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BOI przebijajgcy i epizodyczny u chorych na nowotwory —
nowe spojrzenie

Breakthrough and episodic pain in cancer patients — a new look

Woijciech Leppert!, Maria Forycka?, Krzysztof Nosek?

'Katedra i Klinikka Medycyny Paliatywnej, Uniwersytet Medyczny im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Klinika Neurologii i Chordb Naczyniowych Uktadu Nerwowego z Pododdziatem Leczenia Udaréw, Samodzielny
Publiczny Zaktad Opieki Zdrowotnej Ministerstwa Spraw Wewnetrznych im. Ludwika Bierkowskiego w Poznaniu
3Niepubliczny Zaktad Opieki Paliatywnej $wietego tazarza w Biskupcu

Streszczenie

Bol przebijajacy u chorych na nowotwory (BPChN), nazywany réwniez epizodycznym badz
incydentalnym, wystepuje u znacznego odsetka pacjentéw (40-60%). Cechuje go szybki wzrost
(w ciggu kilkudziesieciu sekund badz kilku minut) i znaczne natezenie (w skali NRS najczesciej
powyzej 5) oraz ograniczony czas trwania (najczesciej do ok. 30 minut).

Klinicznie wyrézniono 2 rodzaje BPChN: bél spontaniczny (idiopatyczny) rozpoznawany przy
braku przyczyny bélu i bél incydentalny wywolany aktywnoscig; w tym ostatnim wyrézniono
2 podtypy: niedobrowolny, kiedy bél wywoluja czynniki niezalezne od woli chorego, i dobrowol-
ny, zwigzany z okreslong aktywnoscia zalezna od pacjenta. W bdlu spontanicznym i incydental-
nym niedobrowolnym leczenie polega zwykle na stosowaniu w chwili nasilenia b6lu analgetykéw
(najczesciej opioidéw) o szybkim poczatku dzialania — preparatéw fentanylu podawanych droga
donosowa, dopoliczkowa lub podjezykowa. W przewidywalnych epizodach bélowych czesciej
stosowane s3 preparaty opioidéw o natychmiastowym uwalnianiu, podawane droga doustna lub
pozajelitowa.

Strategia postepowania w BPChN powinna sie opiera¢ na dokladnym rozpoznaniu rodzaju bélu
i rozwazeniu terapii ukierunkowanej na przyczyne i patomechanizm bélu. Kluczowa pozostaje
dokladna ocena kliniczna bélu w kontekscie innych objawéw, probleméw psychologicznych, so-
cjalnych i duchowych chorych i opiekunéw oraz wdrozenie skutecznej terapii uwzgledniajacej
przyczyny bélu. Kompleksowe postepowanie daje szanse na skuteczne leczenie bélu, a w konse-
kwencji poprawe jakosci zycia chorych i ich rodzin.

W artykule oméwiono postepowanie u chorych z bélem przebijajacym, ze zwréceniem uwagi
na wlasciwa ocene kliniczng dolegliwosci bélowych, wprowadzenie pojecia bélu epizodycznego,
jako szerszego w poréwnaniu z BPChN oraz indywidualne podejscie uwzgledniajace preferencje
i satysfakcje chorych z leczenia bélu przebijajacego.

Stowa kluczowe: bl przebijajacy, fentanyl, leczenie, nowotwor, opioidy.

Abstract

Breakthrough pain in cancer patients (BTCP) called episodic or incident pain appears in signifi-
cant percentage of patients (40-60%). BTCP is characterised by quick intensifying (within seconds
or minutes), significant intensity (NRS over 5) and limited time (most frequently up to 30 minutes).
Clinically 2 types of BTCP were found: spontaneous (idiopathic) diagnosed when the cause of
pain is unknown and incident pain evoked by activities; the latter is further divided into 2 subty-
pes: involuntary, when pain is evoked independently on patients will and voluntary associated
with activity dependent on patients. In spontaneous or incident involuntary pain treatment is ba-
sed on analgesics (most frequently opioids) with a quick onset of action administered when pain
is intensifying — fentanyl formulations administered by intranasal, buccal or sublingual route. In
predicted pain episodes more frequently immediate—release opioid formulations are administered
by oral or parenteral route.

