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Streszczenie

Bl jest jednym z najczeéciej wystepujacych objawéw u pacjentéw z zaawansowang chorobg no-
wotworowa. Postepowanie terapeutyczne czesto stanowi wyzwanie dla lekarza i wymaga zasto-
sowania multimodalnej strategii w celu zapewnienia odpowiedniej ulgi w bélu. Bl przebijajacy,
a w szczegolnosci jego natezenie i nieprzewidywalny poczatek, budzi niepokéj nie tylko u pa-
cjentéw i opiekundw, lecz takze u lekarzy. Obecnie b6l przebijajacy moze by¢ skutecznie leczony
zaréwno szybko dziatajgcymi opioidami, jak i donosowymi lub podpoliczkowymi preparatami
fentanylu. W pracy przedstawiono przypadek pacjenta z zaawansowanym rakiem stercza, z to-
warzyszacymi dolegliwo$ciami bélowymi o réznym patomechanizmie. Zastosowanie skojarzonej
farmakoterapii pozwolilo na uzyskanie optymalnej kontroli bélu.

Stowa kluczowe: medycyna paliatywna, leczenie bélu, fentanyl.

Abstract

Pain is one of the most frequently occurring symptoms among patients suffering from advanced
cancer. Its management often presents a challenge for a physician, requiring complex strategies
to provide adequate relief. Breakthrough pain, in particular, with its severe intensity and often
unpredictable onset, can be distressing not only for patients and caregivers but also for clinicians.
Currently breakthrough pain can be effectively treated with immediate release opioids, as well
as intranasal and sublingual fentanyl preparations. In this article, we present the case of a patient
with advanced prostate cancer suffering from pain symptoms due to several different pathomech-
anisms. While complex pharmacologic strategies were required, adequate pain control was ulti-
mately achieved.
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Szpitala Uniwersyteckiego w celu modyfikacji le-

Pacjent, 52 lata, z rozpoznanym rakiem gruczo-
lowym stercza w stadium rozsiewu do kosci kre-
goslupa w odcinku ledZwiowo-krzyZzowym oraz
miednicy, potwierdzonym radiologicznie, w trakcie
terapii hormonalnej [preparaty antyandrogenowe
oraz agonisci gonadoliberyny (luteinizing-hormone-
-releasing hormone — LH-RH)], dodatkowo obcigzo-
ny chorobg nadci$nieniowq oraz zapaleniem blony
Sluzowej zoladka, zostal skierowany przez specja-

150

czenia przeciwbdlowego. W wywiadzie dolegli-
wosci bélowe gléwnie ze strony ukladu kostnego.
Pacjent odczuwal je pomimo prowadzonego lecze-
nia zachowawczego od kilku tygodni, z nasileniem
w ostatnich dniach poprzedzajacych przyjecie. Ba-
dania scyntygraficznego nie wykonano. Wedlug
dokumentacji i wywiadu chory stosowal zgodnie
z zaleceniami nastepujace leki: tramadol o kontro-
lowanym uwalnianiu 100 mg 2 razy dziennie, bu-
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prenorfine w systemie transdermalnym w dawce
35 pg/godzine co 4 dni, ketoprofen w dawce 100 mg
3 razy dziennie doustnie, metamizol w dawce 500
mg 2 razy dziennie doustnie, omeprazol w dawce
20 mg rano na czczo, metoklopramid w dawce
10 mg 3 razy dziennie doustnie od ok. 3 tygodni.

W dniu przyjecia chory zglaszat stale dolegliwo-
Sci bélowe o charakterze ucisku w zakresie miednicy,
kregostupa ledzwiowego, z okresowym promienio-
waniem do posladka i koficzyny dolnej lewej o na-
tezeniu 7-8/10 punktéw wg Numerical Rating Scale
(NRS), nasilajace sie w trakcie ruchu do 10/10 punk-
tow wg NRS. Ponadto chory odczuwal napadowe
béle w zakresie jamy brzusznej, gléwnie okolicy
podbrzusza, niemajace charakteru bélu wczeéniej
odczuwanego (podstawowego). Béle byly opisywa-
ne przez chorego jako rozrywajace, zmuszajgce go
do przyjecia pozycji lezacej na boku. Dolegliwosci
narastaly w ciggu 10-15 minut, osiggajac maksymal-
ne natezenie (do 10/10 punktéw w skali NRS) po ok.
20 minutach, i trwaty zwykle do ok. 30 minut. Wyzej
opisane epizody bélu wystepowaly gléwnie w go-
dzinach porannych po przebudzeniu oraz w godzi-
nach wieczornych tuz przed snem. Sporadycznie
chory odczuwal tez napadowy bdl bocznej czesci
Klatki piersiowej i okolicy biodra prawego z towa-
rzyszaca hiperalgezja bocznej czesci uda. Z objawow
towarzyszacych pacjent zgltaszal utrate apetytu, za-
parcie stolca z bolesng defekacja (wypréznienia co
7-8 dni) oraz spadek masy ciata o ok. 10 kg w ciagu
3 miesiecy.

