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Streszczenie

Opis przypadkéw. Opisano pieciu chorych zakwalifikowanych do zastosowania analgezji multimodalnej
po alloplastykach stawéw kolanowych wedtug nastepujacego schematu: » ,ochronna premedykacja” (protective
premedication) - pregabalina, steroidy; « analgezja z wyprzedzeniem (pre-emptive analgesia) — acetaminophen; o
analgezja srodoperacyjna (intraoperative analgesia) - znieczulenie podpajeczyndéwkowe (p-p), ketamina, siarczan
magnezu, analgezja nasickowa; « analgezja pooperacyjna (postoperative analgesia) - ketoprofen, acetaminophen,
ketamina, opioidy, steroidy, pregabalina. Poréwnano zaproponowane leczenie bdlu ostrego ze ztozong farmako-
terapig prowadzong u chorych z podobnym ryzykiem znieczulenia wg ASA oraz z takim samym schorzeniem
dotyczacym narzadu ruchu i stwierdzono: 1) Wystepowanie mniejszych wartosci natezenia bélu u ocenionych
chorych niz u chorych, u ktérych zastosowano jedynie ztozong farmakoterapie. 2) Analgezja nasiegkowa prawdopo-
dobnie poprawiala, ale nie wydluzata czasu analgezji Srédoperacyjnej na okres pooperacyjny. 3) Zaprezentowana
metoda analgezji miata bezposredni wplyw na poprawe wynikow wczesnej pooperacyjnej rehabilitacji. 4) Wlew
ciggly dozylny z opioidéw stanowil nadal istotny element protective analgesia. 5) Zastosowanie metody miato
wplyw na zredukowanie zapotrzebowania na leki opioidowe w drugiej i trzeciej dobie po operacji. 6) Czynnik
psychologiczny dotyczacy udziatu chorych w badaniach klinicznych mial wplyw na czesto$¢ przyjmowania przez
nich analgetykéw opioidowych. 7) Podczas stosowania metody rejestrowano niegrozne dziatania niepozadane.

Na tej podstawie wysnuto wstepne wnioski: 1) Zaproponowana metoda analgezji multimodalnej po alloplasty-
kach stawow kolanowych wydaje si¢ by¢ bezpieczng oraz skuteczniejsza od ztozonej farmakoterapii. 2) Metoda ta
ma prawdopodobnie korzystny wplyw na wczesng pooperacyjna rehabilitacje i umozliwiaé moze redukcje dziatan
niepozadanych wystepujacych po lekach opioidowych. 3) Proponowany schemat analgezji multimodalnej wydaje
sie by¢ godnym polecenia, dla niektdrych chorych po wnikliwym rozwazeniu za i przeciw. 4) Metoda wymaga
dalszych badan w celu przeprowadzenia jej wnikliwej analizy i obliczenia rzeczywistych kosztéw. 5) Nadal istnieje
konieczno$¢ prowadzenia poszukiwan skutecznych i bezpiecznych metod leczenia bélu ostrego. Anestezjologia
i Ratownictwo 2011; 5: 52-62.

Stowa kluczowe: alloplastyka stawu kolanowego, analgezja multimodalna, ko-analgetyki
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Abstract

Case reports. We described five of patients who were treatment according to the protective analgesia patern
applied after total knee arthroplasty (TKA). The protective analgesia contained following stages: o protective
premedication - pregabalin, steroids;  pre-emptive analgesia — acetaminophen; o intraoperative analgesia -
intrathecal anaesthesia, ketamine, magnesium sulphuricum, local infiltration analgesia (LIA); « postoperative
analgesia - ketoprofen, acetaminophen, ketamine, opioids, steroids, pregabalin. We compared this method with
compound pharmacotherapy. 1) Less values intensity of pain was affirmed when we applied protective analgesia
than compound pharmacotherapy. 2) Application of the LIA probably improved analgesia but doesn’t prolonged
the time of intraoperative analgesia during postoperative analgesia after TKA. 3) The method had a direct influence
at results of early postoperative rehabilitation. 4) Continuous intravenous infusion with opioids was still essential
in protective analgesia. 5) Application of the method had an influence at opioids reduction during second and
third day after surgery. 6) The psychological aspect of patients participated in a trial has an import role in taking
by them analgesics. 7) We recorded little side effects after of the protective analgesia patern that we presented.
Conclusion: 1) The suggested method of protective analgesia applied after TKA is safe and more effective then
compound pharmacotherapy. 2) This method has a beneficial influence at early postoperative rehabilitation and
can reduce side effects after opioids analgesia. 3) The methods of postoperative analgesia need a further research
so as to do a better analysis and count the real costs. 4) Proposed patern of protective analgesia seems to be stately
the recommendation, for some ills after thorough considering too and against. 5) There is still a necessity of doing
researches for safe and efficacy methods of acute pain analgesia. Anestezjologia i Ratownictwo 2011; 5: 53-62.