The strategy of BTCP management should be based on precise diagnosis of pain type and therapy
directed at pain cause and patomechanism. A key element is precise pain assessment in the con-
text of other symptoms, psychological, social and spiritual problems of patients and careers and
introduction of effective therapy that considers causes of pain. Complex management may render
effective pain treatment and improvement of patients” and families” quality of life.
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In this article BTCP management is outlined paying attention to appropriate clinical evaluation of
pain, introduction of episodic pain term as broader concept than BTCP and individual approach
to patients considering their preferences and satisfaction from BTCP treatment.
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WSTEP

B6l przebijajagcy u chorych na nowotwory
(BPChN) najczesciej definiowany jest jako krétko-
trwale nasilenie b6lu o szybkim wzroscie i znacz-
nym natezeniu oraz zazwyczaj krotkim czasie
trwania epizodu bélowego wystepujacego podczas
prawidlowego leczenia bélu podstawowego. Istotna
cecha BPChN jest odréznienie od bélu kofica daw-
ki, ktéry nie jest zaliczany do bélu przebijajacego
i wskazuje na niewlasciwe leczenie b6lu podstawo-
wego. Podobnie, epizody bélu wystepujace podczas
miareczkowania dawki opioidu nie sg klasyfikowa-
ne jako BPChN [1]. Bél przebijajacy u chorych na no-
wotwory ma charakter napadowy, cechuje go szybki
wzrost natezenia bélu (w ciggu kilkudziesieciu se-
kund badz kilku minut), znaczne natezenie (w skali
NRS najczesciej powyzej 5) i ograniczony czas trwa-
nia epizodu bélu (najczesciej 20-30 minut). Czestoé¢
wystepowania epizodéw BPChN jest rézna, najcze-
Sciej wynosi 4, cho¢ moze waha¢ sie w granicach od
1 do 10 lub wiecej. W Polsce pojecie bélu przebijaja-
cego wprowadzit dr med. Maciej Hilgier [2].

Bol przebijajacy u chorych na nowotwory wy-
stepuje u znacznego odsetka pacjentéw z boélem
(40-60%) [3]. Czestos¢ wystepowania BPChN jest
jednak rézna, w zaleznoéci od doniesienia. Porte-
noy i Hagen wykryli BPChN u 60% chorych [4];
w innych doniesieniach BPChN wystepowatl u 40%
chorych [5], 65% chorych [6] lub u 44% pacjentow
[7]; w jednym z badan odsetek byl znacznie wyzszy
(93%) [8]. Powyzsze dane wskazuja posrednio na
réznice w zaleznosci od grupy badanych chorych,
a takze w zaleznosci od faktu, czy wystepowanie
bélu stwierdzano na podstawie obserwacji persone-
lu czy tez samych chorych. Ponadto znaczne réznice
w czestosci wystepowania moga wynika¢ z braku
jasnych kryteriéw rozpoznania BPChN.

W poréwnaniu z pacjentami, u ktérych nie
stwierdzono BPChN, chorzy z rozpoznaniem bélu
przebijajacego czesciej wykazuja zaburzenia funk-
cjonowania, wyzszy poziom leku i depresji i znacz-
nie gorsza jako$¢ zycia. Bol przebijajacy u chorych
na nowotwory powoduje, ze pacjenci czesciej wy-
magaja wizyt personelu, czestszych przyje¢ do szpi-
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tala i dtuzszych pobytéw na oddzialach. W konse-
kwencji generuje to znaczne koszty dla systemu
opieki zdrowotnej. Bél przebijajacy u chorych na
nowotwory dotyczy istotnego odsetka pacjentéw,
dlatego personel opiekujacy sie chorymi na nowo-
twory powinien zauwazy¢ ten problem i wdrozy¢
wlasciwe postepowanie. Waznym elementem jest
prowadzenie oceny klinicznej dolegliwosci boélo-
wych, w tym takze bélu przebijajacego [9].

BOL PRZEBIJAJACY | BOL EPIZODYCINY

Do tej pory wiekszo$¢ autoréw uwazala, ze
BPChN nie powinien by¢ rozpoznawany u chorych
z niewlasciwie leczonym bélem podstawowym, jed-
nak w niektérych doniesieniach poglad taki kwe-
stionowano [10]. W ostatniej publikacji Research
Network EAPC przedstawiono konsensus eksper-
tow zajmujacych sie BPChN na podstawie opinii
dotyczacych charakterystyki BPChN [11].

