
Cz³owiek od dawna podejmowa³
wysi³ki, aby nauczyæ siê pokonywaæ
ból. Rozwój nauki, a szczególnie
chemii i medycyny w XIX w. dopro-
wadzi³ do wyizolowania dwóch pod-
stawowych substancji analgetycz-
nych – morfiny i kwasu acetylosali-
cylowego (aspiryny). Wkrótce
chemiczne modyfikacje tych sub-
stancji pozwoli³y na uzyskanie wie-
lu obecnie stosowanych leków
przeciwbólowych. 

Pierwszy raz zastosowano morfi-
nê do leczenia bólów pooperacyj-
nych w Londynie w 1896 r. w po-
³¹czeniu z kokain¹. W póŸniejszych
latach stosowano tê kombinacjê
w po³¹czeniu z miodem i ginem. 

W 1952 r. zosta³a opracowana
przez szpital Brompton w Londynie
mieszanka, zawieraj¹ca morfinê,
kokainê, alkohol i wodê chlorofor-
mow¹, znana póŸniej powszechnie
jako mieszanka Brompton. Po³¹cze-
nie to w niczym nie przewy¿sza³o
dzia³aniem zwyk³ego wodnego roz-
tworu morfiny i w³aœnie taki jej roz-
twór jest stosowany do dzisiejsze-
go dnia. Jednak, aby morfina we-
sz³a na sta³e do standardów
leczenia bólu przewlek³ego musia-
³o up³yn¹æ nieomal 100 lat. Po-
cz¹tkowo podawana by³a w posta-
ci iniekcji lub doustnie, jako wod-
ny roztwór. 

Wprowadzenie siarczanu morfiny
w postaci tabletek o kontrolowanym,
powolnym uwalnianiu sta³o siê
prawdziwym prze³omem w leczeniu
bólów nowotworowych. 

MST Continus jest pierwszym na
œwiecie preparatem morfiny o zmo-
dyfikowanym uwalnianiu. Wprowa-
dzona zosta³a po raz pierwszy do
leczenia w 1987 r. Zosta³a zareje-
strowana w 39 krajach. W Polsce
stosowana od 1995 r. Poradnia
Przeciwbólowa Centrum Onkologii
by³a pierwszym oœrodkiem w na-
szym kraju stosuj¹cym MST
Continus i sprawdzaj¹cym jej sku-
tecznoœæ kliniczn¹. 

Morfina jest najlepiej i najd³u¿ej
znanym silnym opioidem. W formie
doustnej stosowano j¹ od 135 lat.
Chemicznie jest alkaloidem fenan-
trenowym opium, podobnie jak ko-
deina. Wykazuje dzia³anie zarówno
oœrodkowe, jak i obwodowe. Naj-
wiêksze zainteresowanie budzi³o za-
wsze jej dzia³anie przeciwbólowe.
Obecnie wiadomo, ¿e mechanizm,
w jakim dzia³a przeciwbólowo, jest
nie tylko centralny, ale równie¿ na
poziomie zakoñczeñ nerwowych.
Jest to szczególnie wyraŸne przy
wspó³istniej¹cym stanie zapalnym,
który inicjuje powoln¹ migracjê re-
ceptorów opioidowych do obwodo-

Zaledwie od kilkudziesiêciu lat sy-

tuacja chorych odczuwaj¹cych

przewlekly ból radykalnie zmieni³a

siê na lepsze. Zwi¹zane jest to

z opracowaniem standardów lecze-

nia, przede wszystkim dotycz¹cych

bólów nowotworowych. W 1986 r.

Œwiatowa Organizacja Zdrowia

(World Health Organisation – WHO)

opracowa³a schemat leczenia bó-

lu nowotworowego, zwany trójstop-

niow¹ drabin¹ analgetyczn¹. Opar-

ty jest na zasadzie stopniowego

zwiêkszania dawek leków przeciw-

bólowych na ka¿dym stopniu dra-

biny. Wyczerpuj¹c mo¿liwoœci le-

czenia na jednym stopniu, przecho-

dzi siê do kolejnego. 

Klasycznym lekiem trzeciego stop-

nia (silne opioidy) jest morfina, od

1981 r. dostêpna w postaci table-

tek o kontrolowanym, powolnym

uwalnianiu MST Continus, co

umo¿liwi³o wyd³u¿enie czasu po-

miêdzy kolejnymi dawkami do 12

godz. 

Morfina wyj¹tkowo powinna byæ

stosowana jako monoanalgetyk.

Powinna byæ ³¹czona z lekami

z grupy tzw. wspomagaj¹cych

(przeciwdepresyjne, przeciw-

drgawkowe i inne). Mo¿e byæ przy-

czyn¹ nieprzyjemnych objawów

ubocznych (nudnoœci, wymioty, za-

parcia), z których wiekszoœæ ma
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wych w³ókien nerwowych. Powodu-
je to zwiêkszenie ca³kowitej liczby
receptorów. 

Si³a dzia³ania przeciwbólowego
zale¿y od stê¿enia leku we krwi.
Aby uzyskaæ efekt analgetyczny,
wymagane jest osi¹gniêcie minimal-
nego poziomu analgetycznego (Mi-
nimum Effective Analgesic Concen-
tration – MEAC). 

Szybkoœæ uzyskania dzia³ania
przeciwbólowego zale¿y od drogi
podania. Przy stosowaniu drogi do-
¿ylnej, rozpoczêcie dzia³ania obser-
wowane jest po 20–30 min, przy
podaniu domiêœniowym lub pod-
skórnym po 40–60 min i utrzymuje
siê 4–5 godz. 

