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Streszczenie

Wielu chorobom przewlektym, w tym chorobom nowotworowym, towarzyszy bél. Celem terapii przeciwbo-
lowej jest uzyskanie maksymalnego efektu analgetycznego przy jednoczesnym zminimalizowaniu dziatan
niepozadanych. Juz w XIX wieku znany byt przeciwbdlowy efekt opium, z czasem pojawita sie acetylowa
pochodna morfiny — heroina. Swiat nauki nadal poszukuje leku zblizonego dziataniem do ideatu. Wydaje
sie, ze nowg alternatywa w Polsce jest oksykodon. W pracy przedstawiono opis przypadku 64-letniego
pacjenta, u ktérego z powodzeniem zastosowano terapie oksykodonem. Lek ten okazat sie skutecznym
analgetykiem w kontroli bélu zaréwno o charakterze receptorowym, jak i niereceptorowym, co pozwala na
zredukowanie liczby przyjmowanych preparatéw. W omawianym przypadku podawanie oksykodonu przy-
czynito sie do uzyskania dobrej kontroli bolu, przy nieznacznych dziataniach niepozadanych.

Stowa kluczowe: oksykodon, bél trzewny, opioid

Wstep

Bdl jest czestym objawem towarzyszacym wielu
chorobom przewlektym, w tym chorobie nowotwo-
rowej — 59% oséb doswiadcza bélu w trakcie lecze-
nia przeciwnowotworowego i co trzeci pacjent po
zakonczeniu skutecznej terapii onkologicznej (after
curative treatment). Okoto 64-86% chorych cierpi
z powodu bdlu w zaawansowanej fazie nowotworu
[1-6]. Ponad 1/3 z nich doswiadcza bolu w stopniu
umiarkowanym [skala numeryczna (NRS, numerical
rating scale) > 4] lub silnym [1, 7].

Podstawowym celem kazdej terapii przeciwboélo-
wej jest uzyskanie maksymalnego, mozliwego do
osiggniecia, efektu analgetycznego przy minimalnym
wystepowaniu dziatan niepozadanych.
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Opioidy zajmujg istotne miejsce w tagodzeniu
bolu, zarébwno nowotworowego, jak i niezwigzane-
go z chorobg nowotworowa. Od poczatku XIX wie-
ku wiadomo, ze moc stosowanego od wiekdw opium
pochodzi z zawartej w nim morfiny. W 1898 roku
wprowadzono na rynek heroine — acetylowg po-
chodng morfiny o silnym dziataniu przeciwkaszlo-
wym i przeciwboélowym. Nadal trwajg poszukiwania
opioidu zblizonego do ideatu optymalnego srodka
przeciwbdlowego. W Polsce podstawg terapii prze-
ciwbélowej sposréd stabych opioidéw sg tramadol
i kodeina. W grupie silnych opioidéw dominujg obec-
nie morfina i fentanyl. Nieco p6zniej od wymienio-
nych pojawita sie buprenorfina w formie tabletek
i plastréw. Nowa alternatywa w Polsce dla wspo-
mnianych wczesniej analgetykow jest stosowany juz
w innych krajach oksykodon.
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Celem niniejszej pracy jest przedstawienie, na
podstawie omoéwienia przypadku klinicznego, cha-
rakterystyki i skutecznosci oksykodonu, nowego na
polskim rynku farmaceutycznym analgetyku.

