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Jak leczy¢ bol w dobie COVID-19
zdaniem ekspertow

Eksperci:

prof. dr hab. n. med. Wojciech Kozubski — kie-
rownik Katedry i Kliniki Neurologii Uniwersytetu
Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu:
Jlerapia swoista w migrenie”

dr hab. n. med. Jarostaw Woron — kierownik
Zaktadu Farmakologii Klinicznej Katedry Farma-
kologii Wydziatu Lekarskiego Uniwersytetu Ja-
giellonskiego Collegium Medicum w Krakowie;
Klinika Intensywnej Terapii Interdyscyplinarnej
UJ CM w Krakowie; Oddziat Kliniczny Choréb
Wewnetrznych i Geriatrii oraz Kliniczny Oddziat
Anestezjologii i Intensywnej Terapii nr 1 Szpitala
Uniwersyteckiego w Krakowie: ,Rola NLPZ w le-
czeniu bélu w reumatologii”

dr n. med. Tomasz Dzierzanowski — adiunkt
w Pracowni Medycyny Paliatywnej Katedry On-
kologii Uniwersytetu Medycznego w todzi, kie-
rownik medyczny Hospicjum Ksiezy Marianow
w Warszawie: ,Stosowanie opioidéw w leczeniu
bolu u chorych z nowotworem”

Kazdy pacjent ma prawo do leczenia bélu, nawet
w sytuacji pandemii. W webinarium po$wigco-
nym temu problemowi wzieli udzial wybitni eks-
perci, specjalisci z zakresu neurologii, farmakolo-
gii oraz medycyny paliatywnej, ktorzy po swoich
wykladach odpowiadali na pytania lekarzy do-
tyczace stosowania lekow przeciwbdolowych,
ich bezpieczenstwa oraz wzajemnych interakeji
w praktyce kliniczne;.

Problemy codziennej praktyki

Pytania, zgodnie z przestaniem webinarium, byly

praktyczne:

« Czy mozna rozpocza¢ leczenie opioidami pod-
czas teleporady?

Nie wolno zwlekac¢ z leczeniem bolu, jest to obec-
nie traktowane jak poddawanie torturze. Nieza-
leznie od tego, czy to jest telewizyta czy wizyta ini-
cjacyjna, podczas ktorej rozpoczynamy leczenie
opioidami, pacjentowi nalezy sie kontakt w kolej-
nych dniach, by dowiedzie¢ sie, co si¢ z nim dzieje
po zastosowaniu silnych lekéw, do ktorych naleza
opioidy (dr hab. Jarostaw Woror).

o Czy w przypadku silnych bolow o charakterze
mieszanym w uogoélnionej chorobie nowotwo-
rowej lepiej zwieksza¢ dawke opioidu czy raczej
dofaczac kolejne analgetyki? Jak radzi¢ sobie
z patologiczng sennoscig po opioidach?

Jezeli juz dawka leku podstawowego, np. oksyko-

donu, siega 100 mg i wigcej, to warto rozwazy¢,

czy nie doda¢ malutkiej dawki metadonu (3 razy
na dobe 2,5-5 ml). Wykorzystujemy mechanizm
nieopioidowy metadonu — antagonisty receptoréw

NMDA na poziomie rdzenia kregowego. Co do
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sennosci — to jest duzy problem. Sennos¢ wyste-
puje najczesciej po zbyt duzym zwigkszeniu dawki
lub przy zbyt duzej dawce poczatkowej. Osoby
chore onkologicznie s3 tez bardziej wrazliwe na
leki opioidowe. Trzeba zaczyna¢ od dawki bardzo
malej, wrecz konserwatywnie matej, czyli morfiny
lub oksykodonu 2 razy 10 mg pierwszego dnia,

a poczatkowa sennos¢ po kilku dniach ustapi.

Jesli nadal si¢ utrzyma, warto rozwazy¢ inne leki,

niemajace tak silnego efektu: buprenorfing lub

tapentadol, wpisujac do dokumentacji chorego
nietolerancje morfiny (dr Tomasz Dzierzanowski).

o Czym leczy¢ polowiczy bél twarzy, porazenie
nerwu twarzowego?

o Jakie warunki formalne trzeba spetni¢, by wypi-
sac silne leki przeciwbdlowe? Czy mozna wysta-
wic e-recepte na te grupe lekow?

« Czy metamizol moze by¢ stosowany u pacjenta
z chorobg nowotworowa?