W chwili przyjecia do szpitala stan ogélny cho-
rego okreslono jako éredni. Z odchylen od normy
w badaniu fizykalnym poza wyniszczeniem stwier-
dzono bolesnoé¢ uciskowa okolicy kregostupa w od-
cinku ledZwiowo-krzyzowym, kosci miednicy (bez
objawéw rozciggowych, niedowladéw czy zabu-
rzen czucia w zakresie koficzyn dolnych) oraz okoli-
cy brzegu prawego talerza biodrowego przy ucisku
dwoch punktéw 9 cm i 18 cm od prawego kolca bio-
drowego gérnego z towarzyszacym promieniowa-
niem bélu do bocznej czesci uda. W badaniach labo-
ratoryjnych wykonanych na oddziale stwierdzono
niedokrwisto§¢ wtérna, hipoalbuminemie oraz
zwiekszone stezenie dehydrogenazy mleczanowej
i fosfatazy zasadowej swiadczace o zaawansowa-
niu procesu nowotworowego. Poziomy kontrolne
parametréw nerkowych, préb watrobowych oraz
elektrolitow (sodu, potasu, magnezu i wapnia w su-
rowicy) byly prawidlowe.

Z punktu klinicznego gléwne problemy cho-
rego stanowily: zla kontrola bélu podstawowego
o charakterze mieszanym (receptorowo-neuropa-
tycznym), brak adekwatnego leczenia zaostrzen
dolegliwosci bélu epizodycznego oraz podejrzenie
neuropatii z uwieZniecia w zakresie nerwu biodro-
wo-podbrzusznego. Z uwagi na natezenie i lokali-
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zacje bolu, brak zadowalajgcej kontroli dolegliwosci
bélowych przy zastosowaniu dotychczasowej tera-
pii, a takze jej liczne nieprawidlowosci zdecydowa-
no o modyfikacji farmakoterapii w celu optymaliza-
qji kontroli bélu, poprawy jakosci i komfortu zycia
chorego.

Ze wzgledu na brak pelnego obrazu zmian prze-
rzutowych do koséca w przebiegu choroby podsta-
wowej wykonano badanie scyntygraficzne, w kt6-
rym uwidoczniono liczne ogniska patologicznego
gromadzenia znacznika w kosciach czaszki, zeber
obustronnie, odcinku piersiowym i ledZwiowym
kregostupa, kosciach miednicy (bez zmian w pra-
wym talerzu biodrowym), kosciach ramieniowych
obustronnie (zwlaszcza po stronie prawej) oraz
proksymalnych odcinkach obu kosci. Brak kontroli
bélu mimo stosowania dwodch preparatéw opio-
idowych (tramadol droga doustng i buprenorfina
w systemie transdermalnym) i jego natezenie stano-
wily wskazanie do wymiareczkowania optymalnej
dawki silnego opioidu, zapewniajacej kontrole bélu
przy mozliwie zminimalizowanym ryzyku dziatan
niepozadanych. Zgodnie z zaleceniem Europejskie-
go Towarzystwa Medycyny Paliatywnej (European
Association of Palliative Care — EAPC) morfina stanowi
opioid pierwszego wyboru w umiarkowanym i sil-
nym bélu w chorobie nowotworowej. Poczatkows,
rownowazng dawka oblicza sie poprzez poréwna-
nie wzglednej sily dzialania miedzy r6znymi opio-
idami (orientacyjny punkt odniesienia) lub miedzy
r6znymi drogami podania danego leku. U opisywa-
nego pacjenta stosowano wczeéniej dwa opioidy, co
stanowilo wskazanie do przeliczenia ich na morfine,
czyli obliczenie tzw. réwnowaznej dobowej daw-
ki morfiny (morphine equivalent daily dose — MEDD).
Przeliczajac dawki stosowanych opioidéw, uwzgled-
niono wspdlczynniki dawek réwnowaznych lekow
wg Palliative Care Formulary, 4" Edition (PCF4) (tra-
madol p.o. - morfina p.o. 10 : 1, tramadol 400 mg/
dobe p.o. -» morfina 40 mg/dobe p.o.; morfina p.o. —»
buprenorfina t.d. 100 : 1). Dawke wstepna morfiny
obnizono o ok. 50%. Warto doda¢é, ze stosowanie
stabych i silnych opioidéw jest nieprawidlowym po-
stepowaniem. Zastosowane leczenie morfing drogg
dozylng pozwolilo na optymalizacje kontroli bdlu
(NRS 1). Po wymiareczkowaniu dawki zamieniono
droge podania morfiny na podskérng, a nastepnie
doustng — dawka dobowa wynosita 70 mg (60 mg
+ 10 mg) co 12 godzin preparatu o kontrolowanym
uwalnianiu z utrzymaniem kontroli bélu. Z powodu
zaostrzen dolegliwosci bélowych o charakterze bélu
epizodycznego zastosowano przezsluzéwkowy pre-
parat cytrynianu fentanylu (Effentora) w tabletkach
dopoliczkowych. Wymiareczkowano dawke zapew-
niajgca kontrole bélu (400 pg), ktéra zostata zalecona
przy wypisie chorego do domu.
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Z uwagi na komponent neuropatyczny bélu do
terapii wlgczono jednoczesnie leki adiuwancyjne.
Zastosowano kwas walproinowy we wlewie dozyl-
nym w dawce 400 mg podawanym w rozcieficzeniu
przez trzy kolejne dni, a nastepnie wlaczono gaba-
pentyne z ustaleniem skutecznej klinicznie dawki
300-600-600 mg/dobe. Ze wzgledu na przerzuty
do kodci, wlgczono kortykosteroid — leki z tej grupy
wykazuja dzialanie przeciwobrzekowe, prowadzac
do zmniejszenia objetosci tkanek otaczajgcych guz
i w konsekwencji zmniejszenia ucisku na otaczaja-
ce struktury zawierajace receptory bélowe. W me-
chanizmie przeciwb6lowym tych lekéw istotne jest
takze dzialanie stabilizujace btone komoérkowa oraz
zmniejszenie ilo§ci mediatoréw reakcji zapalnej. Po-
czatkowo zalecono dozylnie dawke 8 mg, a nastep-
nie stopniowo jg redukowano. Zamieniono droge
podania na doustng, z utrzymaniem dawki podtrzy-
mujacej 3 mg/dobe. Lek stosowano w godzinach po-
rannych w celu odzwierciedlenia naturalnego wy-
rzutu hormonéw kory nadnerczy oraz utrzymania
dobrej kontroli bélu. Przerzuty do kosci stanowily
réwniez wskazanie do podania droga dozylng pre-
paratu z grupy bisfosfonianéw (kwas zolendronowy
4 mg) pod kontrola poziomu parametréw gospodar-
ki wapniowo-fosforanowej. Z powodu zaburzen le-
kowych (obserwacja kliniczna i kryterium czasowe
objaw6w) do terapii wlgczono escitalopram i trazo-
don oraz czasowo alprazolam.

