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Bol przebijajacy to przemijajgcy,
zaostrzajqcy sie bol, ktéry wystepuje
podczas boélu nowotworowego kontrolo-
wanego opioidowymi lekami przeciwbé-
lowymi. Takie ataki bélowe wystepuja
u powyzej 50% chorych nowotworo-
wych, szczeg6lnie tych, u ktérych bol
podstawowy jest silny. S3 jednym
z trudniejszych probleméw leczenia bo-
lu nowotworowego. Ataki bolu wywoty-
wane s3 kaszlem, defekacja, wystepuja
podczas poruszania sie, ale moga tez
wystepowac bez zadnej przyczyny i cat-
kowicie zaskakiwac chorego (béle idio-
patyczne).

Rozpoczynaja sie nagle w ciagu kilku
minut i trwajg Srednio p6t godziny. Na-
gty poczatek i wzglednie krétki czas
trwania stanowia o trudnosci leczenia
boléw przebijajacych.

Strategia leczenia polega na stosowa-
niu dodatkowych dawek szybkodziata-
jacych analgetykéw, gtéwnie doustnej
formy morfiny. Nie istnieje obecnie anal-
getyk doustny, ktory réwnie szybko wy-
wotywatby dziatanie przeciwbélowe.
Nadzieje wzbudza preparat fentanylu
podawany przezsluzéwkowo w jamie
ustnej. Rozpatrzy¢ tez nalezy skutecz-
nos¢ stosowania prostych analgetykow
w tabletkach i w formie musujacej.
Innga metoda leczenia bolow przebijaja-
cych jest zwiekszanie dawek stale przyj-
mowanego opioidu. Ograniczeniem
takiego postepowania jest jedynie moz-
liwos¢ wystapienia objawéw ubocznych.
W leczeniu boléw przebijajacych nalezy
rozpatrzy¢ réwniez wszystkie mozliwo-
Sci i metody skierowane przyczynowo
na mechanizm powstawania bélu.

Stowa kluczowe: bdl nowotworowy, bé-
le przebijajace, leczenie bolow przebija-
jacych.
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Ocenia sie, ze ok. 75% chorych z zaawansowana chorobg nowotworowa
wymaga leczenia przeciwbolowego. W grupie chorych z przerzutami nowo-
tworowymi odsetek ten moze siega¢ az 100%. Dostepne metody leczenia po-
zwalajg uwolni¢ od bélu znaczng wiekszos¢ chorych (75-95%) [1]. Warunkiem
skutecznego leczenia jest rzetelna analiza zgtaszanych dolegliwosci, ustale-
nie patomechanizmu boéloéw oraz rozpoznawanie zjawisk, ktére wychodza po-
za schemat. Najwazniejszym z nich sa béle przebijajace.

Mimo skutecznego leczenia bélu podstawowego u chorych moga wysta-
pi¢ krétkotrwate, czasem bardzo silne napady bélowe. Zjawisko to wyodreb-
niono wraz z rozpoczeciem leczenia bolow nowotworowych lekami
przeciwbélowymi o dtugim dziataniu (12 godz. i dtuzej). Zaobserwowano, ze
u wiekszosci chorych, u ktérych bél podstawowy opanowany jest przez re-
gularnie stosowane leki opioidowe, wystepuja krotkotrwate ataki bélu, kté-
re nawet nieleczone ustepuja samoistnie. Béle takie zostaty nazwane boélami
przebijajacymi (breakthrough pain), a wiec takimi, ktore przebijaja sie ponad
skutecznie leczony bél podstawowy.

Nazwa bole przebijajgce po raz pierwszy pojawita sie w literaturze me-
dycznej w monografii Cancer Pain wydanej przez kanadyjskie Ministerstwo
Zdrowia w 1984 r. [2] i zostata opisana jako krétkotrwate nasilenie bélu, kto-
ry pojawia sie spontanicznie lub w zwigzku ze specyficzng aktywnosciqg. Praw-
dziwe zainteresowanie bélami przebijajagcymi rozbudzita jednak dopiero praca
Portenoy’a i Hagena Bole przebijajqce, wystepowanie i charakterystyka opu-
blikowana w prestizowym czasopismie Miedzynarodowego Stowarzyszenia
Badania Bolu (IASP — International Association for the Study of Pain) — Pain
w1990 . [3].

Przez wiele lat eksperci skupiali swoje wysitki nad szerzeniem zasad i wy-
tycznych leczenia béléw nowotworowych oraz na zapewnieniu dostepnosci
opioidow do leczenia boélow. Problem rozpoznawania i leczenia bélow prze-
bijajacych schodzit na plan dalszy, do rozwigzania w przysztosci. Nalezy za-
uwazy¢, ze wytyczne leczenia boléw nowotworowych Swiatowej Organizacji
Zdrowia (1986 ., 1996 r.) nie wyodrebniaja boléw przebijajacych. Mowa jest
jedynie o objawowym zwiekszaniu dawek lekéw przeciwbolowych i stoso-
waniu coraz silniejszych lekéw z kolejnych szczebli drabiny analgetycznej,
gdy leczenie jest niewystarczajace [1]. Dopiero w ostatnich latach opubliko-
wano szereg dobrze udokumentowanych prac dotyczacych zjawiska bolu
przebijajgcego, jego wystepowania i metod jego leczenia [4-19]. Obecnie,
mozna juz stwierdzi¢ ze béle przebijajace sa powszechnie rozpoznawane
przez lekarzy, cho¢ ciggle r6znie nazywane i réznie leczone.

