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Low and free opioid anaesthesia
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Streszczenie

Opioid Free Anaesthesia OFA – anestezja bezopioidowa to koncepcja zakładająca znieczulenie ogólne bez 
użycia opioidów. Zamiennie stosowane są inne środki, np. klonidyna, deksmedetomidyna czy ketamina w dawkach 
analgetycznych. Podaje się też dożylnie lignokainę. Pooperacyjnie również zmniejsza się użycie opioidów podając 
ww. środki. W ten sposób unika się powikłań opioidów i potencjalnie ich wpływu na powstawanie hiperalgezji, 
bólów przetrwałych i leczenie chirurgiczne choroby nowotworowej. Zmniejszenie użycia okołooperacyjnie opio-
idów jest zgodne z protokołem Enhanced Recovery After Surgery.  Anestezjologia i Ratownictwo 2018; 12: 417-422.

Słowa kluczowe: znieczulenie ogólne bezopioidowe, znieczulenie ogólne niskoopioidowe

Abstract

Opioid Free Anaesthesia is new concept of general anaesthesia without opioids. Instead of opioids other drugs 
are used like clonidine, dexmedetomidine and ketamine in analgesic doses. Intravenous lidocaine can be also given. 
This type of anaesthesia can reduce consuption of opioids for postoperative analgesia and can reduce incidence of 
hyperalgesia, persistent pain and influence of opioids on surgical treatment of cancer patients. Reducing opioid use 
in perioperative period follows recommendations of Enhanced Recovery After Surgery protocol.  Anestezjologia 
i Ratownictwo 2018; 12: 417-422.
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Opioid Free Anaesthesia OFA – anestezja bez-
opioidowa to koncepcja zakładająca znieczulenie 
ogólne bez użycia opioidów lub z ich ograniczeniem 
przez stosowanie innych środków, np. klonidyna, 
deksmedetomidyna, lignokaina dożylnie czy ketamina 
w  dawkach analgetycznych [1,2]. Również można 
stosować łączone znieczulenie ogólne i  przewodowe 
ograniczając w  ten sposób dawki opioidów podawa-
nych śród- i pooperacyjnie.

Zaleca się stosowanie jak najniższych dawek 
opioidów w celu uniknięcia ich resztkowego działania 
w  okresie pooperacyjnym (protokół OFA – Opioid 
Free Anesthesia – znieczulenie bezopioidowe, lub LOA 

– Low Opioid Anesthesia – znieczulenie niskoopio-
idowe z  zastosowaniem wlewu dożylnego lidokainy, 
ketaminy, klonidyny lub deksmedetomidyny) [3-7]. 
Korzyści, jakie wynikają z  takiego postępowania 
to unikanie nadwrażliwości na ból pooperacyjny, 
duża stabilność układu krążenia i brak negatywnych 
skutków podawania dużych dawek opioidów śród- 
i pooperacyjnie, w szczególności depresji oddechowej, 
co jest szczególnie ważne w takich grupach pacjentów 
jak chorzy otyli [3-11]. Podaż analgezji multimodalnej 
zmniejsza szansę wystąpienia bólów przetrwałych [12]. 
Potencjalnie znieczulenie nisko- i bezopioidowe zwięk-
sza bezpieczeństwo znieczulanych pacjentów oraz ich 
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komfort pooperacyjny: obserwuje się mniej objawów 
niepożądanych związanych z  opioidami, takich jak: 
senność, splątanie, pooperacyjne nudności i wymioty, 
zaparcia [13]. Zastosowanie OFA umożliwia szybsze 
uruchomienie pacjenta po zabiegu, pozwala szybciej 
powrócić perystaltyce po zabiegach na przewodzie 
pokarmowym [14,15]. Wobec tego umożliwia prowa-
dzenie znieczuleń w systemie jednego dnia oraz zgodne 
jest z protokołem ERAS [14,16]. Wskazaniem do zasto-
sowania znieczulenia nisko- lub bezopioidowego są 
ponadto takie schorzenia u chorych operowanych, jak: 
zespoły bezdechów sennych (Sleep Apnea Syndrome), 
przewlekła obturacyjna choroba płuc, nadwrażliwość 
na opioidy i uzależnienie od narkotyków oraz choroba 
nowotworowa. Przeciwwskazaniem do znieczulenia 
nisko- i bezopioidowego jest niewydolność krążenia, 
bradyarytmie, hypowolemia.

