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WPROWADZENIE 

Ból i nadużywanie substancji opiatowych często
współistnieją ze sobą i wzajemnie na siebie oddzia-
łują, co może prowadzić do trudności w ich lecze-
niu. Ból przewlekły występuje u 61,3%, a silny 
u 37% uzależnionych pacjentów, którzy regularnie
przyjmują metadon w dawkach podtrzymujących
podczas leczenia substytucyjnego, i u 24% pacjen-
tów w chwili przyjmowania do leczenia substytu-
cyjnego [1, 2]. Wyniki badań wskazują, że osoby
uzależnione często nie otrzymują właściwego lecze-
nia przeciwbólowego, głównie z powodu obawy
lekarzy przed nadużywaniem analgetyków opio-
idowych oraz trudności w rozpoznawaniu i różnico-
waniu bólu przewlekłego u pacjentów podczas
leczenia substytucyjnego [3]. Obawy co do niesku-
teczności opioidów w leczeniu silnego bólu w czasie
terapii substytucyjnej występują zarówno wśród
personelu medycznego, jak i samych pacjentów [4].
Powody tych obaw są su biek tyw ne, jednak nie
zawsze bezpodstawne. Ostatnie wyniki badań
wskazują, że długotrwałe stosowanie opioidów
u niektórych pacjentów wywołuje zjawisko hiperal-
gezji indukowanej opioidami (opioid hyperalgesia),
tolerancji na opioidy czy wzrostu wrażliwości na 
ból [5]. 

W leczeniu bólu przewlekłego o słabym i umiar-
kowanym natężeniu przyjęto zasadę stosowania
w pierwszym rzucie leków nieopioidowych, głów-
nie paracetamolu, niesteroidowych leków przeciw-
zapalnych oraz leków wspomagających, np. prze-
ciwwymiotnych lub przeciwdepresyjnych, a także
zabiegów fizykalnych. Z kolei, w leczeniu silnego
bólu standardem są opioidy długo działające stoso-

wane zgodnie z zasadami WHO [5–7]. Wśród leka-
rzy panuje błędne przekonanie, że przyjmowanie
metadonu przez uzależnionych pacjentów jest
wystarczającym zabezpieczeniem przed bólem [8].
Dostęp uzależnionych pacjentów do właściwego
leczenia przeciwbólowego może być zatem utrud-
niony ze względu na powszechnie stosowaną
monoterapię, opartą głównie na metadonie [1]. 

Przez ostatnie dekady zalecano stosowanie meta-
donu, morfiny i oksykodonu w leczeniu silnego bólu
u pacjentów uzależnionych od opiatów [8]. Wyniki
badań ankietowych przeprowadzonych przez
Jamisona i wsp. wykazały jednak, że u połowy
pacjentów badanych w centrach leczenia substytu-
cyjnego metadon nie był skuteczny w leczeniu bólu,
a nawet utrudniał dostęp do właściwego leczenia
bólu w ramach podstawowej opieki zdrowotnej [1]. 

Od 2002 r., kiedy to Amerykańska Agencja ds.
Żywności i Leków (FDA) zatwierdziła buprenorfinę
do leczenia substytucyjnego u osób uzależnionych
od opiatów, pojawiło się wiele badań wskazujących
na większą skuteczność tego opioidu zarówno
w leczeniu substytucyjnym, jak i w leczeniu bólu.

Poniżej przedstawiono opis pacjenta uzależnione-
go od heroiny, z bólem przewlekłym, u którego
zastosowano buprenorfinę w postaci transdermalnej. 

OPIS PRZYPADKU

Pacjent lat 39, uzależniony od heroiny (od 20 lat),
nikotyny (od 15 lat) i benzodwuazepin (od 5 lat),
został skierowany przez lekarza podstawowej opie-
ki zdrowotnej do poradni przeciwbólowej z powo-
du bólów brzucha i kręgosłupa. Przy przyjęciu zgła-
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szał ból w okolicy dolnego odcinka kręgosłupa pier-
siowego i lędźwiowego, odczuwany jako: przeszy-
wanie, kłucie, mrowienie i pieczenie oraz promie-
niowanie do okolicy nadbrzusza. Ból w okolicy
nadbrzusza pacjent określił natomiast jako rozlany,
piekący i przerzynający. Ból nasilał się po lekach
doustnych, niektórych posiłkach lub występował
spontanicznie.