Nazwa bol przebijajacy zostata nadana w Ameryce Potnocnej { wyparta sto-
sowane wczesniej okreslenia bol incydentalny, bol przemijajqcy, bol epizodycz-
ny, atak bolu, zaostrzenie bolu (incident pain, transient pain, transitory pain,
episodic pain, pain flare, exacerbation of pain). Ciekawostkq jest, ze w krajach
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Breakthrough pain is defined brief flare
up of severe pain that occurs even while
the patient is regularly taking pain
meducation. Breakthrough pain is
relatively common among cancer
patients (affects over 50% of patients),
particularly those with moderate to
severe background pain. Breakthrough
pain is one of the most difficult pain
syndromes to treat. Breakthrough
cancer pain can result from the cancer
or cancer treatment, or it may occur
during certain activity (e.g. walking,
dressing, coughing). It also can occur
unexpecte dly, without a preceding
incident or clear cause.

Persistent and breakthrough pain are
distinct components of cancer pain and
require  separate = management.
Breakthrough pain is treated with a
supplemental short-acting opioid used
“as needed” (oral transmucosal fentanyl
being the most interesting). Increasing
the dose of around-the clock medication
to cover all episodes of breakthrough
pain is one option, but often leads to
over-sedation. One must consider also
paracetamol and NSAIDs as rescue
medication. Although breakthrough
pain is usually managed with
supplemental analgesic medication,
other means of treatment should be
considered  such as  primary
antineoplstic therapies, orthotic devices,
neural blocks and thermolesions, etc.

Key words: cancer pain, breakthrough
pain, breakthrough pain management.

francusko- i hiszpanskojezycznych bolom przebijajgcym nadano nazwy dosc¢
skomplikowane, opisowe formy. Dla przyktadu ,,dolor instable” (bol niestabil-
ny), ,,pick dolorourex auigi sur un fond dolorourex chronique” (epizocly bélo-
we w przebiegu bolu przewlektego), ,,dololeur qui pierce (bol, ktéry przebija
sie), ,episodio de picos dolorosos” (epizody atakéw bélowych), ,,dolor trans-
itorio, mas intenso que el basal (przemijajqcy bol bardziej intensywny niz bol
podstawowy), czy nazwa jeszcze bardziej opisowa ,,dolor episodico, intenso,
en un patiento que recibe analgesicos opioides, que se suma al dolor basal”
(epizodyczny intensywny bol u chorego otrzymujgcego opioidy, silniejszy niz
bol podstawowy) [20].

Jak widag, juz sama liczba nazw opisujacych to samo zjawisko utrudnia,
a niekiedy wrecz uniemozliwia mowienie wspélnym jezykiem. Do niedawna
istniat konflikt pomiedzy krajami angielskojezycznymi, a krajami francusko-,
hiszpansko- i wtoskojezycznymi. Dla tych ostatnich okreslenie bdl przebijajgcy
nie ma dobrego odpowiednika w ich jezykach. Zaproponowany zostat termin
bol incydentalny [21-23]. Ostatni konsensus z roku 2005 wraca ponownie do na-
zwy bol przebijajqcy, zalecajac by bol incydentalny traktowac jako jedna z pod-
grup bolu przebijajacego [24]. Sprawa nazwy jest niezwykle istotna, gdyz
w zaleznosci od definicji problem takich niezwykle istotnych, atakéw bélowych
moze by¢ réznie klasyfikowany i leczony. Najlepszym tego przyktadem jest opi-
sane ponizej badanie [4]. Szczesliwie polska nazwa bél przebijajacy trafia w sed-
no i jest prostym ttumaczeniem angielskiego breakthrough pain.

Definicja i charakterystyka

Najkrétsza i najprostsza definicja bolow przebijajacych brzmi: przemijajg-
¢y, zaostrzajqcy sie bol, ktory wystepuje podczas bolu nowotworowego kon-
trolowanego dtugo dziatajgcymi opioidowymi lekami przeciwbdlowymi.

Grupa ekspertéw zajmujacych sie problemami bolu nowotworowego w ra-
mach Miedzynarodowego Stowarzyszenia Badania Bélu ocenita czestos¢ wy-
stepowania oraz charakter boélow przebijajgcych w prospektywnym
wieloosrodkowym badaniu, ktérego wyniki opublikowano w 1999 r. [4]. Pie¢-
dziesieciu siedmiu lekarzy w 24 krajach $wiata ocenito tagcznie 1095 chorych
z bélem nowotworowym. Badanie wykazato, ze mimo istniejacej i wydaje sie
jasnej definicji bol przebijajacy jest r6znie rozpoznawany i leczony.

