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Skuteczność i tolerancja oksykodonu/ 
/naloksonu w leczeniu chorych z bólem 
przewlekłym i zaburzeniami jelitowymi 
w świetle wyników badań klinicznych

Streszczenie 
Opioidy, oprócz skutecznej analgezji, powodują liczne działania niepożądane, spośród których często wy-
stępują zaburzenia czynności przewodu pokarmowego, określane jako poopioidowe zaburzenia jelitowe 
(OIBD, opioid-induced bowel dysfunction). Do najczęstszych objawów tych zaburzeń należą: suchość w jamie 
ustnej, nudności, wymioty, zastój treści żołądkowej, wzdęcia, bóle brzucha i objawy towarzyszące zaparciu 
stolca. W leczeniu OIBD najczęściej są stosowane tradycyjne leki przeczyszczające i prokinetyczne, jednak 
postępowanie takie cechuje ograniczona skuteczność i działania niepożądane. Leczenie celowane OIBD 
polega na stosowaniu połączenia agonisty z antagonistą receptorów opioidowych lub podaniu antagonisty 
receptorów opioidowych o działaniu wyłącznie obwodowym (metylnaltrekson).
Połączenie oksykodonu o przedłużonym uwalnianiu z naloksonem o przedłużonym uwalnianiu (OXN) w jed-
nej tabletce, w proporcji 2:1, zapewnia skuteczną analgezję z ograniczonymi działaniami niepożądanymi, 
w zakresie wpływu na czynność jelit. Oksykodon należy do opioidów III stopnia drabiny analgetycznej 
Światowej Organizacji Zdrowia (WHO, World Health Organization) i jest stosowany u chorych, którzy nie 
uzyskali skutecznej analgezji podczas leczenia analgetykami nieopioidowymi i/lub „słabymi” opioidami 
bądź w rotacji opioidowej, przy braku efektu przeciwbólowego i/lub nasilonych działaniach niepożądanych 
innych „silnych” opioidów. Nalokson jest antagonistą receptorów opioidowych, który w porównaniu do 
oksykodonu wykazuje większe powinowactwo do receptorów opioidowych ściany przewodu pokarmowego 
i podlega niemal całkowitemu unieczynnieniu w wątrobie po podaniu drogą doustną.
W badaniach klinicznych przeprowadzonych u pacjentów z bólem przewlekłym pochodzenia nienowotworo-
wego i w przebiegu choroby nowotworowej wykazano, iż OXN w zakresie dawek dobowych do 80 mg/40 mg  
zapewnia podobny poziom analgezji i  istotnie poprawia czynność jelit w porównaniu z oksykodonem 
podawanym samodzielnie. Oksykodon/nalokson stosowany w leczeniu bólu przewlekłego u chorych wy-
magających podawania opioidów zapobiega i zmniejsza objawy związane z OIBD.
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Wstęp: Poopioidowe zaburzenia 
jelitowe

Analgetyki opioidowe powodują oprócz analgezji 
wiele działań niepożądanych. Szczególnie istotny 
z  praktycznego punktu widzenia jest zespół obja-
wów związanych z wpływem opioidów na czynność 
przewodu pokarmowego, nazywany poopioidowym 
zaburzeniem jelitowym (OIBD, opioid-induced bowel 
dysfunction). Zaburzenia te są zazwyczaj kojarzone 
z  grupą objawów związanych z  zaparciem stolca 
wywołanym opioidami (OIC, opioid-induced consti-
pation). Rzeczywiście, objawy wywołane trudnościami 
w wypróżnieniu stanowią częstą manifestację nega-
tywnego wpływu opioidów na czynność przewodu 
pokarmowego. Zaburzenia OIBD obejmują także inne 
dokuczliwe objawy ze strony przewodu pokarmowego, 
takie jak suchość w jamie ustnej, jadłowstręt, refluks 
żołądkowo-przełykowy (uczucie pieczenia w przełyku), 
nudności, wymioty, bóle brzucha, wzdęcia, bolesne 
oddawanie gazów i  objawy związane z  zaparciami 
(oddawanie stolca twardego i z wysiłkiem, bolesne, 
rzadkie oddawanie stolca, uczucie niepełnego wy-
próżnienia i  objawy związane z  biegunką rzekomą, 
np. parcie na stolec, luźne i częste wypróżnienia, ból 
w okolicy odbytu) (tab. 1) [1]. Konieczna jest więc kom-
pleksowa ocena pacjentów z OIBD celem zastosowania 
właściwego i skutecznego leczenia [2].

Leczenie OIBD stanowi często trudny problem 
kliniczny. Do niedawna postępowanie ograniczano 
do leczenia (bądź zapobiegania) głównie objawów 

zaparcia stolca poprzez podawanie preparatów z róż-
nych grup środków przeczyszczających [3]. Niestety, 
postępowanie to często jest nieskuteczne i może się 
wiązać z  wystąpieniem działań niepożądanych [4]. 
Praktycznym problemem jest również konieczność dłu-
gotrwałego stosowania środków przeczyszczających, 
które są przeznaczone do leczenia krótkotrwałego. 
Niektóre leki prokinetyczne ze względu na ryzyko 
licznych działań niepożądanych są obecnie zalecane 
do krótkotrwałej terapii, na przykład metoklopramid. 
Nadzieję budzą nowsze leki prokinetyczne, które ce-
chuje lepsza tolerancja i szerszy profil bezpieczeństwa, 
na przykład itopryd, prukalopryd czy lubiproston, 
które wywierają wpływ prokinetyczny na cały prze-
wód pokarmowy i w przeciwieństwie do cisapridu czy 
tegaserodu nie zwiększają istotnie ryzyka kardiotok-
syczności. Problemem pozostaje ograniczona liczba 
badań dotyczących nowych prokinetyków, przepro-
wadzonych w grupie chorych leczonych opioidami, 
i dość wysoka cena.