W badaniu podkreslono pojecie ,bdl epizodycz-
ny” jako znacznie szersze w poréwnaniu z BPChN.
Bdl epizodyczny dotyczy wzrostu natezenia bélu
m.in. przy braku obecnosci bdélu podstawowego,
kiedy bodl podstawowy jest nieskutecznie leczony,
a takze niezaleznie od stosowania opioidéw. Stawia
to w nowym Swietle definicje bdlu przebijajacego
czy epizodycznego, co wydaje sie réwniez powo-
dowac praktyczne konsekwencje. Przykladowo wy-
mog stosowania preparatéw przezsluzowkowych
fentanylu w leczeniu BPChN wylacznie u pacjen-
tow leczonych uprzednio przez 7 dni opioidami wy-
daje sie w przedstawionym kontekscie ograniczaé
mozliwo$¢ stosowania leku u chorych, ktérzy z ta-
kiego postepowania moga odnies¢ istotne korzysci.
Nalezy jednak dodag, ze skutecznosé i bezpieczen-
stwo takiego postepowania powinno zosta¢ zwery-
fikowane w kontrolowanych badaniach klinicznych.

Warto zaznaczy¢, ze w badaniu nie uzyskano
konsensusu pomiedzy ekspertami w zakresie jed-
noznacznego zdefiniowania natezenia boélu, przy
ktérym uznaje sie leczenie bélu za zadowalajace
(najczeéciej przyjmuje sie wartos¢ NRS réwna lub
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ponizej 4) [12], a takze wzrost natezenia bolu, kto-
ry pozwalalby zdefiniowaé bdl przebijajacy (epizo-
dyczny) — cze$¢ ekspertéw wybrata wartos¢ NRS
réwna lub powyzej 2 [11].

Powyzsze sugestie moga prowadzi¢ do szerszego
spojrzenia na epizody zwiekszenia natezenia bélu,
co z kolei moze sie przyczyni¢ do bardziej precy-
zyjnego rozpoznania i klasyfikacji bélu, a w kon-
sekwencji zwiekszenia skutecznosci leczenia do-
stosowanego do indywidualnych potrzeb i celow
chorych, a to przeklada sie na poprawe jakosci opie-
ki i jakosci zycia pacjentéw i ich opiekunéw. Warto
dodag, ze pojecie bdl epizodyczny nie jest catkiem
nowe, poniewaz pojawialo si¢ znacznie wczesniej
w niektérych publikacjach, m.in. w zaleceniach do-
tyczacych BPChN Grupy Ekspertéw EAPC [13]. Po-
nadto w ostatnim czasie prowadzone sa prace maja-
ce na celu doktadniejsza klasyfikacje bélu u chorych
na nowotwory [14-16], ktéry zostal wlaczony
w opracowywanej nowelizacji ICD-11 jako jeden
z rodzajéw bolu przewleklego. Do tej pory jednak
w wymienionej klasyfikacji nie znalazlo si¢ pojecie
bélu przebijajacego czy epizodycznego [17].

OCENA KLINICZNA BOLU PRZEBIJAJACEGO

Klinicznie wyr6zniono 2 rodzaje BPChN: b6l spon-
taniczny (idiopatyczny) rozpoznawany przy braku
jasnej przyczyny bélu i bdl incydentalny, ktéry
powoduje okreslona aktywnos$¢; w tym ostatnim
wyrézniono 2 podtypy: niedobrowolny, kiedy boél
wywoluja czynniki niezalezne od woli chorego, i do-
browolny, zwigzany z okre$long aktywnoscig zalezna
od pacjenta badz wywolany przez procedury higie-
niczne. W bélu spontanicznym i incydentalnym nie-
dobrowolnym leczenie polega najczesciej na stoso-
waniu preparatéw analgetykow (gltéwnie opioidow)
o szybkim poczatku dzialania — najczesciej preparaty
fentanylu podawane droga donosowa badz dopolicz-
kowa lub podjezykowa. Z kolei w przewidywalnych
epizodach bélowych czesciej stosowane sa tradycyij-
ne preparaty opioidéw o natychmiastowym uwalnia-
niu podawane droga doustna lub pozajelitowa.

