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Streszczenie

Dobra kontrola bélu pooperacyjnego jest wazna, poniewaz uwalnia od cierpienia, zapobiega negatywnym
skutkom nieleczonego bolu, objawiajacym sie pooperacyjnymi komplikacjami lub ryzykiem rozwiniecia sie bolu
neuropatycznego. Pacjenci z choroba nowotworowsg stanowia w tej materii szczegdlne wyzwanie, poniewaz czesto
cierpig z powodu bélu juz diugi czas przed operacja, a ewentualne leczenie choroby podstawowej, ktéremu nierzadko
wezeéniej byli poddawani, uposledza funkcjonowanie poszczegdlnych narzadéw czy ukladéw. Nalezy pamietad, ze
leczenie bolu pooperacyjnego u pacjentéw z chorobami nowotworowymi powinno by¢ prowadzone wedtug takich
samych standardow jak u wszystkich pozostatych pacjentéw. Trzeba pamieta¢ rowniez o indywidualnej ocenie
pacjenta i dostosowaniu terapii bolu do stanu ogoélnego oraz stosowanego do czasu operacji leczenia. Anestezjologia
i Ratownictwo 2017; 11: 348-353.

Stowa kluczowe: bol ostry, procedura chirurgiczna, nowotwor
Abstract

Appropriate postoperative pain control is important because of suffering release, preventing negative results of
untreated pain resulting in postoperative complications or developing neuropathic pain. Cancer patients constitute
a particular challenge in this matter because they suffer for a long period of time before surgical procedure and
a potential underlying disease treatment they might have received impairs some organs and systems. It is important
that postoperative pain treatment should be performed according to the same standards as in all other patients.
One should also remember about individual patient assessment and adjust pain therapy to general condition and
preoperative treatment. Anestezjologia i Ratownictwo 2017; 11: 348-353.

Keywords: acute pain, surgical procedure, neoplasm

Wprowadzenie ktore rozpoczety sie jeszcze przed operacja. Procedury

Bl pooperacyjny jest postrzegany przez pacjen- chirurgiczne zwigzane ze zmianami nowotworowymi
tow, jako jeden z bardziej nieprzyjemnych aspektow moga mie¢ rozng rozleglo$¢ - od procedur diagno-
procedur chirurgicznych. Ostry bél pooperacyjny stycznych w postaci biopsji czy pobrania wycinka
jest zespotem fizjologicznych reakcji na uszkodzenie z chorobowo zmienionych tkanek, po rozlegte operacje,
tkanek, rozcigganie i ucisk narzadéw wewnetrznych w czasie ktorych usuwany jest nie tylko sam guz, ale
lub zmiany chorobowe toczace si¢ w organizmie, réwniez caly narzad, a nawet pobliskie wezly chfonne
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czy tkanki. Moze zdarzy¢ si¢ réwniez, Ze sama operacja
wykonywana jest z innej przyczyny niz nowotwdor, ale
dotyczy pacjenta, ktéry dodatkowo cierpi z powodu
choroby nowotworowej.

Bél pooperacyjny i bél nowotworowy

Zrozumienie bolu pooperacyjnego uludzi znacznie
poprawito badanie na modelu zwierzecym, w czasie,
ktérego w odpowiedzi na naciecie nozem chirurgicz-
nym stwierdzono pierwotng i wtérna hiperalgezje
miejsca uszkodzonego i jego okolicy. Zjawisko to jest
wywolane szeregiem zmian biochemicznych, ktdre
dokonujg si¢ w odpowiedzi na uszkodzenie tkanek
i dzieja sie we wczesnym okresie trwajacym przez
sekundy, minuty do godzin oraz w okresie p6zniej-
szym, ktory obejmuje dni, tygodnie a nawet miesiace
czy lata.

Transdukcja, przewodzenie, modulacja i per-
cepcja sa kolejnymi etapami procesu powstawania
bélu ostrego, w tym ostrego bdlu pooperacyjnego.
W odczuwanie bélu ostrego zaangazowane sg bez-
mielinowe widékna C oraz cienkie mielinowe wiékna
A9, ktdre zaréwno przewodza impulsy jak i stymuluja
uwalnianie substancji P, co zapoczatkowuje powsta-
nie strefy obszaru zapalnego w obrebie uszkodzenia
i hiperalgezji.