Morfina podana doustnie wch³a-
nia siê powoli i jest doœæ szybko
metabolizowana. Wch³aniaæ mo¿e
siê bardzo ró¿na iloœæ podanej
dawki – od 20 do 70 proc. Tak
znaczne ró¿nice osobnicze wynika-
j¹ z indywidualnego efektu tzw.
pierwszego przejœcia przez w¹tro-
bê i jelita. Morfina jest substancj¹
silnie zjonizowan¹, a wiêc ma³o li-
pofiln¹. Jest to podstawowy czyn-
nik utrudniaj¹cy wch³anianie. 

MST Continus ma oryginalny
system kontrolowanego uwalniania
(tzw. Napp Cambrige), sprawdzony
w dziesi¹tkach innych preparatów
o powolnym uwalnianiu. Wch³ania
siê na ca³ej powierzchni jelita cien-
kiego. Tempo wch³aniania jest nie-
zale¿ne od chwilowego pH i od
obecnoœci pokarmu w przewodzie
pokarmowym. D³ugotrwa³y efekt
dzia³ania przeciwbólowego uzyska-
no wp³ywaj¹c na szybkoœæ absorb-
cji leku, nie zmieniaj¹c jego biodo-
stêpnoœci. 

Z innych oœrodkowych efektów
podania MST Continusnale¿y wy-
mieniæ dzia³anie uspokajaj¹ce, pro-
wadz¹ce do spowolnienia reakcji (u
osób nieprzyjmuj¹cych przewlekle
opioidów, tzw. opioid naive), senno-
œci, trudnoœci w skupieniu uwagi,
zmniejszenia aktywnoœci fizycznej.
Nie wystêpuje stan podwy¿szone-
go dobrego nastroju – zwany eufo-
ri¹. Euforia pojawia siê g³ównie po

podaniu opioidów drog¹ parenteral-
n¹, jest prawie niespotykana przy
zastosowaniu drogi doustnej. 

Równie¿ dzia³anie przeciwkasz-
lowe morfiny wynika z jej depresyj-
nego wp³ywu na tzw. oœrodek kasz-
lu w rdzeniu przed³u¿onym. Dzia³a-
j¹c depresyjnie na podwzgórze,
powoduje obni¿enie temperatury
cia³a. 

MST Continus w pocz¹tkowym
okresie przyjmowania mo¿e wywo-
³ywaæ przejœciowe wymioty. Mecha-
nizm dzia³ania na oœrodek wymiot-
ny jest dwufazowy (po pocz¹tko-
wym pobudzeniu nastêpuje
hamowanie). Dlatego u wiêkszoœci
chorych jest to objaw przemijaj¹cy. 

Dzia³anie obwodowe MST
Continus wyra¿one jest zwiêksze-
niem napiêcia miêœni (wyj¹tkiem s¹
miêœnie g³adkie naczyñ krwiono-
œnych i macicy). Klinicznie obser-
wuje siê wyd³u¿enie czasu opró¿-
niania ¿o³¹dka, zwolnienie perystal-
tyki, co prowadzi do wystêpowania
zaparæ spastycznych. Wzrasta rów-
nie¿ napiêcie w drogach ¿ó³cio-
wych, mog¹c zwiêkszyæ ryzyko wy-
st¹pienia kolki w¹trobowej. U mê¿-
czyzn ze znacznym przerostem
gruczo³u krokowego mo¿e wyst¹piæ
utrudnienie wydalania moczu. 

Nie ma jednoznacznej opinii na
temat podawania MST Continus

w astmie. 
Opioidy uwalniaj¹ histaminê, co

mo¿e prowadziæ do skurczu
oskrzeli i wywo³ania napadu astmy.
W przypadku astmy umiarkowane-
go stopnia, dobrze kontrolowanej
lekami, bez wystêpuj¹cych za-
ostrzeñ, MST Continus nie nasila
zaburzeñ oddechowych. 

Morfina metabolizowana jest
g³ównie w w¹trobie w procesie glu-
kuronizacji. G³ównym metabolitem
jest 3-glukuronian morfiny (M3G),
powstaj¹cy w wyniku ³¹czenia mor-
finy z kwasem glukuronowym.
W ten sposób metabolizowane jest
ok. 60 proc. podanej dawki. Oko³o
90 proc. wydalane jest z moczem,
pozosta³e 10 proc. z ¿ó³ci¹.
W przypadku niewielkiej lub umiar-

charakter przemijaj¹cy. W niektó-

rych przypadkach leczenie wyma-

ga dok³adnego monitorowania da-

wek (niewydolnoœæ nerek lub w¹-

troby). Morfina jest równie¿ lekiem

z wyboru w leczeniu bólu nowotwo-

rowego u dzieci. W przypadku bó-

lu nienowotworowego, dobrze do-

brani pacjenci mog¹ odnieœæ korzy-

œci z leczenia morfin¹. 

S³owa kluczowe: opioidy, morfina,

MST Continus, ból przewlek³y,

Sevredol.

Only for the last dozen years has

the treatment of cancer pain impro-

ved. This connected with

developing standards of the chro-

nic cancer pain treatment In 1986

the World Health Organisation

(WHO) introduced cancer pain con-

trolled programme called the three-

-step ladder. It is based on careful

titration upward of the doses on

each step of the ladder. When pain

is no longer controlled, the treat-

ment is switched to the higher level. 

