyleczonych oraz
ponad 570 000 oséb umierajacych kazdego roku z po-
wodu nowotworu zwalczanie bolu jest najwazniejsza
potrzeba.
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Zwalczanie bolu nowotworowego
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Warszawa

Komentarz rozpoczne od cytatu z zalecenn Polskiej Unii
Onkologii:

,Kazdy chory na nowotwdr ma prawo oczekiwac i do-

magac sig starannego leczenia boléw towarzyszgcych

jego chorobie oraz zrozumienia najblizszych, pracowni-
kéw medycznych i calego spoleczeristwa dla problemow
zwigzanych z chorobg”.!

Wymowa komentowanego artykulu jest podobna, cho¢
ujeto jg nieco inaczej.

Autorki wskazujg wprost, ze bdl jest istotnym problem
w onkologii, poniewaz stanowi gtéwne zagrozenie jakosci
zycia. Lagodzenie bdlu stato si¢ zatem priorytetem w opiece
onkologicznej.

Nazywanie spraw po imieniu oraz wdrazanie rozwigzaf za-
sadniczo r6zni amerykanskie od polskiego podejscie do leczenia
bélu w onkologii (by¢ moze odnosi si¢ to rowniez do innych
dziedzin medycyny). Chocby z tego powodu artykut Paice
i Ferrell jest wart przeczytania.

Trzeba tez przypomnieé, ze chociaz w skali $wiatowej bli-
sko potowa chorych na nowotwory zlo§liwe nie otrzymuje
prawidlowego leczenia przeciwb6lowego, w USA tylko 25%,
a w Europie az 63% takich chorych jest leczonych nieskutecz-
nie.2 Dzieje sie tak mimo podobnej dostepnosci do lekéw i in-
nych metod postepowania przeciwbdlowego.

Autorki zwracajg uwage, ze mimo kluczowej roli samych
chorych w niewystarczajaco skutecznym zwalczaniu bolu, na
zmian¢ postaw moze znaczaco wplywaé system opieki zdro-
wotnej. Warto zastanowic sie nad opisanym w artykule progra-
mem prowadzonym przez pielegniarki, nazwanym paszportem
do komfortu. Trzymiesieczny program edukacyjny spowodowat
znamienng i natychmiastowg poprawe oceniang w odniesieniu
do takich zagadnien, jak problemy fizjologiczne, fatalizm oraz
wiara w szkodliwe dziatanie lekow. Najwazniejsze bylo jednak
to, ze po zakoficzeniu finansowania badania utrzymano zmiany
systemowe w przychodniach onkologicznych, a lekarze nadal
wykorzystuja dziatania i materialy szkoleniowe w celu optymal-
nego zwalczania bdlu i zmeczenia.

Polskim chorym mozna zyczyé, by proste programy eduka-
cyjne o udowodnionej skutecznosci w poprawianiu jakoéci zycia
byly wprowadzane réwniez w naszym kraju. Spetnienie tego zy-
czenia wymaga zmiany mentalno$ci onkologdw, ktérzy musza
zrozumied, ze opisywane w artykule onkologia psychospoleczna

i edukacja nie sg pustymi hastami, lecz realnymi i niezbednymi
dziataniami w kierunku poprawy jakosci zycia chorych.

Innym wyraznie niedocenianym i zaniedbanym w Polsce za-
gadnieniem jest rola pielegniarek onkologicznych w opiece nad
chorymi. Organizatorzy opieki zdrowotnej, lekarze, a nawet
same pielegniarki nie potrafig dostrzec ogromnego potencjatu
tej grupy zawodowej ani zmian, jakie dokonaly sie w srodowi-
sku pielegniarskim w Polsce. Moze lektura komentowanego
artykutu stanie si¢ tematem rozwazan dotyczacych roli piele-
gniarek onkologicznych w opiece nad chorymi na nowotwory.