Opis przypadku

Pacjent w wieku 64 lat po resekcji esicy z powo-
du raka w 2005 roku (rak gruczotowy) i nastepczym
leczeniu uzupetniajagcym chemioterapia w latach
2005-2010 pozostawat pod kontrolg Poradni On-
kologicznej. W czerwcu 2010 roku w badaniu kolo-
noskopowym stwierdzono zmiane o charakterze
nacieku nowotworowego w miejscu zespolenia. Na
tej podstawie podjeto decyzje o zastosowaniu le-
czenia operacyjnego. Laparotomia potwierdzita
wznowe miejscowq oraz przerzuty do weztow chton-
nych. Wznowiono prébe leczenia onkologicznego,
jednak w trakcie chemioterapii wystapity cechy pro-
gresji choroby. W badaniach obrazowych (ultraso-
nograficznym i tomografii komputerowej jamy
brzusznej) stwierdzono przerzuty do watroby, w RTG
ptuc przerzuty do migzszu ptucnego. Ponadto od-
notowano podwyzszone stezenie markeréw nowo-
tworowych, takich jak antygen nowotworowy 19.9
(CA, cancer antigen) — 434,36 U/ml, antygen rako-
wo-ptodowy (CEA, carcino-embryonic antigen) —
63,98 ng/ml. Na podstawie catosci obrazu klinicz-
nego chorego skierowano do dalszej opieki palia-
tywnej. W chwili objecia opiekg zespotu hospicjum
domowego stan ogolny pacjenta byt dobry, a kon-
takt logiczny z nim prawidtowy. Chory nie goracz-
kowat. Stwierdzono cechy wyniszczenia nowotwo-
rowego. Uwage zwracato ostabienie i brak apetytu,
ktéry wynikat réwniez z obawy przed bélem zwia-
zanym z przyjmowaniem pokarméw. Chory zgta-
szat umiarkowany bol okolicy nadbrzusza po stro-
nie prawej, promieniujacy na catg jame brzuszna
(NRS 5-7). Stwierdzono cechy polineuropatii, naj-
prawdopodobniej w zwigzku z przebytym leczeniem
oksaliplatyng. Z relacji pacjenta wiadomo, ze wcze-
$niejsze préby zwalczania bélu z zastosowaniem
morfiny zakonczyly sie niepowodzeniem. Ponadto
obserwowano nasilone dziatania niepozadane leku
w postaci wzmozonych nudnosci i wymiotow oraz
wiekszej sennosci. W dniu przyjecia bdl kontrolo-
wano, stosujac ketoprofen 200 mg/dobe w regular-
nych dawkach. Mimo nasilenia dolegliwosci bélo-
wych pacjent poczatkowo nie wyrazat zgody na in-
tensyfikacje leczenia z zastosowaniem opioidéw
z obawy przed wyzej wymienionymi objawami.
W badaniu fizykalnym jamy brzusznej stwierdzono
powiekszong watrobe o ostrym brzegu, wystajacg
4 cm ponizej tuku zebrowego. W badaniach labora-

toryjnych nie wykazano cech niedokrwistosci (krwin-
ki czerwone 4,64 T/l, hemoglobina 14,5 g/dl), a war-
tosci enzymdw watrobowych byty w normie (ami-
notransferaza asparaginianowa — 25 j.n., amino-
transferaza alaninowa — 20 j.n.). Nie stwierdzono
réwniez cech uposledzenia funkgcji nerek (mocznik
— 36 mg/dl, kreatynina 0,82 mg/dl). Ze wzgledu na
obraz kliniczny do leczenia wtgczono octan mege-
strolu i kontynuowano podawanie ketoprofenu wraz
z inhibitorem pompy protonowej. Po uzyskaniu zgo-
dy chorego podjeto prébe zastosowania przeciw-
bdélowo oksykodonu (OxyContin®) w formie table-
tek o kontrolowanym uwalnianiu (SR, slow release)
we wstepnej dawce 10 mg/dobe. W czasie drugiej
wizyty (tydzien pozniej) stwierdzono znaczng po-
prawe samopoczucia. Dolegliwosci bélowe w pra-
wym nadbrzuszu istotnie sie zmniejszyty (NRS 1-2).
Chory zgtaszat poprawe apetytu, cho¢ okresowo
pojawiato sie wrazenie dyskomfortu w dotku pod-
sercowym i zgaga. Z racji poprawy kontroli bélu
i utrzymywania sie objawéw dyspeptycznych zmniej-
szono dawke ketoprofenu do 50 mg co 8 godzin.
Po kolejnym tygodniu oceniono skutecznos¢ wdro-
zonego postepowania. Podawanie oksykodonu
w dawce 5 mg co 12 godzin przyczynito sie do dobrej
kontroli bdlu u pacjenta. Przyjmowat on ketoprofen
tylko doraznie w przypadku bdlu przebijajgcego
(zwykle raz na dobe). Nudnosci i wymioty ustapity.
Zauwazono podwyzszenie nastroju, poprawe ape-
tytu. Nie odnotowano zadnych dziatan niepozada-
nych oksykodonu. W zwigzku z poprawg apetytu
mozliwe byto wtaczenie diety wysokobtonnikowe;j
i zwiekszenie podazy ptyndw w ramach profilaktyki
zapar¢. Aktualnie wobec poprawy samopoczucia
chorego i jakosci jego zycia (Qol, quality of life)
pacjenta zakwalifikowano do chemioterapii palia-
tywnej.