Morphine is the first line opioid of

the third step. Since 1981 it has

been available as a slow release

oral form (morphine sulphate ta-

blets) – MST Continus, which gi-

ves pain relieve for 12 hours. 

Morphine is rarely used as a mono-

analgesic. It is more often is com-

bined with the so-called adjuvants

(antidepressants, anticonvulsants

and others). At the beginning of

therapy, morphine can produce so-

me unpleasant side effects like na-

usea, vomiting, sedation, and con-

stipation. Most of them are tran-

sient. In the case of renal and liver

problems the daily dose should be

decreased. 

Morphine is a drug of choice for

cancer pain treatment in children.

Well selected non-cancer patients

can also benefit from morphine tre-

atment. 

Key words: opioids, morphine, MST

Continus, chronic pain, Sevredol.
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kowanej niewydolnoœci w¹troby, wy-
dalanie morfiny pozostaje niezmie-
nione. Znaczna niewydolnoœæ po-
woduje wyd³u¿enie czasu eliminacji
morfiny i wymaga zamiany opioidu. 

Kumulacja metabolitów odpowie-
dzialna jest za narastaj¹c¹ wra¿li-
woœæ na MST Continus, obserwo-
wan¹ u chorych z niewydolnoœci¹
nerek. Narastanie stê¿enia M3G
w CUN odpowiedzialne jest równie¿
za pojawienie siê tolerancji, zmu-
szaj¹cej niekiedy do zmiany opio-
idu. 

Drugim metabolitem jest 6-gluku-
ronian morfiny (M6G). Posiada on
w³asnoœci agonistyczne, podobne
samej morfinie. Wykazuje w³asne
dzia³anie przeciwbólowe, jak rów-
nie¿ nasila dzia³anie przeciwbólowe
morfiny. Ma w³asnoœci kumulowania
siê w organizmie. 

U chorych otrzymuj¹cych d³ugo-
trwale morfinê drog¹ doustn¹, ob-
serwuje siê zmiany w metabolizmie
leku. Wiêcej powstaje M6G ni¿
M3G. 

MITY I UPRZEDZENIA

MST Continus i inne silne opio-
idy s¹ wci¹¿ lekami budz¹cymi naj-
wiêcej kontrowersji wœród lekarzy,
pacjentów i ich rodzin. Czêsto in-
formacja o rozpoczêciu leczenia
morfin¹ odbierana jest jako wejœcie
w ostatnie stadium choroby i po-
twierdzenia jej nieodwracalnoœci.
Lekarze pytani o przyczyny swoich
obaw w³¹czania do leczenia morfi-
ny, najczêœciej wymieniaj¹ trudno-
œci w kontrolowaniu objawów
ubocznych oraz strach pacjenta
i rodziny przed przyjmowaniem
opioidów. 

Specjaliœci zajmuj¹cy siê lecze-
niem bólu doskonale wiedz¹, ¿e
wiêkszoœæ nieprzyjemnych objawów
towarzysz¹cych pocz¹tkom terapii
jest przemijaj¹ca. 

Aby rozpoczêcie leczenia MST
Continus przebiega³o bez wiêk-
szych problemów, pocz¹tkowe wi-
zyty kontrolne powinny byæ czêste,
np. co 7–10 dni. Bardzo wa¿na jest
pierwsza rozmowa z chorym i ro-

dzin¹, wyjaœniaj¹ca metody lecze-
nia bólu w zale¿noœci od jego na-
silenia i mechanizmu. 

Jednoznacznie dowiedziono, ¿e
ból nie ma ¿adnego pozytywnego
wp³ywu na organizm i w ka¿dym
przypadku powinien byæ leczony.
Jeœli osi¹gnie poziom, w którym wg
dostêpnej wiedzy nale¿y w³¹czyæ
silny opioid, trzeba to zrobiæ. Jeœli
lekarz prowadz¹cy ma wci¹¿ w¹t-
pliwoœci lub obawy, chory powinien
byæ skonsultowany przez specjali-
stê. Ka¿demu choremu rozpoczyna-
j¹cemu leczenie MST Continus na-
le¿y wyjaœniæ zwi¹zane z t¹ grup¹
leków 3 zjawiska: 
– fizycznego uzale¿nienia, 
– tolerancji, 
– uzale¿nienia psychicznego. 

Fizyczne uzale¿nienie jest stanem
adaptacji organizmu do stale poda-
wanej substancji, objawiaj¹ce siê
typowym dla danej grupy leków ze-
spo³em odstawienia w przypadku
nag³ego zmniejszenia dawki,
zmniejszenia natê¿enia leku w oso-
czu, odstawienia lub podania anta-
gonisty. Typowymi objawami odsta-
wienia w przypadku opioidów s¹
dysforia, ³zawienie, wysiêk z nosa
(przypominaj¹cy katar), bezsen-
noœæ, zlewne poty, podwy¿szone ci-
œnienie têtnicze, dr¿enia miêœniowe,
bolesne skurcze jelit, drgawki, sta-
ny deliryczne, zapaœæ. 