U chorego odstawiono lek z grupy niesteroido-
wych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ) z uwagi na
zwiekszone ryzyko uszkodzenia gérnego odcinka
przewodu pokarmowego, watroby i nerek.

Na podstawie badania scyntygraficznego koséca,
po konsultacji radioterapeutycznej, pacjenta zakwa-
lifikowano do paliatywnej radioterapii. Konsultujacy
radioterapeuta z uwagi na liczne przerzuty do kosci
zakwalifikowal chorego do napromieniania goérnej
i dolnej potowy ciala w odstepie czasowym (hemibo-
dy irradiation). Przed planowanym leczeniem prze-
toczono choremu jedna jednostke koncentratu krwi-
nek czerwonych (KKCz) zgodnego grupowo w celu
poprawy warto$ci w zakresie ukladu czerwono-
krwinkowego. W ramach hospitalizacji przeprowa-
dzono jednorazowe, paliatywne napromienianie
dolnej polowy ciala dawka 800 cGy, a po kilkunastu
dniach gérnej potowy ciata dawka 600 cGy w osto-
nie glikokortykosteroidéw. Nie zaobserwowano
powikian radioterapii. Zglaszany przez chorego
napadowy bol bocznej czesci klatki piersiowej i oko-
licy biodra prawego z towarzyszaca hiperalgezja
bocznej czeéci uda byl konsekwencjg uposledze-
nia funkcji nerwu biodrowo-podbrzusznego, czyli
neuropatii. Jest to jeden z najczesciej spotykanych
zespolow uwiezniecia nerwu. Postepowaniem z wy-
boru jest infiltracja okolic uciénietego nerwu. U pa-
cjenta podano miejscowo mieszanke $rodka znie-
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czulenia miejscowego — lignokainy, z preparatem
steroidowym o przedluzonym dzialaniu (betame-
tazon). W czasie hospitalizacji, zgodnie z wynikiem
skali oceny ryzyka zylnej choroby zakrzepowo-za-
torowej, stosowano heparyne drobnoczasteczko-
wa w dawce profilaktycznej, ponadto profilaktyke
przeciwzaparciowg preparatem osmotycznie czyn-
nym oraz doraznie zalecano wlewki doodbytnicze
z leku zawierajgcego fosforan sodu, uzupelniano
niedobory elektrolitowe. Pobyt w szpitalu byl po-
wiklany potwierdzonym radiologicznie zapaleniem
pluc — po zastosowaniu szerokospektralnej empi-
rycznej antybiotykoterapii uzyskano poprawe kli-
niczng i radiologiczna. Na oddziale konsultowano
chorego onkologicznie z ustaleniem terminu wizy-
ty ambulatoryjnej w Poradni Onkologicznej w celu
dalszej obserwacji i kontroli terapii hormonalne;.
Po zastosowanym leczeniu oraz prowadzonej przez
okres hospitalizacji stalej, dostosowanej do potrzeb
i mozliwoéci chorego rehabilitacji usprawniajacej
uzyskano poprawe stanu klinicznego i samopoczu-
cia chorego. Pacjent samodzielnie siadat i poruszat
sie za pomoca balkonika w obrebie sali, a nastepnie
na krétkich dystansach po oddziale. Po zakonczo-
nym leczeniu pacjenta wypisano do domu z zale-
ceniem kontynuacji ustalonego leczenia pod opieka
hospicjum domowego. Z relacji rodziny po wypisie
pacjent pozostawal aktywny w obrebie mieszkania,
samodzielny w wiekszosci czynnosci dnia codzien-
nego przez okres kilku miesiecy.

