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Streszczenie

Rola opioidowych lekéw przeciwbolowych w terapii bélu pooperacyjnego jest niezwykle istotna. Sugeruje sie,
ze oksykodon wykazuje wysoka skutecznoé¢ w leczeniu bolu trzewnego. Z licznych prac wynika, ze stosowanie
oksykodonu zapewnia lepszg analgezje pooperacyjng w stosunku do innych opioidowych lekéw przeciwbolowych
i powoduje mniej dzialan niepozadanych. Anestezjologia i Ratownictwo 2011; 5: 118-121.
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Summary

The role of opioid analgesics in pharmacological postoperative pain treatment is very important. It has been
suggested that oxycodone is superior to other opioids in the treatment of visceral pain. The aim of this paper is

that oxycodone provided better analgesia and minor adverse effects. Anestezjologia i Ratownictwo 2011; 5: 118-121.
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Farmakoterapia bélu pooperacyjnego powinna o profil farmakokinetyczno-farmakodynamiczny
opiera¢ si¢ na stosowaniu skutecznych i bezpiecznych leku przeciwbdlowego.
analgetykéw, ktérych wybdér w tym szczegdlnym Wskazanie konkretnego leku przeciwbdlowego
okresie musi opiera¢ si¢ na gruntownej znajomosci nie powinno by¢ przypadkowe i warto w tym miejscu
zaréwno patomechanizmu powstawania bolu jak uswiadomi¢ sobie, ze w grupie opioidowych lekdw
i mechanizméw dziatania lekéw przeciwbolowych. przeciwbdlowych (OLP) nie mozemy méwic o efekcie
Przy wyborze leku przeciwbdlowego powinnismy klasy. OLP réznig si¢ pomiedzy soba:
w praktyce uwzgledni¢ nastepujace czynniki: o powinowactwem do réznych podtypéw recepto-
o rodzaj bolu réw opioidowych
o lokalizacja o  profilem farmakokinetycznym
o natezenie bdlu o dzialaniami niepozadanymi
o zalezne od pacjenta czynniki ryzyka wystapienia o ryzykiem interakcji z innymi rownoczesnie stoso-
powiklan okotozabiegowych, jak i polekowych wanymi lekami [1].
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Stosowanie lekéw z grupy silnych opioidéw (mor-
fina, oksykodon, fentanyl) w leczeniu bdlu poopera-
cyjnego winno by¢ brane pod uwage w przypadku
wystepowania bdlu o natezeniu od umiarkowanego do
silnego. Kazdy, kto spotyka si¢ z pacjentem w okresie
okolooperacyjnym wie, ze poszczegdlne OLP réznig
sie pomiedzy sobg w zakresie skutecznosci i tolerancji.
W zaleceniach dotyczacych usmierzania bolu poope-
racyjnego wskazuje si¢ jako skuteczny i bezpieczny lek
przeciwbdlowy oksykodon, ktéry moze by¢ podawany
doustnie, parenteralnie, dokanalowo i doodbytniczo
[2]. W Polsce dostepne sg preparaty oksykodonu do
podawania doustnego (OxyContin), parenteralnego
(OxyNorm) oraz doustne potaczenie oksykodonu
z naloksonem znane pod nazwa Targin. Oksykodon
jest obecnie czesto i chetnie wykorzystywanym OLP
i to zaréwno w odniesieniu do jego profilu dziatania
analgetycznego, jak i niskiej czestosci wystepowania
dzialan niepozadanych w poréwnaniu do innych OLP.

Oksykodon jest potsyntetyczng pochodna teba-
iny. Podany droga doustng jest okoto dwukrotnie
silniejszym od morfiny. Podany parenteralnie jest nie-
znacznie silniejszy od morfiny, a wspofczynnik dawek
ekwiwalentnych dozylnej formy morfiny wzgledem
oksykodonu ustala si¢ na poziomie 1: 0,7.