Zespó³ abstynecji mo¿e wystêpo-
waæ w ró¿nym nasileniu w zale¿no-
œci od czasu przyjmowania leku,
wielkoœci stosowanych dawek i dro-
gi podania. Im d³u¿ej przyjmowany
jest lek, tym trudniej odstawiæ go
w krótkim czasie. Fizyczna zale¿-
noœæ mo¿e wspó³istnieæ z zale¿no-
œci¹ psychiczn¹, jednak nawet wte-
dy nale¿y rozró¿niaæ te 2 zjawiska.
Zale¿noœæ fizyczna jest tylko i wy-
³¹cznie zjawiskiem neurofarmakolo-
gicznym, powstaj¹cym na skutek
adaptacji. Natomiast zale¿noœæ
psychiczna jest wynikiem zarówno
neuroadaptacji, jak i problemów
behawioralnych. Uzale¿nienie psy-
chiczne u chorych przyjmuj¹cych
opioidy z powodu przewlek³ego bó-

lu spotyka siê bardzo rzadko (za
wyj¹tkiem chorych przyjmuj¹cych
petydynê lub pentazocynê). Leki te
s¹ wykluczone z listy opioidów za-
lecanych w leczeniu bólu przewle-
k³ego. 

Tolerancja jest objawem przysto-
sowania siê organizmu do coraz
wy¿szych dawek dla osi¹gniêcia
tego samego efektu. Zjawisko to
narasta stosunkowo powoli (obser-
wuje siê ró¿nice indywidualne)
i w praktyce powoduje stopniowe
zwiêkszanie dawek dla osi¹gniêcia
tego samego dzia³ania przeciwbó-
lowego. W przypadku choroby no-
wotworowej czêsto wspó³istnieje
z progresj¹ samej choroby nowo-
tworowej i trudno jednoznacznie
ustaliæ przyczynê koniecznoœci
zwiêkszenia dawki. Zjawiska tole-
rancji nie nale¿y demonizowaæ,
gdy¿ obserwuje siê je równie¿ przy
stosowaniu innych leków, np. obni-
¿aj¹cych ciœnienie têtnicze czy in-
suliny. 

Tolerancja na ró¿ne uboczne
efekty dzia³ania MST Continus roz-
wija siê z ró¿n¹ szybkoœci¹. Doœæ
szybko pojawia siê os³abienie ha-
muj¹cego dzia³ania na oœrodek od-
dechowy, zmniejszaj¹c ryzyko wy-
st¹pienia depresji oddechowej. Naj-
szybciej ustêpuje dzia³anie
wymiotne. Równie¿ doœæ szybko
os³abione jest dzia³anie przeciw-
kaszlowe. Wolniej zmniejsza siê si-
³a dzia³ania przeciwbólowego. Pra-
wie nie obserwuje siê rozwoju tole-
rancji na dzia³anie zapieraj¹ce
morfiny, jak i miozê (szpilkowate
zwê¿enie Ÿrenic). 

Szybkoœæ rozwoju tolerancji zale-
¿y m.in. od przyczyny przyjmowa-
nia leku. Znacznie wolniej rozwija
siê u osób stosuj¹cych morfinê
w celach terapeutycznych, ni¿ nad-
u¿ywaj¹cych dla uzyskania popra-
wy nastroju. Pierwsze objawy tole-
rancji mo¿na zauwa¿yæ u wiêkszo-
œci pacjentów po ok. 3 tyg.
stosowania. Szybkoœæ dalszego roz-
woju przebiega indywidualnie (za-
le¿y m.in. od dawki). Nale¿y nad-
mieniæ, ¿e tolerancjê na dzia³anie
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przeciwbólowe morfiny hamuj¹ lub
znosz¹ antagoniœci receptora
NMDA (N-metylo D-aspartazy), np.
ketamina. 

Uzale¿nienie psychiczne, okreœla-
ne jest jako pierwotne zaburzenie
behawioralne, polegaj¹ce na nie-
kontrolowanym przyjmowaniu opio-
idów dla wywo³ania stanu euforii,
pomimo wyraŸnego szkodliwego ich
dzia³ania na organizm. 

Uwa¿a siê, ¿e zjawisko to ma
pod³o¿e zarówno genetyczne, jak
i psychologiczne, socjalne i œrodo-
wiskowe. Zdolnoœæ wywo³ania eufo-
rii jest podstawowym czynnikiem
klasyfikuj¹cym szybkoœæ wyst¹pie-
nia uzale¿nienia. 

W 1989 r. Weissman i Haddox
jako pierwsi opisali zespó³ pseudo-
zale¿noœci, wystêpuj¹cy u chorych
odczuwaj¹cych silny ból, a otrzy-
muj¹cych zbyt ma³e dawki morfi-
ny. Ich zachowanie przypomina³o
rzeczywiste uzale¿nienie, jednak
ustêpowa³o w momencie odpo-
wiedniego dobrania dawki i znie-
sienia bólu. 

ROZPOCZYNANIE 
LECZENIA MST CONTINUS

Wskazaniem do zastosowania
opioidów w leczeniu bólów nowo-
tworowych jest ból o œrednim i du-
¿ym nasileniu, niezmniejszaj¹cy siê
pod wp³ywem dotychczas stosowa-
nego leczenia, a z rodzaju bólu
mo¿na wnioskowaæ, ¿e jest on
wra¿liwy b¹dŸ czêœciowo wra¿liwy
na opioidy. 

Zgodnie z drabin¹ analgetyczn¹
WHO, morfina stanowi jej trzeci sto-
pieñ. W praktyce oznacza to etap,
kiedy s³abe opioidy (tramadol, ko-
deina i buprenorfina) wraz z ko-
analgetykami i lekami wspomagaj¹-
cymi nie kontroluj¹ bólu. 

Wytyczne do stosowania opio-
idów w leczeniu bólu nowotworowe-
go opracowa³a Grupa Ekspertów
Europejskiego Towarzystwa Lecze-
nia Paliatywnego w 1996 r. Za naj-
bardziej korzystne uznano podawa-
nie leków drog¹ doustn¹, w posta-
ci tabletek o kontrolowanym,

powolnym uwalnianiu, a jeœli istnie-
je taka potrzeba, dodatkowo w po-
staci szybko dzia³aj¹cej. 