Omowienie

Analizujac leczenie objawowe pacjenta, nasuwa
sie pytanie, czy zastosowana wczesniej terapia prze-
ciwbolowa morfing byta wtasciwym krokiem. Zgod-
nie z zasadami terapii bélu wedtug Swiatowej Or-
ganizacji Zdrowia (WHO, World Health Organiza-
tion) w pierwszej kolejnosci powinno sie zastoso-
wac staby opioid. Ponadto przy wspotistnieniu bélu
o charakterze neuropatycznym nalezatoby sie za-
stanowi¢ nad podaniem leku adiuwantowego z gru-
py lekéw przeciwpadaczkowych lub przeciwdepre-
syjnych, w szczegolnosci trojpierscieniowych lekéw
przeciwdepresyjnych. Wiadomo, ze preparaty te nie
sq pozbawione skutkow ubocznych, a dodatkowe
przyjmowanie tabletek, bo tylko w takiej formie s
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dostepne trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne,
przy wspotistniejgcych wymiotach i braku apetytu
nie wydaja sie dobrg alternatywa majaca na celu
poprawe jakosci zycia. Z zasady tez morfina nie jest
lekiem o dobrej skutecznosci w terapii bélu neuro-
patycznego. Poszukuje sie zatem lekéw o silnych
wiasciwosciach analgetycznych oraz innych dodat-
kowych mechanizmach przeciwbélowych. W Polsce
takim lekiem o podwojnym mechanizmie dziatania
jest tramadol — staby opioid oraz metadon — silny
opioid i antagonista kompleksu receptorowego
NMDA. Nowg alternatywa wydaje si¢ oksykodon,
ktérego skutecznosc potwierdzono w leczeniu bélu
zarébwno nocyceptywnego, jak i o charakterze neu-
ropatycznym, pochodzenia nowotworowego i nie-
nowotworowego (neuralgia pétpasécowa, neuropa-
tia cukrzycowa) [8-10]. Wczesniej lek ten uznawa-
no za tak zwany staby opioid i szczegdélnie w Sta-
nach Zjednoczonych tagczono w matych dawkach (ok.
5 mg) z paracetamolem badz kwasem acetylosali-
cylowym. Obecnie produkuje sie go w tabletkach
w réznych dawkach do 80 mg, a w wigkszych daw-
kach uznaje za silny lek opioidowy. Zatem w opisy-
wanym przypadku zastosowanie oksykodonu
w matej dawce nie jest sprzeczne sie z zaleceniami
WHO. Ostatnio wraz z postepem farmakologii co-
raz czesciej dyskutuje sie nad zasadnoscig tréjstop-
niowej drabiny analgetycznej. W przedstawionym
przypadku oksykodon okazat sie skutecznym lekiem
przeciwbélowym znoszacym objawy bélu recepto-
rowego i neuropatycznego. Dodatkowo nie wyka-
zywat objawoéw charakterystycznych dla opioidow
w zakresie dziatania emetogennego i sedatywnego.

Charakterystyka oksykodonu

Oksykodon jest pdtsyntetycznym opioidem zsyn-
tetyzowanym w 1916 roku w Niemczech z pochod-
nej opium — tebainy, jako jeden z kilku nowych,
hipotetycznie (jak poczatkowo sgdzono) nieuza-
lezniajacych opioidow. Dotychczas nie poznano do-
ktadnego mechanizmu dziatania analgetyku u lu-
dzi i najprawdopodobniej wynika on z wpfywu na
receptoryu ik [11, 12]. Do uzytku klinicznego wpro-
wadzono oksykodon w 1917 roku. Poczatkowo,
jak wspomniano, zalecany w matych dawkach byt
szeroko stosowany w Ameryce Pétnocnej. Nastep-
nie w wiekszych dawkach zaczeto powszechnie go
wykorzystywa¢ w Skandynawii jako lek pierwsze-
go rzutu z trzeciego stopnia drabiny analgetycznej
w bolu pooperacyjnym. Szerokiemu zastosowaniu
omawianego opioidu sprzyja wprowadzenie na ry-
nek tabletek o kontrolowanym uwalnianiu w daw-
kach 5-80 mg.