Czestos¢ wystepowania bélow przebijajgcych byta tak rézna w zalezno-
sci od kraju, ze dla lepszego zobrazowania wyniki podzielono na 2 grupy.
W pierwszej grupie, ktéra obejmowata USA, Australie, Nowa Zelandie, Kana-
de, kraje skandynawskie, Niemcy, Francje i Holandie, béle przebijajgce roz-
poznawano i leczono u 72% chorych. W grupie drugiej (m.in. Chile, Kolumbia,
Panama, Hiszpania, Francja, Portugalia, Rosja, Tajlandia, Chiny) béle przebi-
jajace rozpoznawano tylko u 45% chorych. Tak nieréwna dystrybucja czesto-
Sci wystepowania boléw przebijajacych wskazuje na koniecznos¢ opracowania
bardziej standaryzowanych metod ich diagnozowania. Inne publikacje wska-
zujg, ze przy wnikliwej analizie bole przebijajace mozna stwierdzi¢ u 51-90%
[1,4-13, 16, 17, 19, 25, 26].

Béle przebijajace to napady bélowe znacznie przewyzszajgce swoim na-
tezeniem bol podstawowy (3> w skali 0-5, lub 7> w skali 0-10). Charaktery-
zuja sie one szybkim czasem narastania objawoéw bélowych (Srednio 3,2 min,
ale 1-30 min) oraz krétkim czasem trwania, wynoszacym srednio 30 min
(od 1 do 240 min). Liczba takich atakéw moze wynosi¢ 1-60 w ciggu doby
(19, 21, 22, 24, 26]. W pierwszym opisie i p6Zniejszych uzgodnieniach auto-
rytatywnie okreslono, ze dopuszczalna liczba atakow bolow przebijajacych
nie moze przekracza¢ 4 na dobe (ryc. 1.). W pozostatych przypadkach, gdy
ataki bélu wystepuja czesciej nalezy zmodyfikowac leczenie bélu podstawo-
wego, aby zmniejszy¢ ich liczbe [3, 12, 24].

Cechy b6léw przebijajacych [1]:
1. Szybki poczatek, zwykle bez ostrzezenia.
2. Silne lub bardzo silne natezenie.
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przedawkowanie wzgledne
opioki dtugo dziatajacy

 napadowy charakter

« szybki czas nasilania (kilka minut)
« krotki czas trwania (ok. 30 min)

* znaczne nasilenie

Ryc. 1. Bole przebijajace
Fig. 1. Breakthrough pain

3. Krétki czas trwania.
4. Wzglednie mata liczba atakéw w przeciagu doby.

B6l przebijajacy, podobnie jak bél podstawowy, moze byé
pochodzenia receptorowego lub niereceptorowego (soma-
tyczny, trzewny, neuropatyczny i mieszany). Podkresla sie,
ze w 96% przypadkdéw bol przebijajacy ma taki sam mecha-
nizm i lokalizacje jak bél podstawowy [13, 19]. W badaniach
wykazano, ze w 38-41% przypadkéw bole przebijajace ma-
ja charakter boléow somatycznych, 14-31% trzew-
nych, 27-36% neuropatycznych, a 18% mieszanych
[9, 19, 26]. Charakteryzujac bole przebijajgce nalezy
uwzgledni¢ wiele czynnikow.

Charakterystyka béléw przebijajacych:
e natezenie,
« lokalizacja,
e charakterystyka bolu,

— liczba atakéw/na dobe,

—czas do najsilniejszego bolu,

—czas trwania ataku,

przedawkowanie wzgledne

podniesienie dawki opioidu dtugo dziatajace

Ryc. 2. Pochopna decyzja o zwiekszeniu dawki opioidu
podstawowego

Fig. 2. The inconsiderate decision to increase the dose of primary
opioid

* czas wystapienia ataku/éw wobec dziatania dtugo dzia-
tajacego analgetyku,
* czynniki wyzwalajace,
—zaden (bdle nieprzewidywalne),
— spowodowane jakims czynnikiem,
* mechanizm bélu,
—somatyczny (zlokalizowany, napadowy, ktujacy),
—trzewny (rozlany, nekajacy, kurczowy, ostry),
— neuropatyczny (niezdefiniowany, palacy, strzelajacy,
przeszywajacy),
* niefarmakologiczne metody znoszenia/zmniejszania bolu.

Klasyfikacja [24]

Bél przebijajacy moze zosta¢ sklasyfikowany jako:

* bol incydentalny (incident pain) (50-60%) [3, 9, 19, 26,
w tym:

— przewidywalny; staty, silnie zwigzany czasowo z czyn-
nikami wywotujacymi np. ruchy, kaszel, potykanie, sia-
danie, stawanie, mikcja, defekacja,

—nieprzewidywalny; np. skurcze lub rozciagganie peche-
rza moczowego, jelita, moczowodu, kolkowe;

« idiopatyczny (20-60%) [9, 19, 26], w tym:

— powstajacy bez ustalonej przyczyny,

— trwajacy dtuzej niz incydentalny (>30 min);

* bol konca dawki (end of dose failure) (17-30%) [3, 9, 19]

— powstaje przed oczekiwanym koncem dziatania leku
dtugodziatajacego,

—wolniejszy czas powstawania, trwajacy dtuzej niz po-
zostate.