Bol spowodowany chorobami nowotworowymi
czesto wyprzedza bél pooperacyjny i moze tak samo
mie¢ charakter zar6wno boélu nocyceptorowego soma-
tycznego powierzchownego lub glebokiego, trzewnego
lub bélu neuropatycznego.

Charakter bolu wystepujacego w chorobie nowo-
tworowej zalezy od umiejscowienia guza i od obszaru
objetego patologia. Tak samo jak w bélu pooperacyj-
nym, zaangazowane s3 tu widkna C i A§; podobnie
w tworzeniu strefy zapalnej biora udzial cytokiny
prozapalne, jednak odmienno$¢ przyczyny powodu-
jacej bol sprawia, ze zaangazowane sg réwniez inne
czynniki. Jednym z nich sg jony protonowe uwalniane
ze zniszczonych przez nowotwoér komorek, ktore
dziatajac przez kanaly jonowe i receptory wrazliwe
na bodzce mechaniczne biorg udzial w powstawaniu
bélu pod wptywem ci$nienia spowodowanego rozra-
stajacym sie guzem lub przy guzach niszczacych kosci.
Inne to enzymy proteolityczne aktywujace receptory
zlokalizowane na nocyceptorach, jak réwniez receptory
waniloidowe.

Tkanki nowotworowe rozrastajac sie najpierw
aktywuja wldkna nerwowe a nastepnie naciekaja je
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i niszczg. Zmiany dotyczace zwojow korzeni grzbie-
towych, czyli naciekanie przez makrofagi, hipertrofia
komorek otaczajacych neurony jest podobna jak
w innych modelach bdlu neuropatycznego, ale nowo-
twor moze réwniez pobudzaé kietkowanie nerwow,
tzw. sprouting i na tej drodze prowadzi¢ do powsta-
wania nerwiakow [1].

Nie mozna réwniez zapomnieé o wprowadzonej
ponad 50 lat temu idei ,bélu totalnego”, wedtug,
ktdrej cierpienie u cztowieka chorego na nowotwor
dotyczy nie tylko ciata, ale réwniez psychiki i duszy,
a to wszystko sprawia, ze pacjent z chorobg nowotwo-
rowa niejednokrotnie wymaga odmiennego podejscia
w leczeniu bélu pooperacyjnego.

Leczenie bolu ostrego pooperacyjnego
u pacjentéw z chorobg nowotworowg

Bol ostry pooperacyjny u chorych na nowotwdr
powinien by¢ leczony tak samo jak u kazdych innych
chorych, wedlug ogélnie obowiazujacych standar-
déw. Jednak biorac pod uwage, ze zasady dawko-
wania opioidéw w okresie pooperacyjnym sa czesto
ustalane na podstawie zapotrzebowania u chorych,
ktérzy nie przyjmowali do tej pory lekow z tej grupy,
a cze$¢ pacjentow onkologicznych juz przed operacja
przyjmuje leki przeciwbdlowe, w tym opioidy, standar-
dowe postepowanie trzeba dostosowa¢ do konkretnej
sytuacji.

Leczenie bolu, ktore bylo zaordynowane przed
operacja, moze nie by¢ skuteczne u kazdego pacjenta.
Warto zwrdci¢ na to uwage w czasie badania przed-
operacyjnego i w miare mozliwosci zmodyfikowaé
terapie oraz postarac si¢ przewidzie¢ jak duze moze by¢
zapotrzebowanie na opioidy w okresie pooperacyjnym.
Wizyta przedoperacyjna jest doskonalg okazja do roz-
mowy, w czasie, ktorej mozna wyjasni¢ choremu, wjaki
sposdb bol bedzie leczony i jesli pacjent do tej pory
nie zetknat sie ze skalami, za pomoca ktérych bedzie
okreslane natezenie bdlu, zapoznac go z nimi. Wizyta
przedoperacyjna jest bardzo wazna réwniez z innego
powodu - rozmowa przeprowadzona z chorym zredu-
kuje jego stres, a chory na nowotwor ma wiele powodéw
do zlej kondycji psychicznej - pierwsza jest sama dia-
gnoza, a nastepng czekajaca go operacja. Wiadomym
jest, ze zly stan psychiczny pacjenta moze negatywnie
wplywac na wyniki leczenia bélu po operacji [2], dla-
tego nie mozna lekcewazy¢ wizyty przedoperacyjnej,
bo nawet jesli nie rozwigze ona wszystkich probleméw,



Anestezjologia i Ratownictwo 2017; 11: 348-353

Anestezjologia * Ratownictwo * Nauka ¢ Praktyka / Anaesthesiology * Rescue Medicine * Science * Practice

to na pewno profesjonalne podejscie i zainteresowanie
okazane choremu bedzie mialo pozytywne skutki.