Keywords: total knee arthroplasty, protective analgesia, co-analgesics

Wstep informacji bolowej w okresie okolooperacyjnym [6].
Kolejng jej zaletq jest mozliwos¢ wykorzystania syner-
Chorzy z chorobami reumatycznymi cierpia latami gistycznych i addycyjnych efektow stosowanych lekow,
z powodu bdlu przewleklego, majacego przewaznie istotnego zredukowania ich dawek oraz zmniejszenie
charakter receptorowy z towarzyszaca mu w wielu czestosci efektow niepozadanych [7].
przypadkach komponentg boélu neuroplastycznego Szczegolne znaczenie w planowaniu analgezji
badz neuropatycznego [1,2]. Wysokie nat¢zenie bélu multimodalnej ma analgezja z wyprzedzeniem - pre-
stanowi przyczyne koniecznosci leczenia opioidami, emptive analgesia, zapobiegajaca niekorzystnym
a konsekwencja opisywanego zjawiska ,hiperalgezji zmianom neurochemicznym i neurofizjologicznym,
opioidowe;j” jest obnizenie progu bélowego, wystepu- powodujacych wzmocnienie doznan bélowych [8].
jace najprawdopodobniej i w tej grupie chorych [3]. Zastosowanie znieczulenia podpajeczynéwkowego
Alloplastyki stawéw kolanowych sg bardzo ma réwniez istotne znaczenie pod tym wzgledem i sta-
istotnym elementem leczenia przeciwbdlowego nowi nieodlaczny element skutecznego $réd- i poope-
i usprawniajacego. Uwazane sg one jednak za operacje racyjnego postepowania analgetycznego. Zabezpiecza
o najsilniejszej stymulacji nocyceptywnej w reumoor- ono uklad nerwowy przed afferentng impulsacja nocy-
topedii [4]. ceptywna z pola operacyjnego [9], jakiw bezposrednim
Mimo wielu doniesien dotyczacych tego zagadnie- okresie pooperacyjnym, co w konsekwencji prowadzi
nia zloty standard multimodalnej analgezji poopera- do ograniczenia rozwoju sensytyzacji o$rodkowej
cyjnej nie zostal jak dotychczas ostatecznie ustalony [5]. oraz ogranicza skurcz mieéni operowanej konczyny
Analgezja multimodalna polega na réwnoczesnym prowokowany przez bodzce bélowe [10].
stosowaniu lekéw o réznych mechanizmach dziatania Bol pooperacyjny wywolany jest miedzy innymi
oraz technik znieczulenia miejscowego, co stwarza przez mediatory stanu zapalnego uwalniane z uszko-
mozliwo$¢ zaréwno wielokierunkowego hamowania dzonych tkanek i uzasadnionym postepowaniem jest
rozwoju procesu nocycepcji, jak i umozliwia ,,ciagte” zastosowanie metod, ktore moga skutecznie ostabi¢
(przed-, $r6d- i pooperacyjne) modulowanie przeptywu ich dzialanie lub zmniejszy¢ uwalnianie substancji
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allogenicznych [8].

Z tego powodu w kregu zainteresowan znajduje
sie ocena analgezji multimodalnej, ktdrej elementem
jest analgezja nasiekowa (local infiltration analgesia
- LIA) [11].

Leki miejscowo znieczulajace (LZM) dziataja row-
niez przeciwzapalnie. Bezposrednie ich zastosowanie
w okolice rany operacyjnej umozliwia zahamowanie
rozwoju procesu nocycepcji i prawdopodobnie nalezy
do najwazniejszych metod kontrolowania bélu poope-
racyjnego.

Odczyn zapalny zwigzany z urazem operacyjnym
symuluje takze zwigkszenie ekspresji receptoréw opio-
idowych na zakonczeniach nerwowych oraz w blonie
komoérkowej komdrek uktadu immunologicznego,
a ,obwodowe” (nasickowe) podanie opioidéw indu-
kowa¢ powinno skuteczng analgezje pooperacyjna [8].

Potrzeba wielostronnego podejscia do probleméw
leczenia bolu ostrego przyczynila si¢ do prowadzenia
badan oceniajacych skuteczno$¢ analgetyczng lekow
znoszacych nadwrazliwo$¢ bélowa w odmiennym
mechanizmie niz powszechnie stosowane leki anty-
nocyceptywne [12]. Nalezg do nich ko-analgetyki
takie jak m.in.: pregabalina, ketamina, czy tez siar-
czan magnezu.

Wprowadzenie ich do leczenia bélu ostrego
spowodowato dalszy rozwdj analgezji multimodal-
nej, a w zwiazku z ich coraz wieksza popularno$cia
powstalo nowe pojecie - protective premedication.
Réznica miedzy analgezja z wyprzedzeniem i ochronng
premedykacja polega jedynie na réznorodnosci mecha-
nizméw dzialania poszczegdlnych lekéw. Stad w pro-
tective premedication stosowane sa ko-analgetyki,
aw pre-emptive analgesia - analgetyki. Idea obu metod
jest natomiast taka sama [13].

Mechanizm dzialania pregabaliny jest ztozony
i polega na hamowaniu podjednostek alfa, deltal kana-
téw wapniowych, redukeji uwalniania neurotransmi-
teréw oraz ostabieniu postsynaptycznej pobudliwosci
neuronéw [14]. Moze ona ponadto blokowa¢, podobnie
jak LZM napieciozalezne kanaly sodowe Na, 1,8 i Na,
1,9 [12].

Ketamina jest nieswoistym blokerem receptoréw
NMDA, jonotropowych receptoréw glutaminianu,
odgrywajacych kluczowa role w pobudzajacej transmi-
sji synaptycznej [12,15]. Jony magnezu réwniez blokuja
aktywno$¢ receptoréw NMDA. Przy prawidlowych
ich zasobach w ustroju dzialanie to prawdopodobnie
nie odgrywa wiekszej roli. Natomiast niedobor jonéw
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magnezu i odblokowanie receptoréw NMDA powo-
duje otwarcie kanaléw jonowych, a zatem zwigkszone
przewodnictwo bélowe [16].

Rola analgetykow nieopioidowych wleczeniu bélu
ostrego jest do$¢ doktadnie poznana, ugruntowana
i okreslona w wytycznych leczenia bélu pooperacyj-
nego [17]. Nalezg one do grupy substancji antynocy-
ceptywnych, znoszacych nadwrazliwo$¢ bolowa [12].

