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Streszczenie

30-80% pacjentéw po zabiegach chirurgicznych uskarza si¢ na bl (o $rednim i silnym nasileniu), co oznacza,
ze skuteczne usmierzanie bélu pooperacyjnego stanowi ciagle problem.

W artykule opisano aktualna sytuacje i zalecenia dotyczace leczenia bolu pooperacyjnego, w tym u pacjentéw
z niewydolno$cia nerek i watroby, u pacjentéw starszych i ze schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego. (Farm
Wspét 2010; 3: 21-29)

Stowa kluczowe: bol pooperacyjny, opioidy, paracetamol, metamizol, niesteroidowe leki przeciwzapalne, pacjenci
geriatryczni

Summary

Approximately 30-80% of postoperative patients complain about moderate to severe post-surgical pain, indi-
cating that postoperative pain treatment is still a problem.

This review describes the current situation and recommendations in postoperative pain management, inclu-
ding therapy in patinets with kidney and liver disease, elderly patients, and patients with cardiovascular disease.
(Farm Wspét 2010; 3: 21-29)

Keywords: postoperative pain, opioids, acetaminophen, metamizole, nonsteroidal anti-inflammatory drugs, elderly
patients

Charakterystyka bélu pooperacyjnego Wielko$¢ i zasieg bolu pooperacyjnego jest
uzalezniona od wielu czynnikdw, takich jak: rodzaj
B6l pooperacyjny jest rodzajem bélu ostrego operacji czy znieczulenia oraz postawa personelu
i powstaje w wyniku §rédoperacyjnego przerwania cig- medycznego. Na stopien jego odczuwania wplywaja
glosci tkanek/narzadéw. Jego zrédlem sg uszkodzone réwniez: poziom endogennych opioidéw, poziom
tkanki powierzchowne (skdra, tkanka podskérna, neurotyzmu i leku pacjenta oraz stopien uswiado-
blony §luzowe), jak rowniez struktury polozone glebiej mienia chorego o czekajacych go dolegliwo$ciach
(miesnie, powiezie, wiezadla, okostna). W przypadku bolowych. Nie bez znaczenia sg tez poprzednie
rozleglego zabiegu chirurgicznego, oprécz bolu soma- doswiadczenia bélowe chorego, jego stan zdrowia
tycznego powierzchownego i glebokiego, pojawia sie oraz uwarunkowania $rodowiskowe i osobowo-
takze komponent trzewny, wywolany zaréwno przez $ciowe. Natezenie bolu jest najwieksze w pierwszej
skurcz mieéni gladkich, spowodowany zgniataniem, dobie po operacji i stopniowo maleje. Wynika to
rozcigganiem struktur trzewnych, jak i zmianami z faktu, iz b6l pooperacyjny nalezy do zjawisk
zapalnymi, badz pociaganiem czy tez zgniataniem »samoograniczajacych sie” [3].
krezki [1,2].

21



FARMAC]JA WSPOLCZESNA 2010; 3: 21-29

Czynniki wplywajace na bél
pooperacyjny

Bl pooperacyjny pojawia sie wtedy, gdy przestaje
dziata¢ §rédoperacyjna analgezja, a jego natezenie
i zasieg zalezg od wielu czynnikdw, takich jak np.:

1. Rodzaj operacji

Zaréwno lokalizacja zabiegu, jak réwniez jego
rozlegto$¢ i czas trwania w istotny sposdb wplywaja na
stopien odczuwania bélu przez chorego. Najsilniejszy
bdl wystepuje po torakotomiach i zabiegach w okolicy
nadbrzusza, natomiast znacznie mniejszy - po zabie-
gach np. na koniczynach.

2. Przygotowanie przedoperacyjne

Lekarze i pielegniarki odgrywaja bardzo wazna
role w przygotowaniu pacjenta do operacji, zaréwno
od strony ,,merytorycznej”, jak i psychologicznej.
Rozmowa personelu medycznego z pacjentem o prze-
biegu operacji, mogacym wystapi¢ bolu pooperacyj-
nym czy powiklaniach, sprawia, ze chory jest bardziej
spokojny, nie odczuwa leku, a jego pozniejsze leczenie
jest krotsze i skuteczniejsze.

3. Cechy osobowosci chorego

Natezenie bolu pooperacyjnego w duzym stop-
niu zalezy od samego pacjenta. Osoby neurotyczne,
z poczuciem strachu, nieporadnosci czy samotnosci
moga odczuwac bol silniej i czeéciej. Duze znaczenie
ma takze lek, ktdry ostabia dziatanie analgetykdw,
przez co musi by¢ podawany Iacznie z anksjolitykami
lub lekami uspokajajacymi. Wigksze zapotrzebowanie
naleki przeciwbolowe wystepuje réwniez u chorych ze
sktonnoscia do depresji.

4. Wiek

B6l pooperacyjny jest lepiej tolerowany przez
osoby starsze niz mlodsze. Przyczyna tego moze by¢
podwyzszenie progu bolowego wraz z wiekiem.