Wiasciwosci fizykochemiczne oksykodonu, lipo-
filnos¢ oraz wigzanie z biatkami sg zblizone do mor-
finy. Biodostepnos¢ leku w postacidoustnej jest istot-
ne wyzsza i szacowana zwykle na ponad 60% (42—
—87%), podczas gdy w przypadku morfiny wynosi
ona mniej niz 50%. Biodostepnos¢ dtugodziatajacej
formy leku nie rézni sie od tej o normalnym uwal-
nianiu [13-15]. W przypadku ,,zwyktych” tabletek
zaréwno biodostepnos¢, jak i maksymalne stezenie
w osoczu zwiekszaja sie po spozyciu wysokottusz-
czowych positkdow [13]. Przeciwnie, typowy positek
nie wptywa na szybkos¢ wchtaniania formy dtugo-
dziatajacej leku [16].

Oksykodon w formie krétkodziatajgcej osigga
maksymalne stezenie w surowicy po godzinie. Jego
okres pottrwania zalezy od dawki, nieznacznie réz-
ni sie osobniczo i wynosi srednio 3,5-5,65 godziny,
jest wiec nieco diuzszy niz morfiny [13]. Na czas
pottrwania nie wptywa droga podania leku (doust-
nie, dozylnie czy doodbytniczo). W postaci tabletek
o przedfuzonym uwalnianiu lek uwalnia sie nato-
miast dwufazowo: 38-40% substancji czynnej uwal-
nia sie w fazie szybkiej z krétkim T,, (36-37 min);
okres pottrwania drugiej, wolnej fazy szacuje sie na
okoto 6,2 godziny [17]. Pierwsza faza gwarantuje
szybki poczatek dziatania i efekt przeciwbolowy
w ciggu godziny. Faza druga (przedtuzonego uwal-
niania) zapewnia utrzymywanie si¢ stafej kontroli
bolu przez 12 godzin. Poza czasem do osiggniecia
maksymalnego stezenia w surowicy (odpowiednio
1,4 = 0,7 godz. i 3,2 + 2,2 godz. dla formy krotko-
i dugodziatajgcej) nie ma istotnych réznic w farma-
kodynamice ekwiwalentnych dawek dwoch form
uwalniania oksykodonu [13, 18, 19]. Farmakokine-
tyka dwodch 10-miligramowych tabletek oksykodo-
nu o kontrolowanym uwalnianiu nie rézni sie od
jednej 20-miligramowej tabletki tej samej formy leku
[13]. Stan stacjonarny w surowicy krwi zostaje osig-
gniety w ciggu 24 godzin. Efekt przeciwbolowy po
podaniu doustnym pojawia sie po okoto 0,52 =+
+ 0,33 godziny. [11]. Stopien wigzania z biatkami
(gtdwnie albuming) nie zalezy od dawki leku.
W normalnej temperaturze i fizjologicznym pH sza-
cuje sie go in vitro na 38-45% (odpowiednio 35%
i 85% dla morfiny i fentanylu) [13].

Oksykodon podlega efektowi pierwszego przej-
scia. W watrobie jest metabolizowany na drodze
demetylacji za posrednictwem cytochromu P450 do
oksymorfonu i gtéwnego, jednak nieaktywnego, nor-
oksykodonu. Nieznaczng czes¢ metabolitéw stano-
wig zwigzki sprzezone z kwasem glukuronowym.
Metabolity nie majg istotnego wptywu na dziatanie
farmakodynamiczne leku. Dominujgcy noroksyko-
don, przeciwnie do metabolitéw morfiny, nie wyka-
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zuje dziatania przeciwbolowego. Aktywny oksymor-
fon powstaje w reakgcji katalizowanej przez izoen-
zym CYP2D6 i stanowi tylko 10% metabolitow leku.
Poczatkowo podkreslano, ze pod wzgledem dziata-
nia analgetycznego jest od oksykodonu 14-krotnie
silniejszy [20]. Obecnie jego rola w dziataniu prze-
ciwbolowym jest niejasna [11-13, 21, 22]. Bloko-
wanie CYP2D6 hamuje bowiem synteze oksymorfo-
nu, a jednak nie zmienia efektu przeciwbdélowego
leku [13]. Doniesienia wskazuja, ze zaréwno za efekt
analgetyczny, jak i dziatania niepozadane odpowia-
da oksykodon [14].