Autorki pos$wiecily wiele miejsca diagnostyce bdlu. Jest to
zagadnienie wazne, bez kt6rego trudno méwic o racjonalnym
leczeniu przeciwb6lowym. Rozpoznanie etiologiczne i pato-
fizjologiczne (béle spowodowane przez nowotwor lub jego
leczenie oraz odréznienie bolow receptorowych od neuropa-
tycznych) s identycznie opisywane w polskich publikacjach,
podrecznikach i zaleceniach.!-

Znaczenie ustalenia rozpoznania oraz stuzace temu metody
nie r6znig sie znaczaco miedzy opisywanymi w artykule a wy-
korzystywanymi w Polsce. Nieco odmienny jest natomiast arse-
nal stosowanych lekow. Czytajac omawiany artykul, zapewne
zwrocicie Pafistwo uwage na brak bezposrednich odniesiens do
tak bardzo popularnego w Europie algorytmu leczenia przeciw-
bélowego, jakim jest tzw. trdjstopniowa drabina analgetyczna
WHO.* Autorki artykutu odrebnie oméwily leki nieopioidowe,
a nastepnie opioidy, nie wyrdzniajac wsrdd nich jednak lekow
o stabym lub silnym dziataniu. Takie podejscie wydaje si¢ bar-
dziej nowoczesne, poniewaz nie podejmuje dyskusji na temat
kryteriéw podziatu, uzytecznosci poszczegdlnych grup lekow,
a koncentruje sie na wlasciwosciach poszczegdlnych prepara-
tow. Poniewaz nie udowodniono wiekszej skutecznosci jednego
z opioidéw nad innymi w pierwszej linii leczenia, za whasciwy
uznaje si¢ lek skuteczny u danego chorego. Opioidy réznig sie
miedzy sobg, dlatego konieczna jest znajomos¢ wielu prepara-
téw, by m6c wybraé najwlasciwszy dla konkretnego chorego
w konkretnej sytuacji klinicznej. W artykule do$¢ wyczerpujaco
oméwiono réznice migdzy réznymi opioidami.

Wsrod oméwionych w artykule lekéw w Polsce nie s3 stoso-
wane hydrokodon, hydromorfon, oksymorfon ani propoksyfen.
Warto jednak zapoznad si¢ z ich opisem. Hydrokodon jest sto-
sowany w Europie jako lek pierwszej linii. Informacje o hydro-
morfonie i oksymorfonie sa pouczajace, zwlaszcza zagadnienia
aktywnych metabolitow i tzw. pro-drugs. Propoksyfen nigdy
nie byl stosowany w Polsce, a obecnie jest w ogdle wycofywany
z lecznictwa. Wymieniona w artykule meperydyna w Europie
i w Polsce znana jest pod nazwg petydyny (Dolargan).

Dla polskiego czytelnika przydatne beda informacje doty-
czace paracetamolu. Autorki zwracajg uwage na toksyczno$é
i interakgje tego leku, powszechnie uwazanego za bezpieczny.

Polskich lekarzy moze zaskoczyé opisane w artykule daw-
kowanie buprenorfiny. Autorki podaja, ze w Stanach Zjedno-
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czonych maksymalng zalecang dawka jest 20 pg/h, poniewaz
po zastosowaniu wiekszych dawek obserwowano wydtuzenie
odstepu QT w zapisie EKG. Lek ten jest podawany w postaci
plastréw o szybkosci uwalniania 5, 10 lub 20 pg/h. Takie plastry
stosowane s3 tez w krajach europejskich, ale nie w Polsce.