5. Ple¢

Na bol bardziej wrazliwe sg kobiety, co jest spowo-
dowane nizszym progiem bélowym. Mimo to zgtaszaja
one mniejsze zapotrzebowanie na leki przeciwbdlowe
niz mezczyzni [3].

Niekorzystne nastepstwa fizjologiczne
bélu

Zabieg operacyjny wigze si¢ nieuchronnie z ura-
zem tkanek i uwolnieniem silnych mediatoréw zapa-
lenia bolu, ktére aktywuja ,hormonalna odpowiedz
stresowg”, co prowadzi do wielu zaburzen fizjologicz-
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nych, takich jak np.:

» Zaburzenia oddychania, w efekcie ktérych docho-
dzi do niedodmy, zaburzen wymiany gazowej,
zakazen, a nawet zapalenia ptuc. Na te powiklania
narazeni s3 w gtdwnej mierze pacjenci starsi, pala-
cze tytoniu oraz pacjenci ze schorzeniami ukladu
oddechowego.

» Wozrost ciénienia tetniczego, zaburzenia rytmu

serca (tachykardia) i zwickszenie obcigzenia serca,

co moze prowadzi¢ do bdlu dusznicowego, zawatu
serca czy tez do zastoinowej niewydolnosci kraze-
nia.

Procesy zakrzepowo- zatorowe.

Nudnosci, wymioty, niedroznos¢ porazenna.

Zmniejszenie kurczliwo$ci pecherza moczowego.

Retencja sodu i wody.

Ostabienie odpornosci.

Lek, bezsenno$¢, depresja.

Przyspieszenie przemian metabolicznych [4-6].

V VYV VVVYV

Usmierzanie bélu pooperacyjnego

Skuteczne leczenie bolu pooperacyjnego pozwala
na zminimalizowanie cierpienia pacjenta i poprawe
jego jakosci zycia w tym okresie, ponadto zmniejsza
liczbe powiklan, moze skrdci¢ czas pobytu pacjenta
w szpitalu, jak tez zmniejszy¢ calkowite koszty leczenia.
Skuteczne u$mierzanie bolu pooperacyjnego moze
takze zmniejszy¢ czesto§¢ wystepowania tzw. prze-
trwalego bolu pooperacyjnego.

U$mierzenie bolu pooperacyjnego opiera si¢ na
trzech gléwnych zasadach terapeutycznych:

1. zastosowanie analgetykow, ktorych sita dziatania
jest proporcjonalna do podanej dawki leku prze-
ciwbdlowego;

2. techniki znieczulenia regionalnego, ktére prze-
rywaja przewodnictwo bodlowe wedlug zasady
swszystko albo nic”;

3. analgezji multimodalnej, polegajacej na zastoso-
waniu kilku lekéw przeciwbdlowych o réznych
mechanizmach dziatania (skojarzona farmakote-
rapia), tacznie z wybranymi technikami znieczu-
lenia regionalnego [7].

Wybér wlasciwego leku przeciwbdlowego i jego
postaci zalezy od: szacowanego czasu terapii, rodzaju
i stopnia nasilenia bélu, hipotetycznego ryzyka uzycia
danego leku, schorzen wspotistniejacych i stosowanych
w zwigzku z tym lekéw oraz skuteczno$ci wezesniejszej
terapii przeciwbdlowej [3,6,8].
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Tabela 1. Zasady stosowania NLPZ w u$mierzaniu bélu pooperacyjnego [7]

Dozylnie: nalezy rozpocza¢ przynajmniej 30-60 min przed zakonczeniem zabiegu
operacyjnego.

Doustnie: nalezy rozpoczg¢ tak szybko, jak jest to mozliwe.

Kontynuowac¢ przez 3-5 dni.

Dozylnie

Ketoprofen: 150-200 mg na dobe w 3-4 dawkach podzielonych.

Doustnie

Diklofenak: 150 mg na dobe w 3 dawkach podzielonych.

Ketoprofen: 150 mg na dobe w 3 dawkach podzielonych.

Ibuprofen: 1200 mg na dobe w 3 dawkach podzielonych.

Stopien natezenia bdlu, sedacja, czestos¢ oddechoéw, objawy niepozadane.
Monitorowanie czynnosci nerek u pacjentéw z chorobami nerek lub uktadu krgzenia,
pacjentéw w wieku podesztym, pacjentéw z epizodami ciezkiej hipotensiji.
Monitorowanie objawéw niepozadanych ze strony przewodu pokarmowego.

NLPZ moga by¢ stosowane w premedykacji.

NLPZ powinny by¢ stosowane razem z paracetamolem i/lub opioidami lub tez jako
komponent multimodalnej analgezji z zastosowaniem technik znieczulenia regionalnego
w celu usmierzenia bélu o natezeniu od umiarkowanego do bardzo silnego.

NLPZ powinny by¢ kojarzone z inhibitorami pompy protonowej (np. omeprazolem)

u pacjentow z ryzykiem wystgpienia objawow niepozadanych ze strony przewodu
pokarmowego.