NLPZ sa inhibitorami cyklooxygenaz - COX 1
i COX 2 iw efekcie hamujg synteze prostaglandyn - PG,
szczegblnie PGE2, ktorej stezenie w wysieku zapalnym
jest bardzo wysokie. Ponadto hamuja prawdopodobnie
ekspresje indukowanej izoformy syntazy tlenku azotu,
zwigzanej z rozwojem stanu zapalnego w uszkodzonych
tkankach oraz czynnik jadrowy NF-kB, regulujacy
proces transkrypcji genowej prozapalnych cytokin.
Ponadto NLPZ aktywuja lipoksyny bedace endogen-
nymi mediatorami przeciwzapalnymi. Acetaminophen
nie posiada dzialania przeciwzapalnego. Oddzialywuje
o$rodkowo na uklad serotoninergiczny, wptywajac na
wychwyt zwrotny serotoniny. Jest inhibitorem COX3
oraz prawdopodobnie neuronalnej izoformy tlenku
azotu, odpowiedzialnego za powstawanie hiperalgezji
wywolanej przez substancje P i aminokwasy pobudza-
jace - EEA [18].

Glikokortykosteroidy hamujg zaréwno wczesng
jak i pézna odpowiedz immunologiczng. Pobudzaja
synteze lipokortyny, ktéra hamuje fosfolipaze A,
enzym niezbedny w procesie produkcji substancji pro-
zapalnych (eikozanoidéw) z kwasu arachidonowego.
W ten sposdb uposledzaja produkcje leukotriendw
i prostaglandyn. Zmniejszaja rowniez powstawanie
iuwalnianie cytokin oraz czynnikéw adhezji komorek.
Powodujg spadek ruchliwo$ci i aktywnosci wiekszosci
komorek bioragcych udziat w reakcjach odpornoscio-
wych: neutrofili, makrofagéw, bazofili, limfocytéw T
i B, a wszystkie te mechanizmy prowadza w konse-
kwencji do znacznego tagodzenia objawéw zapalenia
[19].

Zaréwno nowe metody leczenia bélu jak i mecha-
nizmy dzialania analgetykow sa ciagle weryfikowane.
Konieczno$¢ prowadzenia dalszych badan wynika
m.in. z pojawiania si¢ licznych doniesien na temat
lekéw opioidowych, stanowigcych dotychczas pod-
stawe kontroli bolu ostrego. Ich niewatpliwie korzyst-
nym efektem dzialania jest zahamowanie uwalniania
neuroprzekaznikdéw takich jak: CGRP, NK A, SP, EEA
na skutek hamowania presynaptycznego (zamkniecie
kanalu jonowego wapnia i otwarcie kanatu potasu)
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[20]. Niemniej jednak wykazano, ze wywoluja one Opis metody

aktywacje fosfolipazy A2, kinazy proteinowej akty-

wowanej przez mitogeny (MAPK) oraz bezposrednie W Klinice Reumoortopedii opracowano nastepu-

hamowanie egzocytozy transmiteréw. Modulacja jacy schemat kontroli bélu pooperacyjnego majac na

posrednich opioidowych odpowiedzi komérkowych uwadze wdrazanie réznych innych schematéw m.in.

odbywa sie poprzez potencjalizacje pradéw N-metylo- programu Rapid Recovery. Planowano zastosowac go

D-asparginianu wskutek zwiekszonej aktywnosci u chorych z prawidtowa czynnoscia nerek i watroby.

kinazy proteinowej C, wtérnej do aktywacji fosfolipazy Wszyscy chorzy otrzymali premedykacje wie-

C, a opioidowa aktywacja biatka reagujacego na cAMP, czorem, w przeddzien zabiegu i rano w dniu operacji

wigzgcego sie z genami moze zmienia¢ ekspresje genow. z midazolamu - 7,5 mg przed 70 r.z., a z oxazepamu

Procesy powyzsze oznaczajg mozliwo$¢ pobudzania - 10 mg, po 70 r.z., oraz omeprazol - 40 mg i ondanse-

przez opioidy transdukcji sygnatéw nerwowych [21]. tron - 8 mg i.v. bezposrednio przed wykonaniem znie-

Odrebny problem stanowi réwniez zjawisko tzw. hiper- czulenia.

algezji opioidowej [3], ktdre mozna zwalczaé poprzez = Monitorowano nastepujgce parametry:

podanie inhibitoréw receptoréw NMDA. Najbardziej > ci$nienie tetnicze krwi - RR (skurczowe - SR,

znanym lekiem z tej grupy jest wlasnie ketamina, rozkurczowe - DR, $rednie - MAP), czestos¢

stosowana od lat w leczeniu objawdw narastajacej tetna - HR, saturacje hemoglobiny tlenem -

tolerancji na opioidy, szczegdlnie podczas terapii bolu SpO,;

przewleklego [16]. > natezenie bolu pooperacyjnego w skali VAS
w 1, 4, 6, 8, 12 (pierwsza doba), 24 (druga

Tabela 1. Schemat analgezji multimodalnej zastosowany po alloplastyce stawu kolanowego
Table 1. Protective analgesia patern applied after TKA
Preemptive premedication, preemptive analgesia

- Protective premedication: pregabalina — 75 mg p.o. u chorych po 70 r.z., a 150 mg u chorych ponizej 70
r.z., steroidy p.o. w postaci i w dawce przyjmowanej przewlekle u chorych z RZS.

- Blok operacyjny - przed znieczuleniem i.v.: 1 g acetaminophenu (preemptive analgesia), 100 mg HCT -
zarowno chorzy z RZS, jak i z CHZS.

Intraoperative analgesia

- Srédoperacyjny wlew kroplowy i.v., trwajacy okoto 2 godz. (500 ml 0,9% NaCl + 0,3 ug/kg/min ketaminy
+ 1 g siarczanu magnezu).

- Znieczulenie p-p - 20 mg 0,5% bupiwakainy izo- lub hiperbarycznej.

- LIA - po zatozeniu endoprotezy miejscowe nastrzykiwanie przez operatora tkanek otaczajgcych staw
roztworem o sktadzie: 10 ml 0,5% bupiwakainy z adrenaling + 10 mg siarczanu morfiny + 39 ml 0,9%
NacCl.