Najwazniejsza kwestia jest zauwazenie problemu
bélu przebijajacego i dokonanie oceny klinicznej do-
legliwosci b6lowych. Ocena taka powinna uwzgled-
nia¢ zaréwno boél przebijajacy, jak i stale wystepu-
jacy bél podstawowy. Niezbedne minimum stanowi
rozpoznanie rodzaju bélu z punktu widzenia pato-
mechanizmu i ocena natezenia bélu wg skali nume-
rycznej (0 — brak bélu, 10 — bdl najsilniejszy).

B6l przebijajacy, podobnie jak bdl podstawowy,
moze wynika¢ z réznej patofizjologii (bdl recepto-
rowy, neuropatyczny, mieszany), ponadto rozpatru-
jac przyczyny bolu przebijajacego, nalezy zwrdcié
uwage nie tylko na chorobe podstawowsg, lecz takze
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na konsekwencje prowadzonego leczenia onkolo-
gicznego i schorzen wspdlistniejacych. Oprocz oce-
ny charakterystyki czasowej epizodéw bélowych,
istotng role odgrywa negatywny wplyw boélu na
codzienne funkcjonowanie fizyczne i emocjonalne
pacjentéw oraz istotne pogorszenie jakosci zycia.
Warto réwniez wspomnie¢ o niekorzystnym wply-
wie bélu przebijajacego na koszty leczenia.

W zakresie oceny klinicznej konieczne jest do-
ktadne zebranie wywiadu dotyczacego dolegliwosci
bélowych (tab. 1.). W codziennej praktyce klinicznej
przydatne moze by¢ zastosowanie prostego algoryt-
mu, ktéry na podstawie wystepowania i skuteczne-
go leczenia bélu podstawowego oraz pojawienia si¢
przejéciowych zaostrzefn bdélu pozwala na rozpo-
znanie epizodu bdlu przebijajacego (ryc. 1.). Ocene
kliniczng bélu u chorych na nowotwory z uwzgled-
nieniem etiologii, patomechanizmu i postepowania
diagnostycznego przedstawiono w tabeli 2. [11].

Dostepnych jest kilka narzedzi stuzacych do oce-
ny bélu przebijajacego. Warto zauwazy¢, ze ostatnio
opracowano kwestionariusz oceny bélu przebija-

Tabela 1. Ocena kliniczna bélu przebijajgcego wg [1] —wy-
wiad

Poczgtek bolu.

Czestos¢ wystepowania boélu.
Promieniowanie bdlu.

Jakos¢ (charakter) boélu.

Natezenie bdlu.

Czas trwania epizodu bdlowego.
Czynniki nasilajace bél.

Czynniki tagodzgce bdl.

Skuteczno$¢ stosowanych lekéw przeciwbdlowych.
Skutecznos¢ innych metod leczenia bolu.
Objawy zwigzane z bélem.

Zaktécanie przez bél codziennej aktywnosci chorych.

| istotny przewlekty bdél podstawowy

fak
Y
skutecznie leczony bdl nie ponowna ocena bdlu
—>
podstawowy?2 podstawowego

tak
\/

| obecne nasilenia bélu, wyraznie rézne od podstawowej analgezji
tak

\
| rozpoznanie bdélu przebijajgcego

A

ocena cech klinicznych
bdly

wybdr leczenia w zaleznosci od
charakterystyki klinicznej bdlu

Y

Ryc. 1. Algorytm rozpoznania, oceny klinicznej i leczenia
bdlu przebijajacego u chorych na nowotwory
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Tabela 2. Ocena bdlu u chorych na nowotwory, wg [11]

Cechy bélu Etiologia

staty (podstawowy) /
epizodyczny (przebijajgcy)

bdl wywotany rozwojem
choroby nowotworowe;j

satysfakcja z leczenia

Patomechanizm Zasady rozpoznania

kryteria wynikow
leczenia podawane

bdl receptorowy
somatyczny

natezenie bdl wywotany leczeniem bdl receptorowy trzewny przez chorych
lokalizacja nowotworu bdl neuropatyczny wywiad
jakosc bdl niezwigzany z chorobg badanie

czas frwania, czestosc nowotworowq przedmiotowe
wystepowania epizoddw bdlu badania

laboratoryjne
badania obrazowe

jacego u chorych na nowotwory: Breakthrough Pain
Assessment Tool — BAT, ktéry z powodzeniem podda-
no procedurze walidacji w grupie pacjentéw onko-
logicznych [18]. Inne, bardziej dokladne narzedzie
stosowane gléwnie w badaniach klinicznych stano-
wi Alberta Breakthrough Pain Assessment Tool for Can-
cer Patients, ktére rowniez poddano walidacji [19].
Wystepowanie bélu przebijajacego uwzgledniono
w zaadaptowanym do polskich warunkéw kwestio-
nariuszu Karta Oceny B6lu Memorial [20].