Zawsze powinno sie utrzymac podstawowe lecze-
nie bolu, ktdre do tej pory otrzymywat chory, o ile
jest ono skuteczne, i uzupetnic¢ je w okresie poopera-
cyjnym o dodatkowe dawki lekéw przeciwbolowych.
Procedury, ktére moga generowac nasilenie dolegliwo-
$ci bélowych, takie jak uruchamianie czy fizykoterapia,
moga wymagac zlecenia dodatkowej dawki analgetyku
podanego z wyprzedzeniem, a pacjent réwniez powi-
nien zosta¢ poinformowany, zeby sam upominat sie
olek przed czynnosciami, ktére moga powodowac bdl,
jezeli nie dostanie go wcze$niej.

Uraz chirurgiczny jest zawsze dodatkowym
zrédlem bolu, moze zwigkszaé zapotrzebowanie na
opioidy nawet, 0 20% [3], ale zdarzaja si¢ sytuacje, kiedy
usuniecie guza likwiduje ucisk na sasiednie struktury,
a przez to zmniejsza dolegliwoéci i wtedy zwiekszenie
dawki opioidu moze nie by¢ wymagane, jednak mimo
tego wcigz trzeba pamieta¢ o dawce podstawowej
sprzed operacji. Operacja moze réwniez zmienia¢ cha-
rakter bolu, na przyktad bél neuropatyczny po operacji
moze zostac zredukowany, a bol nocyceptywny moze
mie¢ wieksze nasilenie. Gdy tylko stan chorego na to
pozwoli powinna zosta¢ przywrécona, lub jesli chory
nie przyjmowat takiego leczenia przed operacjg, zmie-
niona na droge doustng dawka ekwiwalentna opioidéw.

W Zaleceniach postepowania w bélu pooperacyj-
nym z 2014, w zaleznosci od rozleglosci operacji i od
stopnia natezenia bolu zostaly ustalone konkretne
schematy postepowania w zabiegach o niewielkim,
miernym, znacznym i rozlegtym urazie tkanek, ktére
sg adekwatne, jako podstawa do leczenia bélu ostrego
pooperacyjnego u pacjentéw onkologicznych.

Niezaleznie od stopnia urazu tkanek, zalecane s
metody analgezji regionalnej stosowane przed ope-
racja lub po jej wykonaniu, takie jak: ostrzykniecie
linii ciecia lub blokady powieziowe, blokady nerwow
obwodowych, splotéw nerwowych, blokady przykre-
gowe — ciagte lub pojedyncza dawka, znieczulenie
zewngtrzoponowe czy implantowanie cewnikéw do
ran pooperacyjnych [4].

Problemy wystepujace u pacjentéw
onkologicznych, mogace mie¢ wplyw na
leczenie bolu pooperacyjnego

Bol jest czesto pierwszym objawem u chorych na
nowotwor, ktory sktania do szukania jego przyczyny
a nastepnie leczenia. Operacje onkologiczne s3 spe-
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cyficzne nie tylko ze wzgledu na swoja rozleglos¢, ale
takze na ryzyko koniecznoéci ich powtarzania nie-
rzadko w krotkim czasie. Powoduje to, ze chory, ktory
ma by¢ operowany, moze posiada¢ pewne ograniczenia,
jezeli chodzi o mozliwos¢ terapii bolu, spowodowane
nie tylko samym nowotworem, ale i skutkami lecze-
nia przeciwnowotworowego, czyli chemioterapii lub
radioterapii.