MST by³a pierwszym opioidem
trzeciego stopnia drabiny analge-
tycznej, spe³niaj¹cym wszystkie te
warunki i na sta³e wesz³a do sche-
matu leczenia bólu nowotworowe-
go. Jako pierwsza uzyska³a reko-
mendacjê WHO i EAPC (European
Association of Palliative Care) do
stosowania w leczeniu silnych bó-
lów nowotworowych. 

Stosunkowo d³ugie jej istnienie
na polskim rynku farmaceutycznym
przyczyni³o siê do zebrania wystar-
czaj¹cej bazy danych, aby by³ to
najlepiej poznany przez lekarzy sil-
ny opioid. 

Od momentu pojawienia MST
Continus, istotnie poprawi³ siê
komfort leczenia chorych, wyma-
gaj¹cych podawania morfiny. Po-
przednie formy, zapewnia³y jedy-
nie zniesienie bólu na 4 godz.
Jednak zu¿ycie morfiny w Polsce
w porównaniu z innymi krajami za-
chodniej Europy jest wci¹¿ niskie.
Konsumpcja morfiny w przelicze-
niu na mln mieszkañców jest sto-
sowana przez WHO jako wskaŸnik
poziomu leczenia bólów nowotwo-
rowych. Dane dla Polski przedsta-
wione zosta³y w tabeli. 

Przy wyborze ka¿dego leku, istot-
na jest liczba dostêpnych informa-
cji, jak równie¿ doœwiadczenie w³a-
sne lekarza. W œwietle tych za³o-
¿en, MST Continus jest najd³u¿ej
stosowan¹ i najlepiej poznan¹ mor-
fin¹ o powolnym, kontrolowanym
uwalnianiu. 

Od niedawna dostêpna jest na
polskim rynku forma doustna mor-
finy o natychmiastowym uwalnianiu
– Sevredol. S¹ to tabletki podziel-
ne, w dawkach 10 i 20 mg, umo¿-
liwiaj¹ce dawkowanie z dok³adno-
œci¹ do 5 mg. Sevredol mo¿na

skutecznie stosowaæ w leczeniu bó-
lów przebijaj¹cych, mo¿e byæ rów-
nie¿ zastosowany jako jedna z form
miareczkowania zapotrzebowania
dobowego na morfinê. 

Sposób rozpoczêcia leczenia za-
le¿y od doœwiadczenia lekarza
w stosowaniu opioidów. Jeœli jest ono
niewielkie, nale¿y œciœle stosowaæ siê
do opracowanych schematów. 

Ustalenie zapotrzebowania dobo-
wego na morfinê, najlepiej rozpo-
cz¹æ od podawania standardowej
dawki 10 mg co 4 godz. w posta-
ci roztworu wodnego. Jeœli nie uzy-
skuje siê dobrego zniesienia bólu,
w kolejnym dniu miareczkowania
nale¿y zwiêkszyæ dawkê o 50–100
proc. Nocn¹ dawkê najkorzystniej
jest podwoiæ, aby zapewniæ chore-
mu wystarczaj¹co d³ugi odpoczy-
nek nocny. Niezadowalaj¹ca anal-
gezja oznacza brak ca³kowitego
zniesienia bólu lub na okres krótszy
ni¿ 3 godz. 

W przypadku chorych wyniszczo-
nych, przyjmuj¹cych leki dzia³aj¹ce
depresyjnie na CUN lub wykazuj¹-
cych uprzednio znaczn¹ wra¿liwoœæ
na s³abe opioidy, leczenie nale¿y
rozpocz¹æ od 5 mg morfiny poda-
wanej równie¿ co 4 godz. 

Po osi¹gniêciu dobrej kontroli bó-
lu, ca³kowita dawka dobowa jest
sumowana i dzielona na dwie por-
cje, porann¹ i wieczorn¹. Zamienia
siê w ten sposób wodny roztwór
morfiny na tabletki o powolnym,
kontrolowanym uwalnianiu. Czas
uwalniania morfiny z kapsu³ki MST
Continus wynosi 12 godz., co
oznacza dla chorego komfort przyj-
mowania leku jedynie 2 razy dzien-
nie. 

Inn¹ dopuszczaln¹ metod¹ mia-
reczkowania morfiny jest zastoso-
wanie drogi podskórnej. Dla unik-
niêcia wielokrotnych iniekcji, umiesz-
cza siê w okolicy podobojczykowej

Tab. Konsumpcja morfiny w przeliczeniu na mln mieszkañców – dane dla Polski

LLaattaa 11999988 11999999 22000000 22000011

morfina w kg 259,3 251,4 174,5 279,5

na 1 mln 6,81 6,68 4,57 7,35
mieszkañców
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venflon 22G, pozostawiaj¹c go na
kilka dni. Pocz¹tkowa dawka nie
powinna przekraczaæ 5 mg (rela-
tywnie 2,5–3 mg u chorych o po-
tencjalnie zwiêkszonej wra¿liwoœci).
Stosuj¹c tê metodê, nale¿y pamiê-
taæ, ¿e morfina podana drog¹ do-
ustn¹ wch³ania siê w 30 do 60
proc. (ró¿nice indywidualne). Koñ-
cowa dawka dobowa powinna byæ
2–3-krotnie wy¿sza od wyliczonej
ca³kowitej dawki podskórnej. 