W Polsce buprenorfina jest dostepna w plastrach o naj-
mniejszej szybkosci uwalniania wynoszacej 35 pg/h, a takze
w plastrach o szybkosci uwalniania wynoszacej 52,5 i 70 pg/h.
Maksymalna stosowana dawka to 2 plastry po 70 pg/h, nie
uzasadniono jednak, dlaczego powinna by¢ wlasnie taka. Nie
potrafie, niestety, wytlumaczy¢ siegajacej 700% rozpietoSci
miedzy dawkami polskimi a amerykaniskimi ani wyjasnié, dla-
czego wérdd silnie dziatajacych opioidéw tylko buprenorfing
zapisuje si¢ na receptach zwyklych zamiast na receptach r6-
zowych. Przypomne tylko, ze za sprawg tych i innych watpli-
wosci buprenorfina jest klasyfikowana w zaleceniach Polskiego
Towarzystwa Onkologii Klinicznej jako opioid o nieustalonym
miejscu w schematach leczenia.

W omawianym artykule sporo miejsca poswiecono meta-
donowi. W Polsce lek ten jest stosowany do$¢ rzadko, przede
wszystkim z powodu trudnoéci w dawkowaniu oraz ryzyka ku-
mulagji. Dlatego jest on traktowany jako lek drugiej linii. Uni-
kalne zalety metadonu wykorzystuja lekarze specjalizujacy sie
w zwalczaniu bélu i majacy mozliwos¢ starannego monitorowa-
nia chorych. W takich wyspecjalizowanych osrodkach metadon
podaje si¢ chorym z bélami neuropatycznymi.

Wiarto zapoznac si¢ z uwagami dotyczacymi nowych kierun-
kéw w leczeniu farmakologicznym oraz opisem lekéw adiuwan-
towych. Podano wiele uzytecznych wskazéwek.

Tapentadol jest lekiem opioidowym, hamujgcym jednocze-
$nie wychwyt zwrotny noradrenaliny. Poszukiwanie prepara-
tow laczacych rézne mechanizmy dziatania przeciwbdlowego
jest popularng obecnie tendencja w farmakoterapii bolu. Za-
stosowanie tapentadolu w leczeniu boléw nowotworowych jest
obecnie przedmiotem badan klinicznych prowadzonych row-
niez w Polsce.

Wiele nadziei wigze si¢ z wykorzystaniem kanabinoidéw
w leczeniu przeciwbdlowym. Pochodne konopi indyjskich
mialyby nasila¢ dziatanie przeciwbdlowe opioidéw, minimali-
zujac przy tym wywolywane przez nie dziatania niepozadane,
m.in. odczuwanie znuzenia, utrate taknienia. Spodziewany jest
réwniez efekt immunostymulacyjny kanabinoidéw. Obecnie
w Polsce zastosowanie kanabinoidéw w zwalczaniu boléw no-
wotworowych jest na etapie badan klinicznych III fazy.

Innym dostepnym juz w Polsce lekiem jest stezona kapsaicyna
w plastrach. Okazata si¢ ona skuteczna u chorych z wybranymi
zespotami bdlu neuropatycznego spowodowanymi przyczynami
nienowotworowymi (takimi jak neuralgia popétpascowa, béle
plecow). Jednorazowa aplikacja 8% kapsaicyny w miejsce blu
moze przynies$¢ ulge trwajacg nawet 3 miesigce. Wykorzystywa-
nie tego leku w zwalczaniu boléw nowotworowych jest na razie

sporadyczne, cho¢ uzyskano zachecajace wyniki. Przeszkoda
w szerszym stosowaniu jest dos¢ wysoka cena preparatu.

Szczegblng uwage chciatbym zwrdcié na te czesci artykutu,
w ktorych opisano postepowanie przeciwbolowe w okreSlonych
populagjach chorych.

Leczenie przeciwbdlowe osdéb w podesztym wieku jest
w wielu krajach zaniedbywane. Trzeba podkreslié, ze problemy
z komunikowaniem sie z chorym ani obawy zwigzane z meta-
bolizmem lekéw nie powinny byé przyczyna niedostatecznego
leczenia. W leczeniu os6b w podesztym wieku obowigzujg takie
same zasady, jak w innych grupach wiekowych. Nalezy prze-
strzegad regul start low, go slow, tj. miareczkowaé dawki stoso-
wanych lekéw, rozpoczynajac od najmniejszych i zwickszajac je
stopniowo az do uzyskania wlasciwego efektu.