POSTEPOWANIE TERAPEUTYCZNE

Leczenie bolu przebijajacego powinno by¢ wpi-
sane w szerszy, kompleksowy plan postepowania
z chorym na nowotwdr, ktéry uwzglednia stan kli-
niczny i preferencje pacjenta [3]. Strategia postepo-
wania w BPChN powinna by¢ oparta na mozliwie
najbardziej dokladnym rozpoznaniu rodzaju bélu
i w konsekwencji rozwazeniu terapii ukierunko-
wanej na przyczyne i patomechanizm bélu. Klu-
czowym elementem postepowania pozostaje zatem
dokladna ocena kliniczna bélu w kontekscie innych
objawéw i probleméw psychologicznych, socjal-
nych i duchowych chorych i opiekunéw oraz wdro-
zenie skutecznej terapii uwzgledniajacej przyczyny
bélu. Kompleksowe postepowanie daje szanse na
skuteczne leczenie bélu, a w konsekwencji poprawe
jakosci zycia chorych i ich rodzin.

Postepowanie terapeutyczne powinno uwzgled-
nia¢ rozpoznanie rodzaju bélu przebijajacego: spon-
taniczne napady bélu (idiopatyczne) bez wyraznej
przyczyny oraz béle incydentalne zwigzane z nie-
dobrowolng lub dobrowolng aktywnoscia chorych.
W przypadku bélu idiopatycznego i incydentalnego
niedobrowolnego najczesciej podawane sa opioidy
o szybkim poczatku dzialania (preparaty fentanylu
podawane droga dopoliczkowa i donosowg), ktére
pozwalaja na uzyskanie w krétkim czasie skuteczne-
go zlagodzenia bélu.

Waznym elementem leczenia preparatami fen-
tanylu o szybkim poczatku dzialania przeciwbdlo-
wego jest koniecznoé¢ miareczkowania od najniz-
szej dostepnej dawki danego preparatu fentanylu
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podawanego przezsluzéwkowo az do uzyskania
skutecznego efektu przeciwbdlowego, przy akcep-
towalnych dziataniach niepozadanych. Zasada ta
dotyczy réwniez chorych, ktérzy wczesniej otrzy-
mywali skuteczng dawke opioidu tagodzacego epi-
zod bélu przebijajacego przy zastosowaniu krétko
dzialajacego preparatu opioidu (np. morfiny czy
oksykodonu) podawanego najczesciej droga doust-
na i leczenie zamieniane jest na preparat fentanylu
o szybkim poczatku dzialania przeciwbdlowego.
Podobna zasada miareczkowania od najnizszej do-
stepnej dawki danego preparatu fentanylu obowig-
zuje w przypadku zmiany preparatu i drogi poda-
nia fentanylu, np. z dopoliczkowej na donosowa lub
odwrotnie, czy podczas zamiany aerozolu z pekty-
na na aerozol badZ odwrotnie. Ponadto przy braku
efektu przeciwbdlowego pierwszej dawki fentanylu
nalezy przestrzega¢ zaleceni charakterystyki pro-
duktu leczniczego danego preparatu w odniesieniu
do odstepéw czasowych przed podaniem kolejnej
dawki danego preparatu [5].

W przypadku bélu wywolanego przewidywana
aktywnoscia chorych czy procedurami higienicz-
nymi, bélowi incydentalnemu mozna zapobiec
poprzez wczeéniejsze podanie preparatu opioidu
o natychmiastowym uwalnianiu — najczesciej sg to
krotko dzialajace (o natychmiastowym uwalnianiu)
preparaty opioidéw podawane droga doustng, rza-
dziej podskérng badz dozylng, w dawce dobranej
indywidualnie, ktéra najczesciej wynosi 10-20%
dawki dobowej opioidu, potrzebnej do skutecznego
leczenia bolu podstawowego [21].