DYSKUSJA

Bdl jest jednym z najczesciej wystepujacych ob-
jawdw u pacjentdéw z zaawansowang chorobag no-
wotworowa. Objaw ten w znaczacy sposéb wplywa
na jakos$¢ zycia, dlatego poprawa jego kontroli po-
zostaje najwazniejszym celem terapii w opiece pa-
liatywnej. W wiekszosci przypadkéw boél u chorych
na nowotwér ma zwykle mieszany charakter, rza-
dziej objawia sie jako czysto nocyceptywny (soma-
tyczny, trzewny) lub neuropatyczny zespét bélowy.
Najczesciej jest on zjawiskiem zlozonym, bedacym
nastepstwem wspoétdziatania réznych czynnikéw,
m.in. zapalnych, neuropatycznych i niedokrwien-
nych, zlokalizowanych czesto w kilku miejscach,
a ich identyfikacja jest niezwykle istotna ze wzgledu
na implikacje terapeutyczne i mozliwo$¢ zastosowa-
nia skutecznego leczenia. W przedstawionym przy-
padku staty b6l mial mieszany charakter (nocycep-
tywno-neuropatyczny), a okresowo wystepowaly
réwniez jego napadowe zaostrzenia, istotnie ograni-
czajace aktywnosc¢ zyciowa pacjenta. W przypadku
zmian przerzutowych do koéci rozrastajaca sie¢ masa
guza, uciskajac na strukture szpiku, prowadzi do
wzrostu ci$nienia wewnatrz jamy szpikowej, akty-
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wacji mechanoreceptoréw i nocyceptorow w tkance
kostnej oraz rozciggniecia silnie unerwionej okost-
nej. Wspolistniejacy obrzek i stan zapalny réwniez
wywoluja bdl poprzez aktywacje receptoréw boélu
na wskutek wzrostu wydzielania mediatoréw. Sasia-
dujace struktury, takie jak naczynia, nerwy, tkanki
miekkie, objete procesem rozrostu guza przerzuto-
wego do kosci tez moga stanowi¢ dodatkowe Zrédlo
dolegliwosci bolowych. Bél spowodowany przerzu-
tami do kosci w wiekszosci przypadkéw rozwija sie
stopniowo, czesto jest opisywany przez pacjentow
jako tepy, dobrze zlokalizowany; najwieksza inten-
sywno$¢ wykazuje w godzinach nocnych. Najczest-
sze miejsca lokalizacji przerzutéw w przebiegu raka
prostaty to kosci miednicy, trzony kregdéw, zebra, ko-
sci udowe i kosci czaszki. Zaburzenia neurologiczne
sa zwykle konsekwencja przerzutéw raka prostaty
do trzonéw kregdéw, szczegdlnie w nastepstwie na-
cieku nowotworowego na rdzeni kregowy lub ner-
wy rdzeniowe, jak réwniez zmian przerzutowych
w czaszce z uciskiem na nerwy czaszkowe [1]. BSl
neuropatyczny jest opisywany przez pacjentow
jako pieczenie lub palenie z towarzyszacym uczu-
ciem dretwienia. Zajecie tkanek miekkich znajdu-
jacych sie w sasiedztwie gruczolu krokowego moze
prowadzi¢ do wystapienia objawéw wynikajacych
z podraznienia lub uszkodzenia splotu ledzwiowe-
go. Splot ten lezy w tylnej $cianie jamy brzusznej,
miedzy czescig powierzchowna a gleboka miesnia
ledzwiowego wiekszego. Krotkie nerwy wychodza-
ce z tego splotu unerwiaja sgsiednie miesnie, a dtu-
gie (nerwy biodrowo-podbrzuszny, biodrowo-pa-
chwinowy, skérny boczny uda, udowy, zastonowy,
plciowo-udowy) zaopatruja mie$nie brzucha oraz
konczyny dolne.

Leczenie bolu podstawowego bylo prowadzone
zgodnie z zaleceniami EAPC.