U niektórych chorych pomocna może być rotacja 
opioidów hydrofilnych (morfina, oksykodon, hydro-
morfon) na leki lipofilne, głównie podawane drogą 
przezskórną (fentanyl, buprenorfina), rzadziej do-
ustną (metadon), które wykazują mniejszy wpływ na 
receptory opioidowe zlokalizowane w  przewodzie 
pokarmowym. Podobnych efektów klinicznych można 
oczekiwać po zastosowaniu tapentadolu. Choć postę-
powanie takie uzasadniają wyniki niektórych badań 
klinicznych przeprowadzonych w dużych badaniach 
obserwacyjnych, to objawy OIBD dotyczą chorych 

Tabela 1. Mechanizmy i objawy kliniczne poopioidowych zaburzeń jelitowych (zmodyfikowano wg [1]) 

Mechanizmy Objawy kliniczne

Zmniejszone wytwarzanie śliny Suchość w jamie ustnej

Zaburzenia kurczliwości zwieracza dolnego przełyku Refluks żołądkowo-przełykowy, dysfagia

Zmniejszenie wydzielania soku żołądkowego, zwolnienie 
opróżniania i perystaltyki żołądka 

Opóźnione wchłanianie leków, dyskomfort w nadbrzuszu

Zwężenie zwieracza Oddiego Kolka żółciowa, dyskomfort i ból w nadbrzuszu

Zmniejszone wydzielanie soku jelitowego, trzustkowego 
i żółci

Twarde i suche stolce

Zaburzone wydzielanie i wchłanianie płynów Zaparcie stolca

Zwiększona amplituda niepropulsywnego, segmentowe-
go kurczu jelit 

Bolesne kurcze w jamie brzusznej, zatrzymanie zawarto-
ści jelit, twardy, suchy stolec

Zaburzenia perystaltyki jelit, zwiększenie napięcia spo-
czynkowego mięśniówki okrężnej jelita cienkiego  
i grubego, zaburzenia czynności zwieraczy

Wzmożony wysiłek podczas defekacji, niepełne wypróż-
nienie, wzdęcia, rozszerzenie brzucha, zaparcie

Zwiększone napięcie zwieracza odbytu i zaburzony od-
ruch rozluźnienia podczas rozszerzenia odbytu

Zaburzone wypróżnienie

Zaburzona perystaltyka jelit, zwiększona fermentacja Przewlekły ból trzewny

Ośrodkowe efekty opioidów, hiperalgezja wywołana 
opioidami

Nudności i wymioty, ból neuropatyczny
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leczonych różnymi opioidami, także lipofilnymi, po-
dawanymi drogą transdermalną [5].

Leczenie przyczynowe poopioidowych 
zaburzeń jelitowych

Wymienione wyżej grupy leków nie pozwalają na 
leczenie przyczynowe, które powinno uwzględniać 
wpływ opioidów na receptory opioidowe, głównie 
te zlokalizowane w ścianie przewodu pokarmowego, 
prawdopodobnie w mniejszym stopniu w ośrodko-
wym układzie nerwowym (OUN), choć zagadnienie 
to, zwłaszcza u ludzi, nie zostało jednoznacznie wyja-
śnione. Nowsze metody terapii obejmują stosowanie 
antagonistów opioidowych o  działaniu wyłącznie 
obwodowym — jedynym zarejestrowanym lekiem 
z  tej grupy, przeznaczonym do stosowania w opie-
ce paliatywnej, jest metylnaltrekson. Drugą metodę 
postępowania u chorych z objawami OIBD stanowi 
zastosowanie połączenia agonisty z antagonistą re-
ceptorów opioidowych.

Skuteczność stosowania metylnaltreksonu u cho-
rych z OIC, które nie odpowiada na tradycyjne lecze-
nie środkami przeczyszczającymi, jest oceniana na 
50–60% i  nie wiąże się z  pogorszeniem analgezji. 
Metylnaltrekson jest podawany jednorazowo lub co 
drugi dzień, w postaci iniekcji podskórnej, w dawce 
8–12 mg, zależnie od masy ciała chorych [6]. Najczęst-
sze działania niepożądane dotyczą okresu defekacji 
i obejmują bóle brzucha, nudności i biegunkę [7].

Jak dotąd rola metylnaltreksonu u chorych z OIC 
w opiece paliatywnej nie została zdefiniowana z po-
wodu doniesień dotyczących kilku chorych, u których 
stwierdzono schorzenia współistniejące przewodu po-
karmowego i u których po podaniu metylnaltreksonu wy-
stąpiły objawy perforacji przewodu pokarmowego [8].  
Do tej pory zagadnienie to nie zostało jednoznacznie 
wyjaśnione w kontrolowanych badaniach klinicznych. 
W Stanach Zjednoczonych stwierdzono, że w wielu 
przypadkach stosowanie metylnaltreksonu było nie-
zgodne z zaleceniami ChPL (Charakterystyka Produktu 
Leczniczego) [9]. Prawdopodobnie chorzy na nowo-
twory zlokalizowane w  obrębie przewodu pokar-
mowego stanowią grupę pacjentów o zwiększonym 
ryzyku wystąpienia perforacji, choć jak wspomniano, 
zagadnienie to do chwili obecnej nie było przedmio-
tem kontrolowanych badań klinicznych.

Praktycznym problemem dla klinicystów może być 
również wystąpienie bólu brzucha po podaniu metyl-
naltreksonu, który najczęściej jest związany z defeka-
cją, ale może być również, przynajmniej potencjalnie, 
także pierwszym objawem poważnych powikłań, na 
przykład perforacji przewodu pokarmowego. Przeciw-
wskazania do stosowania metylnaltreksonu to: ostre 

schorzenia jamy brzusznej, niedrożność przewodu 
pokarmowego, biegunka, nasilone bóle brzucha i ob-
jawy alergii na lek oraz składniki preparatu. Obecnie 
są kontynuowane badania kliniczne III fazy nowszych 
preparatów antagonistów receptorów opioidowych 
o  działaniu wyłącznie obwodowym, podawanych 
drogą doustną, takimi jak naloksegol [10].

