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St reszczenie

Seksualność jest istotnym aspektem życia, także dla pacjentów zbliżających się ku jego końcowi. 
Jednak funkcje seksualne w tej grupie pacjentów ulegają pogorszeniu w związku z chorobą podsta-
wową, jej objawami, chorobami towarzyszącymi lub stosowanym leczeniem. Istotnym czynnikiem 
mogą być szeroko stosowane w opiece paliatywnej opioidy, prawdopodobnie wpływające na funk-
cje seksualne głównie poprzez hamowanie osi podwzgórze-przysadka-gonady. Skutkuje to zabu-
rzeniami erekcji, pobudzenia seksualnego, pożądania oraz zmniejszoną ogólną satysfakcją z życia 
seksualnego. Ze względu na skąpe dane ciężko jest jednoznacznie wskazać opioidy charaktery-
zujące się niższym ryzykiem, wydaje się, że mogą to być buprenorfina, tapentadol, tramadol oraz 
opioidy krótkodziałające. Opcje terapeutyczne są nieliczne, a dowody pochodzą z pojedynczych 
badań i  obejmują: terapię zastępczą testosteronem, bupropion, trazodon, antagonisty opioido-
we, a także żeń-szeń. Częsta wielochorobowość pacjentów objętych opieką paliatywną wymaga 
brania pod uwagę również innych czynników etiologicznych oraz nakierowane na nie metody 
leczenia, utrudnia też wnioskowanie na temat istotności wpływu opioidów na funkcje seksualne.
Słowa kluczowe: ból, zaburzenia seksualne, zaburzenia erekcji, opioid.

Abstract

Sexuality is an important part of life, also for patients approaching death. However, sexual func-
tions may be reduced in this group of patients due to the underlying disease, its symptoms, con-
comitant diseases, and treatment. Opioids, widely used in palliative care, may be a significant 
aetiological factor, influencing sexual functions probably mainly by the impact on the hypothal-
amus-pituitary-gonadal axis, expressed in erectile dysfunction, lack of desire and arousal, and 
lowered overall sexual satisfaction. Scarce evidence causes difficulties in identifying opioids caus-
ing sexual dysfunctions to a lesser extent. Probably buprenorphine, tapentadol, tramadol, and 
short-acting opioids should be recommended. Based on little and weak evidence, the therapeutic 
options are testosterone replacement therapy, bupropion, trazodone, opioid antagonist, and gin-
seng. The common multimorbidity of palliative patients leads to considering also of other aetio-
logical factors and individualized treatment, as well as complicate deducting the importance of 
opioids in inducing sexual dysfunctions.
Key words: pain management, sexual dysfunction, erectile dysfunction, opioid.
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WSTĘP

Seksualność jest istotnym aspektem życia, także 
dla pacjentów zbliżających się ku jego końcowi [1, 2]. 
Mimo to duża część z nich uważa, że nie otrzymu-

je należytej opieki nad tą sferą [3], a tylko jeden na 
dziesięciu pacjentów w  stacjonarnej lub domowej 
opiece paliatywnej jest pytany przez lekarza o  ja-
kość swojego życia seksualnego [1]. Może być to 
spowodowane obawą lekarzy przed ingerowaniem 



73

Zaburzenia seksualne u mężczyzn spowodowane stosowaniem opioidów

w intymną sferę życia pacjenta, osobistym dyskom-
fortem związanym z poruszaniem tego zagadnienia, 
niewystarczającą wiedzą, ograniczonym czasem lub 
też poczuciem nieumiejętności przeprowadzenia 
rozmowy na ten temat [2].

Pomimo braku badań na omawianej populacji 
pacjentów wydaje się, że istotnym czynnikiem etio-
logicznym, prawdopodobniem często pomijanym 
w diagnostyce, może być stosowanie opioidów, bę-
dących istotnym elementem leczenia bólu w opiece 
paliatywnej. Postęp medycyny w  zakresie leczenia 
nowotworów sprawia, że zwiększa się prognozo-
wany czas przeżycia pacjentów i  wydłuża okres 
opieki paliatywnej, liczony już nie w tygodniach, ale 
w miesiącach i  latach. Zwiększa się liczba tak zwa-
nych cancer survivors, to jest chorych po udanym 
leczeniu przyczynowym nowotworu. W  Stanach 
Zjednoczonych odsetek osób przeżywających po-
nad 5 lat po leczeniu onkologicznym wynosi blisko 
2/3, a 10 lat – 40% [4]. Aż jedna trzecia z nich cierpi 
jednak na przewlekły ból i wymaga leczenia opio-
idami [5]. Zwiększa się zatem populacja chorych 
podejmujących czy utrzymujących życie seksualne, 
dla których przyjmowanie opioidów może być istot-
ną przeszkodą w jego realizacji.