Radioterapia moze powodowaé zmiany demi-
linizacyjne w rdzeniu kregowym manifestujace sie
parestezjami czy objawem Lhermitte’a, podobnie
jak w stwardnieniu rozsianym, co moze wplywac
na decyzje od odstapieniu od metod analgezji regio-
nalnej w leczeniu bélu pooperacyjnego [5]. Nie bez
znaczenia na wybdr metody leczenia bélu jest réwniez
wystepujace po radioterapii ryzyko kardiomiopatii czy
zwldknienia ptuc.

Podobnie w przypadku pacjentéw poddawanych
chemioterapii zaburzenia dotyczg uktadu krwiotwor-
czego, rownowagi kwasowo-zasadowej, probleméw
z odzywianiem i biegunek skutkujacych wynisz-
czeniem. Skutki uboczne chemioterapii w zakresie
ukladu sercowo-naczyniowego najczesciej dotycza
uszkodzenia mig$nia serca na skutek stresu oksyda-
cyjnego i niewydolno$ci lewokomorowej lub zaburzen
czynno$ciowych pod postacia przemijajacych arytmii.

Zalecana droga podawania lekéw w leczeniu bdlu
pooperacyjnego to, z uwagi na zaburzenia mikrokraze-
nia szczegolnie po operacjach dtugotrwatych i pofaczo-
nych z duzg utrata krwi, droga dozylna. U pacjentéw
z chorobg nowotworowg ma to réwniez znaczenie ze
wzgledu na matoplytkowos¢ i mozliwe zaburzenia
krzepniecia krwi — w tym wypadku wszelkie iniekcje
sa ryzykowne ze wzgledu na mozliwo$¢ powstania
wylewoéw podskornych. Warto wspomnieé, ze czesé
z pacjentéw otrzymuje leczenie przeciwbdlowe w sys-
temie transdermalnym, a wiec wchianianie lekéw ta
droga w okresie pooperacyjnym réwniez moze by¢
niewystarczajace, jednak pomimo tego nalezy utrzy-
mac te postaé leku w okresie pooperacyjnym i na bie-
z3co uzupetnia¢ deficyty dawki. Réwniez w przypadku
przyjmowania lekéw doustnie — moze si¢ okazac, ze ta
droga podawania nie jest mozliwa. W czasie operacji
zastepowana jest ona opioidami podawanymi dozylnie,
natomiast w okresie pooperacyjnym istnieje koniecz-
nos¢ zamiany drogi doustnej na dozylng z uwzglednie-
niem odpowiedniego przeliczenia dawek [3].
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Analgetyki stosowane w leczeniu
ostrego bolu pooperacyjnego
= Analgetyki nieopioidowe

Analgetyki nieopioidowe sg lekami znajdujacymi
sie na pierwszym szczeblu drabiny analgetycznej,
ktore sg stosowane w monoterapii w malym i umiar-
kowanym nasileniu bélu lub w potaczeniu z opioidami
w terapii multimodalnej. Najczesciej stosowane to
paracetamol, metamizol i niesterydowe leki przeciw-
zapalne. Paracetamol jest lekiem dziatajagcym przeciw-
bdlowo i przeciwgoraczkowo, ale nie przeciwzapalnie.
Niepozadanym efektem dziatania paracetamolu moze
by¢ niewydolnos¢ watroby, na ktorg najbardziej wraz-
liwi sg pacjenci ze zubozonym zapasem glutationu,
a wiec miedzy innymi pacjenci wyniszczeni.

Metamizol dziata przede wszystkim przez hamo-
wanie cyklooksygenazy 2 (COX2) i COX 3, ale réwniez
poprzez uktad opioidergiczny i zstepujacy uktad anty-
nocyceptywny. Z uwagi na dzialanie spazmolityczne
jest skuteczny w bdlach kolkowych i bdlach przebija-
jacych. Rzadkim, ale niebezpiecznym, powiklaniem
leczenia metamizolem jest agranulocytoza, chociaz
jezeli jest on stosowany krotkoterminowo, wydaje sie
by¢ bezpieczny. Jednak warto pamieta¢ o tym nieko-
rzystnym dzialaniu metamizolu, planujac leczeniu
bélu u chorych poddawanych chemioterapii, u ktérych
czesto jako powiklanie wystepuje neutropenia [6].