Oksykodon/nalokson

Nowoczesne podejście do OIBD u pacjentów wy-
magających podawania „silnych” opioidów z powo-
du od umiarkowanego do silnego bólu polega na 
zastosowaniu opioidowego leku przeciwbólowego 
wraz z antagonistą receptora opioidowego. Preparat 
doustny oksykodonu o  przedłużonym uwalnianiu 
(PR, prolonged release) i naloksonu o przedłużonym 
uwalnianiu (OXN) łączy oba leki w  jednej tabletce. 
Optymalny stosunek oksykodonu PR do naloksonu 
PR wynosi 2:1, co wykazano w badaniach klinicznych 
II fazy, w których obserwowano skuteczne działanie 
przeciwbólowe i poprawę czynności jelit, przy dobrej 
tolerancji leczenia, u pacjentów z bólem przewlekłym 
o silnym natężeniu [11, 12]. Preparat OXN jest zare-
jestrowany dla wskazania silnego bólu, który może 
być skutecznie leczony jedynie opioidowymi lekami 
przeciwbólowymi — nalokson przeciwdziała rozwojo-
wi OIBD poprzez hamowanie wpływu oksykodonu na 
receptory opioidowe w ścianie jelita [13], a oksykodon 
zapewnia skuteczną analgezję [14]. Przeciwwskazania 
do stosowania OXN obejmują: niedrożność jelit, ostre 
schorzenia jamy brzusznej, biegunkę, alergię na lek [15].  
Preparat OXN jest dostępny w opakowaniach za-
wierających 30 tabletek, w dawkach 5 mg/2,5 mg,  
10 mg/5 mg, 20 mg/10 mg i 40 mg/20 mg oksykodonu 
PR/naloksonu PR.

Po podaniu drogą doustną oksykodon wykazuje 
wysoką biodostępność (60–87%) i zapewnia skutecz-
ne działanie przeciwbólowe. Jest metabolizowany 
głównie w  wątrobie, do nieaktywnego noroksyko-
donu przez enzym CYP3A4 i, w mniejszym stopniu, 
do aktywnego oksymorfonu drogą enzymu CYP2D6. 
Zarówno noroksykodon, jak i oksymorfon są następnie 
przekształcane do noroksymorfonu, odpowiednio 
przez CYP2D6 i CYP3A4 [16]. Należy zwrócić uwagę 
na możliwość interakcji farmakokinetycznych, szcze-
gólnie u  chorych przyjmujących jednocześnie leki 
hamujące, zarówno CYP2D6 i CYP3A4.

Nalokson, w przeciwieństwie do oksykodonu, pod-
lega w bardzo dużym stopniu (97%) metabolizmowi 
pierwszego przejścia w wątrobie, z tworzeniem znacz-
nych ilości naloksono-3-glukuronidu, i wykazuje niską 
biodostępność po podaniu drogą doustną (< 3%), co 
powoduje, iż podawany drogą doustną w jednej ta-
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bletce z oksykodonem nie odwraca przeciwbólowego 
działania oksykodonu i nie wywołuje objawów odsta-
wienia opioidów ani osłabienia analgezji. W badaniu 
przeprowadzonym u zdrowych ochotników podanie 
pojedynczej dawki OXN 20 mg/10 mg spowodowało 
znaczne skrócenie (o  2,1 godz., p = 0,0376) czas 
pasażu jelitowego w porównaniu z taką samą dawką 
oksykodonu PR 20 mg podanego samodzielnie [17].

Nalokson wykazuje większe powinowactwo do 
receptorów opioidowych, głównie μ, w porównaniu 
do agonistów receptorów opioidowych, także oksyko-
donu [13]. Istnieje klinicznie zaobserwowana różnica 
pomiędzy preparatami naloksonu o natychmiastowym 
uwalnianiu (IR, immediate release) a  preparatami 
typu PR. Podobnie jak nalokson podawany drogą 
pozajelitową (dożylną i  podskórną), tak i  nalokson 
IR stosowany drogą doustną może pogorszyć efekt 
przeciwbólowy lub wywoływać objawy odstawienia 
opioidów [18]. Nalokson PR podawany droga doustną 
zapewnia ciągłe wiązanie z receptorami opioidowymi 
w jelicie i zapobiega nasyceniu układu enzymatyczne-
go wątroby, odpowiedzialnego za metabolizm nalo-
ksonu, dzięki czemu ryzyko antagonizmu opioidów 
w OUN jest nieistotne klinicznie.

Efekty podawanego drogą doustną naloksonu 
zależą od prawidłowej czynności wątroby, dlatego 
należy dokładnie rozważyć ewentualny wpływ za-
burzeń czynności wątroby; nie zaleca się stosowania 
OXN u  pacjentów z  niewydolnością wątroby [19]. 
Badania farmakokinetyczne pojedynczych i wielokrot-
nych dawek, przeprowadzone na zdrowych osobach 
dorosłych, wykazały biorównoważność preparatu zło-
żonego OXN względem oksykodonu PR i naloksonu PR 
podawanych samodzielnie. Wykazano również brak 
niekorzystnych oddziaływań pomiędzy oksykodonem 
PR i naloksonem PR w preparacie złożonym, co ozna-
cza, że dostępność biologiczna każdego ze związków 
nie ulega zmianie [20]. 

