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STRESZCZENIE: Bol przewlekty stanowi duze wyzwanie diagnostyczne i terapeutyczne, gdyz dotyczy znacznego
odsetka dorostej populacji. Bl jest Zrodtem cierpienia chorych i obnizenia jakosci zycia we wszystkich jego
aspektach. Pomimo poznania mechanizmdéw i opublikowania szeregu badan oceniajgcych skutecznosé

i bezpieczenstwo lekéw stosowanych w objawowym jego leczeniu oraz inwazyjnych metod terapii, nadal u wielu
chorych nie uzyskuje sie satysfakcjonujgcych wynikéw leczenia. Zdarza sie, ze zastosowane metody leczenia
zmniejszg dolegliwosci bolowe, ale nie przynoszg istotnej poprawy w zakresie funkcjonowania pacjentow.
Stosowanie lekdw z grupy silnych opioidéw nie budzi kontrowersji w przypadku bélu ostrego: pooperacyjnego,
pourazowego. Nie budzi réwniez watpliwosci stosowanie silnych opioidéw w przewlektym bélu u chorych na
nowotwory. Zastosowanie analgetykdw z tej grupy w leczeniu bélu przewlektego pochodzenia nienowotworowego
(BPPN) budzi jednak w wielu krajach, w tym réwniez w Polsce liczne watpliwosci i kontrowersje. Obawy

i bariery w stosowaniu analgetykéw opioidowych (AO) wynikajg przede wszystkim z mozliwosci pojawienia sie
objawéw niepozadanych, ryzyka nieprawidtowego stosowania i naduzywania leku opioidowego, oraz leku przed
uzaleznieniem.

W ostatnich latach zuzycie AO w terapii BPPN wzrosto znaczgco. W zwigzku z tym nastgpit réwniez wzrost ich
naduzywania, nieprawidtowego stosowania i przypadkoéw $mierci z powodu przedawkowania.

Istnieje grupa pacjentow z BPPN o znacznym nasileniu, u ktérych jesli zawiodty wszystkie mozliwosci leczenia
przyczynowego i objawowego, zastosowanie silnych AO moze spowodowac nie tylko zmniejszenie bolu, ale takze
poprawe jakosci zycia i codziennego funkcjonowania.

Wielodyscyplinarny zespdt polskich ekspertéw, powotanych przez Polskie Towarzystwo Badania Bélu, Polskie
Towarzystwo Neurologiczne, Polskie Towarzystwo Medycyny Paliatywnej i Polskie Towarzystwo Medycyny
Rodzinnej dokonat przegladu pismiennictwa dotyczacego bezpieczenistwa i skutecznosci zastosowania silnie
dziatajgcych AO w BPPN. Rekomendacje obejmujg problematyke: kwalifikacji pacjenta do leczenia silnymi AQ,
wyboru opioidu, miareczkowania dawki, oceny pacjenta pod katem skutecznosci leczenia, funkcjonowania,
czestosci wystepowania dziatan niepozgdanych i sposobdw radzenia sobie z nimi oraz czynnikdw ryzyka
uzaleznienia. Rekomendacje zawieraja takze informacje dla pacjenta na temat leczenia AO, pisemng zgode
pacjenta na leczenie i zaprzestanie leczenia.

Stowa kluczowe: bol przewlekty pochodzenia nienowotworowego ¢ opioidy * objawy niepozadane * uzaleznienie *
farmakoterapia * zalecenia

SUMMARY: Chronic pain poses diagnostic and therapeutic challenges since it impacts significant fraction of global
adult population. Pain is the source of suffering and cause of quality of life decrease in all domains. Despite the
fact we gained knowledge about pain mechanisms, have access to results of various trials assessing efficacy and
safety of medicinal products used for pain treatment and we perfected techniques of invasive pain medicine — still
many of our patients does not achieve satisfactory health outcomes. There are cases when indeed we may offer
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decrease of pain intensity but we don't necessarily deliver significant improvement to patient daily functioning.
Using strong opioids is no longer a controversy in case of postoperative, acute pain. So as using them in patients
with cancer pain. However using this particular class of medicinal products for chronic non-cancer pain (CNCP) is
still raising doubts around the world, also in Poland. Concerns and barriers to the use of opioid analgesics (OA) are
mainly connected to possibility side effects, the risk of incorrect use and abuse and fear of addiction.

In recent years, consumption of OA for the treatment of CNPC has increased significantly. Consequently, there has
also been an increase in their abuse, improper use and deaths from overdose.

There is a group of patients with CNPC of a significant intensity, who have not benefited from any other option

of therapeutic and symptomatic pain treatment and use of strong OA may result in this group not only in pain
reduction, but also in improvement of quality of life and daily functioning.

Interdisciplinary team of polish experts appointed by the Polish Society for the Study of Pain, Polish Neurological
Society, Polish Society of Palliative Medicine and Polish Society of Family Medicine performed a literature review
on the safety and efficacy of OA in CNCP. Recommendations focus on the following issues: patient eligibility

for treatment with strong OA, choice of opioid, titration, evaluation treatment efficiency and patient functioning,
incidence of adverse events and methods on how to manage them, risk factors for addiction. Recommendations
also provide information for patient about the treatment with OA, written consent to the treatment and treatment
discontinuation conditions.

Keywords: chronic non-cancer pain ¢ opioids * side effects * addiction * pharmacotherapy * recommendations

WPROWADZENIE

Bol przewlekty stanowi powazny problem wspétczesnej
medycyny. Dotyczy znacznego odsetka dorostej populacji
(ponad 20%) [13]. Jest Zzrodtem cierpienia chorych, wywiera
niekorzystny wptyw na codzienne funkcjonowanie, obniza
jakos¢ zycia, pogarsza aktywnos$¢ zawodowa oraz zycie
rodzinne pacjentow i ich najblizszych [15]. Zdaniem wie-
lu autoréw istnieje grupa pacjentéw z BPPN o znacznym
nasileniu, u ktérych, jezeli zawiodty wszystkie mozliwosci
leczenia przyczynowego i objawowego, dtugotrwate stoso-
wanie silnych AO moze spowodowac nie tylko zmniejszenie
nasilenia bolu, ale réwniez poprawe jakosci zycia i codzien-
nego funkcjonowania, przy akceptowalnych dziataniach
niepozadanych. Dotyczy to zaréwno bolu receptorowego
(nocyceptywnego), najczesciej pochodzenia miesniowo-
-szkieletowego, jak i niektdrych zespotéw bdlu neuropatycz-
nego. O ile stosowanie AQO, zwtaszcza silnych, w przypadku
bélu towarzyszacego chorobie nowotworowej nie budzi
zastrzezen, to dtugotrwata terapia przy uzyciu tych lekow
w leczeniu BPPN pozostaje nadal przedmiotem kontrower-
sji. Leczenie opioidami moze by¢ zwigzane z wystepowa-
niem szeregu dziatan niepozadanych (m. in. zaparcia stol-
ca, nudnosci, wymiotow, sennosci, dezorientacji, zaburzen
hormonalnych, hiperalgezji, depresji oddechowej), moze
takze prowadzi¢ do rozwoju tolerancji oraz uzaleznienia
fizycznego, rzadziej psychicznego [19].

W ostatnich latach obserwuje sie bardzo wyrazny wzrost
zuzycia silnych opioidéw na Swiecie, zwtaszcza w Stanach
Zjednoczonych, gdzie w roku 2007 w poréwnaniu do 1997
roku stwierdzono wzrost sprzedazy hydrokodonu o 280%,
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a oksykodonu 0 866% [105]. W przeliczeniu na dawke ekwia-
nalgetyczng morfiny na mieszkarica wzrost zuzycia opioidéw
w latach 1997-2010 w Stanach Zjednoczonych byt ponad
siedmiokrotny i wyniést: 96 mg morfiny w 1997 roku i 710
mg w 2070 roku [23]. Jednoczesnie obserwowany jest tak-
7e wzrost czestosci stosowania silnych opioidéw w celach
nie medycznych oraz zwiekszenie liczby zgonéw z powodu
przedawkowania i samobdjstw popetnianych przy uzyciu
AO [2]. W 2007 roku w Stanach Zjednoczonych liczba zgo-
néw, ktorych przyczyng byty AO byta wieksza niz tych spo-
wodowanych kokaing i heroing tgcznie [122]. W 2008 roku
zgony z powodu przedawkowania opioidéw stanowity 73%
wszystkich zgonéw spowodowanych przedawkowaniem
lekéw psychoaktywnych [23,135,138,163]. Ponad 80% tych
zgondw spowodowane byto réwnoczesnym stosowaniem
AO iinnych lekéw (najczesciej benzodwuazepin) i substancii
psychoaktywnych [135].

W Swietle tych niepokojgcych danych dotyczacych stosowa-
nia przepisywanych na recepte silnie dziatajgcych opioidéw
nadal otwartym pozostaje pytanie: jak stosowac¢ AO w BPPN,
aby maksymalnie wykorzystac ich dziatanie analgetyczne
oraz zminimalizowac ryzyko wystgpienia dziatan niepoza-
danych oraz rozwoju tolerancji i uzaleznienia? Na to pytanie
prébujg znalez¢ odpowied? towarzystwa naukowe i grupy
ekspertow od wielu lat. Pierwsza wyktadnia zasad stosowania
AO w leczeniu BPPN zostata zawarta w instrukcji Miedzy-
narodowego Stowarzyszenia Badania Bélu opublikowanej
w 1994 roku. Podobne stanowiska opublikowaty w kolejnych
latach inne towarzystwa naukowe. W Polsce dziatajaca przy
Ministerstwie Zdrowia Komisja do Spraw Monitorowania Ja-
kosci w Ochronie Zdrowia zatwierdzita w 20071 roku standardy
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stosowania AO w leczeniu bélu przewlektego, a Polskie To-
warzystwo Badania Bélu w 2004 roku opublikowato zalece-
nia dotyczace stosowania silnych opioidéw w leczeniu bélu
nienowotworowego.

Chociaz istniejg pewne réznice pomiedzy publikowanymi
zaleceniami, zwtaszcza dotyczace warunkdw rozpoczynania
terapii, schemat postepowania jest podobny [1,3,17,29,30,7
3,74,78,83,84,103,104,116,123].

1. U kazdego pacjenta powinna by¢ przeprowadzona do-
ktadna i wielokierunkowa ocena kliniczna, takze psycho-
logiczna i psychospoteczna, ktéra moze by¢ pomocna
w identyfikacji ryzyka potencjalnego uzaleznienia.

2. Pacjent powinien by¢ doktadnie poinformowany o korzy-
$ciach i potencjalnym ryzyku zwigzanym z proponowang
terapia.

3. AO nie sg zalecane jako leki pierwszego wyboru, ale po-
winny by¢ rozwazone, gdy inne metody leczenia oparte na
dowodach naukowych (evidence-based) sg nieskuteczne
lub niedostepne.

4. Taktyka leczenia, obejmujgca rowniez wyboér AO i jego
dawki powinna by¢ indywidualizowana w zaleznosci od
zapotrzebowania na opioid kazdego pacjenta i jego od-
powiedzi na leczenie.

5. Stosowanie AO nalezy rozpocza¢ od niskich dawek, kté-
re w razie potrzeby powinny by¢ stopniowo zwiekszane
do uzyskania optymalnego efektu przeciwbdlowego przy
akceptowalnych dla pacjenta dziataniach niepozadanych.