Drogi podania

Monitorowanie

Nieopioidowe leki przeciwboélowe dtugotrwalego stosowania, obecne dane dowodzg, ze
juz pie¢ do siedmiu dni leczenia NLPZ u pacjentéw
= Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) w podesztym wieku moze prowadzi¢ do owrzodzen
Jest to grupa lekéw cieszaca sie coraz wieksza wystepujacych z czestoscig rzedu 20-40%.
popularnodcig w u$mierzaniu bélu pooperacyjnego, Stosowanie NLPZ moze prowadzi¢ do oslabienia
zwlaszcza bolu migéni, stawdw i kosci. NLPZ mogg by¢ perfuzji nerkowej oraz do retencji sodu, co powoduje
stosowane w monoterapii, jak réwniez w potaczeniu obrzeki i nadci$nienie. U dorostych pacjentéw z pra-
z paracetamolem i/lub opioidem podawanym droga widlowa czynnoscig nerek NLPZ wywieraja niewielki
dozylna. Zastosowanie NLPZ jako lekéw wspomaga- wplyw na klirens kreatyniny i wydalanie potasu we
jacych terapie opioidami pozwala na zredukowanie wczesnym okresie pooperacyjnym. Z kolei pacjenci ze
dawek opioidu o okoto 40-50%, czego bezposrednim znacznym niedoci$nieniem tetniczym i/lub hipowole-
nastepstwem jest zmniejszenie czgstosci wystepowania mig sa szczegdlnie zagrozeni niedokrwieniem nerek
dzialan niepozadanych zwigzanych ze stosowaniem i uszkodzeniem ich czynnosci. Podobnie narazeni sa
opioidowych lekéw przeciwbdlowych, takich jak sen- pacjenci w starszym wieku, osoby cierpiace na choroby
nos¢, nudnosci, wymioty i zawroty glowy. NLPZ nie serca, marskos$¢ watroby z wodobrzuszem.
powoduja réwniez depresji o$rodka oddechowego, Kolejnym czynnikiem ryzyka jest stosowanie
sedacji, nie spowolniajg motoryki przewodu pokarmo- NLPZ w skojarzeniu z innymi §rodkami nefrotoksycz-
wego i nie uposledzajg funkcji pecherza moczowego. nymi, np. diuretykami, inhibitorami enzymu konwer-
Stosowanie ich, w odréznieniu od opioidéw, nie jest tujacego angiotensyne, antagonistami receptora AT1
zwiazane z tolerancjg lub uzaleznieniem fizycznym [9]. i antybiotykami aminoglikozydowymi. Natomiast
NLPZ, oprocz efektu przeciwbdlowego, wykazuja hepatotoksyczno$¢ NLPZ, w szczegdlnosci w przy-
takze dzialanie przeciwzapalne i przeciwgoraczkowe. padku krétkotrwalego stosowania pooperacyjnego,
NLPZ najczesciej stosowane sg w formie doustnej, nie jest znaczacym problemem.
w Polsce jedynym dostepnym preparatem do podawa- Kolejnym dzialaniem niepozadanym, szczegdlnie
nia drogg dozylna jest ketoprofen. istotnym w okresie okotooperacyjnym jest zaburzanie
Dziatania niepozadane nieselektywnych NLPZ przez nieselektywne NLPZ czynnosci plytek krwi.
pozostaja w bezposrednim zwiazku z ich mechani- Moze to doprowadzi¢ do wydtuzenia czasu krwawienia
zmem dzialania. Najwiekszym problemem sg reakcje o okolo 30% [7]. Ponadto NLPZ mogg by¢ przyczyna
niepozadane ze strony przewodu pokarmowego. Cho¢ niekorzystnych interakcji z glikokortykosteroidami
dawniej sadzono, ze jest to przede wszystkim efekt (wzrost gastrotoksycznosci), doustnymi lekami
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przeciwcukrzycowymi (wzrost ich frakcji wolnej
i tym samym pojawienie sie dziatan niepozadanych),
B-adrenolitykami (ostabienie ich dziatania) [21].

Zasady stosowania NLPZ w terapii bolu poopera-
cyjnego zamieszczone sa w Tabeli 1.
= Paracetamol

Paracetamol zaliczany jest do nieopioidowych
lekéw przeciwbodlowych o dziataniu przeciwgoraczko-
wym. Od lat stosowany jest zaréwno samodzielnie, jak
réwniez w polaczeniu z NLPZ lub stabymi opioidami
do u$mierzania bdlu pooperacyjnego, pourazowego
czy zwyrodnieniowego. Mimo to, mechanizm jego
dziatania nie jest do dzi$ ostatecznie wyjasniony,
chociaz istniejg przekonujace dowody wskazujace na
o$rodkowe dzialanie paracetamolu [10]. Szereg badan
klinicznych potwierdza wysoka skuteczno$¢ przeciw-
bélowa paracetamolu u dorostych [6,8,11].

Dostepnos¢ biologiczna paracetamolu po podaniu
p.0. wynosi 80-90%.