Postoperative analgesia

- Farmakoterapia i.v. analgetykami nieopioidowymi: acetaminophen — 3 x 1 g/24 godz., ketoprofen - 2 x
100 mg/24godz. (pierwszg dawke leku podawano po zakonczeniu operacji).

- Wiew ciggty i.v. z ketaminy - 1,5 pg/kg/min, kontynuowany od zakonczenia operacji do godz. 8 rano
nastepnego dnia.

- Wlew ciggty i.v. z fentanylu - 25ug/godz., rozpoczynany po zgtoszeniu przez chorego pojawienia sie
pierwszych dolegliwosci bélowych.

Dwie kolejne doby po operacji
Postoperative analgesia

Steroidy p.o. jak dotychczas plus dodatkowe, i.v. podawane malejagce dawki HCT wg obowigzujacych
standardéw u chorych z RZS.

Pregabalina 2 x 75 mg/24 godz., a po 70 r.z. 1 x 75 mg/24 godz. p.o.
Ketoprofen 2 x 100 mg/24 godz. i.v.
Acetaminophen 3 x 1 g/24 godz. i.v.

Morfina 10-20 mg s. c. co 4-6 godzin na prosbe chorego, gdy natezenie bdlu w skali VAS wynosito 4 lub >
niz 4 pkt.
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doba) i w 50. godzinie (trzecia doba) od
wykonania LIA;

> kat zgiecia operowanego stawu podczas bier-

nej jego mobilizacji na szynie CPM, bedacy
wykladnikiem skutecznosci wczesnej rehabi-
litacji w 50 godzinie badania;

> czas dzialania znieczulenia podpajeczyndw-

kowego;

> ponadto rejestrowano w badanym okresie

czesto$¢ wystepowania incydentéw nudnosci,
wymiotéw jak i zaburzen swiadomosci;

»> moment pojawienia si¢ pierwszych dolegli-

wosci bolowych;

> czesto$¢ wystepowania natezenia bolu w skali

VAS 4 lub > 4 pkt., ktdre bylto sygnalizowane
przez pacjenta prosba o podanie analge-
tyku opioidowego.

Metode zastosowano u pieciu chorych. Na pod-
stawie rejestrowanych parametréw oceniono ja pod
wzgledem czesto$ci wystepowania objawéw ubocz-
nych, skutecznosci, wplywu na uktad krazenia jak
i na wczesng pooperacyjna rehabilitacje. Otrzymane
wyniki poréwnano z wynikami pacjentéw, u kto-
rych zastosowano zlozona farmakoterapie lekami
opioidowymi (morfina 10-20 mg/dawke lub petydyna
50-100 mg/dawke, podawanymi s.c., co 4-6 godz.),
NLPZ-ami (ketoprofen 2 x 100 mg/24godz.) i aceta-
minophenem 3 x 1 g/24 godz., podawanymi droga
dozylna. Chorzy z obu grup nie r6znili si¢ pod wzgle-
dem ryzyka znieczulenia wg ASA, rodzaju choroby
dotyczacej narzadu ruchu, jak i rodzaju wykonanej
operaciji.

Z uwagi na nieliczng grupe chorych i nowator-
skie cechy zastosowanej metody zdecydowano sie na
prezentacje poszczegolnych przypadkéw, co umozliwi
doktadniejsze przedstawienie korzysci i problemdéw
zwigzanych z jej prowadzeniem.

Opis przypadkow

= Przypadek pierwszy.

71-letnia pacjentka z RZS i ryzykiem znieczulenia
ASA TII. Przez caly czas obserwacji stabilna kraze-
niowo i oddechowo. Nie stwierdzono réwniez w tym
okresie wystepowania u niej objawoéw ubocznych
pod postacia: nudnosci, wymiotdéw oraz zaburzen
$wiadomosci. BAl o maksymalnym natezeniu w skali
VAS 1-3 pkt. pacjentka odczuwala w 6 i 12 godzinie
od wykonania LIA, a pierwsze dolegliwo$ci bélowe
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zglosita po ustapieniu znieczulenia podpajeczynow-
kowego bupiwakaing izobaryczng. Kat zgiecia opero-
wanego kolana wynosil 50 stopni. Nie przyjmowata
w drugiej i trzeciej dobie analgetykéw opioidowych,
a natezenie bolu w tym okresie nie bylo wyzsze niz
3 pkt. Na marginesie nalezy doda¢, ze u prezentowa-
nej chorej wykonano aktualnie alloplastyke drugiego
stawu kolanowego. Po pierwszej operacji zastosowano
zlozona farmakoterapie, facznie z uprzednim podpaje-
czynéwkowym podaniem morfiny. W ocenie pacjentki
zastosowanie nowo opracowanej metody byto znacznie
korzystniejsze, gdyz faczylo si¢ ze znacznie mniej-
szym natezeniem dolegliwo$ci bolowych. Ponadto po
poprzedniej operacji przyjmowala ona w pierwszej
dobie dwukrotnie, w drugiej czterokrotnie, a w trze-
ciej dwukrotnie lek opioidowy podskérnie. Wydaje
sie, ze opracowana metoda byla réwniez zdecydowa-
nie skuteczniejsza od farmakoterapii zastosowanej
u poréwnywanej chorej, ktéra natezenie bolu w skali
VAS w pierwszej dobie okreslita na okoto 5 pkt., mimo
trzykrotnego, podskdérnego podania leku opioidowego
ilekéw nieopioidowych wg przedstawionego schematu.
Ponadto chora z grupy kontrolnej w drugiej i trzeciej
dobie przyjmowata odpowiednio po 2 iniekcje z lekow
opioidowych, a mimo to maksymalne natezenie bélu
wynosito w jej przypadku 4 oraz 8 pkt. Uzyskata kat
zgiecia operowanego kolana jedynie na poziomie
40 stopni.

= Przypadek drugi.