6. Po rozpoczeciu terapii konieczne jest monitorowanie pa-
cjenta pod katem skutecznosci i bezpieczenstwa terapii,
dziatan niepozadanych i wystgpienia nieprawidtowych
wzorcéw zachowan (ang. drug-related behavior).

W oparciu o przeglad aktualnego pismiennictwa w niniejszym
opracowaniu przedstawione zostang zasady stosowania
silnych AO w leczeniu BPPN.

MATERIAL | METODYKA

Przeprowadzono przeglad dostepnej literatury (zalecenia,
przeglady systematyczne, meta analizy) dotyczacej stoso-
wania silnych AO u pacjentéw z BPPN w bazie PubMed oraz
Cochrane Database of Systematic Reviews opublikowanych
w latach 2009-2015.

Parametry wyszukiwania obejmowaty stowa kluczowe odno-
szgce sie do silnych opioidéw oraz leczenia bélu przewlektego
nienowotworowego. Brano pod uwage publikacje dostepne
w jezyku polskim, angielskim oraz jezyku niemieckim.

Zalecenia grupy ekspertéw polskich powstaty w oparciu o prze-
glad dostepnych zalecen opracowanych przez ekspertéw z in-
nych krajow, jak rowniez publikacji o charakterze przegladow,
przegladdw systematycznych, meta analiz oraz innych publi-
kacji dotyczacych stosowania AO u pacjentéw z BPPN.

Do oceny ekspertéw wtgczono zalecenia opracowane przez:

1. American Pain Society—American Academy of Pain Medicine
(APS-AAPM) [29,30].

2. Australian and New Zealand College of Anaesthetists (ANZ-
CA) [3].

3. National Opioid Use Guideline Group (NOUGG, Canada)
[60,83,84,116].

4. British Pain Society [16,17].

5. American College of Occupational and Environmental Medi-
cine (ACOEM) [1,76.

6. American Society of Interventional Pain Physicians (ASIPP)
[103,104].

7. Pain Association of Singapore [78].

8. German Pain Society [73,74].

Ocenie poddano takze przeglady systematyczne oraz meta-
analizy opublikowane przez nastepujgcych autoréw:
4,25,27,31,36,42,62,75,97,109,119,124,117,127,137,139,
146,156-159].

KWALIFIKACJA PACJENTA DO LECZENIA
SILNYMI ANALGETYKAMI OPIOIDOWYMI

Przed rozpoczeciem przewlektego leczenia AO lekarz powi-
nien zebra¢ szczegotowy wywiad, przeprowadzi¢ badanie
przedmiotowe, testy obejmujgce ocene ryzyka naduzywania,
niewtasciwego stosowania lub uzaleznienia od stosowanych
przez pacjenta lekdw. W wiekszosci zalecen rekomenduje sie
wykonanie takich testéw. Zaréwno przed rozpoczeciem, jak
rowniez regularnie w trakcie leczenia nalezy oceni¢ i udo-
kumentowa¢ stosunek korzysci do ryzyka na podstawie
wywiadu, badania przedmiotowego i odpowiednich badan
diagnostycznych [29,30,83,84,86] (tematyka ta omowiona
jest szczegdtowo w rozdziale pt.: Monitorowanie i ocena pa-
cjentow z przewlektym bdélem nienowotworowym leczonych
analgetykami opioidowymi - przypis redakcyi).

Wskazania:

Badania randomizowane, w ktérych wykazano korzysci za-
stosowania AO dotyczyty pacjentdw z nastepujgcymi scho-
rzeniami:

Choroba zwyrodnieniowa stawéw
[11,14,21,22,36,58,70,88,96,106,108,114,115,119,131,133,137,
141,146,158,159,164].

B4l neuropatyczny: neuralgia po pétpascu, bolesna neuro-
patia cukrzycowa [50,51,62-65,67,79,91,98,109,130,139,144,
145,153,154,161,162].

Bdle krzyza: [20,24,25,34,41,42,50,58,59,61,64,70,71,89,107,
124,142,150,155,157,165].

Do potencjalnych przeciwwskazan do dtugoterminowego

stosowania silnych AO u pacjenta z BPPN, zaliczane sa:
« pierwotne bole gtowy [10,52,82],
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bol funkcjonalny: bol jako gtéwny objaw zaburzen psy-
chicznych (atypowa depresja), zespét uogdlnionego leku,
przewlekty zespot stresu pourazowego (PTSD), zespot nad-
wrazliwego jelita [9,29,30,86),

wspdtistniejgce zespoty afektywne i mysli samobdjcze [132],
cigza lub planowana cigza [37,38],

objawy naduzywania lekdw, alkoholu i innych substancji
psychoaktywnych, warto jednak pamietac, ze wystepowa-
nie przed rozpoczeciem leczenia uzaleznienia od wymienio-
nych substancji nie wyklucza zastosowania AO w leczeniu
bolu, ale komplikuje ich zastosowanie [4,121].

Zarowno uzaleznienie od lekow, alkoholu i innych substancji
psychoaktywnych jak i ryzyko wystgpienia uzaleznienia naka-
ZUjg wzmozong ostroznosé w stosowaniu AO w BPPN [112].

Zintegrowane zastosowanie AO w BPPN wymaga pisemne;
zgody, regularnych wizyt kontrolnych, znajomosci zasad prze-
pisywania recept i dobrej komunikacji pomiedzy lekarzem
a pacjentem [29,30,83,84].

Lekarz moze rozwazac dtugoterminowe leczenie AO u chorych
z BPPN, u ktérych w wywiadzie stwierdza sie naduzywanie le-
kow, zaburzenia psychiczne albo powazne zachowania pato-
logiczne zwigzane z przyjmowaniem lekdw jedynie wowczas,
kiedy mozna wdrozy¢ czestsze i bardziej rygorystyczne monito-
rowanie terapii. W takiej sytuacji lekarz powinien rozwazy¢ kon-
sultacje z psychiatrg lub specjalistg leczenia uzaleznien [39,112).

Ograniczeniem zastosowania silnych AO moze by¢ wyste-
powanie bélu o niejasnej przyczynie, duze prawdopodobien-
stwo zaburzen funkcjonalnych oraz nierozwigzane problemy
natury rentowej lub prawnej, co stanowi czynniki mozliwej
gorszej odpowiedzi na jakiekolwiek leczenie, w tym takze na
przewlekty terapie AO [54,55].

Rekomendacje panelu ekspertow:

Kryteria rozpoczecia leczenia silnymi AO u pacjenta z BPPN:
boél ma charakter staty,

bol trwa powyzej 3 miesiecy,

bdl ma znaczny stopien nasilenia (w skali numerycznej NRS>5
punktéw, skala NRS jest 11 punktowa. O - oznacza w niej cat-
kowity brak bolu, 10 - bél najsilniejszy do wyobrazenia),

inne metody leczenia farmakologicznego nie sg skuteczne
lub powodujg powazne objawy niepozgdane,

program wielodyscyplinarnego leczenia nie spowodowat
dostatecznie dobrych wynikéw terapii,

brak jest mozliwosci zastosowania leczenia przyczynowe-
go np. chirurgicznego (lub chory ma przeciwwskazania do
leczenia operacyjnego),

bol ogranicza w znacznym stopniu funkcjonowanie pacjen-
ta emocjonalne, psychiczne, spoteczne, socjalne, fizyczne,
wykonywanie czynnosci dnia codziennego,

negatywny wywiad odnosnie uzaleznien (leki, alkohol i sub-
stancje psychoaktywne) i choréb psychicznych,
wiasciwe dawkowanie lekdw jest uwarunkowane stanem
Swiadomosci pacjenta lub rodziny/opiekundw.

www.bolczasopismo.pl

OCENA KLINICZNA CHOREGO Z BOLEM
PRZEWLEKLYM

Petna ocena bélu powinna obejmowac rozpoznanie fizycznej
patologii stanowigcej przyczyne bélu wraz z okresleniem
czy ma on charakter ostry czy przewlekty, czasowy i jako-
Sciowy charakter bélu, ocene funkcjonowania fizycznego
(np. niesprawnos¢ w wykonywaniu codziennych aktywnosci,
sen), funkcjonowanie psychospoteczne (nastrdj, interakcje
spoteczne) i poznawcze (przekonania na temat bélu, zabu-
rzenia pamieci).

Metody stosowane w ocenie bolu:

+ wywiad,

badanie fizykalne/przedmiotowe,

skale oceny béluy,

kwestionariusze oceny bolu,

badania pomocnicze (np. jakosciowa ocena bélu (quantitive
sensory testing), badania obrazowe (RTG, TK, MR, USG),
blokady diagnostyczno-prognostyczne,

testy analizy farmakologicznej.

Bardziej szczegdtowo ocena historii bdlowej pacjenta powin-
na uwzglednia¢ nastepujgce elementy:

1. Umiejscowienie bolu.
a) pierwotna lokalizacja: opis, rysunek ciata
b) promieniowanie

2. Okolicznosci zwigzane z wystgpieniem bolu; poczatek
choroby: szczegdty urazu i/lub zabiegu chirurgicznego.

3. Charakter bolu.

a) charakterystyka opisowa, okreslenie rodzaju bélu (np.
ktujacy, tepy)

b) wielowymiarowa ocean bélu - kwestionariusz Melzac-
ka (McGill Pain Questionnaire, MPQ) ewentualnie jego
skrécona forma

c) wystepowanie komponentéw bélu neuropatycznego

4. Nasilenie bolu w skali numerycznej (NRS).

11 punktowa skala numeryczna oceny nasilenia bolu

'n 1 2 4 & g Q 10 |

a) w spoczynku

b) w ruchu

c) charakterystyka czasowa
— czas trwania
— bdl w tym momencie / w zesztym tygodniu / najsilniejszy
— ciggty lub przerywany, jesli bdl o charakterze napado-

wym podac¢ czas trwania epizodu bolu
d) czynniki nasilajgce lub zmniejszajgce bl

5. Objawy towarzyszace (np. nudnosci, zawroty gtowy).

6. Wptyw bolu na codzienne aktywnosci i sen.
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7. Dotychczasowe leczenie.
a) aktualnie i wczesniej zazywane leki — dawka, czestosé
zazywania, skutecznosé, dziatania niepozgdane
b) inne metody leczenia (np. leczenie chirurgiczne, techniki
interwencyjne, neuromodulacja)
c) konsultacje u lekarzy specjalistéw

8. Elementy historii medycznej pacjenta moggce mie¢ zwig-
zek z dolegliwosciami bolowymi.
a) wczesniejsze i/lub wspotwystepujgce dolegliwosci/ze-
spoty bélowe i wyniki leczenia
b) wczesniejsze i/lub wspdtwystepujgce schorzenia

9. Czynniki wptywajgce na leczenie objawowe pacjenta.

a) przekonania dotyczace przyczyny bélu

b) wiedza, oczekiwania i preferencje odnosnie leczenia
bolu

¢) oczekiwania odno$nie wyniku leczenia

d) zmniejszenie bolu, ktére bytoby dla pacjenta satysfak-
cjonujace lub pozwalato wréci¢ do wykonywania aktyw-
nosci ,w rozsadnym zakresie"

e) typowe strategie radzenia sobie w reakgji na stres i/lub
bdl, z uwzglednieniem leku lub zaburzen psychicznych
(np. depresja, psychoza)

f) oczekiwania i przekonania rodziny co do bélu, stresu
i leczenia.

10. Zachowania bolowe.

11. Zaburzenia snu.
a) nie ma problemow ze snem
b) problemy z zasypianiem
¢) bol budzi w nocy
d) liczba przespanych godzin / dobe.