Początkowa dawka OXN u pacjentów nieleczonych 
wcześniej opioidami wynosi 5 mg/2,5 mg lub 10 mg/5 mg  
i podawana jest dwa razy dziennie, co 12 godzin. Pa-
cjentom niereagującym na „słabe” opioidy (tramadol, 
kodeina, dihydrokodeina) zazwyczaj podaje się dawki 
początkowe OXN 10 mg/5 mg lub 20 mg/10 mg dwa 
razy na dobę. Przy dokonywaniu zamiany z  innych 
„silnych” opioidów na OXN dawki początkowe są 
ustalane indywidualnie, w zależności od dawki poda-
wanego uprzednio opioidu, efektu przeciwbólowego, 
działań niepożądanych i  chorób współistniejących. 
Maksymalna zalecana dawka dobowa OXN wynosi  
80 mg/40 mg (w badaniach klinicznych z powodzeniem 
stosowano także większe dawki dobowe leku — do 
120 mg/60 mg). U chorych z zaburzeniami czynności 
nerek należy zmniejszyć dawkę OXN; u  pacjentów 

z niewydolnością nerek należy rozważyć podawanie in-
nych opioidów, takich jak buprenorfina, fentanyl bądź 
metadon. Przy braku skuteczności analgetycznej aktu-
alnej maksymalnej dawki dobowej OXN (80 mg/40 mg)  
możliwe jest „domiareczkowanie” oksykodonem po-
dawanym samodzielnie lub zamiana na inny „silny” 
opioid. Należy jednak brać pod uwagę, że po za-
kończeniu leczenia OXN i  zamianie na inny opioid 
czynność jelit może ulec istotnemu pogorszeniu [15].

Działania niepożądane OXN są podobne do ok-
sykodonu PR podawanego samodzielnie; częstość 
występowania biegunki jest nieco większa podczas 
leczenia OXN w porównaniu z oksykodonem PR (5,2% 
vs 2,6%) [21]. Preparat OXN rzadziej powoduje nud-
ności (6,3% vs 10,5%), wymioty (1,3% vs 4,3%), bóle 
brzucha (1,3% vs 4,3%) i niestrawność (0,6% vs 2,5%) 
w  porównaniu z  oksykodonem PR [22]. Powyższe 
różnice prawdopodobnie są związane z  wpływem 
antagonistycznym naloksonu na receptory opioidowe 
żołądka i jelit [23] i z własnościami prokinetycznymi 
leku [24].

Przegląd badań klinicznych oksykodonu/ 
/naloksonu

Chorzy z bólem przewlekłym pochodzenia  
nienowotworowego

Meissner i wsp. [11] przeprowadzili randomizowa-
ne, podwójnie zaślepione badanie, w którym ocenili 
skuteczność analgetyczną i wpływ leczenia OXN na 
OIBD, a także ustalili optymalną proporcję oksykodonu 
do naloksonu. W sumie 202 chorych z bólem przewle-
kłym, głównie nienowotworowym (2,5% pacjentów 
z bólem związanym z chorobą nowotworową) i stałą 
dawką oksykodonu (40, 60 lub 80 mg/dobę), poddano 
randomizacji do grup otrzymujących 10, 20 lub 40 mg/ 
/dobę naloksonu PR lub placebo. Po 4 tygodniach lecze-
nia podtrzymującego chorzy otrzymywali wyłącznie 
oksykodon PR przez okres 2 tygodni. Natężenie bólu 
oceniano według skali numerycznej (NRS, numerical 
rating scale) , a czynność jelit według indeksu BFI (bo-
wel function index). Nie zaobserwowano pogorszenia 
analgezji w  czasie leczenia naloksonem PR, nato-
miast czynność jelit poprawiała się wraz ze wzrostem 
dawki naloksonu PR — przed randomizacją średnie 
wartości BFI wynosiły odpowiednio 48,0, 52,8, 49,4 
i 46,2 w grupie otrzymującej placebo oraz w grupie  
z 10 mg, 20 mg i 40 mg naloksonu PR, a pod koniec fazy 
podtrzymującej odpowiednio 45,4, 40,3, 31,3 i 26,1  
(p < 0,05 dla 20 mg i 40 mg naloksonu PR vs placebo). 
Obserwowano poprawę w  zakresie czynności jelit 
w miarę zmniejszania proporcji oksykodonu/nalokso-
nu, uzyskując plateau dla proporcji 2:1 o efekcie około 
50-procentowo większym niż dla proporcji 4:1. Nie 
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obserwowano utraty analgezji po włączeniu nalokso-
nu PR. Dodanie naloksonu PR podawanego doustnie 
znacznie zmniejszyło OIBD u chorych z bólem przewle-
kłym leczonych oksykodonem PR. Nalokson w zakresie 
dawek od 20 mg do 40 mg poprawił czynność jelit 
w porównaniu do placebo (p < 0,05). Połączenie było 
dobrze tolerowane bez niespodziewanych działań 
niepożądanych. Trend większego nasilenia biegunki 
obserwowano przy większych dawkach naloksonu. 
Proporcję 2:1 oksykodonu/naloksonu uznano za naj-
bardziej właściwą.

Nadstawek i  wsp. [12] przeprowadzili badanie, 
w którym chorzy ocenili skuteczność i tolerancję ok-
sykodonu PR z naloksonem PR, podawanych drogą 
doustną. Chorych (202 osoby) z  bólem nienowo-
tworowym i  nowotworowym, którzy otrzymywali 
stałą dawkę oksykodonu PR (40, 60 lub 80 mg/dobę), 
randomizowano do grup, które otrzymywały odpo-
wiednio 10, 20, 40 mg naloksonu PR lub placebo. 
Po 4 tygodniach leczenia podtrzymującego chorzy 
otrzymywali leczenie oksykodonem PR przez okres 
2 tygodni. Bardzo dobrą i dobrą skuteczność obser-
wowano u 50%, 67,4% i 72,5% chorych w grupach 
otrzymujących odpowiednio 10 mg, 20 mg i 40 mg 
naloksonu PR w porównaniu do 43,5% chorych w gru-
pie leczonej placebo. Tolerancję leczenia jako dobrą 
lub bardzo dobrą oceniło 83,3%, 79,1% i 82,5% pa-
cjentów w grupie otrzymującej odpowiednio 10 mg, 
20 mg i  40 mg/dobę naloksonu PR w  porównaniu 
do 71,7% chorych w  grupie otrzymującej placebo. 
Faza podtrzymująca leczenia była preferowana przez 
pacjentów w grupie leczonej naloksonem PR. Skutecz-
ność proporcji 2:1 dawek oksykodonu do naloksonu 
jako dobrą lub bardzo dobrą oceniło 70,4% pacjentów 
w porównaniu do 43,5% chorych leczonych placebo. 
Tolerancję proporcji dawek 2:1 oceniło jako dobrą lub 
bardzo dobrą 81,5% chorych w porównaniu do 71,1% 
z  grupy otrzymującej placebo; pacjenci preferowali 
fazę podtrzymującą leczenia.