Oksykodon i jego metabolity sg wydalane z mo-
czem i katem. Noroksykodon w formie niezmienio-
nej, wiekszos¢ oksymorfonu w postaci skoniugo-
wanej (sprzezonej). W ciggu 24 godzin tylko 8-
-19% podanego oksykodonu jest wydalana w po-
staci wolnej lub w formie niezwigzanych metaboli-
tow [13, 14]. Nie stwierdzono zaleznosci stopnia
wydalania leku od wieku [23]. Niewydolnos¢ nerek
prowadzi do uposledzenia eliminacji oksykodonu
z organizmu [13, 24]. Ma to zwigzek zarowno ze
zwiekszeniem objetosci dystrybucji, jak i zmniej-
szeniem klirensu. W schytkowej niewydolnosci ne-
rek okres péttrwania leku jest istotnie dtuzszy [14].
Wydtuzenie to jest jednak istotnie mniejsze niz
w przypadku stosowania morfiny w niewydolnosci
nerek [25]. Zaleca sie zmniejszenie dawki oksyko-
donu, zaréwno w przypadku podawania form krét-
ko-, jak i dfugodziatajgcych leku, cho¢ kontynu-
owane sg dalsze badania [13]. Nalezy zachowac
szczeg6lng uwage w sytuacji ciezkiego uposledze-
nia funkcji watroby, np. w marskosci lub schytko-
wej fazie innych choréob watroby. Konieczna jest
wowczas redukcja dawek lub wydtuzenie odste-
pow miedzy nimi. W schytkowej niewydolnosci
watroby sredni okres poéttrwania wydtuza sie prze-
cietnie do 13,9 godziny (4,6-24,4 godz.). U oséb
po przeszczepieniu watroby skraca sie do okofo
3,4 godziny (2,6-5,1 godz.) [13].

Istniejg zalezne od pfici réznice w odpowiedzi na
oksykodon. Wiaza sie one z réznicami w farmako-
dynamice leku oraz nieco odmiennym metaboli-
zmem na poziomie CYP2D6 u kobiet. Obserwuje sie
zaleznos¢ miedzy picig a stopniem wydalania leku.
Istniejg pojedyncze doniesienia wskazujace, ze u ko-
biet eliminacja oksykodonu w formie o przedtuzo-
nym dziataniu odbywa sie 25% wolniej niz u oséb
pici przeciwnej [13, 22]. Efekt leku jest silniejszy
wsrdéd oséb w wieku podesztym i ptci zenskiej. Mez-
czyzni i osoby mtodsze stabiej reagujg na analge-
tyczne dziatanie oksykodonu [20]. Trzeba jednak
nadmieni¢, ze starsze badania wskazywaty na brak

réznic zaleznych od pfci czy wieku [23]. Lek przeni-
ka przez tozysko i do mleka matki. Moze powodo-
wac uszkodzenia ptodu oraz objawy uzaleznienia
u noworodkow.

Dziatania niepozadane

Dziatania niepozadane oksykodonu sg zblizone
do niekorzystnych efektow stosowania morfiny [13,
25-27]. Do najczestszych nalezg sennos¢, wrazenie
pustki w gtowie, spowolnienie myslenia i tempa re-
akgji, gorsza koncentracja, swigd oraz wzmozona
potliwos¢ skéry z uczuciem gorgca. Wedtug niekto-
rych doniesien niektére objawy uboczne, np. nud-
nosci, wymioty czy swiad skéry, cho¢ zblizone do
skutkdw dziatania morfiny, wystepuja jednak rela-
tywnie rzadziej w przypadku oksykodonu, jesli
uwzgledni¢ dawki ekwianalgetyczne opioidéw [21,
25-28]. Istniejg ponadto doniesienia, ze rotacja
z morfiny na oksykodon, z powodu braku tolerangji
tego pierwszego leku, istotnie zmniejszata czestosé
nudnosci, wymiotéw, zapar¢ i sennosci [29]. Po-
czatkowo sadzono, ze typowy dla opioidow efekt
klasy, jakim s zaparcia, wystepuje nieco czesciej
wsréd leczonych oksykodonem [26]. Badania nad
forma leku o kontrolowanym uwalnianiu wykazaty
jednak, ze czestos¢ zaprad nie jest dla oksykodonu
SR wyzsza niz dla innych opioidéw doustnych [22,
27, 30]. Co wiecej, wedtug badaczy i chorych nasile-
nie zapar¢ nie stanowi istotnego problemu w prak-
tyce klinicznej [29].