Ocena efektéw leczenia silnym AO: skuteczno$c¢ przeciw-
boélowa, aktywnos¢ ruchowa, objawy niepozadane, wzorzec
nieprawidtowych zachowan.

Ocena nasilenia bolu — NRS - najbardziej polecana sposraod
innych skal oceny bélu (inne skale to: VAS, skale stowne, skale
obrazkowe).

11 punktowa skala numeryczna oceny nasilenia bolu

' 0 1 2 4 £ g Q 10 |

0 brak bolu
10 najsilniejszy bal

Sprawnos¢ fizyczna

11 punktowa skala numeryczna oceny codziennej aktywnosci

'U T 3 1 i g o 1o |

0 aktywnos¢ fizyczna nie jest zaburzona
10 bardzo znaczne uposledzenie codziennej aktywnosci

Funkcjonowanie emocjonalne, wptyw na nastroj

11 punktowa skala numeryczna oceny funkcjonowania emo-
cjonalnego

'n 1 2 4 & g Q 10

0 nie ma wptywu na nastroj
10 bardzo znaczne pogorszenie nastroju

Ocena przez pacjenta postepow w leczeniu i satysfakcji z le-
czenia.

Objawy i zdarzenia niepozadane.

Stosowanie sie pacjenta do a zalecer dotyczacych leczenia.
Zaprzestanie leczenia [35,40,43-45,48,53,68,80,81,100,101,
110,111,113,128,129,143,149,151].

PISEMNA INFORMACJA | ZGODA
PACJENTA NA LECZENIE | ZAPRZESTANIE
LECZENIA ANALGETYKAMI OPIOIDOWYMI

Przed podpisaniem swiadomej zgody cele planowanego le-
czenia AO muszg by¢ przedyskutowane z pacjentem, a osta-
teczne decyzje o ich zastosowaniu podejmuje lekarz wspdlnie
z chorym. Zaréwno pacjent, jak i jego rodzina lub opiekunowie
powinni otrzymac szczegdtowe pisemne i ustne informacje
o leczeniu AQ, z potozeniem szczegdlnego nacisku na pra-
widtowe dawkowanie, wyjasnienie mechanizmow dziatania
lekéw, potencjalnych korzysci i dziatan niepozadanych, metod
zapobiegania i radzenia sobie z nimi. Po przekazaniu takich
informacji lekarz powinien ponownie upewni¢ sie, ze pacjent
i jego rodzina zrozumieli wszystkie przekazane informacje
[29,30] (patrz zatacznik 1)

Panel ekspertow rekomenduje, ze kazdy pacjent z BPPN le-
czony AO powinien podpisa¢ odpowiednig wersje umowy
przedstawiong w zatgczniku: (patrz zatgcznik 2 i 3). Wersja
skrécona umowy jest dla kazdego pacjenta, wersja druga dla
pacjenta z grupy ryzyka uzaleznienia.

ROZPOCZECIE LECZENIA
Wybér analgetyku opioidowego

Poczatkowy okres leczenia AO w BPPN nalezy traktowag,
jako krotkotrwata prébe terapeutyczng, wezesniej uzgodnio-
na z pacjentem, trwajaca okoto 4 tygodni, czasami dtuze;.
Lekarz i chory powinni traktowac wstepne leczenie AQ, jako
probe terapeutyczng pozwalajgca ustali¢, czy przewlekte
leczenie opidami jest wtasciwym postepowaniem w jego
przypadku i czy korzysci przewyzszajg ryzyko [29,30,69,83,
84,86,117,118,148].

Leczenie rozpoczyna sie zawsze od matych dawek AO i mia-

reczkowania do dawki zapewniajgcej skuteczny efekt prze-
ciwbdlowy, przy minimalnych dziataniach niepozadanych.
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Tabela 1. Charakterystyka farmakologiczna silnych AO.

Nazwa analgetyku opioidowego Charakterystyka farmakologiczna

Agonista receptordéw opioidowych MOR, z uwagi na farmakokinetyke leku nie jest zalecana u pacjentéw

Morfina z zaawansowang niewydolnoscig nerek.
Agonista receptoréw opioidowych MOR i KOR, skuteczny w leczeniu bdlu trzewnego oraz w bélu neuropatycznym.
Oksykodon Wysoka biodostepnos¢ leku po podaniu doustnym. Podczas terapii oksykodonem w poréwnaniu do morfiny rzadziej

wystepujg objawy niepozadane takie jak nudnosci, wymioty, Swiad skéry, nadmierna sedacja. Efekt przeciwbolowy

dziatania leku jest 1,5 do 2 razy silniejszy od morfiny.

Potgczenie oksykodonu z naloksonem stosowane drogg doustng, szczegdlnie wskazane u pacjentéw, u ktérych
wystepuja ryzyko i/lub objawy poopiodowego zaburzenia funkeji przewodu pokarmowego, ktére moga pogarszac

Oksykodon + nalokson

jakos¢ stosowanego leczenia przeciwbdlowego. Potaczenie to zmniejsza réwniez prawdopodobieristwo wystgpienia
$wigdu skory oraz hiperalgezji u pacjentéw z czynnikami ryzyka wystgpienia tego powikfania. Skutecznosé¢

przeciwbolowa potaczenia oksykodonu z naloksonem jest tozsama z efektem dziatania oksykodonu. (Skuteczny

w bélu nocyceptywnym i neuropatycznym).

Lek z grupy analgetykéw opioidowych o wysokim powinowactwie do receptoréw opioidowych typu MOR. Wykazuje
Fentanyl dziatanie przeciwbdlowe okoto 100 razy silniejsze od morfiny. Fentanyl wykazuje dziatanie serotoninergiczne, stad tez
nalezy ostroznie go tgczy¢ z innymi lekami o dziataniu serotoninergicznym.

Buprenorfina jest silnym analgetykiem opioidowym o dziataniu agonistycznym na receptory opioidowe MOR

Buprenorfina
w stosunku do morfiny.

i antagonistycznym na receptory KOR. Buprenorfina jako jedyny z silnych opioidéw wykazuje efekt putapowy
w odniesieniu do dawki przeciwbdlowej. Buprenorfina wykazuje okoto 75 razy silniejsze dziatanie przeciwbdlowe

Nalbufina wobec receptora MOR.

Analgetyk opioidowy wykazujacy dziatanie agonistyczne w stosunku do receptora opioidowego KOR oraz antagonizm

Tapentadol jest silnym analgetykiem opioidowym z wiasciwosciami agonisty receptora opioidowego MOR oraz

Tapentadol

dodatkowymi wiasciwos$ciami hamowania wychwytu zwrotnego noradrenaliny. Tapentadol wywotuje dziatanie
przeciwbdlowe bezposrednio, bez udziatu aktywnych farmakologicznie metabolitéw. Wykazano skutecznosé

tapentadolu w leczeniu bélu nocyceptywnego, neuropatycznego, trzewnego i zapalnego.

Metadon jest opioidowym lekiem przeciwbdlowym bedacym agonista receptoréw opioidowych typu MOR i DOR,

Metadon

dodatkowym efektem dziatania leku jest jego antagonistyczny wptyw na receptory NMDA. Nieprzewidywalna

farmakokinetyka, powinien by¢ stosowany przez specjalistow.

Wybér silnego AO do dtugoterminowego stosowania - leki
o kontrolowanym uwalnianiu (morfina, oksykodon, oksyko-
don z naloksonem, przezskérna buprenorfina, przezskorny
fentanyl, metadon) — dokonywany jest indywidualnie w za-
leznosci od rodzaju schorzenia, choréb wspdtistniejgcych,
przeciwwskazan, drogi podania, oczekiwan pacjenta, wcze-
$niejszych doswiadczen z AO i ceny proponowanego leku
[29,30,83,84,117,118]. Metadon cechuje skomplikowana,
zmienna farmakokinetyka, dlatego rozpoczecie leczenia
metadonem moze by¢ prowadzone ostroznie przez lekarza
dobrze znajgcego zasady stosowania tego leku i ryzyko z tym
zwigzane [33,61,85,86,118].

Lekarz i pacjent decyduja o dalszym leczeniu AO lub jego
zaprzestaniu po starannym przeanalizowaniu postepu w 0sig-
ganiu celow leczenia. Oceni¢ nalezy réwniez wystepowanie
i nasilenie dziatan niepozadanych zwigzanych z opioidami,
zmiany w zakresie wspotistniejgcych choréb psychicznych
i somatycznych oraz ewentualne patologiczne zachowania
zwigzane z przyjmowaniem leku, uzaleznienie lub samowolne,
cho¢ legalne zdobywanie leku [4-6]. U chorych z tagodnymi
lub umiarkowanymi dziataniami niepozgdanymi terapii AO
moze by¢ wskazany dtuzszy prébny okres leczenia, poniewaz
nasilenie niektérych dziatan niepozadanych ulega zmniejsze-
niu w czasie trwania leczenia [61].

www.bolczasopismo.pl

Rekomendacje panelu ekspertéw

Wybér AO dokonywany jest w zalezno$ci od:

schorzenia podstawowego i schorzen wspétistniejgcych
(przeciwwskazania, mozliwe interakgcje),

drogi podania,

preferencji pacjenta,

ceny leku,

nalezy stosowac leki o kontrolowanym lub powolnym uwal-
nianiu,

nie powinny by¢ stosowane leki podawane drogg dozylng
lub podskérna,

leki o natychmiastowym uwalnianiu moga by¢ stosowa-
ne do miareczkowania oraz w wybranych sytuacjach np.
krotkotrwate zaostrzenie bolu podstawowego lub bol wy-
wotywany przez aktywnosg,

stosowane powinny by¢ state dawki lekdw, ktére w przeli-
czeniu na morfine podawang drogq doustng nie powinny
przekracza¢ dawki 120 mg/dobe.

W zadnej z analizowanych rekomendacji nie preferowano
konkretnego AQ, ale zalecane s3 preparaty doustne. W Tabeli
1 dokonano charakterystyki farmakologicznej silnych AO [2
9,30,69,83,84,86,117,118,148,160].
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Ustalenie skutecznej i bezpiecznej dawki AO
preparatami krdtko dziatajgcymi

U chorych, ktérzy do tej pory nie byli leczeni AO nalezy zaczynaé
od matych dawek i zwieksza¢ je stopniowo, aby zmniejszy¢
ryzyko wystagpienia objawdw niepozadanych. U chorych wy-
niszczonych, w podesztym wieku lub z chorobami wspétistnie-
jacymi korzystne jest bardzo ostrozne rozpoczynanie leczenia
i miareczkowanie dawki. Prawdopodobnie bezpieczniejsze jest
miareczkowanie skutecznej dawki leku stosujac opioidy krétko
dziatajgce, ze wzgledu na krotszy okres péttrwania i mniejsze
ryzyko powiktan przy przypadkowym przedawkowaniu. Po usta-
leniu skutecznej dawki zalecana jest zmiana AO na preparat
dtugo dziatajgcy, przyjmowany regulamie, co umozliwia bardziej
stabilng kontrole bdlu, lepsze przestrzeganie zalecer przez cho-
rych i mniejsze ryzyko uzaleznienia lub naduzywania leku [83,84].

Stosujac AQ, lekarz powinien spodziewac sie wystapienia
objawdw niepozadanych, umie¢ im zapobiegac, rozpoznac
jeileczyc [28,83,84].