Niniejsza publikacja ma na celu podsumowanie 
aktualnej wiedzy i zwiększenie świadomości na te-
mat związku stosowania opioidów z  występowa-
niem zaburzeń funkcji seksualnych u mężczyzn.

ETIOLOGIA I PATOFIZJOLOGIA 

Etiologia zaburzeń seksualnych u  mężczyzn 
w opiece paliatywnej jest często wieloczynnikowa, 
co sprawia trudność w  stawianiu diagnozy, a  na-
stępnie wdrażaniu leczenia. Istotnymi czynnikami 
sprawczymi mogą być m.in. choroba podstawowa, 
objawy fizyczne, stosowane leczenie, deformacje 
ciała po interwencji medycznej, poczucie bycia nie-
trakcyjnym i przewlekłe zmęczenie [6, 7].

Mechanizmy wpływu opioidów  
na funkcje seksualne

Opioidy wpływają na funkcję seksualne praw-
dopodobnie głównie poprzez zmniejszanie wydzie-
lania hormonów będących istotnym czynnikiem 
modulującym te funkcje. Istnieją doniesienia doty-
czące ich wpływu na stężenia testosteronu, dehy-
droepiandrosteronu (DHEA) oraz prolaktyny. 

Testosteron u mężczyzn zwiększa libido, stopień 
podniecenia, a  także odgrywa rolę w  wystąpieniu 
erekcji [8].

DHEA produkowany przez nadnercza prawdopo-
dobnie działa głównie jako prohormon – w  efekcie 
jego kolejnych przekształceń powstaje testosteron, 

dihydrotestosteron, estron i  estriol. Może wpływać 
pozytywnie m.in. na pożądanie, podniecenie, czę-
stość myśli o tematyce seksualnej oraz satysfakcję z fi-
zycznych i emocjonalnych aspektów seksualności [9].

Prolaktyna najprawdopodobniej hamuje funkcje 
seksualne, m.in. opóźnia ejakulację i zmniejsza po-
żądanie. Jej stężenie wzrasta po wystąpieniu orga-
zmu – być może odpowiada za poczucie zaspokoje-
nia seksualnego [10].

Wpływ opioidów na układ hormonalny jest 
najpewniej związany głównie z  działaniem na oś 
podwzgórze-przysadka-gonady (ryc. 1). Receptory 
opioidowe µ (MOR) znajdują się w  podwzgórzu 
[11], w przysadce [12] oraz prawdopodobnie w ją-
drach [13]. Może zatem zachodzić hamowanie za-
równo pulsacyjnego wydzielania gonadoliberyny 
(GnRH) przez podwzgórze (wywołujące hipogo-
nadyzm hipogonadotropowy), jak i  wydzielania 
testosteronu bezpośrednio w jądrach [14]. Kolejny 
rozważany mechanizm jest związany ze zwiększe-
niem wydzielania przez przysadkę prolaktyny, któ-
ra zmniejsza wydzielanie testosteronu, jednak był 
on wykazany tylko w badaniach przedklinicznych, 
nie zaobserwowano wzrostu stężenia prolaktyny 
w badaniach klinicznych [14]. Dodatkowo wytwa-
rzanie DHEA w  korze nadnerczy może być obni-
żane [14, 15], a z badania na szczurach, w którym 
zastosowano morfinę wynika, że może dochodzić 
do zwiększenia ekspresji mRNA enzymów rozkła-
dających testosteron [16].

W metaanalizie obejmującej 52 badania hipogo-
nadyzm występował u  ponad połowy mężczyzn 
przyjmujących opioidy [17]. Co ciekawe, w jednym 
doniesieniu poddano w wątpliwość związek stęże-
nia testosteronu całkowitego z wystąpieniem zabu-
rzeń funkcji seksualnych u osób używających opio-
idów [18].

Stopień wpływu opioidu na układ hormonalny 
może być związany z jego powinowactwem do recep-
tora opioidowego µ (MOR). Przypuszczalnie opioidy 
o  wysokim powinowactwie (buprenorfina, morfina, 
fentanyl, metadon) mogą wywierać większy wpływ 
niż opioidy o  niższym powinowactwie (tramadol, 
oksykodon, tapentadol) [19]. Jednak brak jest dobrych 
jakościowo badań potwierdzających tę teorię. 

Kolejny mechanizm jest związany z  wpływem 
na receptory opioidowe µ (MOR) zlokalizowane 
w  okolicy jądra przykomorowego podwzgórza  
co skutkuje hamowaniem syntezy tlenku azotu 
(NO) będącego elementem szlaku neurologicznego 
odpowiedzialnego za wywołanie erekcji [21].