Gléwny mechanizm dzialania oksykodonu zwig-
zany jest z pobudzaniem obwodowych i oérodkowych
receptoréw opioidowych typu mi oraz kappa. Obecnie
uznaje sie istotny udzial receptoréw kappa w anal-
getycznym mechanizmie dziatania oksykodonu [3].
Receptory opioidowe typu kappa uczestnicza w mecha-
nizmach powstawania bdlu trzewnego, stad tez lek ten
wykazuje wysoka skuteczno$¢ terapeutyczng wlasnie
w bolach o lokalizacji trzewnej. Oksykodon wcho-
dzac w interakcje z biatkiem G powoduje otwieranie
kanaléw potasowych i blokuje aktywacje zaleznych od
potencjatu kanaléw wapniowych. Konsekwencja opisa-
nych efektow jest zmniejszenie pobudliwosci komoérek
nerwowych. Pomimo ze oksykodon - w poréwnaniu
do morfiny - charakteryzuje si¢ mniejszg aktywnoscig
wewnetrzng w stosunku do receptora typu mi, jego
efekt analgetyczny jest silniejszy [4]. Wynika to z faktu,
ze przy porownywalnych stezeniach we krwi obydwu
OLP, stezenie niezwigzanego oksykodonu w mozgu jest
az sze$ciokrotnie wyzsze w poréwnaniu do morfiny.

Oksykodon w leczeniu bolu pooperacyjnego cha-
rakteryzuje si¢ optymalnym profilem farmakokine-
tycznym. Po podaniu dozylnym stezenie maksymalne
leku osiagane jest po 20 minutach. Ulega szybkiej dys-
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trybucji, gtéwnie do fazy wodnej, objetos¢ dystrybucji
wynosi 3 L/kg, a stopien wigzania z biatkami - okoto
45%. Czas polowicznej eliminacji oksykodonu, nie-
zaleznie od drogi podania, wynosi okolo 4 godziny.
Oksykodon ulega metabolizmowi w jelicie i w watrobie
gtéwnie do noroksykodonu i oksymorfonu. Jednak za
efekty przeciwbolowe odpowiedzialny jest gtéwnie
lek macierzysty, w mniejszym stopniu jego metabolit
oksymorfon [5]. W metabolizmie leku uczestniczy
gltéwnie izoenzym CYP3A4 oraz - w mniejszym stop-
niu - CYP2D6. Oksykodon i jego metabolity wydalane
sa drogg nerkowg. W trakcie stosowania oksykodonu
nie obserwujemy efektu putapowego, wraz ze wzrostem
dawki obserwujemy przyrost efektu analgetycznego.

Jak juz wspomniano, oksykodon wykazuje szcze-
golnie wysoka skuteczno$¢ wleczeniu bélu trzewnego.
Ten typ bolu trudno leczy sie czystymi agonistami
receptora opioidowego typu mi. Mozna wrecz zaryzy-
kowac¢ stwierdzenie, ze oksykodon w tych przypadkach
powinien by¢ OLP z wyboru [6].

Wykazano wysoka skuteczno$¢ oksykodonu
w leczeniu boélu pooperacyjnego, jaki wystepuje
u pacjentéw poddanych cholecystektomii zaréwno
metoda klasyczng, jak i laparoskopowsa [7]. Optymalna
skutecznos$¢ oksykodonu podawanego parenteralnie
uzyskano u pacjentéw operowanych z powodu nowo-
tworow trzustki.

W chirurgii jamy brzusznej skutecznos¢ prze-
ciwbdélowa oksykodonu byta wyzsza w porow-
naniu z morfing oraz fentanylem. U pacjentek
poddanych histerektomii obserwowano wyzsza sku-
teczno$¢ przeciwbdlowa oksykodonu w poréwnaniu
z dozylng morfing [8]. Zastosowanie oksykodonu
wigzalo sie z mniejsza w poréwnaniu do morfiny
liczba i natezeniem polekowych dziatan niepozadanych
[8]. Oksykodon wykazuje takze wysoka skutecznos¢
przeciwbdlowa u pacjentéw poddawanych zabiegom
z zakresu chirurgii urazowo-ortopedycznej. Nie bez
znaczenia dla wyboru leku przeciwbdlowego w okresie
pooperacyjnym jest rowniez profil bezpieczenstwa,
a w szczegolnosci ryzyko wystapienia dziatan niepo-
zadanych. W przypadku oksykodonu, w poréwnaniu
do innych opioidéw, znacznie rzadziej obserwujemy
dzialania niepozadane, a w szczegdélnosci objawy ze
strony osrodkowego ukladu nerwowego, nudnosci
i wymioty. Ma to niebagatelne znaczenie u opero-
wanych pacjentéw z uwagi na fakt, ze wystepujace
po zabiegu nudno$ci i wymioty moga by¢ powodem
powiktan pooperacyjnych. Ograniczenie dziatan
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niepozadanych pod postacig nudnosci i wymiotow
odgrywa wazng role¢ w chirurgii jamy brzusznej.
Najskuteczniejsza metoda ustalania adekwatne;j
w stosunku do wystepujacego bolu dawki oksykodonu
jest miareczkowanie. W przypadku iniekcji dozylnej
(bolus) zaleca sie, w zaleznosci od natezenia bolu,
powolne podawanie 1-10 mg oksykodonu przez okres
1-2 minut. W przypadku stosowania infuzji zalecana
dawka poczatkowa to 2 mg na godzine, ktéra moze
by¢ zwiekszana do dawki zapewniajacej optymalny
efekt analgetyczny.