Wskazania do OFA:
•	 chorzy otyli,
•	 pacjenci z obturacyjnymi zespołami bezdechów 

sennych – Obstructive Sleep Apnea,
•	 pacjenci z POChP,
•	 pacjenci z ciężką astmą,
•	 uzależnieni lub długo przyjmujący opioidy w tym 

chorzy nowotworowi,
•	 choroba nowotworowa – unikanie immunosu-

presyjnego wpływu opioidów.
Przeciwwskazania do OFA:

•	 alergia na jeden z leków, 
•	 blok serca, wstrząs, bradykardia,
•	 OZW w przebiegu MIC,
•	 konieczność kontrolowanej hipotensji, przy 

niskim CO,
•	 zespół dysfunkcji współczulnej z  hipotensją 

ortostatyczną,
•	 małe dzieci i chorzy w zaawansowanym wieku 

(względne przeciwwskazanie).
Koncepcja ograniczenia stosowania opioidów 

w okresie okołooperacyjnym jest zgodna z zaleceniami 
leczenie bólu pooperacyjnego [12].

OFA praktyczne podejście wg Zaleceń PTBLB:
•	 przed zabiegiem podaż lignokainy 1,5 mg/kg i.v. 

powoli,
•	 deksmedetomidyna 200 mcg i.v., lub klonidyna 

75-150 mcg i.v., ketamina 50 mg i.v.,
•	 w trakcie zabiegu wlew ciągły ww. leków: ligno-

kaina 1,5-3 mg/kg/h,
•	 w trakcie zabiegu unikanie opioidów,

•	 po zabiegu analgezja pooperacyjna: lignokaina 
we wlewie 1 mg/kg/h i.v. lub deksmedetomidyna 
0,2 mcg/kg/h i.v., NLPZ jako podstawowe lecze-
nie, opioidy w bólach przebijających.

Nasze doświadczenia:
Przed indukcją

•	 100 mg of lignokaina i.v., powolny wlew,
•	 1 mcg/kg deksmedetomidyna przez 10 min i.v. 

a następnie wlew 0,2-0,4 mcg/kg/h lub 50 mg of 
ketaminy i.v. a  następnie wlew 0,125‑0,25 mg/
kg/h,

•	 100 mcg fentanylu i.v.,
•	 deksametazon 8 mg – zmniejszenie reakcji zapal-

nej szczególnie w  zabiegach laparoskopowych 
i profilaktyka PONV,

•	 paracetamol 2 g i.v.

Indukcja znieczulenia:
•	 propofol 2,5 mg/kg i.v.

Podtrzymanie:
•	 desfluran wg wskazań BIS i parametrów układu 

krążenia,
•	 efedryna w przypadku hipotonii, 
•	 atropina w przypadku bradykardii, 
•	 beta-bloker w przypadku tachykardii i hiperten-

sji.
Należy pamiętać prowadząc znieczulenie nisko-

opioidowe, że opioidy pozwalały na zmniejszenie 
dawek środków anestetycznych, wobec tego dawki 
anestetyków stosowane w OFA i LOA mogą być wyższe.

Dostępne są protokoły znieczulenia nisko- i bez-
opioidowego w literaturze [1,17]. 

 
Protokół znieczulenia niskoopioidowego 
i bezopioidowego:

•	 klonidyna 150 ug i.v. powoli przed indukcją i/lub 
•	 deksmedetomidyna 200 ug powoli i.v. i/lub 
•	 ketamina w pojedynczym bolusie 50 mg i.v. przed 

indukcją i/lub 
•	 lignokaina 1-1,5 mg/kg IBW w powolnym wlewie 

kroplowym, 
•	 siarczan magnezu 40 mg/kg IBW, powoli 

i.v./10 min,
•	 paracetamol 2 gr, 
•	 Dexaven 8 mg i.v.,
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•	 do znieczulenia niskoopioidowego fentanyl 
100 ug i.v. lub sufentanyl 10 ug i.v. w premedykacji 
dożylnej

•	 do indukcji znieczulenia propofol 2,5 mg/kg IBW, 
a następnie sewofluran lub desfluran 1,0-1,5 MAC 
na podstawie monitorowania BIS.

Podczas znieczulenia ogólnego:
•	 dek smedetomidy na we wlew ie c iąg ł y m  

0,5-1 ug/kg IBW/godz.,
•	 ketamina wlew 0,125-0,25 mg/kg IBW/godz., 
•	 lignokaina wlew 1,5-3 mg/kg IBW/godz.