Negatywny wptyw oksykodonu na motoryke
przewodu pokarmowego, oprécz stosowania kla-
sycznych metod, prébuje sie zwalcza¢ poprzez
umieszczanie w jednej tabletce oksykodonu i nalok-
sonu w proporcji 2:1. Preparat ten jest dostepny
w Polsce pod nazwa Targin.

Nalezy podkresli¢, ze zdecydowana wiekszos¢
dziatan niepozadanych oksykodonu to objawy fagod-
ne z tendencjg do ustepowania w czasie. W bada-
niach Citron i wsp. w 12. tygodniu stosowania leku
wystepowaty one u okoto 12% chorych, w poréwna-
niu z pierwszymi dniami leczenia, gdy zaparcia, za-
wroty gfowy, suchos¢ w jamie ustnej, wymioty, swigd
czy sennosc zgtasza co drugi pacjent [31]. Mniej byto
przy tym dziatan niepozadanych ze strony centralne-
go uktadu nerwowego, w tym jakosciowych zabu-
rzen swiadomosci (majaczenie, omamy) [25, 31, 32].

Objawy zwigzane ze zbyt duzg dawka sg typo-
we dla opioidéw — bardzo znaczna sennos¢ az do
utraty przytomnosci, omdlenie, splatanie, ostabie-
nie miesni, zimna i wilgotna skéra, szpilkowate Zre-
nice, ptytki oddech, zwolnienie akcji serca.
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Interakcje leku

Udziat enzymoéw cytochromu P-450 w metaboli-
zmie leku wptywa na interakcje, jakim on podlega.
Ryzyko dziatan niepozgdanych oksykodonu, zwtasz-
cza depresji oddechowej, rosnie w przypadku koja-
rzenia go z lekami nasennymi, uspokajajgcymi, neu-
roleptycznymi, z innymi opioidami czy z alkoholem.
Dziatania niepozadane nasila rowniez taczenie z le-
kami przeciwdepresyjnymi przeciwhistaminowymi
i przeciwwymiotnymi. Dziatanie przeciwboélowe i skut-
ki uboczne oksykodonu (omamy wzrokowe, drze-
nie) sg nasilane przez niektére leki przeciwdepresyj-
ne z grupy selektywnych inhibitoréw zwrotnego wy-
chwytu serotoniny (SSRI, selective serotonin reup-
take inhibitor) — fluoksetyne, norfluoksetyne, ser-
traline [33]. Mimo udziatu CYP2D6 nie obserwuje
sie klinicznie interakcji miedzy amitryptyling a oma-
wianym analgetykiem [23]. Leki o dziataniu choli-
nolitycznym (przeciwparkinsonowskie, przeciwhista-
minowe, psychotropowe, przeciwwymiotne) mogg
nasila¢ dziatanie cholinolityczne oksykodonu (zapar-
cia, suchos¢ w ustach, zaburzenia wydalania mo-
czu). Podczas skojarzonego stosowania lekéw prze-
ciwkrzepliwych pochodnych kumaryny obserwowa-
no klinicznie istotne zmniejszenie lub zwigkszenie
wartosci wskaznika protrombiny. Cymetydyna moze
hamowa¢ metabolizm oksykodonu. Oksykodon
zmniejsza biodostepnos¢ cyklosporyny, totez cho-
rzy nig leczeni mogaq wymagacd zastosowania wigk-
szej dawki leku immunosupresyjnego [34].

Zastosowanie leku

Oksykodon ma zastosowanie w leczeniu boélu
nowotworowego o srednim i silnym natezeniu [13].
Od kilku lat znajduje sie na liscie lekdw niezbednych
w opiece paliatywnej, stworzonej z inicjatywy WHO
przez International Association for Hospice & Pallia-
tive Care. Potwierdzono skutecznos¢ analgetyku
zarbwno w leczeniu bélu nocyceptywnego, jak
i o charakterze neuropatycznym, pochodzenia no-
wotworowego i nienowotworowego (neuralgia péf-
pasé¢cowa, neuropatia cukrzycowa) [8-10]. Nalezy
podkresli¢ wptyw oksykodonu na poprawe kontroli
boélu trzewnego [35]. Lek zapewnia tagodzenie bdlu
przy niewielkiej liczbie istotnych klinicznie dziatan
niepozadanych. Jego skutecznos¢ potwierdzono
zarowno w przypadku podawania formy krotko-,
jak i dtugodziatajgcej. Ta druga jednak, miedzy in-
nymi dzieki formule kontrolowanego uwalniania,
zapewnia wygodniejszg forme zastosowania (2 razy
dziennie) i bardziej trwaty efekt przeciwbolowy (sta-