Natężenie bólu pacjent ocenił wg 11-punktowej
(0–10) Numerycznej skali bólu na 5/10. Ból o zmiennym
natężeniu występował od 2 lat. Ponadto pacjent
zgłaszał: silne zaparcia, trudności w zasypianiu, nie-
pokój, brak apetytu, wzmożoną potliwość i poczucie
zimna, zwłaszcza w dystalnych częściach ciała.
Nastrój pacjenta był obniżony i chwiejny. Pacjent 
5 lat temu został włączony do leczenia substytucyj-
nego w Poradni dla Uzależnionych. Codziennie
przyjmował metadon (Methadone, Molteni) 
w postaci syropu w pojedynczej dawce 30 mg. Próby
zwiększenia dawki metadonu zakończyły się niepo-
wodzeniem z powodu odczuwania goryczy oraz
palenia w nadbrzuszu, które utrzymywały się przez
kilka godzin po przyjęciu leku. Pacjent łączył nasile-
nie dolegliwości brzusznych z przyjmowaniem
metadonu. Z wywiadu pacjenta uzyskano informa-
cję, że w ciągu ostatnich kilku miesięcy nastąpiło
zmniejszenie masy ciała o ok. 10 kg.

Pacjent jest również pod opieką Poradni Chorób
Zakaźnych z powodu zakażenia HIV i HCV. Dwa
lata temu był leczony lekami retrowirusowymi. Od
5 lat przyjmuje doustnie alprazolam w dawce 
3–4 mg na dobę.

Parametry życiowe w dniu przyjęcia: ciśnienie
tętnicze– 105/60 mm Hg, T – 72/min, liczba odde-
chów – 18/min. Masa ciała pacjenta wynosiła 50 kg. 

W badaniu fizykalnym z odchyleń od normy
stwierdzono: nieznaczne wybroczyny na podnie-
bieniu twardym, bolesność uciskową w okolicy krę-
gosłupa Th/L i nadbrzusza, wałowaty opór w śród-
brzuszu i dole biodrowym po lewej stronie.
W badaniu gastroskopowym rozpoznano zapalenie
przełyku, zapalenie żołądka i zapalenie dwunastni-
cy z nadżerkami. W badaniach radiologicznych krę-
gosłupa stwierdzono zmiany zwyrodnieniowe
(spondyloza). 

Pacjentowi zaproponowano zwiększenie dawki
metadonu lub przejście na siarczan morfiny w for-
mie tabletek o przedłużonym uwalnianiu. Pacjent
odmówił przyjmowania leków drogą doustną z po -
wodu pojawiających się w przeszłości owrzodzeń
śluzówki przewodu pokarmowego i znacznego
nasilenia objawów dyspeptycznych. Zastosowano
5 mg, a po godzinie 10 mg siarczanu morfiny
(Morphini Sulfas, amp. 0.02, WZF POLFA) podskór-
nie bez skutku przeciwbólowego. 

Zaproponowano przejście na buprenorfinę w po -
staci plastrów, na co pacjent po namyśle wyraził