Chora lat 80, z gonartrozg, z ryzykiem znieczu-
lenia ASA II. Podczas obserwacji stabilna oddechowo
ikrazeniowo, bez zaburzen swiadomosci i wymiotow.
W dobie operacji zarejestrowano u niej dwukrotnie
incydent pojawienia si¢ nudnosci. Maksymalne nate-
zenie bolu - 6 pkt. w skali VAS wystapilo po czterech
godzinach od wykonaniu LIA. B6l pojawil sie gwaltow-
nie, réwnoczesnie z ustgpieniem znieczulenia podpa-
jeczynowkowego bupiwakaing hiperbaryczng. Jedynie
w drugiej dobie badania chora przyjeta jedna iniekcje
z morfiny (VAS - 5 pkt.), a kat zgiecia operowanego
kolana wynosit 80 stopni (VAS - 3 pkt.). Natezenie
bélu bylo u niej zdecydowanie mniejsze niz u chorej
leczonej farmakoterapia, ktéra oceniala dolegliwosci
bélowe w dobie operacji na 5-9 pkt., mimo 6-krotnego
podania opioidu podskérnie. W drugiej dobie nateze-
nie bolu okreslifa na poziomie 9 pkt., a w trzeciej na
4 pkt. Iniekcje z leku opioidowego wykonano u niej
w tym czasie odpowiednio dwukrotnie. Kat zgiecia



Anestezjologia i Ratownictwo 2011; 5: 52-62

operowanego kolana byl réwniez wiekszy u chorej
leczonej nowa metoda az o 20 stopni.

= Przypadek trzeci.

44-letni pacjent ze wspolistniejagcymi ZZSK
i RZS, z ryzykiem znieczulenia wg ASA III. Stabilny
oddechowo i krazeniowo, bez incydentéw nudnosci
wymiotéw oraz zaburzen §wiadomosci podczas trwa-
nia obserwacji. Po okoto 4,5 godzinach od wykonania
LIA, réwnocze$nie z ustapieniem znieczulenia bupi-
wakaing izobaryczng zgtaszal dolegliwosci bélowe
na poziomie 1-7 pkt. W drugiej dobie na poziomie
2 pkt., a kat zgiecia kolana wynosil u niego 90 stopni
(VAS 4 pkt.). Pacjent przyjal jedynie jedna iniekcje
zmorfiny w trzeciej dobie badania. Poréwnanie z cho-
rym leczonym farmakoterapia wypadlo réwniez na
korzys¢ nowej metody, gdyz chory z grupy kontrolnej
odczuwal dolegliwosci bolowe w pierwszej dobie na
poziomie 7-10 pkt., mimo pieciokrotnego podawania
opioidus. c., w drugiej dobie na poziomie 6 pkt. (opioid
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podawano trzykrotnie), a w trzeciej 4 pkt., mimo dwu-
krotnego podskoérnego podania morfiny. Kat zgiecia
operowanego kolana wynosil u tego pacjenta 80 stopni.

= Przypadek czwarty.

Chora lat 77, z ryzykiem znieczulenia ASAIIIL
W 16 godzinie od zakonczenia operacji u pacjentki
wystapily zaburzenia §wiadomosci, z powodu ktérych
zakonczono podawanie ketaminy. Ponadto stwier-
dzono w tym okresie krotkotrwaly incydent nieznacz-
nej hipotonii (RR - 90/60 mmHg), ktéry maogt by¢
réwniez przyczyna zaburzen o podobnym charakterze.
W 4 godz. od wykonania LIA natezenie bolu chora oce-
nila na 1-2 pkt., a bol pojawil si¢ réwnoczesnie z usta-
pieniem znieczulenia bupiwakaing hiperbaryczna.
W drugiej dobie natezenie bolu okreélita na 2 pkt.,
a w trzeciej na 5 pkt. Kat zgiecia operowanego kolana
wynosit 80 stopni, mimo ze chorej nie podawano opio-
idow w drugim i trzecim dniu badania. U chorej leczo-
nej farmakoterapig zarejestrowano w 1 dobie jeden

Tabela 2. Poréwnanie analgezji multimodalnej ze zlozong farmakoterapia

Comparison of protective analgesia with compound pharmacotherapy

Chory: a - farmakoterapia w pofaczeniu z LIA, b - farmakoterapia

ASA - ryzyko znieczulenia wg American Society Anesthesiologist, VAS - maksymalne natezenie bolu
w skali Visual Analogue Scale, Opioid - ENT - wlew ciagly z fentanylu /i.v./, n - liczba iniekcji z opioidu
/s.c./, LIA - czas mierzony od wykonania LIA do wystgpienia bélu, N - nudnosci, W - wymioty, ZS -
zaburzenia $§wiadomosci, H - hipotonia, Kat - stopien kata zgiecia operowanego stawu kolanowego

Table 2.

AS VAS Opioid Kat

2) (pkt.) .) . . . (stopien®)
1 1a 1b m {3 5 |FNT| 3 6 [36|-|-|-|-|-1|-1-1]+-1D50°]|40°
2 3 4 0 2 -l - -l - -] - - -
3 3 8 0 2 -l - -l - -]-]-1-
1 2a 2b I 1 6 9 |FNT| 6 4 3|2|0(-|-1|-|-1|-1]~=-1]80°]|60°
2 5 9 1 2 -l - -l - -]--1-
3 3 4 0 2 -l - -l - -] - - -
1 3a 3b I {1 f{7 |10|FNT| 5 |45 5| -|-|-|-|-1]-1]-1|-190°]| 80°
2 2 6 0 3 -l -l - - - -] -] -
3 2 4 1 2 - - - - - - - -
1 4a 4b I {1 f{ 2|10 |EFNT| 4 4 |25(0|1|-|-[1]0]|1|0]|80°|45°
S 2 | 10 0 2 - - - - - - - -
& 5 6 0 2 -l - -l - -] - - -

5a

1 Lia/-/! 5b I 1l 5 7 | ENT 10| 4| -|-|-]-1]-1]1-1]0]80°]| 50°
2 5 5 1 -l -l - -1 - - -
3 2 |10 1 1 -l -l - -1 ---
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incydent nudnosci, nie stwierdzono wystepowania
hipotonii, mimo podobnego pooperacyjnego drenazu
krwi jak i zaburzen §wiadomosci. Natezenie bdlu u tej
chorej wynosifo 0-10 pkt. w pierwszej, 10 pkt. w drugiej
i 6 pkt. w trzeciej dobie badania, mimo odpowiednio
podawanych 4, 2 i 2 iniekeji z lekdéw opioidowych. Kat
zgigcia operowanego kolana wynosit u tej pacjentki
jedynie 45 stopni.