Gdy zwiekszenie dawki opioidu daje nietolerowane ob-
jawy uboczne, rozwigzaniem moze byc¢ czestsze dawkowa-
nie przy zachowaniu istniejqcej dawki dobowej. Dla
przyktadu zamiast 2x60 mg morfiny o zmodyfikowanym
uwalnianiv; 3x40 mg.

W leczeniu bélu nowotworowego nalezy ustali¢ strate-
gie leczenia bolu podstawowego oraz rozpoznac béle prze-
bijajace. Bl przewlekty (podstawowy) i bél przebijajacy sa
zupetnie innymi zjawiskami [24]. Powinny by¢ osobno oce-
niane i osobno leczone. Jest to bardzo wazne ze wzgledu
na czestos¢ wystepowania bolow przebijajacych.

Czestotliwos¢é wystepowania bolow przebijajacych u cho-

rych nowotworowych [19]:

* w czasie diagnozowania (30-40%),

* w czasie aktywnego leczenia (50-70%),
« w okresie paliatywnym (70-80%).

Tak czeste wystepowanie béléw przebijajacych nakazu-
je ich precyzyjne rozpoznanie i aktywne leczenie. Wykaza-
no, ze niespodziewane silne ataki bélu zmniejszaja
aktywnos¢ chorych, obnizaja nastroéj i wiare w skuteczne
leczenie bélu, zmniejszajac znamiennie jakos¢ zycia [12].
Podstawowym btedem, wynikajacym ze zinterpretowania
zgtaszanego przez chorego bélu przebijajacego jako wyni-
ku zastosowania zbyt niskiej dawki opioidu do leczenia bo-
lu podstawowego, jest bezkrytyczne zwiekszenie dawki
dtugo dziatajacego opioidu. Kazde przedawkowanie opio-
idu moze by¢ przyczyna wystapienia objawdw niepozada-
nych (ryc. 2.).
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Leczenie b6léw przebijajacych — strategia leczenia

W przypadku rozpoznania atakéw bélu ostrego u chore-
g0 nowotworowego leczonego skutecznie opioidami nale-
zy doktadnie zebra¢ wywiad, ustalic mechanizm
powstawania bolow przebijajacych i zawsze gdy jest to moz-
liwe rozpatrzy¢ mozliwosc leczenia przyczynowego (patrz
leczenie przyczynowe) (ryc. 3.).

Metody leczenia boléw przebijajacych polegajace na pro-
stym wyborze analgetyku i dawki ratunkowej lub zwieksza-
niu dawki podstawowego opioidu s3 leczeniem typowo
objawowym. W przypadku béléw pochodzenia receptoro-
wego taka taktyka jest dobra.

W planie leczenia trzeba uwzglednic¢ tez zastosowanie
kortykosteroidéw. Oprécz specyficznego dziatania przeciw-
bélowego podnosza one tez nastréj chorego oraz apetyt, co
dodatkowo poprawia ogblne samopoczucie.

W ramach specjalistycznych oddziatéw i poradni lecze-
nia bélu mozna podejmowac préby zwalczania zaréwno
podstawowego bolu neuropatycznego, jak i bolu przebija-
jacego o takim mechanizmie w spos6b bardziej skompliko-
wany. Do metod znoszenia tego typu béléw nalezy m.in.
analgezja sterowana przez chorego przy pomocy réznych
lekéw, podawanych réznymi drogami (w tym dokanatowo),
np. opioidéw, klonidyny, ketaminy [27-29].

Objawowe leczenie przyczynowe

Znaczny procent bolow incydentalnych stanowig béle
kostne. W takich przypadkach leczenie przyczynowe pole-
ga na paliatywnym napromienianiu, najczesciej jest to jed-
norazowy zabieg. W rozsianych bélach kostnych w przebiegu
raka stercza nalezy rozwazy¢ mozliwos¢ leczenia strontem
radioaktywnym.

Bol zalezny od ruchu moze by¢ zmniejszany przy pomo-
cy odpowiednich pomocy ortopedycznych (gorsety, kotnie-
rze, temblaki itp.). W przypadku bélow kostnych lekami,

ktore taczg w sobie elementy leczenia przyczynowego i ob-
jawowego sg bisfosfoniany [30].

W bardzo ostrych bélach przebijajacych (w skali 0-10,
bol 8-10) w przebiegu raka trzustki lub stercza mozna zasto-
sowac chemioterapie przy pomocy gemcitabiny lub mitok-
santronu [15]. W raku trzustki w przebiegu bardzo silnych
bolow mozna prébowac napromienienia okolicy guza [31].

Innym problemem sg béle neuropatyczne (ryc. 4.). Jeze-
li bl podstawowy i ataki bélow przebijajacych maja ten sam
patomechanizm (ok. 40-50% wszystkich bolow przebijaja-
cych ma charakter béléw neuropatycznych) zwalczanie ata-
kow bélowych polegaé bedzie w gtdwnej mierze
na zwiekszaniu statych dawek lekéw stosowanych w neu-
ropatii, a nie stosowaniu dawek ratunkowych [32]. Na pierw-
szym miejscu  wymieni¢ nalezy tréjcykliczne leki
przeciwdepresyjne, leki przeciwdrgawkowe i leki antyaryt-
miczne. Odpowiednie leczenie tymi lekami moze znacznie
zmniejszy¢ liczbe bolesnych atakéw. Jest to szczegblnie waz-
ne, gdyz takie ataki sg krétkie i szczegblnie bolesne.