Jeœli w pierwszych dniach lecze-
nia pojawia siê nadmierna sennoœæ,
utrudniaj¹ca kontakt z chorym lub
objawy dezorientacji (przy dobrym
efekcie przeciwbólowym), wartoœæ
ostatnio podawanej dawki nale¿y
obni¿yæ o 50 proc. i ponownie
w trakcie kolejnych dni próbowaæ
j¹ powoli zwiêkszaæ, w tempie za-
le¿nym od ustêpowania objawów
ubocznych. Jeœli wyst¹pi w tym
czasie przejœciowe pogorszenie
kontroli bólu – nale¿y zwiêkszyæ
dawki analgetyku nieopioidowego
lub leków wspomagaj¹cych. 

Kontrolne wizyty powinny odby-
waæ siê w stosunkowo krótkich od-
stêpach co 7–10 dni, aby móc
oceniæ stopieñ toleranji i skuteczno-
œci terapii. W czasie pierwszej wi-
zyty chory musi byæ uprzedzony
o mo¿liwych objawach ubocznych
i poinstruowany o sposobach ich
leczenia. Nale¿y zwróciæ uwagê, ¿e
nie wolno mu prowadziæ pojazdów,
mo¿e wyst¹piæ zwiêkszona wra¿li-
woœæ na alkohol i inne œrodki dzia-
³aj¹ce depresyjnie na CUN. Zapisu-
j¹c MST Continus zawsze trzeba
ostrzec chorego, ¿e tabletek tych
nie wolno dzieliæ, kruszyæ, ani prze-
gryzaæ. Warto upewniæ siê, ¿e zda-
j¹ sobie z tego sprawê osoby opie-
kuj¹ce siê chorym. Wcale nie tak
rzadko zdarza siê kruszenie MST
Continus, aby u³atwiæ choremu po-
³kniêcie tabletek. 

Dobrze dobrana dawka powodu-
je ust¹pienie bólu na 12 godz. Ból
pojawiaj¹cy siê po 6–8 godz.
œwiadczy o zbyt niskiej dawce MST.
W wybranych przypadkach, kiedy
mamy do czynienia z chorymi
o przyspieszonym pasa¿u jelitowym,

MST powinna byæ stosowana co
8 godz. Chory mo¿e wymagaæ po-
dawania wodnego roztworu morfiny
lub morfiny s.c. dla leczenia silnych
bólów przebijaj¹cych (pojawiaj¹ce
siê nagle silne bóle mimo prawid³o-
wej kontroli bólu przez resztê dnia). 

Kiedy zachodzi koniecznoœæ po-
nownego zwiêkszenia dawki, zwy-
kle jest ona wiêksza od poprzed-
niej o 25–50 proc. W miarê konty-
nuowania terapii i pojawiaj¹cej siê
tolerancji dawki zwiêkszane s¹ wg
indywidualnego zapotrzebowania
w ró¿nym przedziale czasu. 

OBJAWY NIEPO¯¥DANE 
W LECZENIU MORFIN¥ –
ZAPOBIEGANIE I LECZENIE

Umiejêtnoœæ rozpoznawania ob-
jawów ubocznych, pojawiaj¹cych
siê w trakcie leczenia morfin¹ oraz
ich prawid³owe leczenie jest jednym
z wa¿niejszych kroków w osi¹gniê-
ciu pe³nego sukcesu terapeutycz-
nego. 

Wielu chorych b³êdnie jest dys-
kwalifikowanych z leczenia, jak tyl-
ko pojawiaj¹ siê pierwsze (niekiedy
intensywne) objawy uboczne. Dla-
tego profilaktyka i leczenie objawów
ubocznych dotycz¹cych opioidów,
powinny byæ równorzêdnym przed-
miotem szkoleñ poruszaj¹cych pro-
blem leczenia bólu. Takie wskazów-
ki mo¿na znaleŸæ w ka¿dym rzetel-
nie opracowanym standardzie
leczenia bólu. Najczêœciej pojawia-
j¹ siê nudnoœci i wymioty. Mog¹
dotyczyæ ok. 30–50 proc. chorych
przyjmuj¹cych morfinê w ró¿nej po-
staci. Poniewa¿ trudno przewidzieæ,
u którego chorego i z jakim nasile-
niem wyst¹pi¹, najw³aœciwszym po-
stêpowaniem jest profilaktyczne w³¹-
czenie œrodka przeciwwymiotnego
w momencie przepisania pierwszej
dawki morfiny. 

W Poradni Przeciwbólowej Cen-
trum Onkologii standardowym le-
kiem jest Torecan, stosowany w for-
mie tabletek lub czopków (wybór
nale¿y do chorego) na 30–60 min
przed po³kniêciem tabletki MST
Continus. 

Równie dobry efekt mo¿na uzy-
skaæ stosuj¹c Metoclopramid
w dawkach 10 mg co 8 godz. 

W wiêkszoœci wypadków leki
przeciwwymiotne mo¿na odstawiæ
przy najbli¿szej wizycie kontrolnej.
Jeœli pomimo zastosowanego lecze-
nia utrzymuj¹ce siê wymioty utrud-
niaj¹ kontynuowanie terapii, nale¿y
w³¹czyæ leki przeciwwymiotne
z grupy agonistów receptora 5-HT3
(Zofran, Navoban, Atossa). 