We wczesnym okresie pooperacyjnym stwier-
dzono jednak znaczna zmienno$¢ osobniczg we
wchlanianiu paracetamolu po podaniu doustnym,
spowodowang op6znionym oproéznianiem zotadka.
Podania doodbytnicze z kolei nie sg zbyt lubiane przez
pacjentow i pielegniarki, a nieprawidlowy sposéb apli-
kacji moze by¢ przyczyng subterapeutycznych stezen
leku we krwi. Z uwagi na powyzsze, podanie dozylne
paracetamolu wydaje sie by¢ najlepszym rozwiazaniem
(wyzsze stezenie maksymalne w krotszym czasie).
Wprowadzenie postaci dozylnej znacznie zwigkszylo
czgstos¢ stosowania paracetamolu jako analgetyku
okotooperacyjnego, umozliwiajac podawanie tego leku
pacjentom, ktérzy nie s3 w stanie przyjmowac postaci
doustnych [7].

Przeciwwskazania do stosowania paracetamolu
obejmuja nadwrazliwo$¢ na lek, chorobe alkoholowg
oraz cigzkg niewydolnos¢ nerek i watroby. Stosowanie
paracetamolu w dawkach terapeutycznych (dorosli
- maksymalnie 4 g na dobe w dawkach podzielo-

nych; dzieci - 10-15 mg/kg mc.) z uwzglednieniem
przeciwwskazan i srodkéw ostroznosci, praktycznie
nie powoduje wystepowania dzialan niepozadanych.
Natomiast przedawkowanie paracetamolu powoduje
nasilong produkcje N-acetylobenzochinoiminy, ktéra
wykazuje dzialanie hepatotoksyczne [10].

W Tabeli 2. zamieszczone sa wytyczne dotyczace
stosowania paracetamolu w leczeniu bdlu poopera-
cyjnego.

= Metamizol

Metamizol nalezy do grupy pochodnych pirazo-
lonu; lek ten wykazuje silne dziatanie przeciwbolowe
i przeciwgoragczkowe. Metamizol, po raz pierwszy
klinicznie uzyty w roku 1922, jest nadal bardzo czesto
stosowany w leczeniu boélu pooperacyjnego, zaréwno
w monoterapii, jak tez, jako lek adjuwantowy, co
pozwala na zmniejszenie dawek réwnocze$nie stoso-
wanych opioidéw [12,13]. Metamizol wykazuje takze
dzialanie zmniejszajace napigcie miesni gladkich [14],
hamujgce apoptoze limfocytéw [15] oraz przeciw-
drgawkowe [16].

Metamizol znajduje ponadto zastosowanie w lecze-
niu boléw migrenowych czy boléw nowotworowych,
a z uwagi na dzialanie spazmolityczne, stosowany jest
takze w kamicy drég moczowych i z6lciowych [12,13].
Czes¢ dzialania osrodkowego i obwodowego metami-
zolu moze by¢ zwigzana z dzialaniem na opioidowe
receptory o$rodkowe i obwodowe y, co ttumaczy
dodatkowo korzystne dzialanie metamizolu takze na
bdl trzewny [12].

W leczeniu bdlu pooperacyjnego metamizol stoso-
wany jest gtéwnie dozylnie i doustnie. Poza tym moze
by¢ podawany domiesniowo i doodbytniczo [12,13].

Dzialania niepozadane ze strony przewodu
pokarmowego oraz nefrotoksycznos¢ po zastosowaniu
metamizolu s3 mniej nasilone niz po stosowaniu NLPZ
[12]. Stosowanie metamizolu, zwlaszcza dlugotrwale,
zwigzane jest z ryzykiem wystapienia agranulocytozy

Tabela 2. Zasady stosowania paracetamolu w u$émierzaniu bélu pooperacyjnego [7]

Drogi podania

Dozylnie: 30 min przed zakonczeniem zabiegu operacyjnego.
Doustnie: nalezy rozpoczgc¢ tak szybko jak jest to mozliwe.

4 x 1 g na dobe.
Dawki
watroby.

Dawka powinna by¢ zredukowana (np. 2-3 x 1 g na dobe) w przypadku niewydolnosci

Monitorowanie

Stopien natezenia bdlu, sedacja, czestos¢ oddechoéw, objawy niepozadane.

Uwagi

Paracetamol powinien by¢ stosowany razem z NLPZ i/lub opioidami lub tez jako
komponent multimodalnej analgezji z zastosowaniem technik znieczulenia regionalnego
w celu usmierzenia bolu o natezeniu od umiarkowanego do bardzo silnego.
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Tabela 3. Zasady stosowania metamizolu w u$mierzaniu bélu pooperacyjnego [7,17]

Drogi podania el eiEse.

Kontynuowac przez 3-5 dni.

Dozylnie: nalezy rozpocza¢ przynajmniej 30-60 min przed zakonczeniem zabiegu

Doustnie (podawanie doustne nalezy rozpocza¢ tak szybko jak jest to mozliwe).

Dawki

Podania drogg dozylng: 500-1000 mg 3 do 4 x na dobe.

W razie koniecznosci mozna podac¢ jednorazowg dawke 2500 mg 3 do 4 x na dobe.
Maksymalna dawka dobowa wynosi 5000 mg.