Wybdr w okresie miareczkowania pomiedzy preparatami
o natychmiastowym lub powolnym uwalnianiu zalezy od
nasilenia bélu, sytuacji klinicznej i preferencji pacjenta.
Zazwyczaj poczatkowo stosuje sie dawke morfiny szybko
uwalnianej (IR- immediate release) w dawce 5-10 mg, co 4
godziny lub oksykodonu IR w dawce 5-10 mg, co 6 godzin.
U pacjentow w wieku podesztym stosuje sie zazwyczaj
dawke 2,5-5 mg, co 6 godzin. W razie braku skutecznosci
dawki poczatkowej, zwieksza sie jg 0 25-50%. Zakonczenie
miareczkowania dawki nastepuje, po uzyskaniu satysfak-
cjonujacego zmniejszenie nasilenia dolegliwosci bélowych.
Jesli wraz ze zwigkszeniem dawki pojawity sie trudne do
opanowania objawy niepozadane, nalezy dawke AO zmniej-
szy¢. Jesli po zastosowaniu morfiny nie udato sie uzyskaé
efektu przeciwbdlowego, lub wystgpity trudne do opanowa-
nia objawy niepozadane, nalezy zamieni¢ morfing na inny
lek opioidowy: oksykodon, buprenorfine, fentanyl. Osiggnie-
cie stanu réwnowagi pomiedzy stezeniem leku w surowicy
krwi a stezeniem leku w ptynie mézgowo-rdzeniowym trwac
moze nawet kilka dni (20 godzin do 5 dni - co najmniej 5
okresow pottrwania leku) [29,30,93].

Tabela 2. Szacunkowe dawki ekwianalgetyczne stosowane przy rotacji
AO wg. Ballantyne J, Tauben DJ. Expert Decision Making on Opioid
Treatment. Oxford University Press, Oxford 2013.

Zamiana opioidu Przelicznik dawki

kodeina doustnie na morfine doustnie 101
tramadol doustnie na morfine doustnie 101
dihydrokodeina doustnie na morfine doustnie 101
morfina doustnie na oksykodon doustnie 151
morfina doustnie na fentanyl TTS 1001
morfina doustnie na buprenorfina TTS 751
morfina doustnie na morfina podskérnie 2:1
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Jesli po zastosowaniu morfiny IR/ oksykodonu IR udato sie
uzyskac satysfakcjonujacy efekt analgetyczny, preparat IR
zamieniamy na AO o powolnym lub kontrolowanym uwal-
nianiu - dostepne na polskim rynku leki: morfina o przedtu-
zonym uwalnianiu, oksykodon o przedtuzonym uwalnianiu,
oksykodon z naloksonem o przedtuzonym uwalnianiu, sys-
tem transdermalny - buprenorfina, fentanyl [29,30,83,84,93].

Ustalanie dawki preparatami o kontrolowanym,
przedtuzonym uwalnianiu, lub preparatami
transdermalnymi

Wprowadzajac AO o kontrolowanym uwalnianiu leczenie rozpo-
czyna sie np. preparatami morfiny o zmodyfikowanym i prze-
dtuzonym uwalnianiu (SR, ER): 20 mg (10-30mg), co 12 godzin
lub oksykodonu o kontrolowanym lub przedtuzonym uwalnianiu
(CR, ER) 5-10 mg, co 12 godzin lub oksykodonu z naloksonem
o przedtuzonym uwalnianiu w dawce 5-10 mg, co 12 godzin.
Przy przeliczaniu dawek AO, w praktyce powinno sie uwzgledni¢
szacunkowe przeliczniki zamieszczone w Tabeli 2. Na przyktad,
wspotczynnik dla wyliczenia dawki oksykodonu po miareczko-
waniu morfina wynosi 1,5:1, jesli zalecony bedzie fentanyl nalezy
przeliczy¢ dawke dobowa morfiny lub oksykodonu na fentanyl
(przyjmujac przelicznik 100: 1 dla MF i okoto 70: 1 dla oksykodo-
nu), przy czym dobierany jest plaster, ktéry w ciggu doby uwalnia
dawke zblizong do dawki morfiny lub oksykodonu zastosowanej
w trakcie miareczkowania. Po naklejeniu pierwszego plastra
skuteczne stezenie analgetyczne wystepuje zazwyczaj po 12
godzinach, dlatego dla zapewnienia na ten czas efektu przeciw-
bolowego nalezy poda¢ morfine lub oksykodon drogg doustng
w preparatach o natychmiastowym (IR- immediate relase) lub
o przedtuzonym (PR- prolonged relase) uwalnianiu w pojedynczej
dawce wyliczonej na podstawie miareczkowania. Jezeli zastosu-
jemy morfine o natychmiastowym uwalnianiu- to nalezy ja podaé,
co 4 godziny (w chwili naklejenia plastra, po 4 i po 8 godzinach).
Jezeli zastosujemy oksykodon o szybkim uwalnianiu - nalezy go
podac, co 6 godzin (w chwili naklejenia plastra i po 6 godzinach).
Preparaty o przedtuzonym uwalnianiu nalezy zastosowac jedno-
razowo w chwili naklejenia plastra [29,30,83,84,93].W przypadku
rozpoczynania leczenia buprenorfing w postaci transdermalne;
po miareczkowaniu morfing lub oksykodonem podawanym dro-
ga doustng, nalezy przeliczy¢ dawke dobowa doustnej morfiny
lub oksykodonu na buprenorfine. Proponowany przelicznik mor-
finy na buprenorfine to szacunkowo 75:1. Jesli przyjmuje sie ten
przelicznik, to 60 mg/dobe morfiny doustnej (40 mg doustnego
oksykodonu) odpowiada plaster 35 pug/godzine. Po naklejeniu
pierwszego plastra buprenorfiny stezenie analgetyczne osiggane
jest po okoto 12-24 godzinach, lecz w dalszym ciggu wzrasta
przez okres 32-54 godzin. Po naklejeniu pierwszego plastra na-
lezy poda¢ morfing lub oksykodon droga doustna. Jezeli za-
stosujemy preparat o natychmiastowym uwalnianiu, morfine
nalezy podac, co 4 godziny a oksykodon, co 6 godzin, (morfine
- w chwili naklejenia plastra, po 4 i po 8 godzinach, oksykodon
w chwili naklejenia plastra i po 6 godzinach). Jesli zastosujemy
preparat o przedtuzonym uwalnianiu nalezy zastosowac ostatnig
tabletke w momencie naklejenia plastra. Plastry nalezy zmieniac,
o 72-96 godzin [32,93].
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Zwiekszanie dawki i leczenie wysokimi dawkami AO
Czas trwania leczenia wstepnego i ustalenie skutecznej
i bezpiecznej dawki AO nie powinien przekraczac¢ 2 miesiecy.
W praktyce klinicznej nie ma dawki maksymalnej lub ,putapo-
wej" dla silnych AO z wyjgtkiem buprenorfiny. W przypadku
leczenia pacjentéw z BPPN stosowane powinny by¢ state
dawki lekéw, ktére w przeliczeniu na morfine doustng nie
powinny przekracza¢ dawki 120 mg/dobe.

Jesli u pacjenta nie uzyskano efektu analgetycznego, lub po-
jawiaja sie nasilone objawy niepozgdane, nalezy stopniowo
przerwac stosowanie AO. Przy odstawianiu opioidéw nalezy
wzig¢ pod uwage mozliwosé wystgpienia objawdw odstawie-
nia a takze hiperalgezji [29,30]. Powolne odstawianie moze
zapewnic¢ poprawe nastroju, ustgpienie sedacji, dysforii wy-
wotanej przez AO. Wskazuje sie ponadto na korzystny efekt
stosowanej w okresie odstawiania opioiddw psychoterapii
[7,26].

Zamiana analgetykéw opioidowych

Nie ma jednoznacznych danych wystarczajacych do sformu-
fowania zalecent odnosnie zamiany opioidéw jako postepo-
wania w przypadku niedostatecznego efektu analgetycznego
a takze wystgpienia nietolerowanych objawdéw niepozada-
nych po zastosowaniu AQ. Jesli podejmuje sie probe zamiany
opioidéw, to zmianie leku na inny preparat dtugo dziatajgcy
(np. morfiny na oksykodon, buprenorfine, fentanyl) powinno
towarzyszy¢ zmniejszenie wyliczonej réwnowaznej dawki
analgetycznej [57].

Kto powinien przepisywac¢ AO?

Leczenie wiekszosci chorych z BPPN pozostaje nadal w ge-
stii lekarza rodzinnego. Do specjalistycznych poradni lecze-
nia bolu trafia¢ powinni chorzy, u ktérych istniejg problemy
ze znalezieniem przyczyny bolu, u ktérych bardzo szybko
narasta zapotrzebowanie na leki przeciwbdlowe, u ktérych
standardowe leczenie jest nieskuteczne, jak réwniez tacy,
u ktérych istniejg wskazania do wykonania technik inwazyj-
nych. W poradniach leczenia bdlu istnieje mozliwos¢ zasto-
sowania leczenia wielokierunkowego.

Rekomendacje panelu ekspertow:

1. Leczenie silnymi AO u pacjentéw z BPPN rozwazac nalezy,
gdy bol wykazuje umiarkowane lub silne natezenie (NRS>5),
niekorzystnie wptywa na funkcjonowanie lub jako$¢ zycia,
a potencjalne korzysci terapeutyczne moga przewyzszac
potencjalne zagrozenia, ponadto dotychczas zastosowane
leczenie farmakologiczne i niefarmakologiczne nie byto
skuteczne, lub powodowato objawy niepozadane.

2. Przed rozpoczeciem leczenia silnymi AO konieczna jest wnikli-
wa ocena pacjenta (nasilenie bolu, schorzenia wspatistniejace,
wywiad $rodowiskowy, schorzenia psychiczne, uzaleznienia).

3. Przed rozpoczeciem leczenia nalezy rozwaza¢ wykonanie
testéw przesiewowych w celu ustalenia ryzyka uzaleznie-
nia od opioidow.
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4. Przed rozpoczeciem leczenia rozwazy¢, czy istniejg dowo-
dy na skutecznos¢ AO w zespole boélowym, ktéry wyste-
puje u pacjenta kwalifikowanego do leczenia opioidami.

5. Przed rozpoczeciem terapii AO nalezy przedstawi¢ pacjen-
towi pisemng informacje o korzysciach, ryzyku i objawach
niepozadanych zwigzanym z leczeniem opioidami.

6. Wybdr AO, miareczkowanie i dawka powinny by¢ dobie-
rane indywidualnie, w zaleznosci od rodzaju dolegliwosci,
stanu zdrowia pacjenta, preferencji pacjenta, oraz wcze-
$niej stosowanych AO.

7. Terapie nalezy rozpoczynac od matych dawek, zwiekszanych
stopniowo do uzyskania efektu analgetycznego, monitorujgc
pacjenta pod katem wystgpienia objawdw niepozadanych.

8. W czasie ustalania dawki mozna stosowac leki o natych-
miastowym uwalnianiu, kontrolowanym lub zmodyfikowa-
nym uwalnianiu. W czasie dtugotrwatego leczenia zalecane
sg preparaty AO o kontrolowanym lub zmodyfikowanym
uwalnianiu. W wybranych sytuacjach mozna zastosowac
postac leku o natychmiastowym uwalnianiu (bdl przebija-
jacy, zaostrzenia bélu, bol zwigzany z aktywnoscia).