NARZĘDZIA DIAGNOSTYCZNE

Najpopularniejszymi narzędziami do diagno-
styki i  oceny skuteczności leczenia zaburzeń sek-
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sualnych, poza standardowym wywiadem, są 
techniki typu self-report polegające na samoocenie 
pacjenta poprzez udzielenie odpowiedzi na py-
tania stawiane w  kwestionariuszu. Wydaje się, że 
ułatwiają one lekarzowi zainicjowanie rozmowy na 
temat seksualnej sfery życia pacjenta oraz przepro-
wadzenie w tym kierunku diagnostyki. Mogą być 
one szczególnie przydatne dla lekarzy, którzy nie 
mają doświadczenia w  zbieraniu wywiadu seksu-
ologicznego. 

Zgodnie z  klasyfikacją ICD-11 zaburzenia sek-
sualne związane ze stosowaniem opioidów można 
oznaczyć kodem HA40.2 (associated with use of psycho-
active substance or medication) [22]. 

Międzynarodowy Indeks Funkcji 
Seksualnych Mężczyzn 

Najczęściej stosowany jest Międzynarodowy In-
deks Funkcji Seksualnych Mężczyzn (International 
Index of Erectile Function – IIEF). Jest to kwestiona-
riusz składający się z 15 pozycji oceniający 5 obsza-
rów (tab. 1) w okresie ostatnich czterech tygodni po-
przedzających badanie [23].

W  praktyce klinicznej wygodniejszy może się 
okazać kwestionariusz IIEF-5, czyli skrócona wersja 
IIEF składająca się z 5 pozycji [24].

Model PLISSIT

Pacjenci mogą nie zgłaszać problemów natury 
seksualnej, wychodząc z  założenia, że jeśli pra-
cownicy ochrony zdrowia nie poruszyli tego te-
matu to musi być on nieistotny [25]. Kluczowe jest 
zatem wytworzenie u pacjenta poczucia przyzwo-
lenia na poruszenie tego intymnego tematu. Jest 
to pierwszy element modelu PLISSIT (Permission, 
Limited information, Specific Suggestion, Intensive 
Therapy), który wydaje się skutecznym schematem 
podejmowania tematu seksualności pacjenta [26].  
Składa się on z czterech elementów: 1. Przyzwo-
lenie (Permission) – poruszenie tematu sfery sek-
sualnej w  celu stworzenia u  pacjenta poczucia 
przyzwolenia na pytania i wyrażenie obaw doty-
czących tej sfery życia („Część pacjentów z Pani/
Pana chorobą/leczeniem zastanawia się nad ich 
wpływem na funkcje seksualne, czy ma Pani/Pan 
związane z  tym obawy?”); 2. Ograniczona infor-
macja (Limited information) – przekazanie infor-
macji w  odpowiedzi na pytania pacjenta lub ze 
względu na własne obserwacje; 3. Szczegółowa 
sugestia (Specific suggestion) – przekazanie indy-
widualnych zaleceń dla danego pacjenta; 4. Inten-
sywna terapia (Intensive therapy) – skierowanie do 
specjalistów zajmujących się zaburzeniami seksu-
alnymi w przypadku braku skuteczności dotych-
czasowych zaleceń.

EPIDEMIOLOGIA

Zaburzenia seksualne u mężczyzn 
w opiece paliatywnej

Brak jest badań dotyczących częstości zaburzeń 
seksualnych w populacji pacjentów objętych opieką 
paliatywną. 

Ponad połowa pacjentów może zgłaszać obniże-
nie jakości życia seksualnego w związku z zaawan-
sowaną chorobą nowotworową i zastosowanym le-
czeniem [7]. Z kolei według metaanalizy, która objęła 
ponad 40 badań i 13 000 pacjentów zaburzenia erek-
cji (ZE) występują u 28,6% pacjentów w momencie 
diagnozy oraz u 42,7% po leczeniu nowotworu [27]. 
Głownymi predyktorami wystąpienia ZE okazały 
się zastosowane leczenie, umiejscowienie nowotwo-
ru oraz wiek. 

Ryc. 1. Schemat wpływu opioidów na hormony płciowe
Rycina opracowana na podstawie Coluzzi i wsp. [20].

Podwzgórze

GnRH

Hamowanie

Opioidy Przysadka

Hamowanie

Stymulowanie

5-α reduktaza 1

DHT Estradiol

Testosteron

Jądra

FSH LH

Tabela 1. Obszary oceniane w Międzynarodowym Indeksie 
Funkcji Seksualnych Mężczyzn (IIEF)

Erekcja

Orgazm

Pożądanie seksualne

Satysfakcja ze stosunku seksualnego

Ogólna satysfakcja
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Zaburzenia seksualne u mężczyzn 
przyjmujących opioidy

Niestety brak jest publikacji poruszających pro-
blem zaburzeń seksualnych w  wyniku stosowa-
nia opioidów u  osób objętych opieką paliatywną, 
a przedstawione poniżej dowody pochodzą z badań 
na innych populacjach pacjentów oraz osób uzależ-
nionych od opioidów.