Vondrackova i  wsp. [21] w  randomizowanym, 
podwójnie zaślepionym, kontrolowanym placebo 
i substancją czynną, równoległym badaniu wykaza-
li przewagę OXN, w  porównaniu do placebo, pod 
względem skuteczności analgetycznej u chorych z bó-
lem przewlekłym dolnej okolicy pleców, o natężeniu 
od umiarkowanego do silnego. Analizowano 463 
chorych. Czasy do nawrotu zdarzeń bólowych były 
istotnie dłuższe w grupie leczonej OXN w porównaniu 
z grupą otrzymującą placebo (p < 0,0001–0,0003). 
Leczenie OXN zmniejszyło ryzyko wystąpienia epizodu 
bólu o 42% (p < 0,0001). Zdarzenia bólowe były po-
równywalne dla OXN i oksykodonu PR podawanego 
samodzielnie, co potwierdziło, że dodanie naloksonu 
PR do oksykodonu PR nie pogorszyło analgezji oksy-

kodonu. Preparat OXN zapewnił skuteczną analgezję 
i poprawę OIBD, a działania niepożądane OXN były 
porównywalne do innych opioidów, z wyjątkiem wpły-
wu na czynność jelit.

Simpson i wsp. [22] ocenili efekty leczenia OXN 
w wieloośrodkowym, podwójnie zaślepionym bada-
niu, przeprowadzonym u 322 dorosłych chorych z bó-
lem nienowotworowym o natężeniu od umiarkowane-
go do silnego, którzy wymagali leczenia oksykodonem 
w dawce dobowej 20–50 mg. Chorych leczono OXN 
lub oksykodonem PR przez okres 12 tygodni. Uzyskano 
zmniejszenie nasilenia zaparcia stolca (mierzonego 
BFI). Stwierdzono istotną poprawę w wynikach BFI 
dla OXN w  porównaniu z  leczeniem oksykodonem 
PR, po 4 tygodniach (–26,9 vs –9,4, odpowiednio;  
p < 0,0001), przy czym poprawa wystąpiła po 7 dniach 
leczenia i utrzymywała się do zakończenia badania. 
Istotnie wzrosła częstość samoistnych wypróżnień, 
przy zmniejszeniu zużycia leków przeczyszczających. 
Skuteczność analgetyczna oksykodonu w preparacie 
OXN nie uległa pogorszeniu, ponieważ natężenie bólu 
pozostało stałe przez cały okres prowadzenia badania. 
Częstość występowania zdarzeń niepożądanych była 
podobna w obu grupach i typowa dla opioidowych 
leków przeciwbólowych.

Löwenstein i wsp. [25] przeprowadzili randomizo-
wane, podwójnie pozorowane, podwójnie zaślepione, 
wieloośrodkowe, równoległe badanie, w którym sto-
sowano wyższe dawki OXN, po zamianie z oksyko-
donu PR podawanego w dawce 60–80 mg dziennie, 
z możliwością miareczkowania do 120 mg na dobę, 
u chorych z bólem nienowotworowym o nasileniu od 
umiarkowanego do silnego i OIC. Przed randomizacją 
zmieniono leczenie 265 chorym przyjmującym inne 
opioidy na oksykodon PR, którego dawkę miarecz-
kowano do uzyskania skutecznej analgezji. Chorzy 
otrzymywali OXN lub oksykodon PR samodzielnie. Po 
tygodniu leczenia czynność jelit istotnie się poprawiła 
według BFI (p < 0,0001), po 4 tygodniach terapii 
wzrosła częstość spontanicznych, pełnych wypróżnień 
w okresie tygodnia (mediana 3,0 vs 1,0), w trakcie ba-
dania spożycie leków przeczyszczających było mniej-
sze w grupie chorych leczonych OXN w porównaniu 
z grupą pacjentów poddanych terapii oksykodonem 
PR. Natężenie bólu było podobne w obu grupach cho-
rych. Nie stwierdzono niespodziewanych działań nie-
pożądanych OXN. W porównaniu od oksykodonu PR 
podawanego samodzielnie leczenie OXN powodowało 
lepsze efekty w zakresie czynności jelit, zapewniając 
jednocześnie skuteczną analgezję.

Sandner-Kiesling i  wsp. [26] prowadzili przez  
52 tygodnie leczenie OXN (w dawce do 80 mg/40 mg na 
dobę) chorych z bólem przewlekłym, którzy ukończyli 
okres 12 tygodni fazy podwójnie zaślepionej dwóch 
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badań klinicznych III fazy [21, 22]. Początkowy wynik 
natężenia bólu średnio w czasie ostatnich 24 godzin 
według Krótkiego Inwentarza Bólu (KIB, Brief Pain 
Inventory-Short Form) wyniósł 3,9 ± 1,52 i pozostał 
niski po 6 (3,7 ± 1,59) i 12 miesiącach (3,8 ± 1,72) 
leczenia. Wyniki KIB dla negatywnego oddziaływania 
bólu na aktywność i sen pozostały niskie przez cały 
okres badania. Średni wynik KIB uległ zmniejszeniu, 
z początkowego 35,6 ± 27,74 do 20,6 ± 24,01, po  
12 miesiącach terapii. Leczenie było dobrze tolerowane, 
z typowymi dla opioidów działaniami niepożądanymi.