Istotne jest odréznienie bélu przebijajacego od
bélu wystepujacego pod koniec okresu dziatania
przeciwbdlowego (,bél konca dawki”), co wyma-
ga korekty leczenia bdlu podstawowego, a takze
okresowych zaostrzen bdélu w czasie okreélania
optymalnej dawki opioidu (okres miareczkowa-
nia), ktére wymagaja podania dodatkowych dawek
opioidu. Z praktycznego punktu widzenia chorzy
powinni mie¢ dostep nie tylko do opioidéw o prze-
dluzonym dzialaniu, ktére pozwalaja na skuteczne
leczenie bélu podstawowego, lecz takze do krétko
dziatajgcych preparatéw opioidéw, niezbednych do
skutecznego leczenia zaostrzen b6élu w okresie mia-
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Tabela 3. Pozytywne i negatywne zalecenia w odniesieniu do rozpoznania, oceny klinicznejileczenia bdlu przebijojgcego [22]

BAl
przebijajgcy
Rozpoznanie

iocena
kliniczna

Leczenie

Zalecenia pozytywne

ocena bélu spontanicznego i incydentalnego
na wszystkich etapach rozwoju choroby
nowotworowe;j

doktadna ocena czynnikdw wywotujgcych,
natezenia, czasu frwania i czestosci epizoddw
BPChN oraz czynnikdw psychologicznych

i socjalnych

rozpoznanie réznicowe bdlu konca dawki i BPChN

stosowanie narzedzi oceny bdlu przebijajgcego

ocena przestrzegania przez chorych zalecen
leczenia bdélu podstawowego

zalecenie leku ratunkowego, jezeli wystepuje
BPChN

zapewnienie wtasciwego leczenia (OSPD) bdlu
spontanicznego i incydentalnego wystepujacego
niezaleznie od woli pacjenta

miareczkowanie najnizszej skutecznej dawki
analgetyku ratunkowego u kazdego chorego

wybér drogi podania leku ratunkowego dla
kazdego chorego, z doktadnym przedstawieniem
zalet i wad

prowadzenie regularnej oceny i okreslenie
ewentualnych przyczyn braku przestrzegania

Zalecenia negatywne

niedoszacowanie kompleksowej oceny
i leczenia BPChN

brak poswiecenia niezbednej ilosci czasu do
zebrania wywiadu i wykonania obiektywnych
badan

niebranie pod uwage skarg pacjenta na bdl
przebijajgcy

niedocenianie negatywnego wptywu bdlu
przebijajgcego na proces leczenia bdlu
u chorych na nowotwory

uzywanie niezrozumiatego jezyka podczas
rozmow z chorymi i opiekunami
odwlekanie rozpoczecia leczenia bdélu
przebijajgcego

zalecenie wytqcznie regularnego leczenia bdlu
podstawowego bez mozliwosci terapii BPChN

niewtasciwe stosowanie leku: rodzaju (np.
paracetamol, NLPZ), dawki lub drogi podania
zwiekszanie dawki analgetyku do leczenia bélu

podstawowego

stosowanie zbyt niskich dawek opioiddw
z obawy o bezpieczenstwo leczenia

zalecen przez chorego

OSPD - opioidy o szybkim poczqtku dziatania przeciwbdlowego; BPChN — bdl przebijajgcy u chorych na nowotwory

reczkowania oraz lagodzenia boélu przebijajacego
w trakcie dlugotrwalego leczenia opioidami. Eks-
perci wloscy sformutowali pozytywne i negatywne
zalecenia w odniesieniu do rozpoznania, oceny kli-
nicznej i leczenia bolu przebijajacego (tab. 3.) [22].

PREPARATY FENTANYLU O SZYBKIM
POCZATKU DZIALANIA PRZECIWBOLOWEGO

Fentanyl jest pochodng fenylopiperydyny, sil-
nym selektywnym agonista receptora u i stabym
agonista receptora d. Fentanyl cechuje bardzo dobra
(ok. 1500 razy wieksza) rozpuszczalnosé¢ w tlusz-
czach, dlatego lek latwo przechodzi przez bariere
krew-mozg i wykazuje ok. 100 razy silniejszy efekt
przeciwbdélowy w poréwnaniu z morfing. W zwigz-
ku z niska masg czasteczkowa fentanyl cechuje bar-
dzo dobre wchlanianie po podaniu drogg przezskor-
na i przezsluzéwkowaq. Fentanyl taczy sie w ok. 84%
z biatkami (albuminami) osocza, ulega szybkiej dys-
trybucji do tkanki tluszczowej, miesniowej i pluc.