9. Pacjent po leczeniu wstepnym moze by¢ kwalifikowany
do dtugotrwatego leczenia AQ, jesli natezenie bolu ulegto
zmniejszeniu 0 30% i nastgpita poprawa funkcjonowania.

10. Jezeli u pacjenta wystgpig nietolerowane objawy niepo-

zadane, lub brak efektu analgetycznego adekwatnego do
zwiekszanej dawki opioidu nalezy rozwazac¢ zamiang AO.

11. Jezeli u pacjenta nie uzyskano oczekiwanego efektu

terapeutycznego, lub wystapity nietolerowane objawy
niepozgdane nalezy rozwazy¢ wycofanie z leczenia AQ.

12. Leczenie AO nalezy réwniez zakonczyé, jesli pacjent nie

stosuje sie do planu leczenia, wykazuje cechy uzaleznie-
nia, nieprawidfowego stosowania leku, nie zgtasza sie na
planowane wizyty.

STOPNIOWE ODSTAWIANIE
ANALGETYKOW OPIOIDOWYCH

Wskazania do zaprzestania terapii AO

W sytuagji, kiedy nie udaje sie zmniejszy¢ nasilenia bélu cho-
rego za pomoca AO (z uwzglednieniem ich zamiany), nalezy
rozwazy¢ stopniowe zmniejszanie dawek tych lekéw az do ich
catkowitego odstawienia. Przeprowadzone badania wykazaty,
ze osoby cierpigce z powodu silnego i bardzo silnego bélu
pomimo stosowania AO, odczuwajg jego zmniejszenie oraz
poprawe nastroju podczas procesu zmniejszania dawek AQ,
chociaz mechanizm tego zjawiska nie jest jeszcze poznany.

Przyczyng zakonczenia terapii AO moze by¢ narastanie
dziatan niepozgdanych zwigzanych z dtugotrwatg terapia,
niestosowanie sie pacjenta do zalecen lekarskich i ustalen
zawartych w umowie, pogorszenie fizycznego, emocjonal-
nego lub spotecznego funkcjonowania chorego zaleznego
od opioidéw oraz wyleczenie lub ustgpienie sytuacji, ktéra
spowodowata bdl [9,29,30,83,84].
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ZALECENIA

Problemy kliniczne zwigzane z odstawianiem AO:
W krétkim czasie od rozpoczecia zmniejszania dawek
AO mogg pojawic¢ sie objawy odstawienne. Objawy od-
stawienia zwykle pojawiajg sie po 6-12 godzinach, ich
maksymalne natezenie obejmuje okres 48-72 godzin,
a ustepowanie moze potrwaé nawet 7-14 dni (w zalez-
nosci od dawki, szybkosci odstawiania opioidu, dtugosci
czasu jego stosowania). Kolejnym problemem klinicznym
jest narastanie dolegliwosci bolowych. Niektore dane
sugeruja, ze po zakonczeniu dtugotrwatego leczenia AO
moze wystapic¢ krotkotrwate i przejsciowe, zjawisko hi-
peralgezji. Przed rozpoczeciem odstawiania AO zazna-
czy¢ nalezy, ze celem stopniowego odstawiania lekéw
jest poprawa samopoczucia pacjenta: zmniejszenie do-
legliwosci bolowych, poprawa nastroju, poprawa funk-
cjonowania [9,94,152].

Propozycje Panelu Ekspertéw

Zasady odstawiania AO:

1. Nalezy zapewni¢ chorego, ze najwazniejszym celem jest
poprawa jego komfortu i jakosci zycia (w tym zmniejszenie
dolegliwosci bolowych). Konieczne moze by¢ zwiekszenie
czestotliwosci wizyt pacjenta w tym okresie.

2. Zaleca sie stosowanie AO o powolnym lub kontrolowanym
uwalnianiu (ER, SR, CR). Uzycie lekéw krétko dziatajgcych
jest mozliwe po osiggnieciu najnizszej dostepnej dawki
dtugo dziatajgcego leku.

3. Zaleca sie przepisywanie lekdw na recepte na krétkie od-
stepy czasu (np. co kilka dni, raz na tydzien)- w zaleznosci
od schematu dawkowania.

4. Zaleca sie utrzymanie dotychczasowego schematu sto-
sowania lekéw tak dtugo jak to tylko mozliwe (np. co 8 h,
co 12 godzin, 72 h, 96h).

5. Ze wzgledu na brak jednoznacznych dowoddw wskazu-
jacych na optymalne tempo odstawiania AO, powstato
szereg protokotéw sugerujgcych rézng szybkosé zmniej-
szania dawek opioidéw - od 10% catkowitej dawki dobo-
wej codziennie, do 5% co 1-4 tygodnie. Na przyktad jeden
z protokotéw zaktada zmniejszanie dawki wyjsciowej,
0 10%, co 5-7 dni do osiggniecia wartosci 30% dawki
poczatkowej a nastepnie, 0 10%, co tydzien. Powyzszy
schemat skutecznie zapobiega wystepowaniu objawdéw
odstawienia.

6. Wolniejsze wycofywanie AO zaleca sie w przypadku pa-
cjentéw obawiajacych sie odstawiania leku, uzaleznionych
psychicznie od opioidéw, ze schorzeniami uktadu serco-
WO-naczyniowego.

7. Jesli w zwigzku ze zmniejszaniem dawek AQ, pacjent
odczuwa nasilone objawy odstawienia, wzrost nasilenia
bolu lub pogorszenie nastroju, zaleca sie utrzymanie lub
zwiekszenie obecnej dawki leku opioidowego.

8. Catkowite zakonczenie stosowania AO moze trwac od
2-3 tygodni do 3-4 miesiecy. Pacjenci, u ktérych catkowite
odstawienie opioidu nie jest mozliwe, mogg pozostac¢ na
nizszej dawce leku, jesli stosuja sie do zalecen lekarza
[9,83,84].
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Srodki ostroznosci w szczegélnych grupach pacjentéw:

« Cigza: szybkie odstawienie moze spowodowac spontanicz-
ne poronienie lub przedwczesny pordd.

+ Choroby przewlekte/ choroby psychiczne: w przypadku
pacjentow z nieustabilizowanymi chorobami przewlekty-
mi, lub schorzeniami psychicznymi wycofanie AO moze
powodowac znaczny niepokdj i bezsennosé, lub zaostrzy¢
choroby przewlekte i choroby psychiczne.

* Pacjenci uzaleznieni od opioidéw: u takich pacjentéw od-
stawianie AO w trybie ambulatoryjnym nie jest mozliwe,
bowiem pacjent moze mie¢ dostep do opioidéw przepisy-
wanych przez innego lekarza, lub pozyskuje je w sposéb
nielegalny [116,126,136].

MONITOROWANIE | OCENA )
PACJENTOW Z PRZEWLEKLYM BOLEM
NIENOWOTWOROWYM LECZONYCH
ANALGETYKAMI OPIOIDOWYMI

Zaleca sie, w regularnych odstepach czasu monitorowanie
chorych przewlekle leczonych AO. Monitorowanie nalezy roz-
pocza¢ od pierwszej wizyty pacjenta i kontynuowac w czasie
catego procesu leczenia. Obowigzuje ocena nasilenia bélu,
dziatan niepozadanych, sprawnosci funkcjonowania, jakosci
Zycia, objawdw sugerujacych patologiczne zachowania. Po
przeanalizowaniu danych podejmowana jest decyzja o konty-
nuowaniu badz zaprzestaniu dalszej terapii AO. Jezeli istniejq
watpliwosci, ze relacje chorego nie sg wiarygodne, nalezy ze-
bra¢ dodatkowy wywiad od cztonkéw rodziny i/ lub wykonaé
badanie moczu na obecnos$¢ opioidéw [29,30,134].

Nalezy monitorowa¢ sposob zachowania chorego, co po-
zwala na wczesne wykrycie rozwijajgcego sie uzaleznienia
psychicznego.

Zachowania pacjenta, ktére moga stanowi¢ sygnat ostrze-

gawczy rozwijajacego sie uzaleznienia psychicznego:

1. Odsprzedawanie i fatszowanie recept.

2. Podkradanie lub ,pozyczanie” AO od innych osdb.

3. Wielokrotne epizody ,zagubienia” przepisywanych recept
lub lekéw.

4. Uzyskiwanie recept od innych lekarzy- np. pogotowia ra-
tunkowego.

5. Stosowanie lekdw w sposdb inny niz zalecany.

6. Znaczne przekraczanie zalecanych dawek i czestosciich
stosowania.

7. Dowody na rozwijajgce sie pogorszenie stanu psychicz-
nego i pogorszenie funkcjonowania.

8. Uzywanie/ uzaleznienie od wiecej niz jednej substancji
psychoaktywne.

9. Nieche¢ do zmiany leczenia na inne, pomimo braku sku-
tecznosci terapii i/lub pojawienia sie nasilonych objawéw
niepozadanych dotychczasowego leczenia [166].
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Czynniki zwiekszajace ryzyko uzaleznienia psychicznego:
niejasna przyczyna bolu,

chory niewspétpracujacy,

Zle dobrany lek do rodzaju bdlu,

stosowanie opioidéw krétko dziatajgcych,

inne uzaleznienia: alkohol, benzodwuazepiny, nikotyna,
marihuana, kokaina, amfetamina i inne substancje psy-
choaktywne,

choroby psychiczne,

mtodzi mezczyzni rasy kaukaskiej,

wczesniejszy pobyt w wiezieniu,

nadmierna ilos¢ zgtaszanych (nieadekwatnych) problemoéw
zdrowotnych,

niski prég bolu [138].

Zaleca sie nastepujgcy zakres monitorowania:

+ badanie moczu u wszystkich pacjentéw z grupy ryzyka
uzaleznienia na obecnos$¢ metabolitéw opioidow 1-2 razy
rocznie,

monitorowanie wydawania recept,

wykrywanie i analiza zwigzku patologicznych zachowan
z przyjmowanymi AQ, na biezaco,

monitorowanie czestosci i jakosci objawdw niepozadanych
podczas stosowania AO,

zwracanie szczegodlnej uwagi na pacjentow geriatrycznych,
kobiety ciezarne i dzieci,

monitorowanie objawow depresyjnego dziatania na os$ro-
dek oddechowy, zwtaszcza podczas wdrazania terapii AO,
ocena zachowania pacjenta i jego oczekiwania wynikajgce
/zwigzane z brakiem skutecznosci terapii [9,56,72,140,147].

Monitorowanie skuteczno$ci dziatania przeciwbélowego
terapii AO (tematyka szeroko omoéwiona w rozdziale: Oce-
na kliniczna chorego z bélem przewlektym - przypis redakcji

LECZENIE OB,JAWC')W NIEPOZADANYCH
ANALGETYKOW OPIOIDOWYCH

Objawy niepozadane i ich leczenie zwigzane ze stosowaniem
silnych AO przedstawiono w Tabeli 3 i 4.

Nalezy podkresli¢, iz przy prawidtowo prowadzonej i moni-
torowanej terapii AO depresja osrodka oddechowego jest
powiktaniem wystepujgcym bardzo rzadko i zwigzanym
najczesciej z przedawkowaniem opioidu. Na wiekszos¢
objawow niepozadanych obserwuje sie podczas terapii AO
rozwdj zjawiska tachyfilaksji, z wyjatkiem czesci zaburzen
funkcji przewodu pokarmowego, zwtaszcza zaparcia stolca
[90,102]. Sedacja i zaburzenia $wiadomosci najczesciej
wynikajg ze zbyt wysokiej dawki opioidu; zazwyczaj po
ustaleniu wtasciwego dawkowania AO objawy te ustepu-
ja. Przydatne moze by¢ wtasciwe nawodnienie chorych,
a przy utrzymujacych sie zaburzeniach $wiadomosci za-
stosowanie lekéw takich, jak haloperidol badz risperidon
lub zamiana opioidu.
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Tabela 3. Objawy AO.