Z  analizy elektronicznych danych 11 327 męż-
czyzn z  bólem pleców pod kątem przepisywania 
opioidów, leków na zaburzenia erekcji oraz terapii 
zastępczej testosteronem (TZT) wynika, że długość 
przyjmowania opioidu, jak i wysokość dawki kore-
lują z prawdopodobieństwem przepisania leków na 
ZE lub TZT [28]. W przypadku długoterminowego 
przyjmowania opioidu (> 120 dni lub co najmniej 
10 recept w ciągu > 90 dni) 13,1% pacjentów otrzy-
mywało wspomniane leki, przy czym w przypadku 
dawki większej niż 120 mg/doba równoważnej daw-
ki morfiny (oral morphine equivalent – OME) – 19% 
w stosunku do 12,5% w przypadku pacjentów przyj-
mujących długoterminowo niższe dawki. Wśród 
pacjentów z bólem pleców nie przyjmujących opio-
idów prawdopodobieństwo to wyniosło 6,7%. 

W  kliniczno-kontrolnym badaniu Rajagopal 
i wsp. [29] oceniono częstość występowania hipogo-
nadyzmu i zaburzeń seksualnych w populacji męż-
czyzn wolnych od choroby nowotworowej przez co 
najmniej rok. Grupa badawcza stanowiła 20 męż-
czyzn, którzy przez przynajmniej rok przyjmowa-
li nie mniej niż 200 mg/doba dawki równoważnej 
morfiny. Dopasowano do niej grupę kontrolną pod 
względem rodzaju nowotworu i  wieku pacjentów 
oraz zastosowanego leczenia. Pacjentom zmierzono 
stężenia całkowitego testosteronu, hormonu foliku-
lotropowego (FSH) i  luteinizującego (LH), a  jakość 
funkcji seksualnych oceniono za pomocą kwestio-
nariusza Sexual Desire Inventory (SDI). Odnotowano 
istotne statystycznie niższe średnie stężenia wszyst-
kich trzech hormonów w grupie badawczej (testo-
steron – 145 ng/dl vs 399,5 ng/dl; FSH – 2,85 IU/l  
vs 5,3 mIU/ml; LH – 1,8 mIU/ml vs 4,2 mIU/ml). 
Średni wynik w  SDI wyniósł 18,5 w  porównaniu  
z 40 w grupie kontrolnej i było to istotne statystycz-
nie (p = 0,01). 

W badaniu Venkatesh i wsp. [30] oceniono funk-
cje seksualne 100 mężczyzn z historią przynajmniej 
rocznego uzależnienia od opioidów (grupa kontro-
lna stanowiła 50 mężczyzn). U 48% (w grupie kon-
trolnej 8%) stwierdzono występowanie zaburzeń 
seksualnych według skali Arizona Sexual Experiences 
Scale (ASEX). Osłabione były: pożądanie (41% vs 8% 
w  grupie kontrolnej), pobudzenie seksualne (29% 
vs 2%), zdolność osiągnięcia orgazmu (21% vs 0%), 
satysfakcja z orgazmu (25% vs 6%). 45% mężczyzn 
przyjmujących opioidy miało zaburzenia erekcji 

określone jako mniej niż 25 punktów w  skali IIEF, 
znacznie częściej niż w  grupie kontrolnej (16%), 
a  92% osób z  grupy badawczej miała zaburzo-
ną przynajmniej jedną z  pięciu funkcji badanych 
w skali IIEF (w grupie kontrolnej 16%).

W  metaanalizie Zhao i  wsp. [31] dziewięciu ba-
dań przekrojowych i jednego badania kohortowego 
obejmującej 8829 pacjentów w  tym 2456 przewle-
kle przyjmujących analgetyki opioidowe, heroinę 
lub opium wykazano, że w  tej grupie pacjentów 
ryzyko zaburzeń erekcji wzrasta dwukrotnie (ry-
zyko względne w  badaniach przekrojowych RR = 
2,03; 95% CI 1,73–2,39; p < 0.001). Zauważono silny 
związek pomiędzy długim przyjmowaniem opioidu  
(> 3 lat) i wystąpieniem ZE. Ryzyko względne było 
wyższe również u mężczyzn poniżej 50. roku życia 
(RR = 2,21).