zgodę. Przejście z metadonu na plastry z buprenor-
finą (Transtec, Grunenthal) nastąpiło po 24 godz. od
przyjęcia ostatniej dawki metadonu. Wielkość daw-
ki transdermalnej buprenorfiny ustalono drogą
pośrednią, wyliczając dawkę równoważną morfiny
i wykorzystując przelicznik dla metadonu równy
4,0 (dawka równoważna morfiny = dawka dobowa
metadonu × 4) stosowaną w leczeniu bólu przewle-
kłego [9]. Następnie obliczoną wartość zwiększono
o 50% z uwagi na ból. Łączna dawka równoważna
morfiny wyniosła 180 mg na dobę. Następnie,
korzystając ze wskaźnika ekwipotencji pomiędzy
buprenorfiną i morfiną – 1 : 100 – obliczono dawkę
dobową buprenorfiny, która wyniosła 1,8 mg, 
a w przeliczeniu na postać transdermalną tego leku: 
70–105 μg/godz. [10]. Ostatecznie zalecono pacjento-
wi buprenorfinę w plastrze, w dawce 105 μg/godz.
co 4 dni.

W kolejnych dniach uzyskano znaczne zmniej-
szenie bólu i innych objawów, takich jak: bezsen-
ność, drażliwość i niepokój. Pacjent był zadowolony
z ograniczenia stosowania leków doustnych,
zwłaszcza niechętnie przyjmowanego syropu
z metadonem. W chwili obecnej, z uwagi na zmniej-
szenie się bólu i mniejsze zapotrzebowanie na opio-
idy, pacjent ma zmniejszoną dawkę buprenorfiny
o 50% w stosunku do dawki początkowej. Po wpro-
wadzeniu buprenorfiny nie obserwowano zespołu
odstawienia oraz nie zanotowano przyjmowania
innych opioidów, co zostało potwierdzone odpo-
wiednimi testami na obecność opiatów w ślinie.
Zużycie alprazolamu przez pacjenta obniżyło się
nieznacznie do 2–3 mg na dobę. 

OMÓWIENIE

Zasadniczym problemem w leczeniu bólu u opi-
sanego pacjenta, przyjmującego metadon podczas
leczenia substytucyjnego, był wybór opioidu.
Z uwagi na niepowodzenie zwiększenia dawki sub-
stytucyjnej metadonu i niechęć pacjenta do wszel-
kich leków doustnych, zrezygnowano z klasyczne-
go postępowania, uwzględniającego przyjmowanie
metadonu w 2 lub 3 podzielonych dawkach, z pod-
wyższeniem ogólnej dawki dobowej. Wyniki badań
endoskopowych żołądka uniemożliwiły wprowa-
dzenie leków niesteroidowych przeciwzapalnych
na stałe. Brak odpowiedzi przeciwbólowej na poda-
wanie czystego agonisty receptora opioidowego μ –
morfiny – drogą podskórną w dawce 5 i 10 mg nie
rokował skuteczności tej grupy opioidów w póź-
niejszym leczeniu.

Obecnie szeroko dyskutowanym efektem długo-
trwałego stosowania pełnego agonisty receptora μ
jest rozwój tolerancji na ból. Zjawisko to związane
jest m.in. z przewagą mechanizmów pronocycep-
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tywnych nad antynocyceptywnymi, down regulation
receptora μ, zwiększeniem stężenia dynorfin, chole-
cystokininy (CCK), peptydu pochodnego genu kal-
cytoniny (CGRP) czy aktywacją receptora NMDA
[11–14]. Wyniki ostatnich badań wskazują, że
pacjenci uzależnieni i otrzymujący przewlekle
metadon mieli obniżony próg odczuwania bólu
i obniżoną tolerancję na ból prowokowany zimnem
[15, 16]. U pacjentów tych wykazano istnienie krzy-
żowej tolerancji na przeciwbólowe działanie morfi-
ny i co za tym idzie, małą jej skuteczność [17]. Co
więcej, w celu zmniejszenia bólu pacjenci ci wyma-
gali bardzo wysokich dawek morfiny, które mogą
doprowadzić do depresji oddechowej [18]. Z kolei
zmniejszenie lub odstawienie opioidów prowadziło
do zmniejszenia zjawiska tolerancji lub obniżenia
natężenia bólu [19, 20].