Niesteroidowe leki przeciwzapalne sg jednymi
z najczesciej stosowanych lekéw przeciwbdlowych,
a ich podstawowym mechanizmem dzialania jest
hamowanie w sposéb selektywny lub nieselektywny
COX 11i COX 2, a przez to syntezy prostaglandyn.
Analgetyki te poprzez zmniejszanie aktywnosci COX
2 i zmniejszeniu zawarto$ci prostaglandyny 2 (PG2)
w komérkach nowotworowych wplywaja hamujaco
na wzrost guza [7]. Réwniez nieselektywne inhibitory
COX stymuluja apoptoze komdrek nowotworowych
i hamujg ich proliferacje. Obecnie uzyskane wyniki
badan ukazuja zalety niesterydowych lekow
przeciwzapalnych w zmniejszeniu ryzyka wystapienia
nawrotéw choroby nowotworowej, jednak decyzja
o ich wlaczeniu do leczenia bélu ostrego u chorych
onkologicznych powinna by¢ oparta na aktualnym
stanie chorego oraz przewadze korzysci z terapii nad
ewentualnymi powiktaniami dotyczacymi uktadu
krazenia, pokarmowego, nerek czy hemostazy [8-11].
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= Opioidy

Pacjenci onkologicznibardzo czesto juz przed ope-
racja sa leczeni opioidami. Jezeli chory przyjmuje opio-
idy dtuzej niz dwa tygodnie istnieje ryzyko rozwiniecia
sie tolerancji [12-14] i w tej sytuacji do podtrzymania
efektu analgetycznego po operacji moga by¢ wymagane
wieksze dawki opioidéw. Dawke przed operacjg nalezy
potraktowal jako bazowg i uzupelnia¢ leczenie tak,
aby nie dopusci¢ do zespolu odstawiennego, ktory
moze by¢ wygenerowany Zle kontrolowanym bélem
pooperacyjnym i moze manifestowac sie aktywacja
adrenergiczng, bolesnymi skurczami jelit, zlewnymi
potami, ziewaniem i ogdlnym zlym samopoczuciem.
Wyniki badan sugeruja, ze zwykle wystarczy mniej
niz 50% dawki podstawowej opioidu, aby skutecznie
kontrolowa¢ bdl i zapobiec zespolowi odstawienia
[12,13]. Tolerancja na opioidy powoduje réwniez, ze
rzadziej manifestujg sie u tych chorych skutki uboczne
w postaci depresji oddechowej, nudno$ci, wymiotdéw
czy $wiadu.

Wyb6r opioidu zalezy od rodzaju operacji
i obszaru, ktéry ma by¢ objety procedura, jak réwniez
od spodziewanego stopnia nasilenia bélu po ope-
racji. Analgetyki opioidowe réznig si¢ miedzy soba
nie tylko oddzialywaniem na receptory, ale réwniez
farmakokinetyka. Z kolei poszczegdlne typy recepto-
réw wystepuja w roéznym zgeszczeniu w poszczegdl-
nych obszarach, tkankach i komérkach organizmu.
Kierujgc si¢ sposobem dzialania, szybkos$cig prze-
chodzenia przez bariere krew moézg, metabolizmem,
mozna dokona¢ wyboru najodpowiedniejszego dla
konkretnego pacjenta opioidu. Coraz czesciej spotyka
sie wliteraturze okreélenie, ze zdanie: ,,one-size fits all”
nie moze charakteryzowa¢ leczenia bélu pooperacyj-
nego w odniesieniu do dawki i drogi podania analge-
tyku. W stosunku do opioidéw jest to jak najbardziej
adekwatne. Na przyklad gen kodujacy cytochrom
CYP2D6 bioracy udzial w metabolizmie opioidéw jest
nieobecny u 7-10% populacji kaukaskiej, co powoduje,
ze kodeina czy tramadol w u$mierzaniu bélu u tych
chorych bedg znacznie mniej skuteczne [16,17].