Odrebnym problemem jest leczenie przeciwbdlowe osob
uzaleznionych od opioidéw i innych substangji psychoaktyw-
nych, zwlaszcza alkoholu. Nalezy si¢ spodziewaé zwigkszania
liczby takich chorych. Wiaze si¢ to ze zwickszeniem skutecz-
nosci leczenia przeciwnowotworowego, a zatem coraz wieksza
liczba ozdrowieficow i wydtuzaniem sie czasu przezycia z cho-
roba, a takze rozpowszechnieniem uzaleznie w spoleczefistwie.
W Polsce problem uzaleznietn wéréd chorych na nowotwory
jest ciagle niedostrzegany lub nawet celowo ukrywany z obawy
przed podsycaniem opioidofobii wéréd chorych i lekarzy.
7 uwagi na zlozono$é probleméw w leczeniu takich chorych
onkolodzy powinni wspdtpracowaé ze specjalistami w leczeniu
uzaleznien i z poradniami przeciwbSlowymi.

Wspolpraca specjalistow powinna by¢ ogdlng zasada w le-
czeniu przeciwbdlowym. W planowaniu i prowadzeniu leczenia
chorych na zaawansowane nowotwory, zwlaszcza w schytko-
wym okresie ich zycia, powinni uczestniczy¢ réwniez lekarze
specjalizujacy sie w medycynie paliatywnej. Utatwia oni rozpo-
znawanie potrzeb chorych i ich rodzin, a takze wyb6r lekéw
przeciwbolowych i drogi ich podania.

Bardzo polecam staranng lekture artykutu Paice i Ferrell.
Znajdziecie w nim Pafstwo rzetelne i przydatne wskazowki tera-
peutyczne. Warto przytoczyé dane przedstawione przez autorki
moéwigce, ze dla ponad 1,5 mln 0séb, u ktérych kazdego roku
rozpoznaje sie nowotwor ztosliwy, ponad 12 milionéw wyleczo-
nych oraz ponad 570 000 os6b umierajacych kazdego roku z po-
wodu nowotworu, zwalczanie bolu jest najwazniejsza potrzeba.

PISMIENNICTWO

1 Jarosz J. i wsp. W: Zalecenia postgpowania diagnostyczno-terapeutycznego
w nowotworach zto§liwych u dorostych. Red. Krzakowski M i wsp. Polska Unia
Onkologii 2003, 2009, 2011.

2 Deandrea S, et al. Prevalence of undertreatment in cancer pain. A review
of published literature. Annals of Oncology 2008;19:1985-1991.

3 Jarosz]. Leczenie bolu w onkologii. W: Onkologia Kliniczna. Red. Krzakowski
M. Wyd. Borgis 2001.

4 WHO Cancer Pain Relief. WHO Genewa 1986.

www.podyplomie.pl/onkologiapodyplomie

Tom 8 Nr 5, 2011 * Onkologia po Dyplomie 49



http://www.podyplomie.pl/onkologiapodyplomie

Zwalczanie bolu nowotworowego
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Publikacja pochodzi z o§rodka amerykafiskiego, mozna
zatem zauwazy¢ znaczne rdznice w dostepnosci réznych
lekéw oraz inne dos§wiadczenie w stosowaniu niektorych sil-
nych lekéw opioidowych w poréwnaniu z Europa.