Medi/jc%no
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Wykazuje 3-kompartmentowag farmakokinetyke
dystrybugji: T, po podaniu droga dozylng wynosi
6 minut, 1 godzine i 13 godzin. Fentanyl w niewiel-
kim stopniu ulega wchlanianiu z przewodu pokar-
mowego. Metabolizm fentanylu prowadzi do synte-
zy nieaktywnych metabolitéw wydalanych gtéwnie
z moczem. Warto zwrdci¢ uwage na mozliwe liczne
interakcje lekowe ze wzgledu na metabolizm leku
przy udziale enzymu CYP3A4 i ryzyko wystapienia
zespolu serotoninowego podczas réwnoczesnego
stosowania lekéw, ktére podwyzszajg poziom sero-
toniny, np. z grupy selektywnych inhibitoréw wy-
chwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) czy selektyw-
nych inhibitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny
inoradrenaliny (SNRI) [23]. W tabeli 4. przedstawio-
no réznice w farmakokinetyce fentanylu zalezne od
drogi podania leku i rodzaju preparatu [24].

W leczeniu bélu przebijajacego fentanyl poda-
wany jest droga donosowa, dopoliczkowa badz
podjezykows. Istnieja 2 preparaty do podawania
droga donosowa: aerozol i aerozol z pektyna. Pekty-
na w tym ostatnim preparacie zapobiega splywaniu
fentanylu do gardla. Fentanyl dopoliczkowy poda-
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Tabela 4. Rdznice w farmakokinetyce fentanylu zaleznie od drogi podania i rodzaju preparatu

Parametr Droga podania

podjezykowa dopoliczkowa donosowa donosowa

(Vellofent) (Effentora) (Instanyl) (Pecfent)

biodostepnos¢ bezwzgledna (%) 70 65 89 60
czas do osiggniecia maksymalnego 50-90 47 9-15 15-21
stezenia w surowicy krwi (minuty)
okres pottrwania (godziny) 12 22 3-4 15-25
poczgtek efektu przeciwbdlowego (minuty) 15 10 S 10

wany jest w postaci tabletek musujacych. Ostatnio
wprowadzono fentanyl w postaci tabletek poda-
wanych droga podjezykowa. Ze wzgledu na para-
metry farmakokinetyczne preferowane sg obydwa
preparaty fentanylu podawane drogg donosowg, co
pozwala na zmniejszenie odczuwania bélu po kilku
minutach od podania leku [25-27]. Jednakze wybodr
drogi podania fentanylu jest kwestig indywidualng,
stad u czesci chorych preferowane moze by¢ poda-
nie leku droga dopoliczkowg lub podjezykowa.

W przypadku tabletek dopoliczkowych zapa-
lenie jamy ustnej nie zaburza istotnie wchlaniania
leku, natomiast kserostomia uposledza wchlanianie,
gdyz do uwolnienia fentanylu potrzebna jest §lina.
W przypadku aerozolu donosowego infekcja gor-
nych drég oddechowych nie zaburza wchlaniania
fentanylu, natomiast niezyt alergiczny, oksymetazo-
lina zmniejszaja wchlanianie, bez konieczno$ci mo-
dyfikowania dawki leku.

Nalezy podkresli¢, ze obecnie dostepne wszystkie
preparaty przezsluzéwkowe fentanylu przeznaczone
do leczenia BPChN zarejestrowano do terapii pacjen-
tow przyjmujacych wczeéniej opioidy, a refundacja
ograniczona zostala do chorych, u ktérych tradycyjne
opioidy byly nieskuteczne lub powodowaly dziatania
niepozadane, co zwlaszcza w tym ostatnim wypadku
wydaje sie zbyt waskim wskazaniem.