Opioidy sa podstawowym lekiem w leczeniu bélu
nowotworowego, ale jak wiadomo wplywaja na funk-
cjonowanie uktadu immunologicznego. Konsekwencje
stosowania opioidéw w leczeniu bdlu przewlektego,
dotyczace uktadu immunologicznego wydaja si¢ by¢
inne niz wtedy, gdy stosuje si¢ je krétkoterminowo
w leczeniu bélu pooperacyjnego lub u chorych nie-
przyjmujacych wczesniej opioidéw. Efekt supresyjny
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wyraza si¢ w hamowaniu aktywnoséci komérek NK
(natural killers) i w badaniach na zwierzetach z zasto-
sowaniem morfiny byl najwiekszy w pierwszych godzi-
nach po podaniu, aby unormowac¢ si¢ w pdzniejszym
okresie. Oksykodon i hydromorfon nie wptywaty
supresyjnie na komorki NK, a tramadol nawet poczat-
kowo zwiekszatl ich aktywnos¢ [18]. Jest niezaprzeczal-
nym faktem, Ze odpowiedzZ stresowa na nieleczony
bdl pooperacyjny réwniez dziala immunosupresyjnie
i dziatanie to wydaje sie by¢ znacznie istotniejsze niz
w przypadku opioidéw. Obiektywnie nalezy stwierdzic,
ze czesto wynikéw badan przeprowadzonych in vitro
nie mozna w prostej linii przetozy¢ na warunki in vivo;
wyniki dotychczas przeprowadzonych badan sugeruja,
ze stosowana analgezja opioidowa moze mie¢ wptyw na
wyniki leczenia choroby nowotworowej, jednak obecny
stan wiedzy nie pozwala na wysuniecie jednoznacz-
nych wnioskéw. Optymalnego wyboru opioidu nalezy
wiec dokonywac biorac pod uwage dostosowanie jej do
stanu i wymagan pacjenta, nie za§ do domniemanych
korzysci w przyszlym leczeniu onkologicznym [19,20].

= Adjuwanty

Adjuwanty stanowig zrdznicowang grupe lekéw,
w ktorej znajduja sie: lignokaina, ketamina, gaba-
pentynoidy czy klonidyna. Zgodnie z koncepcja
analgezji multimodalnej zaleca si¢ dolaczanie ich
do leczenia innymi analgetykami w celu poprawy
skutecznosci kontroli bolu. Ketamina - antagonista
receptora NMDA wykazuje skuteczno$¢ u pacjen-
tow z bélami opornymi na leczenie opioidami czy
tez, z uwagi na zachowywanie stabilnoséci uktadu
krazenia i niewielki wplyw na hamowanie osrodka
oddechowego, u chorych w ztym stanie ogélnym
[huxtable]. Gabapentynoidy sg skuteczne w leczeniu
bélu z komponentg bélu neuropatycznego, dzieki ich
zastosowaniu w analgezji bolu ostrego pooperacyjnego
rzadziej przeksztalca si¢ on w bol przewlekty. Oba leki
wykazuja poréwnywalng skuteczno$¢ w leczeniu bolu
ostrego po operacjach nowotworu sutka, jednocze$nie
zmniejszajac dawki opioidéw stosowane w analgezji
pooperacyjnej [21,22].
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Podsumowanie

W ciagu ostatnich lat stale zwieksza si¢ w Polsce
liczba zachorowan na nowotwory i jednoczesnie
zmniejsza si¢ ilo$¢ zgonéw z powodu tych choréb.
Oznacza to, ze prawdopodobienstwo znieczulenia
pacjenta cierpigcego z powodu choroby nowotworowej
bedzie stale rosto [23].

Odpowiedz na pytanie: czy prawidlowa kontrola
bolu wplywa na wynik leczenia nowotworu? wymaga
wciaz dalszych badan, ale niezaleznie od tego, z czysto
humanitarnych przestanek trzeba leczy¢ bol. W plano-
waniu analgezji pooperacyjnej u chorego na nowotwor
kluczowe wydaja si¢ by¢ nastepujace elementy:

ocena przedoperacyjna stanu ogélnego pacjenta
i kontynuacja lub modyfikacja dotychczasowej
terapii;

- uwzglednienie tolerancji na opioidy i dostoso-
wanie dawki do ewentualnego zwiekszonego
zapotrzebowania w okresie pooperacyjnym;

- uwzglednienie wplywu operacji na ewentualne
zmniejszenie odczuwania bolu lub zmieniony
charakter bélu i zastosowanie w zwigzku z tym
modyfikacji analgezji;

- stosowanie analgezji multimodalnej, w tym
technik analgezji regionalnej oraz dotaczanie do
leczenia adjuwantow w celu uzyskania najlepszej
kontroli bélu przy minimalnych efektach niepo-
zadanych.
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