Autorki zwracaja uwage, ze diagnostyka i leczenie bolu
powinny by¢ nieodtgcznymi elementami opieki onkologiczne;j.
Przyczyna bolu jest nie tylko rozwj nowotworu, a problem
bolu zwigzanego z chorobg nowotworowg wykracza poza cho-
rych objetych opieka paliatywna. Warto zauwazy¢, ze wedlug
autorek omawianego doniesienia w 33% jest to bdl utrzymu-
jacy sie u 0sob, ktdre przebyly skuteczne leczenie przeciwnowo-
tworowe. Przewlekle zespoly bolowe moga by¢ nastepstwem
przebytej chemioterapii, radioterapii oraz zabiegéw chirur-
gicznych (np.: neuropatie obwodowe, zespoly po mastektomii
i torakotomii, pleksopatie po radioterapii). Wer6d najczestszych
przeszkod w skutecznosci zwalczania bélu s3 wymieniane nie-
wlasciwa ocena bolu oraz nieznajomo$é zasad leczenia bdélu
wérdd lekarzy i pielegniarek. Najwieksza bariere w skutecznym
leczeniu bolu stanowig jednak sami chorzy, obawiajacy sie nie
tyko dziatah niepozadanych lekdw przeciwbdlowych, ale takze
zglaszania bolu lekarzom prowadzacym leczenie onkologiczne.

Podobna sytuacja wystepuje w Polsce. Lekarze prowa-
dzacy terapie przeciwnowotworowg skupiajg cala uwage na
jej skutecznosci. Chorzy za$ nie zglaszaja bolu bojac sie, ze byé
moze zostang wykluczeni z leczenia. Mimo $wiadomo$ci zna-
czenia problemu oraz dostepnosci lekéw przeciwbdlowych,
réwniez w Polsce jest wiele do zrobienia w tej dziedzinie.

Dostepne leki przeciwbdlowe autorki dzielg na leki nie-
opioidowe, opioidy oraz leki adiuwantowe. Wsrdd lekow
nieopioidowych zwracajg uwage na konieczno$¢ zachowa-
nia ostrozno$ci podczas leczenia paracetamolem, zwlaszcza
u chorych z uszkodzona watroba, naduzywajacych alkoholu,
a takze przyjmujacych leki przeciwnowotworowe o dziata-
niu hepatotoksycznym. Leki z grupy NLPZ s3 przez autorki
zalecane w tagodzeniu bolu od umiarkowanego do silnego,
zazwyczaj w uzupelnieniu terapii lekami opioidowymi,
z uwzglednieniem przeciwwskazan oraz zachowania ostroz-
nosci dotyczacej dziataf niepozadanych.

Autorki dokonaly przegladu lekéw opioidowych, z kt6-
rego mozna zaczerpnaC informacje o lekach niedostepnych
w Europie. Sposob przedstawienia niektorych lekéw wydaje
si¢ jednak nierzetelny. Pierwszym omawianym opioidem
jest buprenorfina, znana w Europie od ponad dwudziestu
lat w postaci ampulek i tabletek podjezykowych. Systemy
transdermalne s3 dostgpne w Europie od 2001 r. w dawkach

(35, 52,5170 ug/h), a ich dzialanie trwa 4 doby. W Polsce od
2007 r. lek jest refundowany. W Stanach Zjednoczonych bu-
prenorfing transdermalng zarejestrowano dopiero pod koniec
2010 r. Byta to rejestracja jedynie matych dawek leku w tej
postaci (5, 10 i 20 ug/h) o czasie dzialania siegajacym 7 dni.
Te postacie leku s3 zalecane gléwnie w celu zwalczaniu bolu
nienowotworowego. Nie zarejestrowano wigkszych dawek.
Warto podkreslié, ze do§wiadczenie kliniczne z buprenor-
fing jest w Stanach Zjednoczonych niewielkie. Moze to by¢
przyczyng nieprawidtowosci w opisie tego leku. Szczegdlnie
kontrowersyjny wydaje si¢ zapis dotyczacy wydtuzania od-
stepu QT po zastosowaniu buprenorfiny. Pozycje piSmiennic-
twa dotyczace buprenorfiny, na ktére powotuja sie autorki,
nic nie méwig o wplywie leku na wydhuzanie odstepu QT.
Z dostepnego pismiennictwa wiadomo, ze wydtuzenie od-
stepu QT oraz torsade de pointes sg rzadkimi powiktaniami
leczenia metadonem, zwlaszcza duzymi dawkami. Bupre-
norfine zaleca sie jako skuteczng alternatywe dla metadonu
u chorych z udokumentowanymi komorowymi zaburze-
niami rytmu wywolanymi metadonem.!»> Buprenorfina jest
silnym lekiem opioidowym. W dawkach stosowanych w te-
rapii bolu zachowuje sie jak czysty agonista receptora w.
Wedtug wytycznych European Society for Medical Oncology
(ESMO) z 2011 r. dotyczacych leczenia bolu nowotworowego,
transdermalne systemy buprenorfiny, na rowni z fentanylem,
s zalecane w lagodzeniu stabilnego bélu.3 Podobnie w naj-
nowszych wytycznych Europejskiego Towarzystwa Opieki
Paliatywnej (EAPC) z 2011 r., dotyczacych leczenia bdlu no-
wotworowego, formy transdermalne buprenorfiny i fentanylu
sq na réwni zalecane w zwalczaniu stabilnego silnego bolu.4