Löwenstein i  wsp. [27] przeprowadzili prospek-
tywną analizę danych pochodzących z dwóch badań 
klinicznych III fazy [22, 25] w celu udowodnienia nie 
gorszej skuteczności analgetycznej i wpływu OXN na 
OIBD w porównaniu do oksykodonu PR podawanego 
samodzielnie (w  zakresie dawek 20–120 mg/dobę) 
u chorych z bólem nienowotworowym o natężeniu 
od umiarkowanego do silnego i OIC przez okres 12 ty-
godni. Nie stwierdzono istotnych statystycznie różnic 
w skuteczności analgetycznej (p = 0,3197; efekt nie 
gorszy p < 0,0001) i w częstości stosowania analgety-
ków ratujących. Poprawę wyniku BFI obserwowano dla 
OXN w 1. tygodniu i w okresie późniejszym leczenia 
(–15,1; p < 0,0001). Częstość działań niepożądanych 
była podobna w obydwu grupach chorych (61,0% dla 
OXN i 57,3% dla oksykodonu PR).

Cloutier i wsp. [28] ocenili skuteczność analgetycz-
ną i bezpieczeństwo leczenia OXN, w porównaniu do 
placebo, u chorych z bólem przewlekłym dolnej okolicy 
pleców. Chorzy z bólem o natężeniu od umiarkowa-
nego do silnego, którzy wymagali leczenia opioidami, 
przez 2–7 dni nie otrzymywali opioidów i leków prze-
czyszczających (wash-out), następnie zostali poddani 
randomizacji i rozpoczęli leczenie OXN w dawce 10 mg/ 
/5 mg podawanej co 12 godzin, miareczkowanej, za-
leżnie od skuteczności i tolerancji leczenia, do dawki 
20 mg/10 mg, 30 mg/15 mg lub 40 mg/20 mg co  
12 godzin lub otrzymywali placebo. Po 28 dniach lecze-
nia ponownie przeprowadzono procedurę wash-out 
i chorzy otrzymali leczenie alternatywne (cross-over). 
Lekami ratującymi był paracetamol z kodeiną (tabletka 
300 mg/30 mg, podawano do 2 tabletek, co 4–6 go-
dzin w razie potrzeby). Spośród 83 chorych poddanych 
randomizacji 54 (65%) ukończyło badanie. Preparat 
OXN zapewnił lepszą analgezję niż placebo według 
skali wizualno-analogowej (VAS, visual analog scale) 
(48,6 ± 23,1 mm i 55,9 ± 25,4 mm; p = 0,0296) 
i według 5-stopniowej skali natężenia bólu (2,1 ± 0,8  
i 2,4 ± 0,9; p = 0,0415). Mniej analgetyków ratu-
jących zużyto w grupie leczonej OXN (p = 0,0003). 
Zarówno chorzy, jak i prowadzący badanie preferowali 
OXN po zakończeniu fazy podwójnie zaślepionej ba-
dania, a 79% chorych wybrało kontynuację leczenia 

OXN przez 6 miesięcy fazy otwartej badania. Nie 
stwierdzono różnic w zakresie działań niepożądanych, 
w  tym czynności jelit, która była w zakresie normy 
na początku i w trakcie badania w obydwu grupach 
chorych (niskie i porównywalne wartości BFI). Jedyny 
wyjątek stanowiła senność, która była bardziej nasilo-
na w grupie leczonej OXN w porównaniu do grupy 
chorych otrzymujących placebo (p = 0,0045). Nie 
stwierdzono różnic w zakresie objawów odstawienia, 
które nie wystąpiły w żadnej grupie chorych (niskie 
wyniki zmodyfikowanej subiektywnej skali odstawie-
nia opioidów — SOWS, subjective opioid withdrawal 
symptoms).

Schutter i  wsp. [29] w  badaniu obserwacyjnym 
ocenili skuteczność i  bezpieczeństwo OXN u  7836 
pacjentów z 6496 ośrodków, przez okres 4 tygodni. 
Większość chorych była uprzednio leczona opioidami 
(74,6%), u 25,1% pacjentów nie stosowano wcześniej 
opioidów. Ból był wywołany schorzeniami układu mię-
śniowo-szkieletowego (85,9%) i chorobą nowotworo-
wą (17,3%), z wieloma możliwymi przyczynami. Średni 
okres obserwacji wynosił 33,6 ± 13,2 dnia. Większość 
pacjentów (68,3%) rozpoczynało leczenie OXN od 
dawki 20 mg/10 mg; dawka minimalna wyniosła  
10 mg/5 mg, a maksymalna — 60 mg/30 mg (dawki 
dobowe). Efekt przeciwbólowy (KIB) się poprawił; 
najsilniejszy ból podczas 24 godzin przed pierwszą 
wizytą wynosił 6,8 ± 1,8 i obniżył się do poziomu 
3,9 ± 2,1 na ostatniej wizycie — zmniejszenie o 2,9 
punktu (95% CI: 2,8–3,0; p < 0,001). Podobne wyniki 
uzyskano dla bólu o najmniejszym i średnim natężeniu 
oraz dla bólu bieżącego (p < 0,001 dla wszystkich 
różnic). Poprawiła się czynność jelit — średni, globalny 
wynik BFI zmniejszył się z 38,2 ± 30,7 w dniu pierwszej 
wizyty do 15,1 ± 18,5 na trzeciej wizycie, wartość 
BFI obniżyła się, zarówno u  pacjentów wcześniej 
nieleczonych, jak i leczonych opioidami, ale zgodnie 
z oczekiwaniami różnica była bardziej wyraźna w tej 
drugiej grupie chorych. Natężenie i częstość występo-
wania innych objawów (nudności, wymioty, zaparcia, 
biegunki, ból brzucha, zawroty głowy i spadek apety-
tu) zmniejszyły się od pierwszej do trzeciej wizyty. Na 
pierwszej wizycie środki przeczyszczające przyjmowało 
28,2% chorych (5,5% nieleczonych i 35,9% leczonych 
wcześniej opioidami), na ostatniej — 12,4% chorych 
(3% nieleczonych i 18% leczonych wcześniej opioida-
mi). Jakość życia poprawiła się o 43%. Najczęstszymi 
działaniami niepożądanymi były nudności i zaparcia 
(3,8% pacjentów dla każdego z objawów) oraz za-
wroty głowy (2,8%). U 177 pacjentów (2,3%) wystą-
piły 244 ciężkie zdarzenia niepożądane (SAE, serious 
adverse events). U większości pacjentów z  SAE nie 
było związku przyczynowego ze stosowaniem OXN, 
w opinii lekarzy prowadzących i sponsora. Leczenie 
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OXN przerwało 1157 (14,8%) chorych, w  tym 363 
(4,6% pacjentów) z powodu działań niepożądanych 
i 312 (4% chorych) z powodu niedostatecznej anal-
gezji, a 17,1% z powodu ustąpienia bólu. W końcowej 
ocenie 88,4% lekarzy i 84,2% pacjentów oceniło efekt 
przeciwbólowy OXN jako dobry lub bardzo dobry; 
89,8% i 87,1%, odpowiednio, oceniło tolerancję le-
czenia jako dobrą lub bardzo dobrą.