Podania drogg doustng: 500-1000 mg 4 x na dobe.

Monitorowanie

Stopien natezenia bdlu, sedacja, czestos¢ oddechoéw, objawy niepozadane.

Uwagi

Metamizol moze by¢ stosowany w ciggtym wlewie dozylnym z tramadolem (
z mozliwoscig podania w jednym roztworze lub dwu odrebnych).

Tabela 3a. Zasady stosowania metamizolu w u$mierzaniu bdlu pooperacyjnego c.d. [12].

Stosowanie metamizolu w leczeniu bélu po zabiegach srednio-ciezkich
(w tym narzadoéw jamy brzusznej)

Ostrzezenia i zalecenia

llos¢ leku Szybkos¢ wlewu

5 g/50 ml 0.9% NacCil 2 ml/godz.

Dawka przed koncem zabiegu

Nie stosowa¢ w dychawicy oskrzelowej, uczuleniu,
leukopenii, cigzy, laktacji. Kontrola RR i pulsoksymetria.

Analgezja w sali wybudzen

Leczenie przeciwboélowe w warunkach ambulatoryjnych (chirurgia jednego dnia)

Analgezja w domu

1,0 g/100 ml 0,9% NaCl
we wlewie dozylnym (15 min)

co4godz.:1,0g

co 4 godz.: 0,5-1,0 g

polekowej, dlatego nie zaleca sie stosowa¢ produktow
leczniczych zawierajacych metamizol dluzej niz 7
dni. W trakcie dtugotrwalego stosowania metami-
zolu nalezy kontrolowa¢é morfologie krwi obwodowe;j.
Objawy wystapienia agranulocytozy (np. podwyzszona
temperatura ciala, bol gardla, owrzodzenia w jamie
ustnej) sa wskazaniem do odstawienia leku. Czesto$é
wystepowania uszkodzenia szpiku kostnego podlega
duzej zmiennosci, co moze $wiadczy¢ o predyspozycji
genetycznej [12,13,17].

Metamizol nalezy stosowaé z ostrozno$cia
u pacjentéw narazonych na endotoksyczna lub leko-
zalezna (cytostatyki, furosemid) depresje szpiku [12],
a takze u pacjentéw ze skurczowym ci$nieniem tetni-
czym ponizej 100 mmHg lub z niewydolnoscia serca;
u pacjentéw z niewydolnoscig nerek i/lub watroby,
z chorobg wrzodowa zoladka i dwunastnicy czy
u pacjentoéw z astma oskrzelowg [12,17].

Metamizol nie powoduje krzyzowego uczulenia
na salicylany [12].

Ryzyko wystapienia reakcji anafilaktycznej po
zastosowaniu metamizolu jest bardzo male, opisy-
wane nagle spadki ci$nienia krwi sg jednak najpraw-
dopodobniej czesto zwiazane z szybkim podaniem
dozylnym, zwlaszcza w pierwszej godzinie po podaniu
[12]. Pojawienie si¢ takich objawdw jak: dusznosé,
obrzek jezyka, obrzek naczynioruchowy, wysypka czy
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pokrzywka moze $wiadczy¢ o wystapieniu anafilaksji
[17).

Maksymalna dawka dobowa dla metamizolu to
5 g, jednak opisywane w literaturze objawy zatrucia
po podaniu doustnym wystepowaly po zazyciu dawki
przekraczajacej 10 g [12,17]. Pelnym wyzdrowieniem
zakonczylo sie przyjecie dawki 49 g metamizolu, gdy
zastosowano diureze forsowana i ptukanie zotgdka [18].

Po podaniu doustnym metamizol hydrolizo-
wany jest calkowicie do farmakologicznie czynnej
4-N-metyloantypiryny (MAA). Biodostepnos¢ MAA
wynosi okolo 90%. Metamizol przenika przez bariere
tozyskows, a jego metabolity przenikaja do mleka
matki. Z uwagi na to metamizol jest przeciwwskazany
w okresie cigzy i karmienia piersig [17].

Tabele: 3 i 3a zawieraja wytyczne dotyczace sto-
sowania metamizolu w leczeniu bélu pooperacyjnego.

Opioidowe leki przeciwboélowe

Opioidy naleza do zwigzkéw pochodzenia roélin-
nego, potsyntetycznego lub syntetycznego o wyjatkowo
duzej aktywnosci i swoistoéci farmakologicznej. Leki
te stanowig podstawowa grupe lekéw stosowanych
w terapii bolu pooperacyjnego.

Efekt farmakologiczny opioidéw zwigzany jest
z oddzialywaniem na receptory opioidowe (i, k i §),



FARMACJA WSPOLCZESNA 2010; 3: 21-29

zlokalizowane w o$rodkowym uktadzie nerwowym
(przede wszystkim w uktadzie limbicznym, rdzeniu
przedluzonym oraz tylnych rogach rdzenia), a takze
poza nim, np. w nerwach uktadu autonomicznego.