Warto podkresli¢ kilka wlasciwosci tego leku, cennych
dla chorych leczonych z powodu nowotworu. Buprenorfina
prawdopodobnie nie dziata immunosupresyjnie. W badaniu
przeprowadzonym na zwierzetach wykazano przejSciowy
wplyw immunosupresyjny fentanylu oraz brak wptywu bu-
prenorfiny na mierzone parametry uktadu odpornoscio-
wego. Wyniki te potwierdzono to w badaniach z udzialem
chorych uzaleznionych od heroiny, u ktérych w terapii sub-
stytucyjnej zastosowano buprenorfine. Obserwowano u nich
poprawe w zakresie mierzonych parametréw odpornoscio-
wych.6 Prawdopodobiefistwo rozwoju uzaleznienia oraz wy-
stapienia depresji oddechowej po podaniu buprenorfiny jest
mniejsze niz po zastosowaniu innych opioidéw.”

Kontrowersje budzi réwniez zastosowanie fentanylu
droga wziewna w zwalczaniu duszno$ci. Krétko dzialajace
formy fentanylu zarejestrowano do zwalczania bolu przebi-
jajacego. Na podstawie systematycznych przegladéw bazy
Cochrane nie udowodniono dotad skutecznosci stosowania
opioidéw w nebulizacji, za$ w leczeniu objawowym dusznosci
wykazano jedynie skuteczno$¢ morfiny podawanej syste-
mowo w malych dawkach.3>?
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Zwalczanie bélu nowotworowego

Bardzo niewiele miejsca autorki po$wigcaja jednemu
z podstawowych lekéw opioidowych w Polsce i w Europie,
jakim jest morfina. Skupiajg si¢ tylko na objawach niepo-
zadanych zwigzanych z metabolitem M-3-G. Drugi podsta-
wowy opioid, oksykodon, réwniez opisano pobieznie, nie
podkreslajac jego wickszej skutecznosci w tagodzeniu bolow
trzewnych oraz boléw zawierajagcych komponente neuropa-
tyczng. 1011

Autorki bardzo obszernie opisaly metadon. Mimo ze
oparly si¢ na znanych publikacjach, potwierdzajacych porow-
nywalng skuteczno$¢ metadonu i morfiny w zwalczaniu bélu
neuropatycznego, mozna odnie$¢ wrazenie, ze faworyzuja ten
lek. Jako jedna z zalet podajg dostepnosé wielu jego form.
W Polsce metadon jest dostepny jedynie w postaci syropu
doustnego, morfina za$ we wszystkich mozliwych postaciach.
Nowe wytyczne EAPC, opracowane na podstawie wynikow
tych samych badaf, umieszczaja metadon jako lek drugiego
rzutu w leczeniu bolu nowotworowego. O takiej klasyfikacji
przesadzity dzialania niepozadane terapii metadonem oraz
jego liczne interakcje, zwlaszcza z lekami hamujacymi enzymy
CYD, ktére zwalniajag metabolizm tego leku, co moze zagrazaé
nasilong sedacja lub depresja oddechowa.*12