Hermanns i wsp. [30] przeprowadzili analizę ob-
serwacyjną OXN w  zakresie dawek dobowych od 
20 mg/10 mg do 40 mg/20 mg, podawanych 1488 
chorym z  silnym bólem neuropatycznym nienowo-
tworowym, przez okres do 4 tygodni. Preparat OXN 
spowodował zmniejszenie średniego natężenia bólu 
zarówno u pacjentów wcześniej leczonych, jak i nie-
leczonych opioidami. Po 4 tygodniach leczenia wynik 
BFI obniżył się z wyjściowego 41,6 ± 31,6 do 16,5 ± 
19,6 (p < 0,001), co stanowi prawidłową czynność 
jelit. Jakość życia uległa poprawie o 47%.

Gatti i wsp. [31] w retrospektywnym badaniu ob-
serwacyjnym oceniali skuteczność i bezpieczeństwo 
stosowania OXN u kolejnych pacjentów z zaparciem 
i  przewlekłym bólem nienowotworowym, zarówno 
wcześniej nieleczonych, jak i  leczonych opioidami. 
Ocena była wystawiana na podstawie natężenia bólu, 
czynności jelit, skutecznej dawki OXN, skali oceny 
ogólnej zmiany stanu według pacjenta (PGIC, patient 
global impression of change), doraźnie podawanego 
paracetamolu i środków przeczyszczających. Spośród 
1051 chorych dwumiesięczny okres leczenia OXN 
ukończyło 1012 pacjentów. Lek OXN znacznie zm-
niejszył nasilenie bólu (p < 0,001) i ilość stosowane-
go doraźnie paracetamolu (p < 0,001); wynik PGIC 
jako o wiele lepszy lub lepszy oceniło 84% chorych. 
Nasilenie zaparcia uległo znacznemu zmniejszeniu  
(p < 0,001) pomimo spadku zużycia środków przeczy-
szczających (p < 0,001 vs początek badania). Na-
jczęstszymi działaniami niepożądanymi były senność 
(2,0%), zawroty głowy (1,1%) i dezorientacja (1,0%). 
Obserwowano różnice kliniczne pomiędzy pacjentami, 
którzy nie przyjmowali i otrzymywali wcześniej opioi-
dy, a także wśród grup różnicowanych pod względem 
wieku, ale skuteczność była podobna do całej badanej 
grupy chorych.

Dunlop i wsp. [32] porównywali opłacalność OXN 
i oksykodonu PR oraz wpływ leczenia na jakość życia 
pacjentów z bólem nienowotworowym o natężeniu 
od umiarkowanego do silnego, u których stwierdzo-
no OIC. Bezpośrednie koszty leczenia bólu OXN były 
nieznacznie wyższe od oksykodonu PR. Analizując 
koszty leczenia zaparcia i  korzyści stosowania OXN 
w zakresie poprawy liczby lat, po skorygowaniu ja-
kością (wskaźnik QUALY, quality-adjusted life-year), 
leczenie OXN okazało się opłacalne w Wielkiej Brytanii. 

Ograniczenie modelu badania stanowi fakt obserwacji 
przez okres 12 tygodni, w  trakcie kontrolowanego 
badania klinicznego [22].

Coluzzi i Ruggeri [33] przeprowadzili metaanalizę 
ekonomiczną chorych z przewlekłym bólem mięśnio-
wo-szkieletowym pochodzenia nienowotworowego, 
porównując OXN z tapentadolem PR i pośrednio z ok-
sykodonem PR. Przeanalizowano po trzy kontrolowane 
badania kliniczne dla OXN i dla tapentadolu PR. Oce-
niono częstość przerwania leczenia z powodu dzia-
łań niepożądanych ogółem, działań niepożądanych 
ze strony przewodu pokarmowego i OUN. Obydwa 
leki okazały się skuteczne w porównaniu do oksyko-
donu PR. Leczenie tapentadolem PR związane było 
z mniejszym ryzykiem przerwania terapii z powodu 
wystąpienia działań niepożądanych oraz częstości 
nudności i wymiotów. Obydwa leki w równym stopniu 
powodowały zmniejszenie ryzyka wystąpienia zaparcia 
stolca. W analizie ekonomicznej okazały się efektywne 
w aspekcie kosztów leczenia, przy czym tapentadol 
PR powodował większe korzyści w zakresie QUALY.