Powinowactwo opioidéw do poszczegdlnych
receptor6éw jest zwigzane z silg ich analgetycznego dzia-
tania, a tym samym ze skutecznoscig przeciwbélowa.
Opioidy tagodza bdl w sposéb bardzo wybidrcezy, nie
wplywajac na inne wrazenia zmystowe, takie jak dotyk,
odczuwanie wibracji, wzrok czy stuch.

Opioidowe leki przeciwbdlowe moga by¢ poda-
wane dozylnie, domie$niowo, podskoérnie, dokana-
towo, doustnie, podjezykowo i doodbytniczo [7,9,19].

Dozylne stosowanie opioidéw jest najczestsza
droga podania w zwalczaniu bdlu pooperacyjnego
we wczesnym okresie. Do zalet dozylnego podawania
opioidéw naleza: mozliwo$¢ indywidualnego daw-
kowania, szybki poczatek dzialania oraz niewielkie
réznice we wchlanianiu i dostepnosci biologiczne;j.
Nalezy pamieta¢ jednak, ze przy podaniu opioidu ta
droga wzrasta ryzyko depresji oddechowej i nadmier-
nej sedacji. Dozylnie stosuje sie opioidy w pojedynczych
dawkach (bolusach) lub metoda wlewu ciaglego.

Domie$niowe podawanie opioidéw w leczeniu bélu
pooperacyjnego nie zapewnia wla$ciwego poziomu
analgezji i naraza chorego na epizody bolu pomiedzy
kolejnymi dawkami oraz na bol w miejscu podania.
Ponadto wada tej metody jest wolniejszy poczatek
dzialania, w poréwnaniu z podaniem dozylnym.
Domieéniowe podanie opioidéw, wbrew powszech-
nemu pogladowi, réwniez moze by¢ przyczynag depresji
oddechowej zagrazajacej zyciu.

Doustne stosowanie opioidéw we wczesnym okre-
sie pooperacyjnym jest niewskazane, ze wzgledu na
wolniejszy poczatek dziatania. W pewnym stopniu jest
to uwarunkowane opdznionym opréznianiem zotadka.

Dostepno$¢ biologiczng leku zmniejsza réwniez efekt
pierwszego przejécia w watrobie [3,9].

Tabela 4. zawiera wytyczne dotyczace stosowania
morfiny w okresie okolooperacyjnym.

Farmakoterapia bélu pooperacyjnego
u pacjentéw z grup ryzyka

Do pacjentdw z grup ryzyka, ktérzy w szczegdlny
sposob narazeni sg na ryzyko wystgpienia dziatan
niepozadanych, zwigzanych ze stosowaniem lekdw
przeciwbdlowych, nalezg:

» pacjenci z chorobami przewodu pokarmowego
»> pacjenci z uposledzeniem funkcji metabolicznej

watroby

»> pacjenci z upo$ledzeniem funkcji wydalniczej
nerek

» pacjenci z chorobami uktadu sercowo-naczynio-
wego

» pacjenci z nadwrazliwo$cig na leki przeciwbdlowe
w wywiadzie

> pacjenci = 65 lat [7].

= Pacjenci z chorobami przewodu pokarmowego
Zalecane sg leki przeciwbolowe pozbawione dziata-
nia przeciwzapalnego np. paracetamol lub metamizol.
W sytuacji konieczno$ci stosowania lekéw z grupy nie-
steroidowych lekéw przeciwzapalnych, wskazane jest
stosowanie lekéw wybidrczych badz preferencyjnych
w stosunku do COX-2, po wykluczeniu czynnikéw
ryzyka choréb ukladu sercowo-naczyniowego [6,7].

= Pacjenci z uposledzeniem funkcji metabolicznej
wgtroby
U pacjentéw z chronicznymi schorzeniami
watroby paracetamol moze by¢ stosowany w minimal-

Tabela 4. Zasady stosowania morfiny w u$émierzaniu bélu pooperacyjnego [7]

Dozylnie.
BleTe|Nele e ENIER Podskornie.

Poprzez pojedyncze wstrzykniecia lub ciggty wlew.

Dawki
BTG ECEYATE Bolus 1-2 mg.

UG VER T Lockout (czas zamkniecia): 5-15 min (zwykle 7-8 min).
P4 E NN Nie stosowac ciggtego wlewu podstawowego.

(PCA)

ek A sedacji i czgestosci oddechow.

0,1-0,15 mg/kg m.c. co 4-6 godz., dawki dobrane w zaleznosci od natezenia bodlu,

LT T CAERTTEY Stopien natezenia bolu, sedacja, czesto$s¢ oddechow, objawy niepozadane.

Uwagi

Objawy niepozadane takie jak: nudnosci, wymioty, sedacja, bezdech.
Nie stosowac¢ rownoczesnie innych opioidow ani lekéw sedatywnych.




FARMAC]JA WSPOLCZESNA 2010; 3: 21-29

nych skutecznych dawkach i krétkotrwale. U pacjentéw
z niewydolnoscig watroby biologiczny okres pottrwa-
nia paracetamolu moze ulec wydtuzeniu o okolo 75%,
natomiast przebieg metabolizmu jest taki jak u oséb
zdrowych. W przypadkach cig¢zkiej niewydolnosci
watroby paracetamol jest przeciwwskazany [6-8].