Przy okazji tych szczegdtowych pytan i odpo-

wiedzi padaly cenne informacje ogolne, np. na

temat wplywu opioidéw na uktad odpornosciowy,
pochwala pregabaliny w bolu neuropatycznym

o typie bolu fantomowego w poréwnaniu z ga-

bapentyng (bo wymaga o wiele wyzszych da-

wek - 3600 mg na dobe w monoterapii), uwagi

o paracetamolu, ktory nie jest alternatywa dla

metamizolu, o grupie koksybow, stanowigcych

pewnego rodzaju kontinuum wcze$niejszych le-
kéw (ich dziafania plejotropowe i roznice pomie-
dzy lekami z tej grupy powinny by¢ podstawa
wyboru), o opioidoterapii czy radioterapii, ktore
moga zaostrzy¢ dermatoze, np. $wiad, o lignoka-
inie w bolu zapalnym, ktora dziata jedynie in situ,

o potaczeniu NLPZ z metamizolem, dla ktérego
nie ma alternatywy w bolu zapalnym.

Bol w czasach zarazy

Specjalisci podkreslali wyjatkowos¢ funkcjono-
wania lekarzy i chorych w sytuacji pandemii ko-
ronawirusa, w tym wypadku chorych z bélem.
Wobec ograniczonego dostepu pacjentéw do
specjalistow i nieosiagalnosci tradycyjnej wizyty
webinarium ma za zadanie dawac lekarzom prak-
tyczne wskazowki dotyczace teleporad. - Trze-
ba koniecznie wpisywaé dane z takiej wizyty
do dokumentacji: natezenie bélu w jednej ze
skal, charakter bélu, w miare moznosci jego
lokalizacje. Odnotowanie faktu nietoleran-
cji morfiny umozliwia stosowanie innych le-
kow, takich jak fentanyl przezsluzéwkowy lub
tapentadol w bélu podstawowym — wskazywat
dr Dzierzanowski.
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- Wszystko co sig stato w zachowaniach oko-
topandemicznych, powodowalo, ze pacjenci
z bélem - oczywiscie czes¢ ich populacji - za-
czeli cierpiec inaczej. Sama izolacja bowiem
wplywa bardzo niekorzystnie na poczucie bolu,
poczucie zagrozenia, niepewnos¢ (np. zwigza-
ng z utratg pracy, srodkéw do zycia). Bl jest
nieprzyjemnym doznaniem czuciowym i emo-
cjonalnym, ma wiec niejako podwijng charak-
terystyke. Trzeba tez brac pod uwage reakcje
na ,zostanie w domu” - element psychiczny,
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szczegblnie u pacjentéw z zespotem BBLD (bol,
bezsennosé, lek, depresja). Telemedycyna czy
teleporada majg pewne ograniczenia. Jest sub-
telna roznica kontaktu w poréwnaniu z relacja
bezposrednig: kontakt lekarz-pacjent nie jest
réwnie precyzyjny i zywy, lekarz nie ma tez
mozliwosci oceny mowy ciala (grymas cierpie-
nia), jednego z waznych elementow wywiadu.
Gdy mamy do czynienia z bélem zapalnym,
najczestszym w narzgdzie ruchu, powstajgcym
w reakcji obronnej na infekcje, uszkodzenie

Terapia swoista w migrenie — prof. Wojciech Kozubski

Profesor Kozubski oméwit definicje i epidemiolo-
gie migreny - jednej z najczestszych jednostek no-
zologicznych w medycynie, trzeciej co do czesto-
$ci choroby w populacji. Przedstawit diagnostyke
tej choroby (wzglednie wysoka rozpoznawalno$¢
- 35 proc., przy 25 proc. ,strefy cienia” migreny),
bardzo wysokie koszty posrednie z powodu ab-
senteizmu (30 mln na rok) i prezenteizmu (utraty
produktywnosci przy ponad 15 dniach bélowych
w miesigcu, de facto wielu wigcej). Scharakte-
ryzowal migrene epizodyczng (ataki trwajace
4-72 godzin bez uwzgledniania faz pro- i postdro-
malnej). Wigkszo$¢ przypadkow — 75 proc. - sta-
nowi migrena bez aury, migrena z aura wyltaczna
to 13 proc., 1/3 pacjentéw doznaje 2 napadow
z aurg i bez niej, z przewaga aury - 9 proc. By
ja rozpoznal i wlaczy¢ leczenie profilaktyczne,
pacjent musi doznac 5 atakow bez aury i 2 z aurg.
Wazna jest ewolucja migreny epizodycznej z rzad-
kimi napadami w przewlekta (dawniej transfor-
mowana) z czestymi napadami, az do codzien-
nego lub prawie codziennego bélu glowy. Warto
wiedzie¢, ze migrena przewlekla nigdy nie jest
jednostka nabytg de novo. Nie mozna mie¢ od
poczatku migreny przewleklej, zawsze najpierw
wystepuje migrena epizodyczna. Pacjent, ktory
poczatkowo doznaje wylacznie przewlektych bo-
16w glowy, nawet jesli przypominaja migrene, nie
ma migreny przewleklej, jesli nie poprzedzila jej
faza migreny epizodyczne;j.