Istotnym problemem terapeutycznym bylo po-
stepowanie w bélu przebijajagcym. Warto pamietaé,
ze pomimo posiadanej od wielu lat wiedzy na temat
bélu przebijajacego dotychczas nie ujednolicono
jego definicji. Wedlug Daviesa jest to krétkotrwa-
e nasilenie bélu, wystepujace spontanicznie lub
w zwigzku z przewidywalnym lub nieprzewidywal-
nym czynnikiem wywolujacym, pomimo relatyw-
nie stabilnego i adekwatnie kontrolowanego bdlu
podstawowego [1]. Caraceni podkresla koniecznos¢
skutecznego leczenia opioidami bélu podstawowe-
go jako niezbednego warunku rozpoznania bélu
przebijajacego. Definiuje go jako przejsciowe nasi-
lenie bélu wystepujace na podlozu stabilnego bélu
adekwatnie kontrolowanego za pomocg opioidéw
stosowanych regularnie o stalych godzinach, tj.
~wedlug zegarka” (around-the-clock opioid therapy) [2].
Sposob leczenia boélu podstawowego oraz natezenie
bélu przebijajacego doprecyzowatl w 2016 r. Mer-
cadante, przyjmujac, ze bdl przebijajacy to istotne
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zmiany natezenia bélu o znacznym nasileniu (po-
nad 7/10 punktéw w skali NRS) u pacjentéw, ktorzy
otrzymuja skuteczne leczenie opioidami w dawce
dobowej odpowiadajacej co najmniej 60 mg morfi-
ny doustnej, zapewniajace akceptowalng analgezje,
tj. co najwyzej tagodny bol (0-4/10 punktéw w skali
NRS) przez wiekszos¢ czasu [3].

Bdl przebijajacy wystepuje powszechnie u pa-
cjentow z choroba nowotworowsg, jednak dane
epidemiologiczne réznia sie znacznie w zaleznosci
od zrédla publikacji. Zasadniczymi przyczynami
rozbieznosci wynikéw sa niejednorodne kryteria
kwalifikacji chorych do badan oraz rézne sposoby
interpretacji wynikéw wobec braku uniwersalnej
definicji bolu przebijajacego, a takze subiektywizm
w ocenie natezenia bélu. W badaniu obejmuja-
cym lacznie 397 pacjentéow w wieku od 7 do 92 lat
z réznymi nowotworami, przeprowadzonym przez
62 zespoly opieki paliatywnej w Katalonii bél prze-
bijajacy wykazano u 41% chorych [4]. Inne wielo-
osrodkowe badanie przeprowadzono w 24 krajach
na niejednorodnej klinicznie grupie 1095 chorych
ujawnilo znacznie wieksza czestos$¢ bélu przebijaja-
cego — 64,8% [5]. Mercadante odnotowat bél przebi-
jajacy u 77,7% badanych, a Swanwick u blisko 93%
chorych [6, 7].

Pod wzgledem etiologii bol przebijajacy u pacjen-
téw z nowotworami mozna sklasyfikowacé jako zalez-
ny od choroby podstawowej, zwigzany ze stosowa-
nym leczeniem (np. w polineuropatii indukowanej
chemioterapia) lub wynikajacy ze schorzen wspot-
istniejacych. Pierwszy rodzaj stanowi 67-76%, drugi
20-33%, a ostatni jedynie 4% wszystkich przypad-
kéw bolu przebijajacego. Biorac pod uwage patoge-
neze, podobnie jak dla bélu podstawowego wyrdz-
nia si¢ typ receptorowy, neuropatyczny i mieszany
bélu przebijajacego. Udzial poszczegdlnych me-
chanizméw wynosi odpowiednio 38-53%, 10-54%
oraz 20-52% [8].

Bol przebijajacy ma charakter napadowy. Pojawia
sie nagle, najczesciej bez objawéw zwiastujacych,
szybko narasta i zwykle szybko ustepuje. Czas od
poczatku do szczytowego nasilenia bélu wynosi
$rednio 3 minuty, z mozliwym wahaniem od kilku
sekund do 5-20 minut. Natezenie bolu przebijaja-
cego znacznie przewyzsza poziom bélu podstawo-
wego. Chorzy na ogdél opisuja bodl jako silny, bar-
dzo silny lub niemozliwy do zniesienia, natomiast
umiarkowane nasilenie wystepuje jedynie w 10%
przypadkéw. Czas trwania bélu przebijajacego wy-
nosi od 1 minuty do 240 minut, przewaznie 30-60
minut [9].

Najczesciej stosowany podzial kliniczny bélu
przebijajacego uwzglednia bél spontaniczny oraz
incydentalny. Bél spontaniczny (idiopatyczny) wy-
stepuje bez uchwytnej przyczyny. Etiologia bélu
incydentalnego jest znana i zwigzana z dobrowolna
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lub niedobrowolng aktywnoscia chorego, jak row-
niez wykonywaniem réznych zabiegéw i czynno-
Sci pielegnacyjnych [18]. W zaleznosci od czynnika
sprawczego czesto wyrdznia sie trzy kategorie kli-
niczne bélu incydentalnego: woluntarny — prowo-
kowany przez czynnosci poddajace sie kontroli woli,
np. chodzenie lub zmiana pozycji ciala, mimowolny
- wywolywany m.in. przez kaszel, rozdecie jelit czy
skurcz pecherza moczowego, oraz proceduralny (ja-
trogenny) — wystepujacy w trakcie procedur diagno-
stycznych, terapeutycznych lub czynnosci pielegna-
cyjnych. Typ woluntarny i proceduralny okreslany
jest jako przewidywalny, natomiast typ mimowolny
ma charakter nieprzewidywalny [10].