= Pacjenci z uposledzeniem funkcji wydalniczej nerek

Nalezy unika¢ stosowania lekéw przeciwbolowych
silnie hamujacych aktywnos¢ COX-1 np. ketoprofen;
szczegblnie u pacjentéw w wieku powyzej 65 roku
zycia, przyjmujacych jednoczesnie leki hamujace ak-
tywnos¢ uktadu renina-angiotensyna-aldosteron oraz
diuretyki petlowe.

W przypadku ciezkiej niewydolnosci nerek
(klirens kreatyniny 10-30 ml/min) czas eliminacji
paracetamolu i jego metabolitow ulega wydtuzeniu.
U 0s6b z ciezka niewydolnoscig nerek, przy klirensie
kreatyniny <30 ml/min, wskazane jest wydtuzenie
odstepu pomiedzy kolejnymi dawkami, przynajmniej
do 6 godzin [6-8].

= Pacjenci z chorobami ukladu sercowo-naczynio-

wego

NLPZ podwyzszaja ci$nienie tetnicze oraz
zwigkszaja ryzyko wystapienia niewydolnosci kra-
zenia. Inhibitory COX-2 prowadzg do zmniejszenia
produkcji prostacykliny i nasilonego efektu proagre-
gacyjnego. Wzrost ryzyka sercowo-naczyniowego jest
zwigzany z podawaniem wszystkich NLPZ, z wyjat-
kiem kwasu acetylosalicylowego.

Wzrost ryzyka powiklan sercowo-naczyniowych
dla ketoprofenu i ibuprofenu jest umiarkowany.

NLPZ w tej grupie pacjentéw powinny by¢ stoso-
wane tylko przy braku innej alternatywy, w najmniej-
szych dawkach, mozliwie najkrocej. Zalecanymilekami
przeciwbdlowymi w tej grupie chorych sg paracetamol
i metamizol [6-8].

»  Pacjenci z nadwrazliwoscig na leki przeciwbdlowe

w wywiadzie

Przed rozpoczeciem stosowania lekow przeciw-
bélowych nalezy przeprowadzi¢ doktadny wywiad
z pacjentem na temat wcze$niejszych polekowych
dzialan niepozadanych, zwlaszcza jedli planowane jest
podawanie NLPZ i metamizolu. Ryzyko wystepowania
nadwrazliwosci u pacjentéw stosujacych paracetamol
jest mniejsze niz w przypadku innych NLPZ [6,7].
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= Pacjenci powyzej 65 roku zycia

U pacjentéw w wieku powyzej 65 roku zycia
zmiany w farmakokinetyce lekéw oraz choroby wspot-
istniejace moga zwiekszad ryzyko wystapienia poleko-
wych dzialan niepozadanych w nastepstwie stosowania
lekéw przeciwbdlowych. Dotyczy to pacjentéw, u kto-
rych wspdlistnieja choroby przewodu pokarmowego,
watroby, nerek, choroby ukladu sercowo-naczynio-
wego, a w szczegolnosci nadcisnienie tetnicze, niewy-
dolno$¢ krazenia oraz miazdzyca. Ryzyko wystgpienia
polekowych dziatan niepozadanych, glownie po NLPZ
wzrasta takze u pacjentéow unieruchomionych. Takze
schorzenia przebiegajace z hipoalbuminemia moga
zwiekszad ryzyko wystapienia dzialan niepozadanych,
ze wzgledu na zwiekszenie frakcji wolnej leku.

Nalezy zwréci¢ uwage na inne réwnoczesnie sto-
sowane leki, w celu prewencji niekorzystnych interakgji
pomiedzy nimi. Najwieksze ryzyko wystapienia nie-
korzystnych interakcji wystepuje podczas stosowania
NLPZ.

Mogg one zmniejsza¢ efekt terapeutyczny inhibito-
réw konwertazy angiotensyny, antagonistéw receptora
AT 1, diuretykow, lekéw B-adrenolitycznych.

W wyniku wypierania innych lekéw z polaczen
z biatkami krwi NLPZ mogga nasila¢ dziatanie doust-
nych antykoagulantéw, lekéw przeciwpadaczkowych,
doustnych lekéw przeciwcukrzycowych z grupy
pochodnych sulfonylomocznika.

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ u pacjentéw leczo-
nych lekami z grupy inhibitoréw wychwytu zwrotnego
serotoniny, poniewaz laczne ich podawanie z NLPZ
zwigksza ryzyko wystapienia krwawien [6,7,19,20].
Podobnie ryzyko zwigkszonego krwawienia wystepuje
w polaczeniu paracetamolu z antagonistami witaminy
K (warfarynag) [22].