OPIOIDY O NATYCHMIASTOWYM
UWALNIANIU

Preparaty opioidéw o natychmiastowym uwal-
nianiu podawane droga doustng lub pozajelitowa
(w warunkach domowych najczesciej podskérna,
na oddzialach dozylng) sa nadal czesto stosowane
w leczeniu BPChN. Ich rola dotyczy gléwnie prze-
widywalnych epizodéw bélowych zwigzanych z do-
browolng aktywnoscia chorych badZz procedurami
higienicznymi. Skutecznos$¢ opioidéw o natychmia-
stowym uwalnianiu podawanych droga doustna
w bélu spontanicznym badz incydentalnym niedo-
browolnym jest ograniczona ze wzgledu na dlugi
czas (20-30 minut) do uzyskania stezenia opioidu
pozwalajacego na skuteczne zlagodzenie epizodu
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bolu. Najczedciej stosowane sg preparaty morfiny
i oksykodonu o natychmiastowym uwalnianiu droga
doustna lub morfiny droga podskérng badz dozylna.
Niekiedy opioidy podawane sa drogg podjezykowa
(buprenorfina, metadon), jednak ich zastosowanie
ogranicza dlugi okres poéltrwania, co nie koreluje
z wzorcem czasowym bélu przebijajacego [28].

ANALGETYKI NIEOPIOIDOWE | INNE
STRATEGIE POSTEPOWANIA

Rola analgetykéw nieopioidowych w leczeniu
BPChN jest niejasna ze wzgledu na ograniczona sku-
teczno$¢ przeciwbdlowa i mozliwe dzialania niepo-
zadane [29]. Najczesciej stosowane sg paracetamol
i niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), rzadziej
inne grupy lekéw, np. glikokortykosteroidy, ketami-
na. Niekiedy, zwlaszcza przy rozsiewie nowotworu,
wskazane jest rozwazenie leczenia systemowego (cy-
tostatykami, manipulacji hormonalnych, terapii mo-
lekularnych). U wybranych chorych, zwlaszcza przy
zajeciu splotéw nerwowych, nalezy rozwazy¢ techni-
ki interwencyjne leczenia bolu [30].

U chorych z bélem kostnym nalezy rozwazy¢
radioterapie miejscowq badz systemowa (radioizo-
topy), leczenie adiuwantowe (bisfosfoniany, gliko-
kortykosteroidy, NLPZ, paracetamol, terapie celo-
wane). Pacjenci z komponentem neuropatycznym
bélu moga odnieé¢ korzysci z zastosowania lekéw
przeciwdrgawkowych, zwlaszcza pregabaliny, prze-
ciwdepresyjnych i miejscowo znieczulajacych oraz
antagonistow receptora NMDA (ketamina, dekstro-
metorfan). U chorych z bélem trzewnym, zwlaszcza
przy nacieku przewodu pokarmowego czy ukiadu
moczowego, korzysci moze przynie$é zastosowanie
lekéw rozkurczowych (m.in. metamizolu) [31].

PODSUMOWANIE

Nalezy podkreéli¢ fundamentalne prawo cho-
rych do skutecznego leczenia, niezaleznie od etiolo-
gii i rodzaju bélu, w tym takze bélu przebijajacego.
Warto przypomnieé, ze bodl jest doswiadczeniem
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wielowymiarowym, ktére oprécz skladowych sen-
sorycznej i afektywnej, wplywa istotnie na sfery
psychiczng, socjalng i duchowa chorych, ktére moz-
na okres$li¢ mianem cierpienia [32]. Konsultacje pa-
cjentow w zakresie medycyny paliatywnej i opieki
wspierajgcej na mozliwie wczesnym etapie choroby
moga istotnie poprawic jakos¢ zycia i wydtuzy¢ czas
przezycia chorych, w poréwnaniu ze standardo-
wym wdrazaniem opieki.

Nalezy podkreéli¢ koniecznoé¢ kompleksowej
oceny bdlu przebijajacego i bélu podstawowego
w kontekécie innych objawéw, probleméw psy-
chologicznych, socjalnych i duchowych oraz jako-
§ci zycia chorych. Postepowanie przeciwb6lowe
u chorych z BPChN, oprécz stosowania doraZne-
go odpowiednio dobranego preparatu, najczesciej
analgetyku opioidowego o szybkim poczatku dzia-
fania przeciwbdlowego, powinno uwzglednia¢ in-
dywidualne rozwazenie mozliwosci zastosowania
leczenia onkologicznego i technik interwencyjnych
leczenia bélu. Kompleksowe podejscie uwzglednia
wszystkie wymiary zycia oraz preferencje i satysfak-
cje chorych i opiekunéw z zastosowanego leczenia.

Autorzy deklarujg brak konfliktu interesdw.
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