Czynnikami sprzyjajacymi przejSciu migreny epi-
zodycznej w przewlekty (chronifikacji) sa: wiek,
plec zenska, rasa biata, niski stopien wyksztatcenia
[tu profesor zartobliwie przypomnial stowa Lenina:
»warto sie uczy¢’], niski status socjoekonomiczny,
przebyte urazy glowy, a takze czynniki modyfiko-
walne, takie jak zwigkszona czesto$¢ napadéw mi-
greny, otylos¢, naduzywanie lekéw i kofeiny (80 g
kofeiny na dobe), chrapanie, wspotistnienie innych
zespotow bolowych oraz tryb zycia zwigzany z sil-
nym stresem (zwlaszcza zycie w stalym napigciu
emocjonalnym, postawa zadaniowosci).

Celem leczenia jest zniesienie lub zlagodzenie
bélu o potowe w skali Task, oceniane w 2. godzinie
po podaniu leku. Niesteroidowe leki przeciwza-

Przeciwciata monoklonalne przeciwko
kompleksowi CGRP (peptyd zalezny od genu
dla kalcytoniny) to pierwsze swoiste zwigzki
oddziatujace na mechanizm patogenetyczny
migreny

palne w leczeniu napadéw z tagodnym lub umiar-
kowanym bolem wydaja sie skuteczne, ale tylko
jesli zostang przyjete natychmiast po rozpoczeciu
napadu i w odpowiednio wysokiej dawce. Chocby
kwas walproinowy nie dziata w mniejszej dawce
niz 1 g. Kardynalnym bfedem jest przyjmowanie
malej dawki leku w niewielkich odstepach czasu,
wytwarzamy tym sposobem chronifikacj¢ bolu,
sensacj¢ osrodkowa — utrwalamy napad.

W napadach nasilonych nalezy podawac prepara-
ty bardziej swoiste, takie jak ergotamina lub leki
z grupy tryptanéw. Ergotamina i jej pochodne
majg wiekszg skuteczno$¢ niz tryptany i niese-
lektywne dzialanie receptorowe, ale tez wywoluja
wiecej objawéw niepozadanych, gléwnie ze strony
osrodkowego i obwodowego uktadu nerwowego.
Profesor Kozubski zwrdcil uwage na zolmitryp-
tan, jedyny w Polsce tryptan w postaci tabletek
ulegajacych rozpadowi w jamie ustnej, co przy-
spiesza wchlanianie i omija zoladek (popijanie
woda rozszerza jego $ciany i zwieksza wymioty
towarzyszace migrenie).