W przypadku béléw prowokowanych kaszlem lekiem
przeciwboélowym moze by¢ lek przeciwkaszlowy. Béle mo-
ga byc réwniez prowokowane przewlektym zaparciem stol-
ca. Odpowiednie zapobieganie, zwtaszcza stosowanie lekow
rozluzniajgcych stolec moze znies¢ czes¢ atakow bolowych.

Jedna z mozliwosci znoszenia bélu podstawowego i bo-
l6w przebijajacych sa tez blokady, neurolizy czy termolezje
uktadu wspdtczulnego i wybranych nerwéw czuciowych [28].

Przedstawione tu hastowo metody i mozliwosci leczenia
przyczynowego boléw przebijajacych wymagaja osobnego
opracowania.

Fakt mozliwosci zastosowania takiego leczenia wskazu-
je jak wazne jest, aby medycyna paliatywna nie byta ode-
rwana od onkologii. Taki model leczenia chorych realizowany
jest jako ,,model warszawski”. Sktada sie on z trzech ,,stop-
ni”. Leczenie domowe, hospicjum stacjonarne dla leczenia
objawowego i Oddziat Medycyny Paliatywnej i Badania

Bo6l przebijajacy

tak

wg WHO

nie

czynniki wzmagajace/nasilajace b6l ——>

nie

strzelajacy

boél neuropatyczny <«
napadowy, palacy

napadowy, kolkowy

typ bélu >

uczenie chorego
zapobiegania

niewystarczajace postepowanie

-
-

bol kostny

béle podczas ruchéw

bél z podraznienia

bol trzewny -

Ryc. 3. Rozpoznawanie mechanizméw béléw przebijajacych
Fig. 3. The recognition of mechanism of breakthrough pain

> bol z tkanek miekkich

postepowanie przeciwboélowe
silny bél podstawowy >
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B6l neuropatyczny

piekaco-palacy

leki przeciwdepresyjne

koanalgetyki

przeszywajacy

» leki przeciwdrgawkowe

leczenie niewystarczajace |

tak kortykosteroidy, fizykoterapia

obrzek/opuchlizna —— (radioterapia, chemioterapia)

nie
€

objawy niepozadane
ze strony analgetykow

efekt niewystarczajacy

nie zwiekszenie dawek

dobra odpowiedz

proby leczenia np. lidokaina,
ketamina i.v. lub w innych drogach
podaniach (przezsluzéwkowo)

Ryc. 4. Leczenie przebijajacych b6léw neuropatycznych
Fig. 4. The treatment of neuropathic breakthrough pain

Bolu Zaktadu Medycyny Paliatywnej Centrum Onkologii-
-Instytut w Warszawie w celu leczenia przyczynowego bo-
6w z zastosowaniem ww. metod [33].

Farmakologiczne leczenie bélu

Nie zawsze leczenie przyczynowe jest dostepne lub tez
jego zastosowanie taczy sie z wystapieniem powiktan lub
objawéw ubocznych. W takich przypadkach nalezy rozwa-
zy€ zwiekszenie dawki stosowanego regularnie opioidu. Nie
kazdy bol przebijajacy ma jednakowe natezenie. Podniesie
poziomu stezenia opioidu w surowicy spowodowaé moze
znikniecie kilku mniej nasilonych atakéw. Liczba epizodéw
bélowych bedzie wiec mniejsza. Warto zwrdci¢ uwage, ze
wg definicji bole przebijajace rozpoznaje sie jedynie, gdy bl
podstawowy jest skutecznie opanowany. W Polsce do dys-
pozycji sa praktycznie 3 silne opioidy — morfina SR, fenta-
nyl TTS i buprenorfina TDS (w wyspecjalizowanych
osrodkach stosuje sie tez metadon). Czasami tzw. rotacja
opioidu moze dac dobry efekt przeciwbdlowy. Zwiekszenie
dawki podstawowego opioidu jest tez koniecznoscia, gdyz
—jak juz wspomniano — ataki bolowe sg szybkie i krotkie,
a nie maja mechanizmu neuropatycznego. Obecnie stoso-
wane leki doustne dziatajg po 1545 min, ich dziatanie mo-
ze rozwingc sie w petni, gdy napadowy bél juz ustapit.

Na uwage zastuguje fakt, ze takie leczenie byto i jest sto-
sowane w przypadku nierozpoznania zjawiska bolow prze-
bijajgcych. Jedynym ograniczeniem takiego postepowania
sa chorzy, ktérzy maja znaczne zaparcia, sa splatani i maja
inne objawy uboczne stosowania opioidow.

dokanatowe podawanie:
opioidéw, srodkéw znieczulenia
miejscowegoklonidyna itp

Analgetyk w razie bé6lu

Wybranie odpowiedniego leku przeciwboélowego w celu
zwalczania boléw przebijajacych stanowi o skutecznosci le-
czenia béléw nowotworowych. Poniewaz pierwszym dtugo
dziatajgcym opioidem byta morfina o zmodyfikowanym uwal-
nianiu dawki ratunkowe polegaty na podawaniu preparatu
morfiny o natychmiastowym uwalnianiu (tabletki, roztwor
wodny), zwykle w jednorazowej dawce 20% dawki dobowe;j.
Mozna je podawac nie czesciej niz co 1-2 godz. [24].