W przypadku stosowania analgezji sterowanej
przez pacjenta zaleca sie¢ podawanie w bolusie dawki
0,03 mg oksykodonu na kilogram masy ciata z czasem
refrakcji wynoszacym 5 minut. Jezeli wybieramy pod-
skorng droge podawania leku, poczatkowa dawka chlo-
rowodorku oksykodonu (OxyNorm) powinna wynosi¢
5 mg, a nastepnie zapotrzebowanie na powtarzane
dawki powinno by¢ ustalone drogg miareczkowania.
W przypadku infuzji podskdérnej dawka poczatkowa
oksykodonu wynosi 7,5 mg oksykodonu na dobe.

Oksykodon moze by¢ stosowany u pacjentéw po
ukonczeniu 12 roku Zycia.

Oksykodon jest bezpiecznym analgetykiem opio-
idowym u pacjentéw w podesztym wieku, u ktorych
nie ma potrzeby modyfikowania dawkowania.

Pacjentom, u ktorych wystepuje niewydolnos¢
watroby i/lub nerek, a takze u pacjentéw wolno meta-
bolizujacych leki, zaleca sie, aby poczatkowa dawka
oksykodonu byta zmniejszona o potowe. O ile nie jest
to bezwzglednie konieczne, oksykodonu nie nalezy
podawac kobietom ciezarnym.

Oksykodon charakteryzuje sie wysokim bez-
pieczenstwem stosowania u pacjentéw leczonych
réwnoczesnie innymi lekami. Praktycznie bez zna-
czenia klinicznego sg interakcje spowodowane zaha-
mowaniem przez inne leki aktywnoéci CYP3A4 oraz
CYP2D6. Klinicznie istotne moga by¢ interakcje zwia-
zane z rownoczesnym podawaniem lekéw dziatajacych
depresyjnie na funkcje o$rodkowego ukladu nerwo-
wego oraz zlekami o dziataniu cholinolitycznym [1,2].

U pacjentéw poddawanych zabiegom chirurgii
jednego dnia, jezeli nie wystepuja przeciwwskaza-
nia do doustnego stosowania lekéw, mozna réwniez
podawa¢ preparaty oksykodonu o kontrolowanym
uwalnianiu, uzyskujac wysoka skuteczno$¢ analge-
tyczng przy niewielkim ryzyku wystapienia dziatan
niepozadanych [9].

Reasumujac, oksykodon jest cenng alternatywa
w leczeniu bdlu pooperacyjnego. W stosunku do
morfiny, ktora jest nadal uwazana za zloty standard
wleczeniu bolu, oksykodon charakteryzuje si¢ odmien-
nym profilem receptorowym, w tym w szczegolnosci
wplywem na receptory opioidowe typu kappa, co
powoduje wysoka skutecznos¢ leku w bélach pocho-
dzenia trzewnego. Do innych cech, jakie nalezy wymie-
ni¢ omawiajac oksykodon naleza:

o wysoka biodostepnosé

o metabolizm do nieaktywnych metabolitow

o niewielkie ryzyko interakgji z innymi réwnocze-
$nie stosowanymi lekami

o optymalny profil bezpieczefistwa w poréwnaniu
do innych opioidéw

o  brak dzialania immunosupresyjnego.

Liczne badania kliniczne oceniajace skutecznos¢
leku w bélu pooperacyjnym wskazuja, ze oksykodon
charakteryzuje si¢ optymalnym profilem farmakokine-
tyczno-farmakodynamicznym i dlatego tez powinien
by¢ traktowany jako lek pierwszego wyboru wleczeniu
bdlu pooperacyjnego
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