= Przypadek piaty.

Chory lat 61 z gonartroza i ryzykiem znieczulenia
ASATIL. W tym przypadku nie wykonano LIA z powodu
wydluzonego czasu operacji. Mimo to chory zaczat
odczuwa¢ dolegliwosci bélowe na poziomie 1-5 pkt.
dopiero po 10 godzinach od wykonania znieczulenia
bupiwakaing hiperbaryczna! Z tego powodu konty-
nuowano dalej jego obserwacje i stwierdzono wta-
$nie w tym czasie wystapienie nieznacznej hipotonii
(RR - 87/59 mmHg), przy niewielkim drenazu poope-
racyjnym krwi. Ponadto lekarz dyzurny wstrzymat
w tym momencie podawanie ketaminy. W zwigzku
z powyzszymi okoliczno$ciami kolejnym celem analizy
przypadku stala si¢ ocena skutecznos$ci analgetycznej
pregabaliny. W drugiej dobie zarejestrowano natezenie
bélu - 5 pkt., w trzeciej na poziomie - 2 pkt., a chory
otrzymal w tym okresie odpowiednio po jednej iniekcji
z leku opioidowego. Kat zgiecia operowanego kolana
wynosil u niego 80 stopni. Poréwnywany chory nie
demonstrowat hipotonii, ale odczuwat dolegliwosci
bélowe na poziomie 0-7 pkt. w pierwszej dobie, 5 pkt.
w drugiej, 10 pkt. w trzeciej dobie i otrzymat odpowied-
nio 4, 2 i 1 iniekcje z leku opioidowego. Ponadto zgiat
operowane kolano jedynie do kata 50 stopni.

Wyniki wstepne

1. Stwierdzono wystgpowanie mniejszych warto$ci
natezenia bélu po zastosowaniu zaproponowanej
metody analgezji multimodalnej niz po zfozonej
farmakoterapii u wszystkich badanych chorych.

2. Wykonanie LIA wplywalo prawdopodobnie na
zmniejszenie natezenia bdlu pooperacyjnego. Nie
wydluzalo natomiast czasu analgezji $rédopera-
cyjnej na okres pooperacyjny, gdyz niezaleznie
od rodzaju zastosowanej do znieczulenia bupi-
wakainy chorzy zaczynali odczuwa¢ dolegliwosci
bdlowe bezposrednio po jego ustgpieniu.

3. W przeprowadzonej analizie zaprezentowana
metoda analgezji miala bezposredni wplyw na
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poprawe wynikéw wczesnej pooperacyjnej reha-
bilitacji.

4. Wlew ciagly dozylny z opioidéw stanowit nadal
istotny element protective analgesia w okresie naj-
wiekszego natezenia bolu pooperacyjnego.

5. Zastosowanie metody miato wplyw na zreduko-
wanie zapotrzebowania na leki opioidowe w dru-
giej i trzeciej dobie po operacji, co by¢ moze bylo
spowodowane kontynuacja w tym okresie lecze-
nia pregabaling.

6. Czynnik psychologiczny dotyczacy udziatu cho-
rych w badaniach klinicznych mial prawdopo-
dobnie wplyw na czesto$¢ przyjmowania przez
nich analgetykéw wg zalecen anestezjologa
(VAS =4, > 4 pkt.). Chorzy leczeni farmakoterapig
rzadziej zglaszali prosby o analgetyk opioidowy
podczas odczuwania natezenia bélu na poziomie
4 pkt. Stad réwniez wynika rejestrowanie u nich
wyzszych jego wartoéci. Ponadto gdyby respek-
towali powyzsze zalecenia prawdopodobnie cze-
sto$¢ przyjmowanych przez nich iniekeji z lekdw
opioidowych bylaby jeszcze wigksza.

7. Podczas stosowania metody rejestrowano nie-
grozne dziatania niepozadane.

Dyskusja

Jednym z nadrzednych celéw postepowania
anestezjologicznego w okresie okotooperacyjnym
jest zabezpieczenie OUN przed wzrostem afferentnej
impulsacji nocyceptywnej, co w konsekwencji prowa-
dzi do ograniczenia rozwoju sensytyzacji obwodowej
i centralnej, tagodzenia odpowiedzi stresowej na uraz
[22,23], z réwnoczesnym zachowaniem mechanizméw
percepcji bolu fizjologicznego, koniecznych do prawi-
dlowej interpretacji powiklan w okresie pooperacyj-
nym [24,25].

Iudin wykazal, ze anestezja podpajeczyndéwkowa
lub CSE sa najbardziej odpowiednimi metodami
analgezji §r6d- i pooperacyjnej, stosowanymi do allo-
plastyk stawow kolanowych u chorych z gonartroza
[26]. Tym bardziej wydaja si¢ by¢ one wskazane dla
chorych na RZS.

Capdevila i wsp. udowodnili, ze opioidy podawane
parenteralnie nie zapewniaja odpowiedniego poziomu
analgezji podczas rehabilitacji po endoplastykach
stawow kolanowych [27], a Graber i inni uwazaja, ze
zastosowanie technik anestezji regionalnej w leczeniu
bélu pooperacyjnego po operacjach ortopedycznych
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odgrywa wiodaca role [28].