Krótko vs długo działające opioidy

Kluczowe wydaje się odpowiedzenie na pytanie, 
jakie opioidy częściej powodują zaburzenia seksu-
alne. Niestety dostępna literatura na ten temat jest 
bardzo skąpa, brak jest badań o wysokiej jakości po-
równujących różne grupy opioidów. Istnieje jedy-
nie badanie porównujące stężenia testostosteronu 
całkowitego u mężczyzn przyjmujących krótko oraz 
długo działające opioidy [32]. Wśród tych pierw-
szych hipogonadyzm występował u  34% (12/35), 
a  wśród przyjmujących długo działające opioidy – 
u 74% (34/46). Po wzięciu pod uwagę indeksu masy 
ciała i średniej dawki dobowej opioidów, mężczyźni 
przyjmujący długo działające opioidy mieli 4,78 raza 
większe szanse na wystąpienie hipogonadyzmu niż 
grupa przyjmująca krótko działające opioidy. W tym 
badaniu nie było związku pomiędzy dobową dawką 
opioidów a prawdopodobieństwem wystąpienia hi-
pogonadyzmu.

Tramadol

Z  badania kliniczno-kontrolnego [33] wynika, 
że osoby przyjmujące tramadol mają istotnie po-
gorszone funkcje seksualne w porównaniu z grupą 
kontrolną, a  heroina (diacetylomorfina) wywiera 
jeszcze większy negatywny wpływ. Grupy liczyły 
po 30 pacjentów. Średni wynik w  skali IIEF doty-
czący erekcji u osób przyjmujących heroinę wyniósł 
8,6, tramadol – 15, natomiast w grupie kontrolnej – 
29,9. W  stosunku do grupy kontrolnej, mężczyźni 
przyjmujący tramadol mieli ponadto pogorszony 
orgazm, pożądanie i ogólną satysfakcję ze stosunku 
płciowego. Tramadol istotnie obniżał także stężenie 
wolnego testosteronu oraz LH, jednak nie korelowa-
ło to z pogorszeniem którejkolwiek z funkcji seksu-
alnych. Również dzienna dawka nie korelowała ze 
stężeniem hormonów ani funkcjami seksualnymi. 



76

Bartłomiej Salata, Agnieszka Toczek-Wasiak, Agnieszka Kluczna, Tomasz Dzierżanowski

Zauważono jednak ujemną korelację pomiędzy stę-
żeniem wolnego testosteronu a długością przyjmo-
wania opioidu oraz wiekiem pacjenta.

W innym badaniu [34], zaburzenia erekcji wystę-
powały u  44% osób przyjmujących tramadol oraz 
u  10% osób w  grupie kontrolnej nie przyjmującej 
opioidów (p = 0.001). Tak jak w poprzednim bada-
niu, wpływ tramadolu był związany z  długością 
jego przyjmowania, a nie z dawką. Częstość wystę-
powania ZE wyniosła 44%, 20% przy przyjmowaniu 
tramadolu 1–2 lata, 30,4% przy 2–5 latach oraz 63,6% 
w  przypadku przyjmowania tramadolu dłużej niż  
5 lat i wyniki te były istotne statystycznie (p = 0.04). 
W grupie przyjmującej tramadol częściej niż w gru-
pie kontrolnej występowało również obniżenie libi-
do (48% vs 16,7%; p = 0,005). Tramadol wywierał też 
negatywny wpływ na stężenie testosteronu całko-
witego w surowicy (p < 0,001). Warto zwrócić uwa-
gę, że powodem przyjmowania tramadolu zgłasza-
nym przez 20% pacjentów w tym badaniu była chęć 
zapobieżenia przedwczesnego wytrysku (jest to za-
stosowanie pozarejestracyjne) [34]. Istnieją badania 
potwierdzającego skuteczność w tym zastosowaniu, 
jednak jak dotąd dowody są skąpe i niskiej jakości 
[35]. W jednym badaniu na szczurach niższe dawki 
stymulowały wytrysk, podczas gdy wyższe charak-
teryzowały się efektem hamującym [36].

Morfina

Jak dotąd nie ma badań klinicznych dotyczących 
morfiny w  odniesieniu do zaburzeń seksualnych. 
Istnieją jednak dane z badań na zwierzętach – poda-
nie dootrzewnowe morfiny szczurom płci męskiej 
zmniejsza prawdopodobieństwo wystąpienia erek-
cji, działanie to jest odwracane przez nalokson [37]. 
W tym przypadku efekt był wprost proporcjonalny 
do podanej dawki morfiny. Co ciekawe, w tym sa-
mym badaniu podanie samego naloksonu w  naj-
mniejszej z  badanych dawek (0,1 mg/kg) również 
hamowało erekcję, a nie obserwowano tego efektu 
przy wyższych dawkach (1 mg/kg oraz 10 mg/kg).