Rozpoznanie bélu przebijajagcego w codziennej
praktyce klinicznej tradycyjnie ustala si¢ na podsta-
wie kryteriéw Daviesa. Powinno uwzgledniaé¢ ana-
lize dwoch sktadowych: bélu podstawowego i bolu
przebijajacego. Przyjmuje sie, ze bdl podstawowy to
bél odczuwany przez chorego co najmniej 12 godzin
na dobe w ciggu ostatniego tygodnia lub bdl, ktéry
wystepowalby, gdyby pacjent nie przyjmowal regu-
larnie analgetyku. Kryteria Daviesa zostaly przed-
stawione w postaci trzech pytan. Pierwsze dotyczy
wystepowania bélu podstawowego. Drugie stuzy
upewnieniu sie, czy bél podstawowy jest adekwat-
nie kontrolowany, tzn. jest co najwyzej lagodny,
podczas prowadzonego leczenia. Ostatni etap stano-
wi pytanie o krétkotrwate zaostrzenia bélu. Do roz-
poznania bélu przebijajacego konieczna jest pozy-
tywna odpowiedz na wszystkie powyzsze pytania.
W ostatnich latach coraz czesciej podejmowane sa
proby rewizji kryteriow Daviesa, a nawet zastgpie-
nia terminu ,bdl przebijajacy” innym okreéleniem.
W 2016 r. eksperci EAPC zaproponowali postugiwa-
nie sie pojeciem ,bdlu epizodycznego”, majacym
szersze znaczenie niz ,bdl przebijajacy”. Obejmuje
ono rézne sytuacje zwigzane z krétkotrwatym wzro-
stem natezenia bdlu, réwniez przy nieskutecznie
leczonym bélu podstawowym, a nawet przy braku
obecnosci bolu podstawowego oraz niezaleznie od
regularnego stosowania opioidéw [11].

Ocena Kliniczna bélu przebijajacego powinna sie
odbywac zgodnie z ogélnymi zasadami przyjetymi
dla diagnostyki bélu w chorobie nowotworowe;j.
Podstawowe znaczenie majg wnikliwy wywiad oraz
dokladne badanie przedmiotowe ze szczegdlnym
uwzglednieniem ukladu ruchu (bdl kostny) i stanu
neurologicznego (b6l neuropatyczny). Nalezy okre-
8li¢ lokalizacje, zakres promieniowania, szybko$¢
narastania, czas trwania, natezenie i cechy jakoscio-
we boélu, czesto§¢ wystepowania i liczbe epizodéw
bélowych w ciggu doby, ewentualne czynniki wy-
zwalajace, nasilajace lub tagodzace dolegliwosci, ob-
jawy towarzyszace bélowi, znaczenie dla codziennej
egzystencji chorego oraz odpowiedz na dotychcza-
sowe leczenie. Na podstawie danych klinicznych le-
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karz powinien odrézni¢ bél samoistny od incyden-
talnego oraz ustali¢ typ patofizjologiczny bélu i jego
prawdopodobng etiologie. Identyfikacja postaci
Klinicznej bélu przebijajacego rzutuje zasadniczo
na strategie leczenia, a znajomos$¢ patomechanizmu
bélu pozwala w pewnych sytuacjach zastosowac
koanalgetyki, metody inwazyjne lub onkologiczne
[12]. Konieczne jest réznicowanie bdlu przebijaja-
cego z bélem konca dawki oraz zaostrzeniami bélu
wystepujacymi w okresie miareczkowania dawki
opioidu.

Postepowanie terapeutyczne w bolu przebijaja-
cym obejmuje leczenie dorazne w celu szybkiego
przerwania napadu bdlu, leczenie zapobiegawcze
(preemptive treatment) stosowane z odpowiednim
wyprzedzeniem przed zaistnieniem okoliczno-
Sci wyzwalajacych bdl incydentalny oraz leczenie
o charakterze przyczynowym ukierunkowane na
etiologie i patomechanizm bélu.