— sennos¢, zaburzenia poznawcze (nadmierna
sedacja)(14%)

—nudnosci (21%)

— wymioty (10%)

— zaparcie stolca (15-80%)

— Swiad skory i $luzdwek (13%)

Czeste

— nadmierna potliwo$¢

— zatrzymanie moczu

— sucho$¢ w jamie ustnej

— zaburzenia réwnowagi

— objawy neurotoksyczne (zaburzenia czynnosci
poznawczych, halucynacje o podfozu
organicznym, splatanie, drgawki miokloniczne,
napad grandmal, hiperalgezja lub alodynia,
bardzo nasilona senno$¢, $pigczka)

— anafilaksja

—immunosupresja

- supresja hormonalna (hamowanie
osi podwzgorzowo-przysadkowej ze
zmniejszeniem stezerl LH, FSH, ACTH
i hormonu wzrostu), z objawami takimi
jak: utrata libido, impotencja, zaburzenia
miesigczkowania, zmeczenie, jadtowstret,
biegunka, bél brzucha, wymioty, hipoglikemia,
hipotensja

— depresja oddechowa (0,2%)

— obrzek ptuc

Rzadziej
wystepujace
i sporadyczne

Tabela 4. Leczenie objawdéw niepozadanych.

Objaw niepozadany Leczenie

przeciwwymiotne, antycholinergiczne,
metoklopramid, rotacja opioidow

Nudnosci i wymioty

Swiad antyhistaminowe, antagonista opioidéw,
antagonisci 5-HT3, propofol, leczenie
niefarmakologiczne

Nadmierna sedacja zaprzestanie podawania innych lekéw
uspokajajacych; rotacja opioiddw,

psychostymulanty, donepezil

Profilaktyka lekami zmiekczajgcymi
stolec, stymulatory motorykijelit,
niewchfaniajace sie leki (laktuloza,
glikol polietylenowy), metoklopramid,
antagonista opioidéw

Zaparcia

Depresja oddechowa Nalokson (postepowanie ratownicze)

Suplementacja testosteronu lub
estrogenow

Hipogonadyzm

Hiperalgezja Odstawienie opioidu, rotacja

Zalecajgc pacjentowi AO nalezy sie liczy¢ z mozliwoscia
wystgpienia objawoéw niepozgdanych ze strony przewodu
pokarmowego (poopioidowe zaburzenia jelitowe), a w szcze-
goélnosci z wystepowaniem nudnosci, wymiotéw i zaparcia
stolca. W leczeniu nudnosci i wymiotéw po opioidach nie
nalezy stosowa¢ metoklopramidu, gdy AO jest metaboli-
zowany przez CYP2D6 (szczegdlnie tramadol), z uwagi na
fakt, ze metoklopramid jest silnym inhibitorem izoenzymu
CYP2D6 [92,102].

Podczas terapii tramadolem niezalecane jest stosowanie
setrondw, ktére moga zmniejszy¢ efekt przeciwbdlowy leku
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zwigzany z wptywem na uktad serotoninergiczny, cho¢ wy-
niki badan klinicznych w tym zakresie sg niejednoznaczne.

U ok. 80% pacjentéw leczonych AO dochodzi do rozwoju za-
parcia stolca wywotanego opioidami (ZWO), ktére z jednej
strony znaczgco pogarsza komfort zycia pacjenta, z drugie;
niejednokrotnie uniemozliwia osiggniecie skutecznej dawki
opioidu i pogarsza przestrzeganie zalecen lekarza przez pa-
cjenta [102]. W ocenie klinicznej chorych z ZWO nalezy braé
pod uwage réwniez inne przyczyny zaparcia stolca np. choro-
by wspdtistniejgce czy leki powodujgce zaburzenia czynnosci
jelit [99]. Zaparcie stolca jest najbardziej dokuczliwym obja-
wem niepozadanym terapii AO, ktdre wynika z mechanizmu
dziatania opioidow, na ktore nie rozwija sie zjawisko toleranciji
[87,90]. Do grup ryzyka nalezg pacjenci leczeni opioidami
w podesztym wieku, stosujgcy polifarmakoterapie z uzyciem
innych lekéw, ktére zaburzajg perystaltyke przewodu pokar-
mowego i chorzy z ograniczong aktywnoscig fizyczna.

Tabela 5. Wptyw AO na czynnosé przewodu pokarmowego.

Poziom przewodu Konsekwencja wptywu opioidowych lekow

pokarmowego przeciwbélowych

Zotadek Zahamowanie aktywnosci propulsywnej,
wydtuzenie czasu oprézniania zotadka,
zmniejszenie wydzielania zotgdkowego

Jelito cienkie Hamowanie skurczéw propulsywnych,
zwiekszenie wchtaniania wody ze Swiatta jelita,
wydtuzenie czasu pasazu

Jelito grube Zahamowanie perystaltyki, wzrost napiecia

zwieracza odbytu, zmniejszenie wrazliwosci
odbytnicy na rozcigganie, zwiekszenie
wchtaniania wody, wydtuzZenie czasu pasazu

W Tabeli 5 przedstawiono wptyw AO na poszczegdine pozio-
my przewodu pokarmowego wraz z opisem konsekwencji
klinicznych [102].

W przypadku zaparcia stolca wywotanego przez AO stoso-

wane leczenie objawowe moze wykazywac ograniczong sku-

tecznos¢, natomiast zmiana stylu zycia oraz diety — czesto

utrudniona lub niemozliwa. Do najczesciej stosowanych grup

lekow przeczyszczajgcych w praktyce zaliczane sa:

— leki o dziataniu osmotycznym: laktuloza, makrogole.

— leki o dziataniu pobudzajgcym sploty nerwowe jelita
grubego: sennozydy, antrazwigzki, bisakodyl.

— inne leki: detergenty: dokusan sodowy.

Skutecznos¢ wymienionych grup lekéw jest ograniczona
i w badaniach klinicznych niejednoznaczna. Nalezy podkre-
8li¢, iz wszystkie tradycyjne leki przeczyszczajace przezna-
czone sg do krétkotrwatego stosowania, natomiast w lecze-
niu opioidami bdlu przewlektego musza by¢ one najczescie)
stosowane przez caty czas podawania opioidéw. Ponadto,
leki te nie wptywajg na przyczyne poopioidowych zaburzen
jelitowych, ktérg stanowi wptyw opioidéw na receptory opio-
idowe, gtéwnie w przewodzie pokarmowym.
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Ostroznos$¢ nalezy zachowac szczegdlnie u pacjentéw sto-
sujgcych sennozydy oraz bisakodyl z uwagi na szybka ta-
chyfilaksje oraz uruchomienie mechanizmu btednego kota
zwigzanego z mozliwoscig nasilania zaparé przez leki prze-
czyszczajgce. Zaparcie stolca moze ulec nasilaniu przez row-
noczesne podawanie niesteroidowych lekéw przeciwzapal-
nych, trojpierscieniowych lekéw przeciwdepresyjnych, lekdw
przeciwcholinergicznych i przeciwdrgawkowych, wykorzysty-
wanych, jako koanalgetyki, a takze setronéw stosowanych
w objawowym leczeniu nudnosci i wymiotéw oraz przez leki
blokujace kanaty wapniowe [90,102].

W przypadku rozpoczynania terapii AO zaleca sie wdrozenie
profilaktyki przeciw zaparciom, jednak leki przeczyszczajace
stosowane dtugotrwale mogg powodowac zjawisko przyzwy-
czajenia, co zmusza do zwiekszania dawki dla osiggniecia
optymalnego efektu przeczyszczajacego. Co wiecej, same leki
przeczyszczajgce moga wywotaé objawy niepozgdane takie,
jak béle brzucha, wzdecia oraz, jako efekt z odbicia moga po-
wodowac zaburzenia perystaltyki przewodu pokarmowego,
nasilajgc zaparcie stolca [90].

Z punktu widzenia patomechanizmu ZWO, najskuteczniejszg
metode zapobiegania, jak i leczenia poopioidowych zaburzen
jelitowych, stanowi podawanie agonisty z antagonistg recep-
toréw opioidowych (potgczenie oksykodonu z naloksonem
w jednej tabletce o przedtuzonym uwalnianiu). Preparat za-
pewnia efekt przeciwbdlowy i jednoczesnie zapobiega rozwo-
jowi zaparcia stolca. Ponadto, jezeli zaparcie stolca wystapito
wczesniej z powodu stosowania innego opioidu, leczenie oksy-
kodonem/naloksonem zmniejsza nasilenie badZ powoduje cat-
kowite jego ustgpienie. W dziataniu preparatu wykorzystywana
jest réznica w biodostepnosci oksykodonu i naloksonu oraz
ich powinowactwie do receptoréw opioidowych. W poréwna-
niu do AO, nalokson wykazuje znacznie wieksze powinowac-
two do receptoréw opioidowych, w tym réwniez znajdujgcych
sie w przewodzie pokarmowym, co powoduje zablokowanie
mozliwosci ich potgczenia z oksykodonem; w konsekwencji
nie dochodzi do rozwoju zaparcia stolca i poopioidowych za-
burzen jelitowych. Nalokson po podaniu drogg doustng jest
niemal catkowicie metabolizowany w watrobie (pod warunkiem
zachowania prawidtowej czynno$ci narzadu), gdzie ulega pro-
cesowi glukuronidacji, a w konsekwenciji nie jest wykrywany
w krazeniu systemowym, dzieki czemu nie powoduje objawdw
odstawienia opioidéw. Natomiast oksykodon cechuje wysoka
biodostepno$¢ po podaniu drogg doustng (ponad 80%), dzieki
czemu zapewnia efekt przeciwbodlowy.

Inng mozliwosé terapeutyczng stanowi zastosowanie anta-
gonistéw receptoréw opioidowych p o dziataniu wytacznie
obwodowym, cho¢ bezpieczeristwo stosowania metylnaltrek-
sonu nie zostato jednoznacznie ustalone, wobec opisanych
przypadkéw perforacji przewodu pokarmowego. Nowszym
lekiem podawanym drogg doustng jest naloksegol [99].

U pacjentéw w podesztym wieku nalezy liczy¢ sie z mozliwo-
$cig czestszego wystepowania wywotanych przez opioidy
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jakosciowych zaburzen swiadomosci. Ryzyko to znacznie
wzrasta u chorych odwodnionych, u ktérych szybko zwiek-
szano dawki AO i innych lekéw przeciwbdlowych, a takze u pa-
cjentow, ktdrzy rownoczesnie przyjmujg benzodwuazepiny [90].

KONIECZNOSC STOSOWANIA WYSOKICH
DAWEK, WSKAZANIA DO PRZERWANIA
LECZENIA

Ze wzgledu na obecnos¢ dowoddéw dotyczacych wyzsze-
go ryzyka nieprawidtowego, problematycznego stosowania
AO (misuse, abuse) oraz ograniczonych dowoddéw na lepszy
efekt analgetyczny wyzszych dawek opioidéw zalecane
sg maksymalne dawki w przeliczeniu na morfine, chociaz
dawki te roznig w poszczegdlnych zaleceniach ekspertéw
[12,27,49,66,103,104,120].