Fentanyl 

Brak jest badań dotyczących wpływu fentanylu 
na funkcje seksualne. Według charakterystyki jed-
nego z produktów leczniczych zawierającego fenta-
nyl powoduje on zaburzenia erekcji oraz zaburzenia 
funkcji seksualnych „niezbyt często” (≥ 1/1000 do < 
1/100) [38].

Metadon

W metaanalizie Yee i wsp. [39] częstość występo-
wania zaburzeń seksualnych wśród osób przyjmują-
cych metadon wyniosła 52%. W 12 z analizowanych 

publikacji dotyczących metadonu oceniono obec-
ność zaburzeń erekcji – występowały u 46% pacjen-
tów, a w 4 badaniach uwzględniono ocenę zmniej-
szonego pożądania seksualnego lub obniżonego 
libido, które występowały u 51% pacjentów.

We wspomnianej już metaanalizie Zhao i wsp. [31],  
stosowanie metadonu było związane z  mniejszym 
ryzykiem wystąpieniem ZE (RR = 1,82) w  porów-
naniu z  innymi opioidami w  tym badaniu (hero-
ina, opium i  inne; RR = 2,04), co może tłumaczyć 
poprawę funkcji seksualnych po włączeniu leczenia 
zastępczego metadonem [40].

Buprenorfina

W cytowanej już metaanalizie Yee i wsp. [39] czę-
stość zaburzeń seksualnych wśród 182 osób przyj-
mujących buprenorfinę wyniosła 24%. W pracy tej 
wykonano również metaanalizę czterech badań po-
równujących występowanie zaburzeń seksualnych 
u  pacjentów przyjmujących buprenorfinę i  meta-
don – znacząco wyższym ryzykiem charakteryzuje 
się metadon (OR = 4; 95% CI). W  innym badaniu 
tego autora [41] wykazano, że pacjenci przyjmują-
cy buprenorfinę (średnia dawka 2,4 mg/doba) cha-
rakteryzują się wyższym pożądaniem seksualnym 
niż pacjenci stosujący metadon (średnia dawka  
74,5 mg/doba) – odpowiednio 7,6 i 6,1 w tej domenie 
w  skali IIEF oraz wyższym stężeniem testosteronu 
całkowitego – 18,5 nmol/l (metadon – 12,5 nmol/l). 
Z kolei w małym badaniu Hallinan i wsp. [40] w grupie  
14 mężczyzn przyjmujących buprenorfinę i  będą-
cych w związku, średni wynik w skali IIEF nie od-
biegał znacząco od grupy kontrolnej oraz był lepszy 
od grupy przyjmującej metadon (53 pacjentów bę-
dących w związku) – 61 vs 50. 

Wydaje się, że buprenorfina, jako częściowy ago-
nista MOR, pomimo silnego powinowactwa do tych 
receptorów, może w  mniejszym stopniu wpływać 
na stężenia hormonow płciowych i rzadziej wywo-
ływać zaburzenia seksualne [42].

Tapentadol

W  randomizowanym badaniu [43] porównano 
wpływ stosowania tapentadolu o  przedłużonym 
uwalnianiu oraz oksykodonu/naloksonu o przedłu-
żonym uwalnianiu na stężenie testosteronu. Wzięto 
pod uwagę pacjentów z ciężkim przewlekłym bólem 
okolicy krzyżowej z  komponentem neuropatycz-
nym, którzy przed włączeniem terapii charaktery-
zowali się stężeniem testosteronu w granicach nor-
my, byli w wieku ≤ 64 lat i ukończyli 12-tygodniowe 
leczenie wspomnianymi opioidami. W grupie przyj-
mującej oksykodon/nalokson u  45,5% pacjentów 
wystąpiło obniżenie stężenia testosteronu poniżej 
normy, podczas gdy w grupie stosującej tapentadol 
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nie wystąpiło istotne obniżenie stężenia testoste-
ronu. Średnie dawki w tych podgrupach na etapie 
kontynuacji leczenia wynosiły 362 mg dla tapenta-
dolu i 83 mg w przypadku oksykodonu/naloksonu.

Istnieją również inne badania sugerujące, że ta-
pentadol może wpływać na stężenia hormonów 
płciowych w mniejszym stopniu niż oksykodon czy 
morfina [44].

Istotnym ograniczeniem prezentowanych badań 
jest brak kontroli pod kątem innych czynników etio-
logicznych zaburzeń seksualnych w  badanych po-
pulacjach. Należy też mieć na uwadze, że większość 
badań dotyczy osób uzależnionych, stosujących 
opioidy w ramach terapii zastępczej uzależnienia od 
opioidów. Zatem nie można jednoznacznie przeło-
żyć wyników cytowanych badań na populację pa-
cjentów objętych opieką paliatywną, zwłaszcza przy 
braku kontroli pod kątem innych czynników etiolo-
gicznych.