Zaparcia s¹ jedynym nieprzemi-
jaj¹cym objawem ubocznym stoso-
wania morfiny. Utrzymuj¹ce siê upo-
rczywe zaparcia, po³¹czone z na-
stêpuj¹c¹ bolesn¹ defekacj¹
twardego stolca, mog¹ zniechêciæ
chorego do dalszego przyjmowania
leku. Prowadzenie profilaktyki za-
paræ wraz z dniem rozpoczêcia le-
czenia morfin¹, powinno nale¿eæ do
powszechnego standardu leczenia. 

Rozpoczynaj¹c leczenie MST
Continus, zawsze nale¿y uprzedziæ
chorego o mo¿liwoœci wyst¹pienia
sennoœci w pocz¹tkowych dniach
przyjmowania leku. Z regu³y ustê-
puje ona po 4–5 dniach. Nieco d³u-
¿ej mo¿e utrzymywaæ siê u osób
starszych, wyniszczonych lub o wy-
j¹tkowej wra¿liwoœci na leki dzia³a-
j¹ce depresyjnie na CUN. U osób
starszych mog¹ niekiedy pojawiaæ
siê stany spl¹tania i dezorientacji.
Nie zawsze musz¹ pojawiæ siê na
pocz¹tku terapii, czasami obserwu-
je siê je dopiero przy wy¿szych
dawkach morfiny. Budz¹ one zrozu-
mia³y niepokój u chorego i rodziny
i powinny byæ przedmiotem œcis³ej
obserwacji. Lekiem bardzo dobrze
znosz¹cym ten stan jest haloperi-
dol od 0,5 do 1,0 mg na dawkê,
podawany 3 razy dziennie. Przy
wspó³istniej¹cym pobudzeniu, nale-
¿y do³¹czyæ benzodwuazopiny. 

Równie¿ przejœciowo mog¹ wystê-
powaæ zawroty g³owy. W przypadku
chorych starszych, bardziej podat-
nych na wyst¹pienie tych objawów,
zawsze nale¿y siê upewniæ czy bê-
d¹ mieli zapewnion¹ sta³¹ opiekê
w pierwszych dniach leczenia. 

Depresja oddechowa, budz¹ca
najwiêcej obaw, przy w³aœciwie
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okreœlonych wskazaniach do zasto-
sowania morfiny nie stanowi wiêk-
szego problemu klinicznego. Stop-
niowe zwiêkszanie dawek ca³kowi-
cie minimalizuje ten problem. 

Istnieje bardzo ma³o potwierdzo-
nych danych, jednoznacznie wska-
zuj¹cych na to, ¿e jeden opioid ma
lepszy profil dzia³añ niepo¿¹danych
od pozosta³ych. Obserwuje siê
znaczne zmiennoœci osobnicze
w podatnoœci na wystêpowanie dzia-
³añ niepo¿¹danych. W du¿ej mierze
jest to uwarunkowane genetycznie.
Do innych czynników zalicza siê
wiek chorego, jak i wydolnoœæ w¹-
troby i nerek. Wed³ug zaleceñ EAPA
w ka¿dym przypadku pojawienia siê
objawów niepo¿¹danych nale¿y pod-
j¹æ próbê ich leczenia (leki przeciw-
wymiotne, przeczyszczaj¹ce). Do
schematu postêpowania nale¿y rów-
nie¿ próba zmniejszenia dawki MST
Continus z jednoczasowym doda-
niem lub zwiêkszeniem dawki anal-
getyku nieopioidowego, dodanie le-
ku adjuwantowego, zastosowanie te-
rapii ukierunkowanej na przyczynê
bólu. Dopiero w przypadku braku
poprawy nale¿y rozwa¿yæ zamianê
opioidu. 

U chorych przyjmuj¹cych prze-
wlekle du¿e dawki morfiny (powy-
¿ej 500 mg dziennie) mog¹ nie-
kiedy pojawiæ siê skurcze mioklo-
niczne. Leczenie jest w pe³ni
objawowe. Poza redukcj¹ dawki lub
zamian¹ opioidu, stosowane s¹ le-
ki obni¿aj¹ce napiêcie miêœniowe,
takie jak diazepam, baclofen, clo-
nazepam lub dantrolen. 

Prawdziwa nietolerancja morfiny
spotykana jest niezwykle rzadko.
Postawienie takiego rozpoznania
powinno byæ poparte obserwowa-
niem nastêpuj¹cych objawów: 
– uporczywe wymioty (wynikaj¹ce

z utrzymuj¹cego siê spowolnienia
opró¿niania ¿o³¹dka), 

– nadmierna sedacja, 
– objawy histaminowe (œwi¹d skó-

ry, skurcz oskrzeli) [11]. 

W takich przypadkach jedynym
rozwi¹zaniem jest próba zamiany

opioidu (gdy¿ nie musi wystêpowaæ
tzw. uczulenie krzy¿owe). 

Znacznie czêœciej mamy do czy-
nienia z pozorn¹ nietolerancj¹,
a objawy przypisywane morfinie,
przynajmniej czêœciowo, maj¹ inne
pod³o¿e. Czêsto zwi¹zane s¹ z roz-
wojem choroby nowotworowej, inny-
mi przyjmowanymi lekami lub zasto-
sowanym leczeniem onkologicznym.
Wdro¿enie w³aœciwego leczenia ob-
jawowego, pozwala na kontynuowa-
nie podawania MST Continus. 