Pozostate opisywane leki, takie jak hydromorfon, hydro-
kodon, oksymorfon, leworfanol, nie s3 w Polsce dostepne.
Zgodnie z wytycznymi EAPC tylko hydromorfon nalezy do
lekéw podstawowych zalecanych w terapii b6lu nowotwo-
rowego. Bledna jest rowniez informacja o braku dostepu do
czystego agonisty w postaci donosowej. Ta forma fentanylu
jest dostepna w Europie i w Polsce, choé jak dotad nie jest on
u nas finansowany ze Srodkéw publicznych.

Wymienione w artykule leki adiuwantowe s3 dostepne
i stosowane rowniez w Polsce. Dolaczenie tej grupy lekow
do lekéw opioidowych zwigksza skuteczno§é przeciwboé-
lowa, co jest mozliwe czesto z jednoczesng redukcjg dawki
opioidow.

Autorki zwrdcily uwage na szczeg6lne grupy chorych. Sa to
osoby w podeszlym wieku oraz pacjenci uzaleznieni. Na temat
specyfiki chorych w podesztym wieku od pewnego czasu réw-
niez w Polsce zaczeto zwracaé uwage. Doswiadczenie w zwalcza-
niu bélu u chorych uzaleznionych jest w naszym kraju znikome.

Podsumowujac nalezy wspomnieé o obowigzujacych
nas wytycznych ESMO oraz EAPC dotyczacych leczenia
b6lu nowotworowego. Na podstawie nowych wytycznych
dotyczacych leczenia bélu nowotworowego, ogtoszonych
na Kongresie EAPC w Lizbonie, nadal obowigzuje drabina
analgetyczna. Wedtug niej leczenie bélu o stabym nasileniu
mozna rozpocza¢ do lekéw z grupy NLPZ lub paracetamolu,
z uwzglednieniem przeciwwskazafi do takiej terapii. Na dru-
gim szczeblu sg zalecane nadal kodeina (dihydrokodeina) oraz
tramadol, ale mozna réwniez zastosowaé mate dawki lekow

z grupy silnych opioidéw. W tagodzeniu silnego lub bardzo
silnego bdlu s3 zalecane silne opioidy, przy czym wedtug
EAPC preferowane sg doustne formy morfiny, oksykodon
oraz hydromorfon. Alternatywnie mozna zastosowal prze-
zskorne postacie fentanylu lub buprenorfiny. Metadon jest
lekiem drugiego rzutu.

Niezaleznie od wyboru leku, terapia powinna by¢ uzupet-
niona lekiem na zadanie w sytuacjach zaostrzenia bolu. Nalezy
pamigtaé o dofaczaniu do lekéw adiuwantowych, szczegdl-
nie, jeSli zachodzi podejrzenie wspolistnienia neuropatycz-
nej komponenty bélu.3# Wsréd zalecanych przez wytyczne
lekéw w Polsce brakuje tylko hyfromorfonu. Warto jednak
zwrécié uwage, ze pozostale leki sa dla chorych z bélem no-
wotworowym dostepne bezplatnie lub za niewielkg doptata.
Dlatego, w przeciwiefistwie do Standw Zjednoczonych, w na-
szym kraju brak $srodkéw finansowych nie powinien stanowié¢
bariery w skutecznym fagodzeniu bélu. Sprawe mozliwosci
finansowych nalezy na poczatku terapii oméwié z chorym
i w razie koniecznoSci ograniczeni budzetowych wybieraé
najmniej kosztowne terapie. Moim zdaniem artykul nalezy
potraktowal wylacznie jako stanowisko autorek dotyczace
leczenia bolu nowotworowego. Stanowisko to nie znajduje
odniesienia do aktualnego stanu wiedzy opartego na zasadach
Evidence Based Medicine.
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