Rosenberg wykazal, ze niekontrolowany bdl po
alloplastyce kolana moze mie¢ nieprzewidywalnie
niekorzystny wptyw na czas zdrowienia, rehabilita-
cje, czas hospitalizacji oraz na zwigkszenie kosztow
leczenia. Wtasciwa kontrola bélu w potgczeniu z mato
inwazyjnymi technikami operacyjnymi powinna da¢
wrezultacie poprawe tych wynikéw [29]. Skinner zaleca
w tym celu stosowanie analgezji multimodalnej, satys-
fakcjonujacej pacjentéw i pozytywnie wplywajacej na
powyzsze czynniki [30].

Ciagte techniki znieczulenia przewodowego
w postaci blokad centralnych, blokad nerwéw obwo-
dowych i splotéw nerwowych oraz podpajeczynow-
kowego podawania morfiny maja swoja ugruntowana
pozycje w leczeniu bélu pooperacyjnego, obarczone
sa jednak ryzykiem wystapienia istotnych powiklan
[31-37]. Dostawowe podawanie LZM z opioidami nie
przynosi prawdopodobnie korzysci po alloplastykach
stawow kolanowych [38].

Wobec powyzszego przyszios¢ stanowi LIA [39].
Dane dotyczace jej skutecznosci sg obiecujace, ale nadal
istnieje brak badan pozwalajacych na wyciggniecie
jednoznacznych wnioskow [40].

Prezentowang metode protective analgesia opra-
cowano przede wszystkim pod katem mechanizméow
dzialania lekéw na procesy hamowania rozwoju sen-
sytyzacji obwodowej i centralnej. Na tej podstawie
réwniez opracowano skiad mieszaniny do wykony-
wania LIA.

Wielu autoréw ocenialo juz w rézny sposéb sku-
teczno$¢ zaréwno LIA jak i poszczegoélnych lekow
zastosowanych w proponowanym przez nas schemacie.

Vendittoli PA i wsp. wykazali, Ze wykonanie
LIA ropiwakaing po TKA jest metoda bezpieczna
izmniejsza istotnie zapotrzebowanie na leki opioidowe.
Swiadczy to o jej korzystnym wplywie na zmniejszenie
natezenia bolu pooperacyjnego w poréwnaniu do anal-
gezji samymi lekami opioidowymi [41]. Ropiwakaina
nie jest w Polsce popularna z przyczyn ekonomicznych.
Najczesciej stosowanym przez nas lekiem znieczule-
nia miejscowego jest bupiwakaina, ktérej pozytywny
wplyw na powyzsze czynniki przedstawiono w pre-
zentowanym badaniu.

Parvataneni HK i wsp. stwierdzili, ze LIA moze
by¢ alternatywa dla konwencjonalnych metod
kontroli bdlu pooperacyjnego takich jak np. PCA
lekami opioidowymi w polaczeniu z ciagly blokada
nerwu udowego [42]. Stosujac opracowany schemat
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analgezji multimodalnej z uzyciem ko-analgetykow,
analgetykéw oraz LIA i poréwnujac go do farmako-
terapii lekami opioidowymi Iacznie z analgetykami
nieopioidowymi, stwierdzono wystepowanie zar6wno
mniejszych warto$ci natezenia bélu jak i redukcje
zapotrzebowania na analgetyki opioidowe w drugiej
i trzeciej dobie obserwacji.

LIA w polaczeniu z dostawowym podaniem bupi-
wakainy z adrenaling i morfing wg Lombardi A i wsp.
zapewnilo lepsza kontrole bolu, zmniejszylo utrate
krwi, jak rowniez ograniczylo koniecznos¢ przyjmowa-
nia ratunkowych dawek opioidow oraz lekéw odwra-
cajacych ich dziatanie [43]. W naszym badaniu nie
podawano réwnoczesnie lekéw dostawowo, a metoda
ta by¢ moze jest korzystniejsza niz samo LIA i wymaga
dalszych badan.

Réstlund T i Kehlet H wykonywali LIA ropiwaka-
ing z adrenaling i ketorolakiem $rédoperacyjnie oraz
po operacji przez zatozony do rany cienki cewnik,
do ktérego w razie potrzeby podawali leki réwniez
wieczorem i nastepnego dnia rano, tuz przed jego usu-
nieciem. Ponadto w celu przedtuzenia analgezji banda-
zowali konczyne oraz stosowali na nig zimne oklady.
Postepowanie to umozliwilo uruchomienie chorych
pomiedzy 5, a 6 godzina od operacji, przy niewielkim
natezeniu bélu. Dwie trzecie badanych chorych nie
otrzymywato w tym czasie lekoéw opioidowych i bylo
wypisane nastepnego dnia ze szpitala. Autorzy ocenili
metode jako bezpieczng i skuteczng, a wystepowanie
hipotensji, nudnosci i wymiotdw taczyli z pionizacja
pacjentow [44]. Z naszych obserwacji wynika, Ze uru-
chamianie obcigzonych internistycznie chorych w tak
krotkim czasie po rozlegtej operacji ortopedycznej,
wykonanej w znieczuleniu podpajeczyndéwkowym jest
ryzykowne. Rozwazenia wymaga rowniez zakladanie
cewnika do rany, co zwigksza¢ moze ryzyko wysta-
pienia infekcji.

W prezentowanym badaniu do wykonywania LIA
nie zastosowano NLPZ-6w z powodu wystepujacej
niezgodnosci chemicznej, prowadzacej do zmiany
zabarwienia roztworu skladajacego si¢ z morfiny,
bupiwakainy i ketoprofenu. Oceniany przez innych
autorow ketorolac jest niestety preparatem niezareje-
strowanym w Polsce. Wlasciwosci zaréwno NLPZ-6w,
jak i Paracetamolu wykorzystano natomiast wg obo-
wigzujacych zalecen w analgezji z wyprzedzeniem oraz
w analgezji pooperacyjnej [17,18].