Dawki ketaminy stosowane w  OFA są sub-ane-
stetyczne, analgetyczne – nie powodują powikłań 
związanych z dużymi dawkami ketaminy.  Ketamina 
osłabia występowanie hiperalgezji poopioidowej [18-
20]. Zapobieganie hiperalgezji zakłada nie stosowa-
nie remifentanylu – to opioid najsilniej wywołujący 
hiperalgezję [18-21]. Warto wspomnieć, że lignokaina 
podawana dożylnie ma działanie zapobiegające skur-
czowi oskrzeli po znieczuleniu ogólnym [22]. 

Trwają badania nad wpływem zastosowanych 
środków w trakcie znieczulenia na promowanie roz-
siewu nowotworowego po zabiegach resekcji guzów. 
Sugeruje się, że zastosowanie środków wziewnych wraz 
z lignokainą dożylnie hamuje promowanie powstawa-
nia przerzutów [23].

Cały numer British Journal of Anaesthesiology 
w 2014 został poświęcony znieczuleniu w kontekście 
choroby nowotworowej. Już od kilku lat pojawiają 
się doniesienia, że znieczulenie ogólne może sprzyjać 
proliferacji nowotworu, a  środki znieczulenia miej-
scowego ograniczają rozsiew. Wpływ stosowanych 
metod uśmierzania bólu pooperacyjnego również nie 
pozostaje bez znaczenia. Morfina podawana dożylnie 
okazuje się stymulować progresję komórek raka sutka 
[24]. Aktywacja mastocytów powoduje wzrost ilości 
cytokin i SP prowadząc do progresji raka i bólu opor-
nego na typowe leczenie.

Jednak nie wszystkie środki znieczulenia miej-
scowego okazują się działać podobnie na komórki 
nowotworowe. Lidokaina i  ropiwakaina wpływa 
hamująco na rozrost komórek raka sutka, podczas 
gdy bupiwakaina nie [25].  Ropiwakaina hamuje rów-
nież rozrost komórek raka okrężnicy [26]. Autorzy 
doniesienia uważają, że może mieć to znaczenie kli-
niczne podczas operacji usuwania guzów okrężnicy. 
Znieczulenie zewnątrzoponowe do operacji usunięcia 
guzów okrężnicy hamuje osoczowy czynnik wzrostu 

endotelium (VEGF-C) oraz czynnik-β transformacji 
(TGF-β), a także interleukinę (IL)-6, które to promują 
angiogenezę i rozwój przerzutów w raku okrężnicy [27]. 

Pacjentki znieczulane z zastosowaniem znieczu-
lenia kombinowanego (ogólne + zewnątrzoponowe) 
miały większą aktywność komórek NK w  stosunku 
do pacjentek znieczulanych tylko ogólnie do operacji 
usunięcia raka sutka [28]. Pacjentki, które były znie-
czulane ogólnie z  użyciem sewofluranu i  opioidów 
w porównaniu do znieczulanych metodą kombinowaną 
miały również mniejsze nasilenie apoptozy komórek 
nowotworowych raka sutka [29]. Okazuje się, że rodzaj 
znieczulenia do operacji usunięcia raka sutka może 
mieć wpływ na rozwój przerzutów po zabiegu. Środki 
znieczulenia miejscowego nasilają apoptozę komórek 
raka sutka [30].

Deksametazon jest stosowany okołooperacyjnie, 
np. jako profilaktyka PONV. Niestety podaż deksa-
metazonu wiązała się ze wzrostem odsetka wznowy po 
operacji raka okrężnicy [31]. Natomiast podaż NSAiD 
(niesteroidowych leków przeciwzapalnych) w okresie 
okołooperacyjnym powodował lepsze rokowanie co do 
wyniku leczenia u pacjentek poddawanych usunięciu 
raka sutka [32].  Opioidy (jak już wspomniano wcze-
śniej) w okresie pooperacyjnym do uśmierzania bólu 
pooperacyjnego mogą wpływać na wznowy raka płuc 
[33]. W badaniu retrospektywnym wykazano związek 
pomiędzy ilością podawanych opioidów systemowo 
pooperacyjnie a odsetkiem wznów raka płuca. Uważa 
się, że jest to związane z faktem, że opioidy są immu-
nosupresyjne i mogą promować rozrost nowotworowy. 