Tradycyjnie w leczeniu bélu przebijajacego sto-
sowane sa doustne preparaty opioidowe o natych-
miastowym uwalnianiu, najczesciej morfina. Wia-
Sciwosci farmakokinetyczne morfiny doustnej nie
sa jednak dopasowane do wzorca czasowego wiek-
szosci przypadkéw boélu przebijajacego. Dzialanie
analgetyczne rozpoczyna sie bowiem po uplywie
ok. 30 minut, osigga szczyt zwykle 90 minut po po-
daniu i utrzymuje sie co najmniej 4 godziny, pod-
czas gdy bol przebijajacy najczesciej narasta w ciagu
kilku minut i trwa od kilkunastu do kilkudziesieciu
minut [13]. Wprowadzenie przezs§luzéwkowych
preparatéw fentanylu (transmucosal immediate-re-
lease fentanyl — TIRF) zrewolucjonizowato leczenie
bélu przebijajacego. Szybki poczatek dzialania, ob-
serwowany po 5-10 minutach, wygoda stosowa-
nia oraz wysoki profil bezpieczenstwa czynig TIRF
lekami optymalnymi w terapii bélu samoistnego
i mimowolnej postaci bélu incydentalnego. Dzieki
niewielkiej masie czasteczkowej i wysokiej lipofilno-
Sci fentanyl dobrze wchlania sie po podaniu droga
przezsluzowkowsq, znacznie szybciej niz morfina
przechodzi przez bariere krew-moézg i wykazuje
ok. 100 razy silniejszy efekt przeciwbdlowy. Obec-
nie w Polsce dostepne sg cztery preparaty fentany-
lu o szybkim poczatku dzialania przeciwbélowego:
posta¢ dopoliczkowa (fentanyl buccal tablets — FBT),
podjezykowa (sublingual fentanyl — SLF) oraz dwa ro-
dzaje aerozolu donosowego — roztwér wodny (intra-
nasal fentanyl — INFS) lub aerozol z pektyna (fentanyl
pectin nasal spray — FPNS). Skuteczno$¢ i bezpieczen-
stwo TIRF potwierdzono w badaniach klinicznych.
Okreslenie dawkowania fentanylu rézni sie istotnie
od ustalania dawek ratunkowych morfiny, ponie-
waz jest ono niezalezne od dawki dobowej opioidu
kontrolujacego bdl podstawowy. Obowiazuje indy-
widualne miareczkowanie, poczawszy od najnizszej
dostepnej dawki danego preparatu. W razie potrze-
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by dawke nalezy stopniowo zwieksza¢ zgodnie z za-
leceniami producenta w celu uzyskania skuteczne-
go efektu przeciwbdélowego przy akceptowalnych
dzialaniach niepozadanych [14]. Przezéluzéwkowe
preparaty fentanylu sa wskazane do leczenia bélu
przebijajacego (breakthrough pain — BTP) u dorostych
pacjentdw z choroba nowotworowg, ktérzy w ra-
mach leczenia przewleklego b6lu nowotworowego
poddawani sa opioidowej terapii podtrzymujacej.
Na podstawie aktualnych wytycznych dotyczacych
leczenia bélu przebijajacego opisywany chory kwa-
lifikowal sie do zastosowania TIRE Po przedyskuto-
waniu z nim mozliwosci terapeutycznych i pozna-
niu jego preferencji podjeto decyzje o zastosowaniu
tabletki dopoliczkowej (Effentora). Dawke prepara-
tu dostosowano do indywidualnych potrzeb cho-
rego. W przypadku preparatu Effentora dawka po-
czatkowa wynosi 100 ug, takze jezeli bl przebijajacy
u pacjenta byt wezesniej leczony tradycyjnymi opio-
idami o natychmiastowym uwalnianiu lub innym
preparatem fentanylu, réwniez podawanym droga
donosowa (aerozol wodny), niezaleznie od wielko-
ci stosowanych dawek wymienionych analgety-
kow. W trakcie dostosowania wlasciwej dawki, jezeli
bél przebijajacy nie ustepuje po 30 minutach, nalezy
zastosowaé jedng dodatkowsq tabletke leku 100 ug.
Dawka 200 pug podana lacznie stanowi podstawe do
leczenia ponownego epizodu boélu przebijajacego,
ale dopiero po 4 godzinach. Jezeli zastosowana ta-
bletka 200 ug nie bedzie skuteczna przy kolejnym
epizodzie, wielkos¢ dawki preparatu powinna by¢
domiareczkowana i stanowi¢ 400 ug. Po ustaleniu
skutecznej dawki lek jest podawany do 4 razy na
dobe.