ZMNIEJSZANIE DAWEK 
LUB ODSTAWIANIE 
MST CONTINUS

W przebiegu zastosowanego le-
czenia onkologicznego lub alterna-
tywnego przeciwbólowego mo¿e
zaistnieæ sytuacja, w której istotnie
zmniejszy³ siê poziom bólu i chore-
mu mo¿na zmniejszyæ dawkê mor-
finy. Proces zmniejszania dawek od-
bywa siê podobnymi skokami, jak
ich zwiêkszanie, przeciêtnie jedno-
razowo o 30 proc., nie czêœciej ni¿
co 3–5 dni. Tempo redukowania
dawki zale¿y od przyjmowanej daw-
ki ca³kowitej oraz od okresu przyj-
mowania morfiny. Im d³u¿ej trwa³o
leczenie, tym wolniej przebiega pro-
ces odstawiania. Zespó³ odstawie-
nia nie trwa zazwyczaj d³u¿ej ni¿
7–10 dni. Przy przewlek³ym poda-
waniu (>6 mies.), redukcja dawek
powinna zawsze odbywaæ siê
w warunkach szpitalnych. Wymaga
na bie¿¹co leczenia pojawiaj¹cych
siê objawów odstawienia. 

ZASTOSOWANIE 
MST CONTINUS

W BÓLU NOWOTWOROWYM
U DZIECI

Wed³ug zaleceñ Œwiatowej Orga-
nizacji Zdrowia z 1998 r., leczenie
bólów nowotworowych u dzieci po-
winno byæ prowadzone wg tych sa-
mych zasad opartych na bazie dra-
biny analgetycznej. Morfina jest naj-
czêœciej stosowanym silnym
opioidem u dzieci. W przypadku
bólów o œrednim i silnym natê¿eniu
zalecane pocz¹tkowe dawki morfi-

ny o przed³u¿onym dzia³aniu wyno-
sz¹ u dzieci powy¿ej 3 mies.
0,9–1,5 mg/kg. Tabletki morfiny
o kontrolowanym, powolnym uwal-
nianiu podaje siê podobnie jak
u doroslych w odstêpach 12-go-
dzinnych lub w dawce 0,6 mg/kg
co 8 godz. [23, 25]. 

Droga doustna podawania leków
uwa¿ana jest za najbardziej prze-
widywaln¹, bezpieczn¹ i co najwa¿-
niejsze – bezstresow¹. Pojawianie
siê tolerancji w stosunku do po-
szczególnych dzia³añ morfiny jest
podobne i podobnie wystêpuj¹ce
w czasie, jak u doros³ych. 

ZASTOSOWANIE 
MST CONTINUS

W PRZYPADKU BÓLÓW 
NIENOWOTWOROWYCH

Stosowanie opioidów w leczeniu
silnego bólu nienowotworowego
wci¹¿ ma wiêcej przeciwników ni¿
zwolenników. W 1995 r. Arkinstall
i Moulin opublikowali pracê, dowo-
dzac¹ skutecznego leczenia opio-
idami bólu nienowotworowego, bez
ujemnego wp³ywu na stan orienta-
cji. Problem rozwoju szybkiej tole-
rancji wydaje siê byæ niekiedy wy-
olbrzymiany [13]. Równie¿ ocena
stopnia zachowania refleksu i oce-
ny sytuacji u kierowców przyjmuj¹-
cych morfinê wypad³a prawid³owo
(Vainio 1995). Pozwoli³o to na sfor-
mu³owanie wniosków, ¿e ryzyko roz-
winiêcia siê psychicznego uzale¿-
nienia od opioidów w przypadku
zastosowania ich dla leczenia bólu
przewlek³ego jest niskie (Moulin
1990). Wyj¹tkiem s¹ osoby, u któ-
rych w przesz³oœci wystêpowa³a
sk³onnoœæ do nadu¿ywania leków
lub alkoholu, jak równie¿ stwierdza-
no zaburzenia osobowoœci lub pa-
tologiczne sytuacje socjalne [17]. 

W przypadku chorych nienowo-
tworowych zawsze próbuje siê sto-
sowaæ opioidy czasowo. Stanowi¹
one jeden z elementow wielokierun-
kowej terapii, na któr¹ sk³ada siê
wiele czynników, takich jak fizyko-
terapia, rehabilitacja, psychoterapia
i inne. 



Pocz¹tkowy, próbny okres wyno-
si zazwyczaj 2–4 tyg. W tym cza-
sie dokonuje siê oceny stopnia
zniesienia bólu, poprawy funcjono-
wania i akceptacji leczenia przez
chorego. Jedn¹ z nich jest zasada,
¿e leki z tej grupy przepisywane s¹
przez jednego lekarza. U³atwia to
ewentualne wykrycie osób uzale¿-
nionych lub domagaj¹cych siê
opioidów w celach handlowych. 

PODSUMOWANIE

Spoœród obecnie dostêpnych na
polskim rynku morfin o przed³u¿o-
nym dzia³aniu, MST Continus jest
preparatem najlepiej poznanym
i chêtnie stosowanym. Wynika to
z du¿ych i pozytywnych doœwiad-
czeñ w jego stosowaniu. Jest le-
kiem rozpoznawanym i cenionym
przez pacjentów. 

Leczenie bólu nowotworowego
wymaga dalszych badañ i udosko-
naleñ. Prowadzone s¹ badania nad
lekami mog¹cymi zmniejszaæ zapo-
trzebowanie na opioidy (analgetyki
nieopioidowe, agoniœci receptora
NMDA) oraz metodami zmniejsza-
j¹cymi ich objawy uboczne. Zarów-
no zró¿nicowana farmakoterapia,
jak i stosowanie metod inwazyjnych
ma zapewniæ jak najlepsz¹ kontro-
lê bólu, przy jak najmniejszych ob-
jawach ubocznych. 
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