Z teoretycznego i praktycznego punktu widzenia zaleca
sie, aby zastosowany doraZznie opioid byt taki sam jak opio-
id do leczenia bolu podstawowego. Po pierwsze sumujac
dawki ratunkowe, mozna tatwo obliczy¢ dawke dobowa
i ewentualnie zwiekszy¢ dawke opioidu dtugo dziatajgcego.
Druga korzyscia z zastosowania tego samego opioidu jest
tatwiejsza ocena ewentualnie wystepujacych objawdw nie-
pozadanych, a takze ich leczenie.

Ze wzgledu na pojawienie sie nowych lekow opioido-
wych w réznych formach farmaceutycznych, jak tez ze
wzgledu na rézna ich dostepnosé w wielu krajach, dopusz-
czalne jest stosowanie dwu opioid6w.

Ratunkiem jest w tym przypadku morfina w preparacie
o natychmiastowym uwalnianiu, cho¢ ostatnio wykazuje
sie skutecznosc¢ tramadolu w kroplach (szybsze dziatanie)
lub tabletkach o natychmiastowym uwalnianiu [34, 15].
Do niedawna wiele kontrowersji wzbudzato stosowanie bu-
prenorfiny z innymi opioidami. Uwazano, ze buprenorfina
majac dziatanie agonistyczno-antagonistyczne oraz silnie
taczac sie z receptorem opioidowym U nie pozwoli na dzia-
tanie innego opioidu. Obecne badania in vivo nie wykazaty
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takiego dziatania w dawkach stosowanych w leczeniu bélu
u ludzi, mozna ja skutecznie taczy¢ z morfing, fentanylem,
oksykodonem, hydromorfonem i tramadolem [35, 36].

W przypadku béléw przebijajgcych idealnie bytoby wy-
miareczkowa¢ ratunkowa dawke opioidu. Praktycznie ze
wzgledu na szybko wystepujacy atak bélowy (o r6znym na-
tezeniu) jest to bardzo trudne lub czasami niemozliwe.

Teoretycznie wydaje sie, ze stosowanie kombinacji: usta-
lona dawka dobowa dtugo dziatajacego opioidu oraz daw-
ki ratunkowe powinno dawac lepsza analgezje i powodowac
mniej objawow ubocznych niz zwiekszanie dawki opioidu
o zmodyfikowanym uwalnianiu. Taki idealny stan nazwany
zostat w 1997 r. oral patient-controlled analgesia (analgezja
kontrolowana przez chorego przy pomocy analgetykéw do-
ustnych) [37]. Dla zapewnienia takiego leczenia konieczno-
Scia jest posiadanie analgetykow, ktére podawane droga
doustna lub przezsluzéwkowa rozpoczynaja swoje dziata-
nie po kilku minutach, a czas tego dziatania jest odpowied-
nio krotki.

Morfina podawana droga doustng wykazuje szczyt swe-
go dziatania po 30-45 min, nie jest wiec najlepszym lekiem
w leczeniu bolow przebijajacych, jakkolwiek w braku innej
opcji wcigz uwazana jest za lek podstawowy i rekomendo-
wany przez Europejskie Towarzystwo Medycyny Paliatyw-
nej i ostatni konsensus rozpoznawania i leczenia bolow
przebijajacych [24]. Dtugoterminowe leczenie lekami prze-
ciwbdlowymi podawanymi w postaci czopkdw, chociaz wy-
kazuja one wystarczajaco szybkie dziatanie, jest
problematyczne i nieakceptowane przez chorych.

Dobrym rozwigzaniem podawania lekéw doraznie wy-
daje sie by¢ droga podjezykowa. Opisywano skutecznosc¢
specjalnie przygotowywanych kropel z morfing podawanych
pod jezyk. Dotyczyto to gtéwnie chorych hospicyjnych. Obec-
ne badania wykazuja, ze morfina stabo i powoli wchtania
sie ta droga, poniewaz jest hydrofilna i w pH obecnym w ja-
mie ustnej wystepuje w stanie zjonizowanym [38, 39].

Szczegolnie dobrym rozwigzaniem w leczeniu béléw prze-
bijajacych wydaje sie by¢ fentanyl podawany przezsluzéw-
kowo. Fentanyl jest lipofilny i w pH istniejacym w jamie ustnej
wystepuje w formie niezjonizowanej. W przeciwienstwie
do morfiny jest dobrze absorbowany przez sluzéwke jamy
ustnej. Preparat taki w formie aplikatora, ktéry wktada sie po-
miedzy dzigsto a policzek, jest juz dostepny i stosowany
w USA i wielu krajach Europy. Fentanyl uzyskuje najwyzsze
stezenie w surowicy po 23 min, ale jego skuteczne dziatanie
przeciwbélowe wystepuje juz po 12-15 min [4, 40, 41]. Obec-
nie jest to jedyny lek przebadany wg zalecen medycyny opar-
tej na faktach (EBM), ktory wykazat wysoka skutecznosé
w leczeniu atakow bolow przebijajacych [42].