Pregabalina ma swoja ugruntowang pozycje
w leczeniu przewleklego bélu neuropatycznego [45].
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Jedne badania wskazujg, Ze moze by¢ ona réwniez
skuteczna w leczeniu bélu pooperacyjnego [14],
a inne oceniajg to dziatanie jako watpliwe [40,46].
Ittichaikulthol W i wsp. wykazali istotng skutecznosé¢
pojedynczej jej dawki - 300 mg, zastosowanej w pre-
emptive premedication po histerctomiach [47], a Peach
MJ i wsp. nie stwierdzili korzysci pod tym wzgledem
dawki - 100 mg, podawanej przed matymi ambulato-
ryjnymi operacjami ginekologicznymi [48].

Nie ma réwniez jednoznacznych wytycznych doty-
czacych dawkowania leku przed- oraz po operacjach
ortopedycznych (TKA), jak i po operacjach chirur-
gicznych (herniotomia - IHR). Potwierdza to badanie
Chelly J i wsp., ktorzy nie udowodnili skutecznosci
pregabaliny podawanej w dawkach zaréwno 75 jak
i 150 mg, ale stwierdzili jej korzystny wptyw na bierna
rehabilitacje, zmniejszenie zapotrzebowania na leki
opioidowe i przerywanie snu zalezne od wystepowa-
nia bolu, a takze na czesto$¢ wystepowania nudnosci
i wymiotéw [49].

Na podstawie analizy pigtego przypadku wniosko-
waé mozna, ze pregabalina posiada korzystny wptyw
na leczenie bélu ostrego. U chorego nie zastosowano
LIA, jak réowniez skrécono u niego czas podawania
ketaminy. Mimo to natezenie bolu pooperacyjnego
nie byto wyzsze niz 5 pkt., przy niewielkim zuzyciu
lekéw opioidowych, a kat zgiecia operowanego kolana
wynosit az 80 stopni.

Ponadto ewentualne wprowadzenie leku do lecze-
nia bdlu ostrego wigze si¢ z nadzieja na zahamowanie
rozwoju przewlekltych zespoléw bélowych wystepu-
jacych m.in. po alloplastykach stawéw kolanowych
[12,50,51].

Wg Horlocker TT i wsp. ketamina podawana
w malych dawkach dozylnie zmniejsza zapotrzebo-
wanie na leki opioidowe i ma korzystny wptyw na kat
zgiecia operowanego stawu kolanowego [52].

Adam F. i wsp. wykazali, ze dozylnie podawana
ketamina w polaczeniu z ciagla blokada nerwu udo-
wego zmniejsza zapotrzebowanie na morfing i popra-
wia wyniki wczesnej rehabilitacji przy niewielkiej
czestosci wystepowania efektow niepozadanych. Nie
stwierdzili po jej dawkach subanestetycznych wystepo-
wania sennosci, halucynacji, czy tez koszmarnych snéw
[53]. W naszym schemacie analgezji potwierdzono jej
skutecznos¢ w potaczeniu z innymi ko-analgetykami
oraz z LIA, ale zarejestrowano wystapienie zaburzen
$wiadomosci u chorej z wysokim ryzykiem znieczu-
lenia.
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W ocenie Himmelseher S. i wsp. ketamina podana
zewnatrzoponowo lacznie z ropiwakaing réwniez istot-
nie wplywa na skutecznos$¢ analgezji pooperacyjnej,
a na jej korzys¢ przemawia rejestrowanie wiekszych
wartosci natezenia bolu po stosowaniu samej ropi-
wakainy [54]. Nie uwzgledniono tej drogi podawania
leku w proponowanym schemacie. By¢ moze stanie
sie ona alternatywng dla drogi dozylnej u chorych po
alloplastykach staw6ow kolanowych.

Siarczan magnezu w opinii Fong Y.Y. i wsp.
stanowi kolejny obiecujacy element protective anal-
gesia. Wymaga jednak dalszej oceny klinicznej [55],
a dodatkowg korzys$cia wynikajacg z jego stosowania
wg Lysakowskiego i wsp. jest zmniejszenie incydentéw
wystepowania dreszczy [56]. Nie ma réwniez usta-
lonych wytycznych dotyczacych jego dawkowania
zaréwno dozylnego jak i dokanalowego [19]. Biorac
pod uwage mozliwo$¢ wptywu niedoboréw magnezu
na zwiekszenie przewodnictwa bélowego podawano
go w niewielkiej dawce u wszystkich badanych cho-
rych.

Glikokortykosteroidy ze wzgledu na ich bardzo
silne wla$ciwosci przeciwzapalne uwzgledniono row-
niez w proponowanym schemacie, tym bardziej, ze
chorzy z RZS przyjmuja je przewlekle. Nie stosowano
ich miejscowo z obawy przed zaburzeniami gojenia
i infekcja rany po operacji prowadzonej w niedo-
krwieniu konczyny u chorych leczonych immunosu-
presyjnie.

Wstepne wnioski

1. Zaproponowana metoda analgezji multimodalne;j
po alloplastykach stawéw kolanowych wydaje sie
by¢ bezpieczng oraz skuteczniejsza od farmakote-
rapii opioidami w polaczeniu z analgetykami nie-
opioidowymi.

2. Metoda ta ma prawdopodobnie korzystny wptyw
na wczesng pooperacyjna rehabilitacje i umozli-
wia¢ moze redukcje dzialan niepozadanych wys-
tepujacych po lekach opioidowych.

3. Proponowany schemat analgezji multimodalne;
wydaje si¢ by¢ godnym polecenia, dla niektérych
chorych po wnikliwym rozwazeniu za i przeciw.

4. Metoda wymaga dalszych badan w celu przepro-
wadzenia jej wnikliwej analizy i obliczenia rzeczy-
wistych kosztow.

5. Nadal istnieje koniecznos$¢ prowadzenia poszuki-
wan skutecznych i bezpiecznych metod leczenia
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