Omowit tez wskazania do leczenia profilaktyczne-
go migreny. Stosuje si¢ je u pacjentéw z 4 dniami
z bélem gtowy w miesigcu, gdy napady nie pod-
dajg si¢ doraznym metodom leczenia. Leki stoso-
wane w tym przypadku (kwas walproinowy, topi-
ramat, 3-blokery, blokery kanalu wapniowego)
obarczone s3 dzialaniami niepozadanymi. Eks-
pert wspomnial przede wszystkim o teratogen-
nosci i hepatotoksycznosci kwasu walproinowego.
Profesor stwierdzil, ze terapia migreny przechodzi
obecnie swojego rodzaju rewolucje, a nastgpnie
lwig czes¢ wyktadu poswiecil oméwieniu mecha-
nizmu dziatania, zastosowania i dostgpnosci prze-
ciwcial monoklonalnych przeciwko kompleksowi
CGRP (peptyd zalezny od genu dla kalcytoniny)
— pierwszym swoistym zwigzkom oddziatujagcym
na mechanizm patogenetyczny migreny (rejestra-
cje europejskie: galkanezumab, fremanezumab,
erenumab). To najnowsza nowoczesna terapia
migreny epizodycznej i przewleklej oparta na
oddziatywaniu przeciwcial monoklonalnych za-
réwno na czasteczke CGRP, jak i jej receptor. Ten
neuropeptyd (biatko z rodziny kalcytoniny) jest
kodowany na réznych loci chromosomu 11, wy-
kazuje aktywnos$¢ w o$rodkowym i obwodowym
uktadzie nerwowym (takze w innych ukladach,
np. pokarmowym) poprzez uwalnianie zakonczen
nerwowych (silne i trwale rozszerzenie naczyn).
Tylko eptinezumab stosuje si¢ dozylnie, pozostate
podskornie. Jeden z nich wyrdznia si¢ modutem
stosowania (funkcja dlugo dzialajaca w podaniu
jednorazowym raz na 3 miesigce. Dawka 3-krotna
jest tak samo silna jak podanie co miesigc.
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czy proces immunologiczny, np. w chorobie
zwyrodnieniowej dolnego odcinka kregostupa,
istnieje komponent zapalny i to determinuje
sposob postepowania. Czyli musimy wiedziec,
gdzie boli i jak boli — méwil dr hab. Jarostaw Wo-
rof. Uwaza on, podobnie jak dr Dzierzanowski,
ze bol nie jest zjawiskiem prostym, moze mie¢
bardzo rézng charakterystyke, ktora wymusza
pewien sposob postepowania. Nie mozna dziataé
w oderwaniu od niej, bo to wiaze si¢ z ryzykiem
nieskuteczno$ci czy wrecz jatrogenizacji.

Zolmitryptan to jedyny w Polsce tryptan
w postaci tabletek ulegajacych rozpadowi
w jamie ustnej, co przyspiesza wchfanianie
i omija zotadek

Ogolne zalecenia dotyczace terapii tymi nowymi
lekami sg takie, by decyzj¢ o ich podaniu podej-
mowal do$wiadczony klinicysta [czyli ten, ktory
sie za takiego uwaza — zartowal prof. Kozubski,
przywotujac absolutyzm o$wiecony], po ustaleniu
prawidlowego rozpoznania u pacjenta dorostego:
migreny epizodycznej bez aury i z aurg, z rzadki-
mi napadami (powyzej 4 dni z migrenowym bo-
lem glowy w miesigcu), z umiarkowanie czgstymi
iz czgstymi napadami lub migreny przewlektej.
Za leczenie skuteczne uznaje si¢ uzyskanie re-
dukcji dni z bélem glowy w miesigcu o 50 proc.
wzgledem miesigca poprzedzajacego leczenie lub
poprawe stanu funkcjonalnego pacjenta ocenia-
nego w skali MIDAS (zadowolenia z zycia).

Z badan wynika, ze w profilaktyce migreny epizo-
dycznej skuteczne sg wszystkie nowe leki (mAbs-
-CGRP) oprocz eptinezumabu - redukowaly licz-
be dni z bélem glowy i bolem migrenowym oraz
liczbe dni z uzyciem lekéw abortywnych (przery-
wajacych napad), zmniejszaty niesprawnos$c z po-
wodu migreny, przynosity odczuwalne efekty juz
po pierwszej iniekcji i wykazywaly staty wzrost
efektywnosci do piatego miesigca obserwacji.

W migrenie przewleklej erenumab, fremanezu-
mab i galkanezumab byty skuteczne w profilakty-
ce w takich samych punktach jak w migrenie epi-
zodycznej: redukowaly liczbe dni z bélem glowy
i bolem migrenowym oraz liczbe dni z uzyciem
lekéw abortywnych, zmniejszaly niesprawnos¢
z powodu migreny.

W badaniu z randomizacja HALO Study (Effect
of Fremanezumab for the Preventive treat-
ment of Chronic Migraine) wykazano wyrazna
redukcje dni z bélem glowy bez réznicy miedzy
stanami epizodycznym i przewleklym, co jest
ewenementem w migrenie przewleklej, dotad
opornej na wszelkie terapie. W badaniu FOCUS
fremanezumab vs placebo wyraznie zmniejszyt
$rednig liczbe dni, w ktérych stosowano doraznie
leki przeciwmigrenowe z powodu boléw gltowy,
co - jak komentuje prof. Kozubski - ma duze
znaczenie, bo naduzywanie lekéw przeciwbdlo-
wych powoduje béle glowy, a ograniczenie ich
stosowania daje pewnego rodzaju czystos¢ wgladu
w stosowanie lekow przeciwko samej migrenie
bez zagrozenia. =
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