Dawka silnego opioidu w przeliczeniu na doustng morfine
nie powinna przekraczac¢ 120 mg/dobe [73], chociaz zale-
cenia kanadyjskiej grupy ekspertow za maksymalng dawke
uwazajg 200 mg/dobe [116], natomiast w zaleceniach ASIPP
[103,104] dawka morfiny powyzej 91mg/dobe jest uwazana
za dawke wysoka.

Wysokie dawki opioidu w przeliczeniu na morfine (powyzej
100-120 mg/dobe) sg zwigzane z wyzszym ryzykiem wysta-
pienia ciezkich objawdéw niepozadanych (facznie ze zgonem
spowodowanym przedawkowaniem opioidu), katastrofizacji,
zaburzen snu, wyzszg oceng nasilenia bolu, wyzszg ogding
$miertelnoscig (niezwigzang ze stosowaniem opioiddw). Wy-
kazano takze, iz u 0sob stosujgcych wysokie dawki zmniej-
szenie dawki AO skutkowato obnizeniem natezenia bolu i po-
prawa nastroju [103,704].

Wykazano, ze wraz zwiekszeniem dawki opioidu wzrasta
rowniez ryzyko nieprawidtowego stosowania opioidéw, od
5% U 0sdb, ktére nigdy nie stosowaty dawki wyzszej niz 50
mg/dobe w przeliczeniu na morfine az do 25% u 0s6b sto-
sujgcych srednie dawki dobowe 120 mg w przeliczeniu na
morfine [120].

Pacjenci stosujacy wysokie dawki AO wymagajg czestszych
wizyt lekarskich w celu oceny objawdw niepozadanych in-
dukowanych przez opioidy, oceny ryzyka nieprawidtowego
uzycia opioidéw, oceny ewentualnych zmian w aktualnym
stanie zdrowia i stosowania sie pacjenta do zalecen lekar-
skich. Jezeli pacjent czesto samowolnie zwieksza dawke
opioidu lekarz powinien oceni¢ potencjalne przyczyny ta-
kiego zachowania oraz ponownie ocenic¢ bilans korzysci
w stosunku do ryzyka dla danego pacjenta. S to rekomen-
dacje o wysokigj sile, natomiast o niskiej jakosci dowoddéw
[29,30,116].

Istniejg dowody o niskiej jakosci na stosowanie wysokich

dawek dtugo dziatajgcych AO tylko w szczegdlnych okolicz-
nosciach, u pacjentéw z silnym bélem, ktéry nie moze by¢

www.bolczasopismo.pl

wiasciwie opanowany przy stosowaniu krétko dziatajgcymi
lekami lub umiarkowanymi dawkami AO dtugo dziatajacych.

W przypadku pacjentéw wymagajacych zwiekszania dawki
nalezy rozwazy¢ rotacje opioidéw - dowody o Sredniej jako-
$ci [103,104].

Zalecenia ANZCA [47] oraz ekspertéw brytyjskich [16,17] pod-
kreslajg koniecznosé konsultacji przez specjaliste leczenia
boélu w przypadku, gdy pacjent nie uzyskuje satysfakcjonu-
jacych wynikéw leczenia przy stosowaniu dawek wyzszych
niz 120 — 180 mg/dobe w przeliczeniu na morfine.

Propozycje panelu ekspertéw:

1. Maksymalna dawka silnego opioidu w przeliczeniu na
morfine nie powinna przekracza¢ 100-120 mg/dobe.

2. Wyzsze dawki silnego AO sg zwigzane z wyzszym ryzy-
kiem $miertelnosci i zachorowalnosci.

3. Pacjent stosujacy wysokie dawki powinien by¢ czesciej
oceniany przez lekarza pod katem objawdéw niepozada-
nych i ryzyka nieprawidtowego stosowania opioidow.

4. W przypadku niesatysfakcjonujgcej skutecznosci sto-
sowania wysokich dawek nalezy skierowaé pacjenta do
specjalisty leczenia bolu.

TERAPIA MULTIMODALNA

Farmakoterapia w leczeniu BPPN powinna by¢ stosowana
jako czes¢ leczenia multimodalnego z zastosowaniem metod
nie farmakologicznych: (edukacja pacjenta, programy rehabili-
tacyjne, prawidtowa jakos¢ snu, psychoterapia) i metod inwa-
zyjnych (blokady, neurolizy, termolezje, neuromodulacje) [3].

AO nie powinny by¢ stosowane jako monoterapia BPPN Leki
opioidowe mozemy taczy¢ z paracetamolem, NLPZ-ami i le-
kami adiuwantowymi (dobranymi odpowiednio do rodzaju
bolu). Dodatkowo jako elementy leczenia multimodalnego
nalezy wdrozyé metody fizykalne, fizjoterapeutyczne oraz/
lub psychoterapeutyczne, oraz/lub modyfikacje stylu zycia,
a takze wspomac zdolnosci samopomocy pacjenta [73].

Leczenie dtugo dziatajgcymi AO moze by¢ przepisywane,
a nastepnie kontynuowane, jako element postepowania
wielkokierunkowego zgodnie z multidyscyplinarnym pla-
nem leczenia. U pacjentdw z bélem neuropatycznym nalezy
kontynuowac¢ stosowanie lekéw adjuwantowych zgodnie
z zaleceniami — lekdw przeciwpadaczkowych lub przeciw-
depresyjnych, ktére mogg by¢ podawane samodzielnie lub
w potgczeniu (w przypadku bélu zlokalizowanego) z lekami
stosowanymi miejscowo przede wszystkim 5% lidokaing,
a u wybranych chorych 8% kapsaicyng. Pacjenci z kompo-
nentem bolu zapalnego w chorobie zwyrodnieniowej sta-
wow w okresie zaostrzert mogg odczuwac znaczgca ulge
po zastosowaniu NLPZ, klasycznych lub inhibitoréw cyklo-
oksygenazy typu Il i skojarzonej farmakoterapii: analge-
tyki nieopioidowe plus opioid silnie dziatajgcy. Taki rodzaj
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farmakoterapii pozwala na zmniejszenie dawki stosowanego
AO i zmniejszenie czestosci wystepowania dziatan niepoza-
danych. U pacjentéw z chorobg zwyrodnieniowg stawdw
ponadto powinien by¢ stosowany wielokierunkowy program
rehabilitacyjny podobnie jak u chorych z przewlektymi béla-
mi krzyza, u ktérych stosowany jest nie tylko AO, lecz takze
zabiegi rehabilitacyjne, takie jak: kinezyterapia, fizykoterapia,
balneoterapia oraz techniki uzupetniajgce [8,46,77,125].

Podsumowanie

Liczba chorych z BPPN wymagajgcych leczenia silnymi
AO stale rosnie. Bezpieczne i skuteczne leczenie tej grupy
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ZALACZNIK 1.

Informacja dla pacjentéw na temat zasad stosowania analgetykow opioidowych (AO) w leczeniu bélow
przewlektych pochodzenia nienowotworowego (BPPN)

AO to grupa lekdw przeciwbolowych o podobnym mechanizmie dziatania, ktére moga by¢ stosowane u pacjentéw z BPPN. W Polsce
w chwili obecnej dostepne sg nastepujace opioidy: morfina, oksykodon, oksykodon z naloksonem, buprenorfina, fentanyl i metadon.
Leki te wystepujg pod réznymi nazwami handlowymi. Do leczenia BPPN zalecane sg AO o przedtuzonym uwalnianiu.

1. AO sg stosowane w celu zmniejszenia natezenia bélu i poprawy funkcjonowania.
+ Konieczne bedg kontrolne wizyty u Twojego lekarza w celu oceny: stopnia ulgi w bdlu, objawdw niepozadanych po zastosowanym
leczeniu i satysfakcji z leczenia.

2. Czeste objawy niepozadane stosowania AO to: nudnosci, zaparcie stolca, sennosé¢ zawroty gtowy suchosé lub $wiad skory i wymioty
+ Objawy niepozgdane mozna zmniejszy¢ poprzez dobdr rodzaju i/lub dawki opioidu i/lub zastosowanie lekéw zapobiegajacych.

3. Twoj lekarz zada Ci pytania i odpowie na pytania dotyczace ryzyka uzaleznienia od AO.
+ Uzaleznienie psychiczne polega na tym, ze osoba uzalezniona stosuje AO w celu pobudzenia, podwyzszenia nastroju lub odurzenia
i nie kontroluje potrzeby przyjmowania leku.
+ Wiekszos¢ pacjentéw nie odczuwa nadmiernego pobudzenia lub odurzenia, a podczas leczenia AO u wiekszosci pacjentow ryzy-
ko uzaleznienia jest niskie. Pacjenci o najwiekszym ryzyku uzaleznienia to chorzy, ktérzy sg lub byli w przesztosci uzaleznieni od
alkoholu lub innych lekdw/ substancji psychoaktywnych.

4. Przyjmowanie AO jest zwigzane z pewnymi czynnikami ryzyka — mozesz im zapobiec poprzez dobrg wspotprace z Twoim lekarzem.

* Przyjmuj lek(i) opioidowy(e) zgodnie z zaleceniem lekarza.

+ Nie prowadzZ pojazdéw w okresie leczenia AO lub w okresie, gdy jego przyjmowanie powoduje u Ciebie sennos¢ lub splgtanie.

+ Tylko jeden lekarz powinien przepisywac Twoj AO (lub inny wyznaczony przez niego lekarz).

+ Nie przyjmuj AO od innej osoby i nie podawaj swoich lekéw innym.

+ Mozesz zosta¢ poproszony/a/ o badanie prébki Twojego moczu — takie badanie pomoze upewnic sie, ze nie stosujesz niebez-
piecznej kombinacji lekdw.

+ 0d swojeqo lekarza otrzymasz recepte na ilos¢ AO na okres do nastepnej wizyty. Zachowaj recepte w bezpiecznym miejscu i stosuj
leki zgodnie z zaleceniem lekarza. Jezeli przyjdziesz do lekarza wczesniej przed ustalong datg wizyty lub zagubisz swoja recepte
Twoj lekarz nie wypisze Ci kolejnej recepty.

+ Jezeli nie bedziesz stosowat sie do powyzszych wymagan, przepisywane AO nie beda dla Ciebie bezpieczne.

5. Jezeli nagle przestaniesz przyjmowac swoj AO, moga u Ciebie wystgpi¢ objawy odstawienia leku.
+ Pojawienie sie objawdw odstawienia nie oznacza, ze jestes uzalezniony psychicznie od opioidéw a jedynie, ze zbyt szybko odsta-
wite$ lek. Twdj lekarz wskaze ci sposob stopniowego odstawiania lekdw tak, aby zminimalizowac¢ objawy odstawienia.
+ Objawy odstawienia przypominaja objawy grypy. Nie stanowig zagrozenia zycia, ale moga by¢ bardzo nieprzyjemne.
+ Jezeli przerwiesz przyjmowanie AO na 3 doby lub dtuzej z jakiegokolwiek powodu, nie decyduj sam/a/ o0 ponownym przyjeciu
leku bez konsultacji z lekarzem.

6. Przedawkowanie AO zdarza sie rzadko, ale zaréwno Ty jak i Twoja Rodzina powinniscie zna¢ objawy przedawkowania tych lekéw.

+ AQ przyjmowane przez dtuzszy czas sg bezpiecznymi lekami, ale w okresie rozpoczynania leczenia i zwiekszania ich dawki nalezy
zachowac ostroznosc.