U opisywanego pacjenta dawka 400 ug prepara-
tu Effentora byla skuteczna (lek podawano 2 razy
dziennie) i dobrze tolerowana. Dzieki modyfikacji
leczenia bélu podstawowego i zastosowaniu fenta-
nylu droga dopoliczkowa w terapii bolu przebijaja-
cego uzyskano znaczng poprawe jakosci zycia oraz
stanu psychicznego chorego. W leczeniu bélu prze-
wleklego z komponentem neuropatycznym istotna
role odgrywaja koanalgetyki. U opisywanego pa-
cjenta zastosowano m.in. kortykosteroid, gabapen-
tynoid i bisfosfonian. Kortykosteroidy sg stosowane
w leczeniu zaawansowanej choroby nowotworowej
nie tylko w celu zmniejszenia odczucia bélu, lecz
takze z powodu innych niespecyficznych wskazan,
m.in. w celu zmniejszenia nudnosci, poprawy lak-
nienia i nastroju. Kolejng grupa sa bisfosfoniany,
ktére odgrywaja role w zapobieganiu powstawaniu
niekorzystnych zdarzenn kostnych, redukcji bélu
i poprawie jakosci zycia. Przerzuty w raku prostaty
moga mie¢ charakter zmian zaréwno osteolitycz-
nych, jak i osteoblastycznych. Charakterystyczne
dla raka gruczolu krokowego zmiany osteobla-
styczne powstaja wskutek pierwotnie nasilonej
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resorpcji kosci z wtérnym wzmozeniem procesu
kosciotworzenia. Dzialanie bisfosfonianéw wynika
z faktu stymulowania osteoblastéw przez osteokla-
sty i wzrostu stezenia markeréw aktywnosci oste-
oklastéw w przebiegu tego nowotworu [17]. Z le-
kéw przeciwpadaczkowych w praktyce klinicznej
najczesciej podaje sie leki oddziatujace na podjed-
nostke alfa-2-delta kanalu wapniowego ze wzgledu
na wysoka skuteczno$é oraz profil bezpieczenstwa
(gabapentyna, pregabalina) [17]. Miejscowa radiote-
rapia jest wskazana u pacjentéw z zaawansowanym
rakiem gruczolu krokowego, bolesnymi przerzuta-
mi do kosci, ryzykiem zlamania, uciskiem nerwu
lub kompresja rdzenia kregowego [15]. Celem tego
typu terapii jest kontrola objawéw, poprawa spraw-
nosci oraz zapobieganie nastepstwom progresji cho-
roby nowotworowej. Paliatywna radioterapia moze
zmniejsza¢ odczucie bélu u 80% pacjentéw z rakiem
prostaty, a u 40% zapewnia calkowita redukcje bolu.
W badaniu na duzej grupie chorych wykazano, ze
ok. 50% pacjentéw odczuwa poprawe po radiotera-
pii w okresie od 2 do 4 tygodni po rozpoczeciu le-
czenia, a maksymalna odpowiedz waha sie od 2 do
12 tygodni [2]. Toksyczno$¢ hematologiczna miejsco-
wej radioterapii jest znikoma, mimo ze u pacjentow
z zahamowaniem czynnosci szpiku istnieje ryzyko
zwiekszonej mielotoksycznosci. Inne objawy to-
ksycznosci sa specyficzne dla danej lokalizacji, np.
radioterapia miednicy moze powodowaé biegun-
ke, kregostupa szyjnego — trudnosci w potykaniu,
a gornej czesci jamy brzusznej — nudnosci i wy-
mioty. U opisywanego pacjenta z uwagi na liczne
przerzuty do kosci zastosowano napromienianie
na dolng i gérng polowe ciala. Dzialaniom niepo-
zgdanym mozna skutecznie zapobiegac¢. Istotnym
problemem jest zespot z uwieZzniecia nerwu biodro-
wo-podbrzusznego. Nerw biodrowo-podbrzuszny
utworzony jest przez galazki brzuszne Th12, L1iL2,
ktoére poczatkowo przebiegaja pomiedzy mie$niem
sko$nym i poprzecznym brzucha, oddajac gatazki
skorne. Nerw ten nastepnie w okolicy kolca biodro-
wego gornego przedniego ok. 2 cm przysrodkowo
przebija miesieni skodny wewnetrzny brzucha i lezy
pomiedzy nim a miesniem sko$nym zewnetrznym.
Dochodzac do pierscienia powierzchownego kana-
tu pachwinowego, 3 cm powyzej przebija rozciegno
miesnia skosnego zewnetrznego. Nerw ten unerwia
skore powyzej okolicy fonowej i przysrodkowaq czesé
wiezadla pachwinowego. Nerw biodrowo-pod-
brzuszny rozdziela sie na dwie galazki lezace niejako
»okrakiem” na grzebieniu biodrowym. W przebiegu
wyniszczenia nowotworowego dochodzi do utraty
wysciélki powieziowo-mieéniowo-tluszczowej tka-
nek otaczajgcych ww. nerw i chronigcych go przed
uciskiem. Prowadzi to do podraznienia nerwu z to-
warzyszacym bodlem promieniujacym do bocznej
czesci uda. Postepowaniem z wyboru jest miej-
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scowa infiltracja lekéw miejscowo znieczulajacego
i kortykosteroidu (lignokaina oraz kortykosteroid)
[16]. Zapalenie pluc stanowi czeste powiklanie ho-
spitalizacji u pacjentéw z obnizong odpornoscia oraz
wspolistniejacym wyniszczeniem w przebiegu cho-
roby nowotworowej. Postepowaniem z wyboru jest
skojarzona szerokospektralna antybiotykoterapia.

Autorzy zgtaszajg konflikt interesow — wspdlpraca
z firmg TEVA.
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