ble analgesia) — odpowiednio 92% i 79% dla for-
my diugo- i krétkodziatajacej [36]. W przypadku
form diugodziatajacych obserwuje sie tez mniej skut-
kow ubocznych [28]. Lek wykazuje tez dziatanie
uspokajajace. Dla pacjentéw nieleczonych wczesniej
opioidami dawka wstepna oksykodonu to 5 mg co
12 godzin. U oséb przyjmujacych wczesniej stabe
opioidy (tramadol, kodeina) poczatkowo stosuje sie
20 mg na dobe w 2 dawkach. Wedtug niektérych
doniesieniach u okofo 84% pacjentéw konieczna
jest zmiana (zwiekszenie lub zmniejszenie) dawki
w ciggu 3 miesiecy, chod nie jest jasne, w jakim stop-
niu wigze sie to z rozwojem tolerancji, a w jakim
z postepem choroby [13]. Okoto potowa chorych
wymaga zastosowania dziennie 1-2 dodatkowych
dawek analgetykow z powodu bélu przebijajacego
(w krajach europejskich zwykle oksykodon krétko-
dziafajacy, w Polsce morfina) [13].

Potagczenie omawianego analgetyku z morfing
moze by¢ réwniez korzystng alternatywsa dla stoso-
wania samej morfiny. Badania wskazuja, ze zuzycie
tzw. ratunkowych dawek morfiny (rescue dose)
w przypadku bolu przebijajgcego jest o 38% wieksze
wsrod leczonych wytacznie morfing w poréwnaniu
Z grupg przyjmujacy tacznie obydwa leki [22]. W tej
drugiej grupie rzadziej tez obserwowano wystepo-
wanie wymiotow [22]. Oksykodon rézni sie row-
niez od morfiny wieksza szybkoscig penetracji ba-
riery krew-mozg, co zbliza go bardziej do lekéw
typowo lipofilnych, jak fentanyl (T,, dla oksykodo-
nu 11 min, morfiny 1,4-4,8 godz., fentanylu 4,7-
-6,6 min) [37, 38].

Podsumowanie

W pracy przedstawiono zasadnos¢ i skutecznos¢
stosowania nowej na polskim rynku farmaceutycz-
nym alternatywy z grupy lekdw opioidowych, jaka
jest oksykodon. W mniejszych dawkach mozna go
podawac bezposrednio po paracetamolu i niestero-
idowych lekach przeciwzapalnych jako lek drugiego
szczebla drabiny analgetycznej, natomiast w wigk-
szych dawkach jako silny opioid — trzeci stopien
drabiny WHO. Oksykodon jest skutecznym analge-
tykiem w kontroli bélu zaréwno o charakterze re-
ceptorowym, jak i niereceptorowym, co niejedno-
krotnie, jak w przedstawionej sytuacji, pozwala na
zredukowanie liczby przyjmowanych przez chorego
lekéw. Jest takze przydatny w rotacji opioidéw
w poszukiwaniu najmniej wyrazonych objawéw ubocz-
nych zwigzanych z tg grupg lekéw. To lek o udo-
wodnionej skutecznosci w terapii bélu nowotworo-
wego o srednim i silnym natezeniu. Niewiele dzia-
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tan niepozadanych przy sile dziatania przeciwboélo-
wego porownywalnego z morfing stanowi istotny
argument wobec faktu, ze 10-30% os6b leczonych
morfing wymaga zmiany leku ze wzgledu na jego
nietolerancje [13, 39, 40]. W omawianym przypad-
ku zastosowanie oksykodonu pozwolito na uzyska-
nie dobrej kontroli bélu, réwniez tego o charakte-
rze neuropatycznym, przy braku znaczacych obja-
woéw ubocznych. Co wiecej, poprawa samopoczu-
cia i jakosci zycia chorego wptyneta korzystnie na
dalsze postepowanie terapeutyczne. Nie bez zna-
czenia jest tez pozbawienie oksykodonu pewnego
odium, jakie towarzyszy stosowaniu morfiny.
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