Na uwage zastuguje fakt, ze w publikowanych pracach
na temat boléw przebijajacych méwi sie gtéwnie o stoso-
waniu ratunkowych dawek opioidéw. Doswiadczenia z le-
czenia bolu ostrego, a takimi sa béle przebijajace, wykazuja
znaczna skutecznosé prostych analgetykow, ktore sa bio-
rownowazne z matymi dawkami opioidéw (takimi jakie sto-
suje sie doraznie). W Centrum Onkologii w Warszawie
z powodzeniem stosowany jest paracetamol w postaci mu-
sujacej (poczatek dziatania po 8-10 min) lub metamizol.
Oba leki mozna podawac doustnie w dawce 1000 mg. Sto-

sowanie prostych analgetykow, jezeli sg tylko skuteczne,
ma olbrzymia przewage nad opioidami.

Podsumowanie

Wystepowanie silnych béléw przebijajacych moze sta-
nowic¢ trudny problem dla lekarza prowadzacego. Pierw-
szym warunkiem powodzenia jest swiadomosc istnienia
zjawiska bolow przebijajacych, a drugim umiejetnosc ich
rozpoznania i leczenia. Odréznienie zjawiska nasilania sie
boélu podstawowego, np. w statych porach w ciggu doby,
od wystepujacych bolow przebijajacych jest tatwe, ale wy-
maga zebrania doktadnego wywiadu. Z pewnoscig nie po-
winno sprawia¢ trudnosci rozpoznanie bélow
incydentalnych. Metody zwalczania takich bolow sa sku-
teczne. W innych przypadkach (béle idiopatyczne, o me-
chanizmie neuropatycznym) rozpoznanie jest nieco
trudniejsze i w wielu przypadkach moze wymagac konsul-
tacji w poradni przeciwbélowe;j.

PiSmiennictwo

1. World Health Organization. Cancer pain relief and palliative care.
Geneva 1996.

2. Expert Committee on the management of severe chronic pain in
cancer patients. Cancer pain. Health and Welfare Canada. 1984.

3. Portenoy RK, Hagen NA. Breakthrough pain: definition prevalance
and characteristics. Pain 1990; 41: 273-81.

4. Caraceni A. Portenoy RK. An international survey of cancer pain cha-
racteristics and syndromes. IASP Task Force on Cancer Pain. Inter-
national Association for the Study of Pain. Pain 1999; 82: 263-74.

5. Fortner BV, Okon TA, Portenoy RK. A survey of pain related hospi-
talizations, emergency department visits, and physician office vi-
sits by cancer patients with and without breakthrough pain.
Pain 2002; 3: 38-44.

6. Gomez-Batiste X, Madrid F, Moreno F, et al. Breakthrough cancer
pain: prevalence and characteristics in patients in Catalonia, Spa-
in.J Pain Symptom Manage 2002; 24: 45-52.

7.Grond S, Zech D, Diefenbach C, Radbruch L, Lehmann KA. Asses-
sment of cancer pain: a prospective evaluation in 2266 cancer pa-
tients referred to a pain service. Pain 1996; 64: 107-14.

8. Caraceni A, Martini C, Zecca E, et al. Group of an IASP Task Force
on Cancer Pain: breakthrough pain characteristics and syndromes
in patients with cancer pain. An international survey. Palliat
Med 2004; 18: 177-83.

9. Hwang SS, Chang VT, Kasimis B. Cancer breakthrough pain charac-
teristics and responses to treatment at a VA medical center. Pa-
in 2003; 101: 55-64.

10. Hyun MS, Lee JL, Lee KH, et al. Pain and its treatment in patients
with cancer in Korea. Oncology 2003; 64: 237-42.

11. Petzke F, Radbruch L, Zech D, Loick G, Grond S. Temporal presenta-
tion of chronic cancer pain: transitory pains on admission to a mul-
tidisciplinary pain clinic. J Pain Sympt Manage 1999; 17: 391-401.

12. Portenoy RK, Payne D, Jacobsen R Breakthrough pain: characteristics
and impact in patients with cancer pain. Pain 1999; 81: 129-34.

13. Portenoy RK. Lesage P Management of cancer pain. Lan-
cet 1999; 353: 1695-700.

14. Reddy SK. Nguyen P Breakthrough pain in cancer patients: new thera-
peutic approaches to an old challenge. Curr Rev Pain 2000; 4: 242-7.

15. Roth SH. Efficacy and safety of tramadol HC1 in breakthrough mu-
seuloskeletal pain attributed to osteoarthritis. J Rheuma-
tol 1998; 25: 1358-63.

16. Stromgren AS, Groenvold M. Petersen MA, Goldschmidt D, Peder-
sen L, Spile M, Irming-Pedersen G, Sjogren P. Pain characteristics
and treatment outcome for advanced cancer patients during the
first week of specialized palliative care. ) Pain Symptom Mana-
ge 2004; 27: 104-13.