LECZENIE ZABURZEŃ SEKSUALNYCH 
SPOWODOWANYCH OPIOIDAMI

Nieliczne są badania dotyczące metod leczenia 
zaburzeń seksualnych wywołanych stosowaniem 
opioidów. Mając na uwadze częsty brak możliwości 
zrezygnowania z opioidoterapii w grupie pacjentów 
objętych opieką paliatywną, istotny jest wybór opio-
idu, który w mniejszym stopniu wpływa na funkcję 
seksualne u osób podejmujących współżycie seksu-
alne. Jednak zgodnie z  przedstawionymi powyżej 
dowodami ciężko jest jednoznacznie wskazać taki 
opioid czy grupę opioidów. Wydaje się, że może to 
być buprenorfina, tapentadol oraz tramadol (tab. 2).

Terapia zastępcza testosteronem

W  badaniu rejestracyjnym preparatu Testim (te-
stosteron) sprawdzono skuteczność terapii testoste-
ronem (1% żel, 5 lub 10 g/doba) wśród mężczyzn 
z  hipogonadyzmem [45]. 90/849 pacjentów przyj-
mowało opioidy średnio przez 293 dni, stężenia wol-
nego testostoronu przed włączeniem leczenia były 
istotnie niższej w  tej grupie względem osób nie-
stosujących opioidów, natomiast stężenia testoste-
ronu całkowitego były porównywalne. W  obydwu 

grupach zanotowano poprawę funkcji seksualnych 
mierzonych kwestionariuszem BMSFI (Brief Male Se-
xual Function Inventory). Stopień poprawy mierzony 
po 1, 6 i 12 miesiącach był porównywalny pomiędzy 
grupami. Wielu pacjentów z grupy opioidowej nie 
była badana w już w pierwszym i kolejnych miesią-
cach. Ponadto wiele osób przestało w trakcie bada-
nia używać opioidów. Wobec powyższego, wyniki 
tego badania należy przyjmować z dużą ostrożno-
ścią. Kolejne dowody na pozytywny wpływ testo-
steronu na funkcje seksualne pochodzą z badań na 
mężczyznach z  zespołem niedoboru androgenów 
wywołanym opioidami (opioid-induced androgen defi-
ciency – OPIAD) [46, 47].

Istnieje również publikacja poddająca w wątpli-
wość skuteczność tej terapii – zgodnie z przeglądem 
systematycznym terapia zastępcza testosteronem 
może być skuteczna tylko w poprawie dolegliwości 
bólowych pacjenta i  jego dobrostanu psychicznego 
[48].

Leki przeciwdepresyjne

W randomizowanym, podwójnie zaślepionym ba
daniu z  placebo zbadano skuteczność bupropionu  
w terapii zaburzeń seksualnych u mężczyzn stosu-
jących metadon [49]. Pacjenci przyjmowali średnio  
70 mg metadonu przez średnio 46 miesięcy. W gru-
pie badawczej 36 mężczyzn przyjmowało 150 mg 
bupropionu dwa razy dziennie. Średni wynik ja-
kości erekcji mierzony w skali IIEF-15 poprawił się 
z  18,1 do 22,6, wystąpiła również poprawa satys-
fakcji ze stosunku seksualnego z 7 do 8,8. Wyniki te 
były istotne statystycznie w  odniesieniu do grupy 
kontrolnej (odpowiednio p = 0,03 i p = 0,02). 

Innym lekiem badanym u  mężczyzn stosują-
cych metadon był trazodon [50]. Badanie objęło  
55 mężczyzn, którzy przez 4 dni przyjmowali 50 mg  
trazodonu, a następnie zwiększono dawkę do 100 mg 
i  utrzymano leczenie przez kolejnych 6 tygodni. 
Średni w wynik w skali Erectile Dysfunction Intensity 
Scale (EDIS) poprawił się z 12,2 na 16,8 (gdzie 5–10 – 
ciężkie ZE; 11–15 – umiarkowane ZE; 16–20 łagodne 
ZE; 21–25 brak ZE).