+ Przedawkowanie objawia sie spowolnieniem myslenia i nadmierng sennoscig. W kolejnym etapie moze doprowadzi¢ do zaburzen
oddychania a nawet $mierci.

+ Ryzyko przedawkowania znacznie zwieksza sie przy potgczeniu AO z alkoholem, lekami uspokajajagcymi, przeciw lekowymi i na-
sennymi.

+ Niezwtocznie skontaktuj sie z lekarzem, jesli wystapig u Ciebie: niewyrazna lub spowolniata mowa, zaburzenia nastroju, ptaczli-
wos$¢, zaburzenia réwnowagi, lub sennosé, ,zacinanie sie” podczas rozmowy.

7. AO, ktéry przepisat Ci lekarz, moze by¢ bardzo niebezpieczny dla innych oséb.
+ Twdj organizm ,przyzwyczait sie” do dawki leku ustalonej dla Ciebie przez Twojego lekarza, ale ta sama dawka leku moze by¢
bardzo niebezpieczna a nawet $Smiertelna dla innych.
+ Przechowuj AO w domu w bezpiecznym, trudno dostepnym miejscu.[83- ttumaczenie tekstu oryginalnego: dr n. med. Marek Su-
chorzewski].
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ZALACZNIK 2.
UMOWA DOTYCZACA LECZENIA ANALGETYKAMI OPIOIDOWYMI (AO) (Wersja skrécona)

ROZUMIEM, Z€ QI .o z poradni: przepisuje mi AO w zwigzku z leczeniem bolu
przewlektego, na ktéry cierpie.

Wyrazam zgode na przestrzeganie ponizszych zobowigzan:

1. Nie bede prosit 0 AO innych lekarzy. AO bedzie mi przepisywart tylKo dr: . .......cocoooiiiiioeeee e
lub wyznaczony przez niego lekarz.

2. Nie bede zwieksza¢ dawki ani czestotliwosci zazywania lekéw bez zgody lekarza.

3. Nie bede dawa¢ ani sprzedawaé moich AO innym osobom, wigczajac cztonkdw rodziny, jak réwniez nie bede zazywacé AO
nalezgcych do kogos innego.

4. Rozumiem, ze w wypadku zagubienia lub wczes$niejszego zuzycia przepisanych AO (np. wskutek zazywania wiekszej
dawki niz przepisana przez lekarza), lekarz moze odmdéwic przepisania kolejnej recepty wczesniej niz byto to ustalone.

5. Rozumiem, ze w przypadku niestosowania sie do powyzszych regut, lekarz moze przestaé przepisywaé mi AO lub zmieni¢
plan leczenia.

Podpis pacjenta: Podpis lekarza:
Pesel: Data:
Data:
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ZAtACZNIK 3.
UMOWA DOTYCZACA LECZENIA ANALGETYKAMI OPIOIDOWYMI (AO) (Wersja dtuga)
Nazwisko i imie PaCIENTa: .......ccoovviveiieeeeeeee e Pesel Pacienta: .......ccccoovvevvivevioeieeeee [DF] v= N

Leczenie AO ma stuzy¢ zmniejszeniu nasilenia bélu i poprawie codziennego funkcjonowania; terapia opiodami moze byé¢ stosowana
razem z innym metodami leczenia, w tym z innymi lekami przeciwbolowymi, fizjoterapia, psychoterapig lub metodami inwazyjnymi.

JAL e , Zostatem szczegdtowo poinformowany i rozumiem, ze stosowanie sie do ponizszych zalecen
jest warunkiem rozpoczecia i kontynuacji terapii bélu z zastosowaniem AO, W POradni: ..........co.covovvoerovrireisieeeeeeeeeeea przez
AT

Zobowigzuje sie do przestrzegania ponizszych zasad:

a) Bede zazywac przepisane AO tylko w zaleconych dawkach i w okreslonym czasie.

b) Nie bede zwieksza¢ dawki ani zmienia¢ AO bez zgody lekarza.

c¢) Nie bede prosit o przepisywanie AO innych lekarzy z wyjatkiem tych, ktérzy zostali upowaznieni przez mojego lekarza z poradni:
.................................................... Moj lekarz musi zatwierdzi¢ i/lub przepisa¢ wszystkie inne leki psychotropowe wptywajgce na
nastrdj i funkcjonowanie poznawcze.

d) Zobowiazuje sie poinformowac lekarza o wszystkich zmianach w zazywanych lekach (wtaczajac preparaty ziotowe
i przeciwkaszlowe) oraz wszystkich problemach zdrowotnych.

e) Nie bede dawac innym (wiaczajac cztonkdw rodziny), sprzedawac ani w inny niewtasciwy sposéb wykorzystywaé moich AO
ani zazywac lekéw nalezgcych do kogos innego.

f) Bede pilnowa¢ moich recept na AO i przepisanych lekdw.

g) Bede przechowywac leki w bezpiecznym miejscu, niedostepnym dla oséb postronnych.

h) Poinformuje lekarza, ze mam lub miatam(em) problemy z uzaleznieniem, poniewaz leczenie opioidami moze spowodowac nawrét.

i) Nie bede zazywac narkotykéw ani innych uzywek (dopalacze) oraz naduzywac alkoholu.

j) Zgadzam sie na rozliczanie ilosciowe przepisanych lekéw i przynoszenie opakowan zazywanych lekéw na wizyte lekarska.

1. Niezwtocznie poinformuje lekarza prowadzgcego leczenie bélu o udzielonej mi pomocy medycznej (np. w Szpitalnym Oddziale
Ratunkowym) i o zastosowanych lekach.
2. W razie koniecznosci zgadzam sie na poddanie sie badaniu psychiatrycznemu i/lub psychologicznemu oraz badaniu moczu
i/lub krwi na obecnos¢ okreslonych substangji.
3. Zobowiazuje sie przychodzi¢ na umoéwione wizyty lekarskie i odwotywac wizyty, na ktére nie moge przyby¢, minimum 24
godziny przed ustalonym terminem.
4. Akceptuje, ze moj lekarz ma prawo odmowi¢ ponownego wypisania recepty w wypadku jej zagubienia lub wczesniejszego
zuzycia przepisanych lekéw (np. wskutek zazywania wiekszej dawki niz przepisana).
5. Zobowiazuje sie poinformowac innych leczgcych mnie lekarzy, ze w terapii bélu stosowane sg u mnie AQ.
6. Rozumiem, ze lekarz moze przestac¢ przepisywac mi, AO lub zmieni¢ plan leczenia, jesli:
a) Zazywanie AO nie zmniejszy nasilenia mojego bélu lub nie poprawi mojego codziennego funkcjonowania.
b) Nie bede wypetnia¢ zobowigzan zawartych w punkcie 1 niniejszego kontraktu.
c) Wystgpi u mnie gwattowny wzrost tolerancji na efekt przeciwbdlowy (powodujacy koniecznosé znacznego i szybkiego
zwiekszania dawki) lub pogorszenie funkcjonowania w wyniku leczenia.
d) Bede uzyskiwa¢ AO od innych lekarzy.
e) Odmowie poddaniu sie zleconemu badaniu moczu/krwi i/lub konsultacji psychologicznej/psychiatryczne.
f) W wyniku przepisywanych lekéw lub innych zazywanych przeze mnie substancji lekarz stwierdzi uzasadnione podejrzenie
uzaleznienia.
g) Nie bede stawia¢ sie na uméwione wizyty kontrolne w wyznaczonym przez lekarza terminie.

Podpis pacjenta: Podpis lekarza:
Pesel : Data:
Data:

[1,3,27,29,30,60,78,103,104,116].
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ZALACZNIK 4.

DIAGRAM BNN

przeprowadz badanie przedmiotowe

Patrz rozdziat: "Ocena kliniczna chorego z bélem przewlektym* (str. 13) |

Zbierz szczegotowy wywiad,

v

Czy spetnione sa kryteria podania analgetyku opioidowego?

Patrz rozdziat: "Kwalifikacja pacjenta do | ia silnymi

Igetykami opioidowymi” (str. 12) ‘

TAK

Ustal z pacjentem zasady terapii analgetykiem opioidowym
(wzmozona ostrozno$¢ u pacjentow z ryzykiem uzaleznienia)

Rozwaz inne opcje
terapeutyczne

Patrz rozdziat: "Pisemna informacja i zgoda pacjenta na leczenie
i zapr ie | i Igetykami opioidowymi " (str. 14)
K . ] —
\ Pacjent si¢ zgadza? l | NIE |

TAK

Dobierz analgetyk opioidowy i

(preferowana droga doustna)

ndywidualnie do bélu pacjenta

Patrz rozdziat: "Rozpoczynanie leczenia. Wybor analgetyku opioidowego"” (str. 14)

v

Miareczkuj dawke
(morfina IR/PR , oksykodon IR/PR, oksykodon z naloksonem PR)

Patrz rozdziat: " U

preparatami krotko dziatajacymi” (str. 15)

kut j i bezpi j dawki AO

) P

¥

(morfina, oksykodon, oksykodon z

Zastosuj analgetyk opioidowy o przedtuzonym lub kontrolowanym uwalnianiu

naloksonem lub przezskornie buprenorfina, fentanyl)

—‘ Patrz rozdziat: " Ustaleni

v

Nie uzyskano efektu
analgetycznego?

v

Zmien analgetyk opioidowy |

Dawka ustalona, wystepuja
dziatania niepozadane

¥

v

Dawka ustalona, dobra
tolerancja?

Lecz dziatania niepozadane

Kontynuuj i monitoruj terapie

kutecznej i bezpiecznej dawki ...” (str. 15)
v *
Dawka ustalona,
dobra tolerancja
[ NE |
NIE
Patrz rozdziat: ,,L jawow niey
analgetykow opioidowych"(str. 19)
\ 4
- TAK

Patrz rozdziat: ., M

" (str. 18) |

ie i ocena

d

E) e

Czy po 2 miesigcach: natezenie bélu
spadto o0 30% + poprawa funkcjonowania?

v
Odstaw powoli analgetyk opioidowy.
Rozwaz inne opcje terapeutyczne

Patrz rozdziat: "Stopniowe odstawianie
analgetykéw opioidowych” (str. 17)

TAK

>

Dawka analgetyku opioidowego
osiagneta ekwiwalent
120 mg morfiny?

Patrz rozdziat: ., Monitorowanie i ocena pacientow...” (str. 18)

\-‘ Kontynuuj i monitoruj terapie

¥

Skieruj pacjenta do
specialisty leczenia bélu

Patrz rozdziat: ,Konieczno$¢ stosowania wysokich dawek,
wskazania do przerwania leczenia” (str. 21)
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Informacje dotyczace statusu refundacyjnego: Poziom odptatnosci .B” (bezptatny) we wskazaniu . Bol w przebiegu chordb nowotworowych - u pacjentow, u ktérych wystepuja zaparcia poopioidowe”

Cena urzedowa detaliczna Targin® 5 + 2,5 mg: 47,42 zt - doptata pacjenta (B) 2,21 zt.

Cena urzedowa detaliczna Targin® 10 + 5 mg: 90,42 zt - doptata pacjenta (B) 0,00 zt.

Cena urzedowa detaliczna Targin® 20 + 10 mg: 172,58 zt - doptata pacjenta (B) 0,00 zt.

Zrédto: zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia na stronie www.mz.gov.pl

Targin® 40 + 20 mg nie jest lekiem refundowanym

* dane na podstawie szeroko zakrojonych badaf obserwacyjnych
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