Z uwagi na formę leku – możliwość uniknięcia
przyjmowania go doustnie i „oszczędzenia” przewo-
du pokarmowego – pacjent wyraził zgodę na próbę
leczenia buprenorfiną transdermalną. Pacjent
podzielił się również swymi obawami, które są tema-
tem wiodącym na niektórych portalach interneto-
wych, dotyczącymi m.in. „blokady opioidowej”,
wystąpienia objawów odstawienia lub niewielkiej
skuteczności buprenorfiny w formie tabletek podję-
zykowych pod nazwą Suboxone (buprenorfina +
nalokson) lub Subutex (buprenorfina). 

Przeliczanie dawki metadonu na buprenorfinę
transdermalną także okazało się trudne do realizacji.
Nie znaleziono bezpośrednich przeliczników dla rów-
noważnych dawek metadonu i buprenorfiny, więc
przy przejściu z metadonu na morfinę wykorzystano
przelicznik 4.0, podobnie jak przy ustalaniu dawek 
w leczeniu bólu [9]. Podobny przelicznik – 4.6 – uzy-
skano przy przechodzeniu z metadonu na morfinę 
o 24-godzinnym działaniu u uzależnionych pacjen-
tów leczonych substytucyjnie metadonem [24].

Przy przejściu na buprenorfinę nie odnotowano
objawów odstawienia. Zwykle łagodne objawy
odstawienia, przy przejściu z 30 mg metadonu na
dobę, obserwowano, gdy buprenorfina została
podana po 2 godz. od podania ostatniej dawki meta-
donu. Zachowanie co najmniej 20-godzinnego
odstępu pomiędzy kolejnymi dawkami tych leków
było wystarczające, aby zapobiec wystąpieniu obja-
wów odstawienia. Dla wyższych dawek metadonu,
np. 60 mg na dobę, odstęp ten powinien wynosić 
40 godz. [25].

Dzięki unikalnemu profilowi farmakologiczne -
mu – buprenorfina jest częściowym agonistą recep-
torów μ, agonistą receptora podobnego do opioido-
wego 1 (ORL-1) oraz antagonistą receptorów μ i δ –
lek ten wywołuje mniej objawów euforycznych
i neurotoksycznych. Ryzyko depresji oddechowej
lub zgonu z powodu przedawkowania leku jest
również mniejsze w porównaniu z szeroko stosowa-

nymi czystymi agonistami receptora μ [21].
Buprenorfina, dzięki interakcji z różnymi białkami
G, nie daje krzyżowej tolerancji z czystymi agonista-
mi receptora μ i może blokować centralną sensyty-
zację odpowiadającą m.in. za hiperalgezję, która jest
powszechnie obserwowanym zjawiskiem w patoge-
nezie bólu neuropatycznego [20, 23].

Ponadto nagłe zaprzestanie stosowania bupre-
norfiny wywołuje mniej nasilone objawy zespołu
odstawienia. Dzięki swym właściwościom lek jest
szeroko wykorzystywany w wielu krajach zarówno
w detoksykacji ambulatoryjnej, jak i terapii podtrzy-
mującej u osób uzależnionych [22]. Cena tych leków
jednak, a zwłaszcza Suboxonu, jest na tyle wysoka,
że nie są one popularne w naszym kraju. W woje-
wództwie kujawsko-pomorskim działa jedna
poradnia dla osób uzależnionych, która prowadzi
substytucję z wykorzystaniem metadonu.

Podsumowując, należy zwrócić uwagę zarówno
na występowanie bólu u osób uzależnionych w cza-
sie leczenia podtrzymującego metadonem, jak i na
możliwości jego leczenia za pomocą opioidów
o szerszym spektrum oddziaływania na receptory
opioidowe. Zarówno w leczeniu bólu, jak i konty-
nuowaniu leczenia podtrzymującego substytucyj-
nego skuteczna i wygodna w użyciu okazała się
buprenorfina transdermalna. Istotnym problemem
jest ograniczona z powodów ekonomicznych
dostępność buprenorfiny dla pacjentów objętych
programem substytucyjnym, jak również tych
z bólem przewlekłym pochodzenia nienowotworo-
wego. 
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