Antagonisty receptorów opioidowych

Skuteczność antagonisty opioidowego zbadano 
w  leczeniu idiopatycznego zaburzenia erekcji [51]. 
Pacjenci z grupy badawczej przyjmowali 25 mg na-
ltreksonu przez 4 tygodnie, a następnie 50 mg naltrek-
sonu przez kolejne 4 tygodnie. Wystąpiła u nich po-
prawa w liczbie porannych spontanicznych erekcji, 
zarówno w trakcie przyjmowania 25 mg, jak i 50 mg  
naltreksonu. Poprawa ta nie wystąpiła w  grupie 
otrzymującej placebo. Libido jak i stężenie hormonu 
folikulotropowego, luteinizującego oraz testostero-

Tabela 2. Możliwe terapie zaburzeń seksualnych spowodo-
wanych opioidami

Terapia zastępcza testosteronem 

Leki przeciwdepresyjne (bupropion, trazodon)

Antagonisty receptorów opioidowych (naltrekson, 
nalmefen)

Preparaty roślinne (olejek z róży damasceńskiej, żeń-
szeń)
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nu nie uległy statystycznie znaczącej zmianie zarów-
no w grupie badawczej, jak i placebo. Pobudzające 
erekcję działanie naltreksonu w  grupie pacjentów 
nie przyjmujących opioidów autorzy przypisują an-
tagonizowaniu endogennych opioidów, które mogą 
wykazywać się hamowaniem funkcji seksualnych 
i  obniżaniem LH. Istnieje również doniesienie na 
temat pozytywnego wpływu na erekcję innego an-
tagonisty opioidowego – nalmefenu [52]. Być może 
także podwyższa stężenia FSH, LH i testosteronu.

Preparaty pochodzenia roślinnego

Istnieją skąpe doniesienia na temat skuteczności 
stosowania preparatów roślinnych w zaburzeniach 
seksualnych wywołanych opioidami, takich jak ole-
jek z róży damasceńskiej czy żeń-szeń. Skuteczność 
olejku z  róży damasceńskiej została sprawdzona 
jedynie w  małym, randomizowanym, podwójnie 
zaślepionym badaniu z  placebo, wyłącznie wśród 
kobiet w trakcie terapii zastępczej metadonem [53]. 
Wykazano poprawę we wszystkich domenach skali 
Female Sexual Function Index (FSFI) po ośmiu tygo-
dniach terapii. Nie ma jednak doniesień o skutecz-
ności u mężczyzn. Z innego badania z randomizacją 
wynika, iż żeń-szeń może pozytywnie wpływać na 
funkcje seksualne w  grupie pacjentów przyjmują-
cych metadon, zarówno mężczyzn, jak i kobiet [54].

Metody niefarmakologiczne

Brak jest badań dotyczących skuteczności metod 
niefarmakologicznych w leczeniu zaburzeń seksual-
nych wywołanych stosowaniem opioidów. Jednak, 
jako że stosowanie tych leków może być tylko jed-
nym z  czynników etiologicznych należy rozważyć 
wykorzystanie standardowo stosowanych metod 
niefarmakologicznych w tych zaburzeniach. Należą 
do nich m.in. psychoterapia (terapia psychoseksual-
na) [55], fizjoterapia [56] oraz stosowanie przyrzą-
dów wspomagających erekcję [57].

WNIOSKI

Na podstawie przedstawionych dowodów nale-
ży przypuszczać, że analgetyki z grupy opioidów 
mogą być istotnym czynnikiem etiologicznym 
zaburzeń seksualnych wśród mężczyzn objętych 
opieką paliatywną. Prawdopodobnie zaburzają 
one funkcje seksualne poprzez wpływ na układ 
hormonalny oraz nerwowy, choć potrzebne są dal-
sze badania w celu jednoznacznego określenia me-
chanizmów patofizjologicznych. Do zaburzonych 
funkcji należą m.in. erekcja, pożądanie seksualne, 
pobudzenie seksualne, orgazm oraz ogólna satys-
fakcja z życia seksualnego. Opcje terapeutyczne 

są nieliczne, a dowody pochodzą z pojedynczych 
badań i obejmują: terapię zastępczą testostero-
nem, bupropion, trazodon, antagonisty opioidowe, 
a także żeń-szeń. Mając na uwadze oczekiwania 
pacjenta co do sprawności jego funkcji seksual-
nych, warto rozważyć użycie takich opioidów, któ-
re prawdopodobnie rzadziej powodują zaburzenia 
tych funkcji. Jednak badania, których wyniki wska-
zywałyby takie opioidy są nieliczne, być może są 
to buprenorfina, tapentadol czy tramadol. Częsta 
wielochorobowość pacjentów objętych opieką pa-
liatywną sprawia konieczność zwrócenia uwagi na 
inne czynniki etiologiczne zaburzeń seksualnych 
oraz nakierowane na nie metody leczenia. Utrud-
nia też wnioskowanie na temat istotności wpływu 
opioidów na funkcje seksualne, co rodzi potrzebę 
przeprowadzenia dobrych jakościowo badań w tej 
grupie pacjentów.

Autorzy deklarują brak konfliktu interesów.
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