U pacjentów poddawanych resekcji płuca z powodu 
nowotworu często dochodzi do reakcji zapalnej i zwią-
zanego z  tym uszkodzenia płuc. Przeciwzapalne 
właściwości lidokainy mogą wpłynąć korzystnie na 
zmniejszenie wystąpienia ostrego uszkodzenia płuc 
po resekcji płuca [34]. Dożylna podaż lidokainy powo-
dowała zmniejszenie poziomu TNF-α i zmniejszenie 
apoptozy związanej z zapaleniem w pozostawionym 
płucu.

Pacjenci, którzy otrzymywali dożylnie fentanyl 
do analgezji pooperacyjnej mieli znacząco mniejszy 
odsetek wznowy nowotworu w porównaniu z pacjen-
tami, którzy otrzymywali morfinę zewnątrzoponowo. 
Pacjenci z  morfiną do ZOP mieli równie istotnie 
krótszy czas przeżycia. Ta praca potwierdza, że podaż 
morfiny zwiększa proliferację nowotworu po jego usu-
nięciu i sprzyja powstawaniu przerzutów oraz wznowy 
rozrostu [35].  



420

Anestezjologia i Ratownictwo 2018; 12: 417-422  

Anestezjologia • Ratownictwo • Nauka • Praktyka / Anaesthesiology • Rescue Medicine • Science • Practice

W dużym badaniu kohordowym wykazano, że 
połączenie znieczulenia ogólnego z blokadą nerwów 
wpływa korzystnie na przeżywalność pacjentów po 
całkowitym usunięciu gruczołu krokowego z powodu 
nowotworu [36]. Pacjenci znieczulani tylko ogólnie 
mieli większą śmiertelność w porównaniu do pacjen-
tów znieczulanych znieczuleniem kombinowanym. 
Obserwacje prowadzono aż 9 lat, więc można uznać 
wyniki za bardzo wiarygodne i istotne.

W opublikowanej w BJA w 2016 metaanalizie EBM 
na temat stosowania dożylnej lignokainy w  leczeniu 
bólu ostrego w tym w leczeniu bólu okołooperacyjnego 
wskazano, że na poziomie 1 EBM wykazano korzystne 
działanie dożylnie podawanej lignokainy na zmniej-
szenie poziomu bólu i  zapotrzebowania na opioidy 
przy małym odsetku objawów niepożądanych. Na 
poziomie 1 referencyjności wykazano korzystny wpływ 
w protokole ERAS. Są dowody, że pacjenci źle reagujący 
na opioidy mogą mieć włączoną dożylnie lignokainę 
pooperacyjnie a przy odpowiednim doborze pacjentów 
oraz monitorowaniu wlew dożylny lignokainy może 
być kontynuowany kilka dni po zabiegu [37].

Pewne kontrowersje dotyczące OFA związane 
były z możliwym dyskomfortem pacjentów po znie-
czuleniu bez opioidów z powodu stosowania środków 
przeciwbólowych o  mniejszej sile działania. W  ran-
domizowanym badaniu u  pacjentek po operacjach 
raka gruczołu piersiowego wykazano, że komfort 
pacjentek był porównywalny z  tymi znieczulanymi 
klasycznie tj. z użyciem opioidów [38], a ponadto łącze-
nie znieczulenia ogólnego i blokad nerwów zmniejsza 
pooperacyjną zachorowalność i  skraca czas pobytu 
w szpitalu w porównaniu ze znieczuleniem ogólnym 
bez blokady nerwów [39]. Wobec powyższego koncep-
cja znieczulenia OFA i LOA jest ciekawą alternatywą do 
tradycyjnego znieczulenia z użyciem analgetycznych 

dawek opioidów. LOA i  OFA pozwalają ograniczyć 
stosowanie opioidów okołooperacyjnie, wobec tego 
potencjalnie wpływa korzystnie na stan i bezpieczeń-
stwo pacjenta po znieczuleniu i  dodatkowo może 
potencjalnie wpływać korzystnie na efekt leczenia 
operacyjnego w  kontekście hamowania proliferacji 
komórek nowotworowych i zmniejszenie prawdopo-
dobieństwa wznowy oraz rozsiewu pooperacyjnego.

Chociaż koncepcja OFA i LOA jest dość nowa, to 
jednak jej założenia, czyli ograniczenie dawkowania 
opioidów śród- i pooperacyjnie nie są nowe - stoso-
wano już od wielu lat łączone znieczulenie ogólne 
i przewodowe. W Europie coraz częściej stosowane są 
protokoły OFA. 

W 2017 powstała Polska Grupa Badań nad 
Znieczuleniem Bezopioidowym (PROFAG) przy 
PTAiIT. Zapraszamy do współpracy badawczej.
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