Techniki analgetyczne stosowane
w leczeniu bélu pooperacyjnego

»  Analgezja sterowana przez pacjenta (PCA- Patient

Controlled Analgesia)

Polega na pozajelitowym podawaniu lekow prze-
ciwbdlowych, najczesdciej opioidéw, za pomocg pompy
infuzyjnej sterowanej mikroprocesorem przez samego
pacjenta i na jego zadanie. Metoda ta opiera si¢ na
zalozeniu, ze tylko chory moze oceni¢ intensywnos¢
bolu i site dziatania leku przeciwboélowego, ktorym
jestleczony. W momencie, gdy pacjent zaczyna odczu-
wac bol, sam uruchamia system dozujacy, naciskajac
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wiacznik znajdujacy sie w zasiegu jego reki. W wyniku
wlaczenia systemu PCA chory otrzymuje dawke leku
zaprogramowang przez zespot terapeutyczny, a uktad
zabezpieczajacy system PCA uruchamia jednocze-
$nie tzw. okres refrakeji (lockout time), czyli czasowa
blokade systemu dozujgcego, co pozwala unikngé
przedawkowania leku.

W metodzie PCA lek moze by¢ podany dozylnie,
domieéniowo (cewnik dozylny wkiuty w miesien
naramienny), podskérnie lub zewnatrzoponowo. Do
najczesciej stosowanych analgetykéw naleza morfina,
petydyna, fentanyl, alfentanyl, tramadol, buprenofina,
nalbufina. Nalezy pamietad, ze leczenie musi by¢ usta-
lone indywidualnie dla kazdego pacjenta. Optymalna
dawka pojedyncza to minimalna dawka powodujaca
wystarczajace u$mierzenie bolu, ale niewywolujaca
objawéw ubocznych. Powinna by¢ ona uzalezniona od
rytmu dobowego: w dzien efektywna, ale mozliwie niska
ze wzgledu na sedujace dziatanie niektérych opioidéw,
natomiast w nocy wieksza, co wydluzy okres pomiedzy
kolejnymi dawkami i umozliwi choremu wypoczynek.

Analgezja sterowana przez pacjenta warunkuje
utrzymanie stalego poziomu leku w surowicy, co
pozwala na uzyskanie skuteczniejszego usmierze-
nia bolu pooperacyjnego w poréwnaniu z innymi
metodami parenteralnego podawania opioidéw.
Udowodniono réwniez, ze PCA zapewnia choremu
wiekszy komfort i satysfakcje oraz poprawia wentylacje
pluc w poréwnaniu z konwencjonalnymi sposobami
podawania leku. Zaletg systemu jest rowniez jego tatwa
obstuga oraz zmniejszenie czesto$ci objawéw ubocz-
nych. Do najczestszych dziatan niepozadanych PCA
naleza nudnosci, wymioty, $wigd, nadmierna potli-
wo$¢, silne uspokojenie, euforia, dysforia. Czynniki
ryzyka wystepujace podczas stosowania techniki PCA
zwigzane sg z mozliwosécig popelnienia bledu przez
zespol leczacy (nieprawidtowe zaprogramowanie
systemu PCA, zfe stezenie leku, brak reakeji na alarm
urzadzenia dozujacego), przez samego chorego (zta
obstuga, zamierzone naduzycie leku) lub z awarig
systemu PCA [1,3,21].

Pi$miennictwo

»  Analgezja z wyprzedzeniem (Preemptive analgesia)

Analgezja z wyprzedzeniem zapobiega rozwojowi
nadwrazliwosci w okresie okolooperacyjnym. Celem
tej metody jest zminimalizowanie lub zabezpieczenie
OUN przed wzrostem aferentnej stymulacji nocy-
ceptywnej wystepujacej w trakcie zabiegu. W kon-
sekwencji prowadzi to do ograniczenia obwodowej
i osrodkowej sensytyzacji, z réwnoczesnym zachowa-
niem mechanizméw percepcji bdlu fizjologicznego,
koniecznych do prawidlowej interpretacji powiklan
w okresie pooperacyjnym.

W metodzie tej stosuje sie rdzne leki, jak: opioidy,
NLPZ, paracetamol, metamizol, antagonisci receptora
NMDA (ketamina, dekstrometorfan), agonisci recep-
tora a2 (klonidyna), inhibitory syntazy tlenku azotu
(NOS), jony magnezu, tréjcykliczne leki przeciwdepre-
syjne (doksepina), modulatory aktywacji cytokin, leki
znieczulajace miejscowo [1,7].

»  Analgezja multimodalna/zbilansowana

Metoda ta zaktada, ze skuteczng kontrole bdlu
pooperacyjnego uzyskuje sie stosujac szereg réznych
lekéw przeciwbdlowych i drég ich podawania tak, by
dziataly one synergicznie, zapewniajac optymalne
usmierzenie bolu np. podawanie NLPZ tacznie z opio-
idami, miejscowe ostrzykiwanie rany operacyjnej
w polaczeniu zlekami podawanymi doustnie. Analgezja
multimodalna wykorzystuje wiec mozliwo$¢ wielokie-
runkowego hamowania procesu nocycepcji oraz umozli-
wia ciggle modulowanie przeptywu informacji bolowe;.
Pozwala to tym samym na zmniejszenie maksymalnego
dawkowania oraz ostabienie dzialan niepozadanych [1].
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