282

wspobtczesna onkologia

17. Swanwick M, Haworth M, Lennard R. The prevalence of episodic pa-
in in cancer: a survey of hospice patients on admission. Palliat
Med 2001; 15: 9-18.

18. Tay WK. Shaw RJ, Goh CR. A survey of symptoms in hospice patients
in Singapore. Ann Acad Med Singapore 1994; 23: 191-6.

19. Zech D, Petzke F, Radbruch L, et al. Breakthrough pain in cancer pa-
tients with chronic pain: prevalence and characteristics. Br J Ana-
est 1995; 74: 215-20.

20.World Health Organization. Cancer pain release. Madi-
son 1999; 12: 2-8.

McQuay HJ. Jadad AR. Incident pain. Cancer Surv 1994; 21: 17-24.

. Mercadante S, Radbruch L, Caraceni A, et al. Episodic (breakthro-
ugh) pain. Consensus conference of an expert working group of the
European Association for Palliative Care. Cancer 2002; 94: 832-39.

. Mercadante S. What is the definition of breakthrough pain? Pa-
in 1991; 45: 107-8.

24. Bennett D, Burton AW, Fishman S, et al. Consensus panel recom-
mendations for the assessment and management of breakthrough
pain. Pharmacol Ther 2005; 30: 296-30L

. Portenoy RK. Payne D, Jacobsen P Breakthrough pain: characteri-
stics and impact in patients with cancer pain. Pain 1999; 81:129-34.

26. Simmonds M. Management of breakthrough pain due to cancer.
Oncology 1999; 13: 1103-8.

27. Carr DB, Goudas LC, Denman WT, et al. Safety and efficacy of intra-
nasal ketamine for the treatment of breakthrough pain in patients
with chronic pain: a randomized, double-blind, placebo-controlled,
crossover study. Pain 2004; 108: 17-27.

28. Hilgier M, Jarosz J. Bél nowotworowy — problem dla anestezjologéw.

Terapia 1996; 4: 10-20.

. Zeppetella G. An assessment of the safety, efficacy and acceptability
of intranasal fentanyl citrate in the management of cancer-related
breakthrough pain: a pilot study. J Pain Symptom Manage
2000; 20: 253-58.

30. Diener KM. Bisphosphonates for controlling pain from metastatic
bone disease. Am J Health Syst Pharmacol 1996; 53: 1917-27.

Hilgier M, Brzeska B, Nowak A. Opis przypadku. VIl Konferencja Po-

stepy w leczeniu béléw nowotworowych. Centrum Onkologii — In-

stytut im. M. Sktodowskiej-Curie. Warszawa 2001.

32. Zeppetella G, O’Doherty C, Collins S. Prevalence and characteristics
of breakthrough pain in cancer patients admitted to a hospice.
J Pain Symptom Manage 2000; 20: 87-92.

. Jarosz J, Hilgier M. Zwalczanie béléw nowotworowych —model war-
szawski. Nowotwory 1996; 46: 159-61.

34, Petzke F, Radbruch L, Sabatowski A, Karthaus M, Mertens A. Slow
release tramadol for treatment of chronic malignant pain an open
multicenter trial. Support Care Cancer 2001; 9: 48-54.

. Griessinger N, Sittl, R, Likar R. Transdermal buprenorphine in clini-
cal practice —a post-marketing surveillance study in 13.179 patients.
Curr Med Res Opin 2005; 21: 1147-56.

36. Kégel B, Christoph T, Strassburger T, Friderichs E. Interaction of mu-
-opioid receptor agonists and antagonists with the analgesic effect
of buprenorphine in mice. Eur J Pain 2005; 9: 599-611.

. Coluzzi P Oral patient-controlled analgesia. Semin Oncol 1997; 24:
S16-S35.

38. Pitorak EF, Kraus JC. Pain control with sublingual morphine: the
advantages for hospice care. Am J Hosp Care 1987; 4: 39-41.

39. Weinberg DS, Inturrisi CE, Reidenberg B, et al. Sublingual absorp-
tion of selected opioid analgesics. Clin Pharmacol Ther 1988; 44: 335-
7.

40. Coluzzi P, Schwartzberg L, Conroy JD, et al. Breakthrough cancer
pain: a randomized trial comparing oral transmucosal fentanyl ci-
trate (OTFC) and morphine sulfate immediate release (MSIR). Pa-
in 2001; 91: 123-30.

41. Zeppetella G. An assessment of the safety, efficiacy and acceptabi-
lity of intranasal fenantyl citrate in the management of cancer-re-
lated breakthrough pain: a pilot study. J Pain Symptom
Manage 2000; 20: 253-58.

. Zeppetella G, Ribeiro MD. Opioids for the management of breakth-
rough (episodic) pain in cancer patients. Cochrane Database Syst
Rev. 2006; (1):CD004311. Review.

2
2

N

2

w

2

al

2

NeJ

3

—

3

w

3

i

3

~

4

N

43, Christie JM, Simmonds M, Patt R, Coluzzi P, Busch MA, Nordbrock

E, Portenoy RK. Dose-titration, multicenter study of oral transmu-
cosal fentanyl citrate for the treatment of breakthrough pain in can-
cer patients using transdermal fentanyl for persistent pain. J Clin
Oncol 1998; 16: 3238-45.