Pacjenci z bólem w przebiegu choroby  
nowotworowej

Ahmedzai i wsp. [34] w wieloośrodkowym bada-
niu II fazy prowadzonym metodą podwójnie ślepej 
próby ocenili skuteczność przeciwbólową, tolerancję 
leczenia i  wpływ na zaparcia OXN, w  porównaniu 
z oksykodonem PR, u chorych na nowotwory z bólem 
o  natężeniu od umiarkowanego do silnego. Ran-
domizowano 185 chorych do grup otrzymujących 
do 120 mg/60 mg OXN lub 120 mg oksykodonu PR 
(dawki dobowe). Po 4 tygodniach leczenia średnie 
wyniki BFI i ocena objawów zaparcia w opinii pacjenta 
(PAC–SYM) były znacznie niższe dla OXN, a średnie 
całkowite zużycie środków przeczyszczających było 
o  20% niższe w  porównaniu do oksykodonu PR. 
Średnie wyniki KIB były podobne, zużycie doraźnych 
leków przeciwbólowych było niskie i porównywalne 
w  obu grupach pacjentów. Wyniki badania jakości 
życia (ocenianej za pomocą EORTC QLQ-C30 i  Eu-
roQoL) wykazały lepsze rezultaty w  odniesieniu do 
objawów związanych z zaparciem w grupie leczonej 
OXN. Działania niepożądane były podobne w  obu 
grupach chorych. W  szczególności nie stwierdzono 
różnic pomiędzy grupami pacjentów w punktacji zmo-
dyfikowanej skali SOWS.

Clemens i wsp. [35] przeprowadzili badanie ob-
serwacyjne u 26 pacjentów z zaawansowaną cho-
robą nowotworową, którzy otrzymywali różne opi-
oidy z powodu silnego bólu. Wcześniejsze leczenie 
opioidami zamieniono na OXN, przy maksymalnej 
dawce dobowej OXN 40 mg/20 mg, podawanej 
przez 14 dni. Czynność jelit oceniano według BFI, 
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bristolskiej skali uformowania stolca (BSFS, Bristol 
Stool Form Scale) i PGIC. U 21 pacjentów zaparcia 
uległy poprawie według skal BFI, BSFS i PGIC, przy 
jednoczesnym zapewnieniu odpowiedniej analgezji. 
Najczęstszymi działaniami niepożądanymi były nud-
ności (9 chorych) i bóle brzucha (5 chorych), dwóch 
pacjentów doświadczyło biegunki. Nie zaobser-
wowano objawów odstawienia opioidów. U pięciu 
chorych, z powodu niedostatecznego złagodzenia 
bólu, konieczne było dokonanie zmiany leczenia na 
hydromorfon.

Chorzy z bólem po zabiegach operacyjnych
Kuusniemi i wsp. [36] przeprowadzili trzy bada-

nia u  chorych z bólem po zabiegach operacyjnych. 
W pierwszym, podwójnie zaślepionym i pozorowa-
nym, równoległym badaniu, 137 chorych z  bólem 
pooperacyjnym po artroplastyce stawu kolanowego 
poddano procedurze randomizacji do leczenia OXN 
lub oksykodonem PR. Obydwa analgetyki zapewniły 
podobną analgezję (wg NRS) w spoczynku i podczas 
ruchu oraz podobne działania niepożądane (najczę-
ściej występowały zaparcie, nudności, wymioty i bez-
senność). W drugim badaniu OXN (n = 43) porównano 
z innymi opioidami (n = 37) podczas rehabilitacji po 
artroplastyce stawu kolanowego w otwartym, pro-
spektywnym badaniu nieinterwencyjnym. Pacjenci 
wskazywali na większą skuteczność przeciwbólową 
i lepszą tolerancję leczenia OXN oraz mniejsze zużycie 
leków przeczyszczających podczas leczenia OXN w po-
równaniu do leczenia innymi opioidami. W trzecim 
badaniu chorym po zabiegach chirurgicznych kręgo-
słupa szyjnego (n = 24) i podczas rehabilitacji po za-
biegach ortopedycznych stawów zamieniono leczenie 
innymi opioidami na OXN (n = 20), w zakresie dawek 
pojedynczych 5 mg/2,5 mg do 20 mg/10 mg, podczas 
programu poprawy jakości leczenia. W trakcie leczenia 
OXN zaobserwowano istotną poprawę w  zakresie 
czynności jelit i oddawania moczu. W przeprowadzo-
nych badaniach nie obserwowano SAE.

Comelon i  wsp. [37] w  randomizowanym, po-
dwójnie zaślepionym, prospektywnym badaniu rów-
noległym porównali OXN z oksykodonem PR u kobiet 
z bólem po elektywnej laparoskopowej nadszyjkowej 
lub całkowitej laparoskopowej histerektomii o przy-
czynie łagodnej. Pierwsza dawka OXN 10 mg/5 mg lub 
oksykodonu PR 10 mg z paracetamolem i diklofena-
kiem została podana drogą doustną 1–2 godziny przed 
zabiegiem chirurgicznym. Pojedyncze dawki badanych 
leków podawano ponownie, co 12 godzin, przez okres 
trzech dni po zabiegu operacyjnym. Jako analgetyki 
ratujące podawano oksykodon drogą dożylną w pom-
pie strzykawkowej (PCA, patient-controlled analgesia) 
lub oksykodon IR 5 mg drogą doustną, po zakończeniu 

leczenie pompą PCA. Pacjentów monitorowano przez 
pierwsze 7 dni po zabiegu chirurgicznym, w zakresie 
natężenia bólu (NRS) i  czynności jelit (BFI i  BSFS). 
Chorych (109 osób) poddano procedurze randomizacji 
i leczono OXN (n = 48) lub oksykodonem PR (n = 49), 
przy czym odpowiednio 40 i 45 chorych ukończyło 
badanie. W  obydwu grupach chorych stwierdzono 
podobne wyniki w zakresie natężenia bólu i czynności 
jelit oraz zużycia oksykodonu w epizodach bólu prze-
bijającego. Ponadto, obie grupy chorych nie różniły 
się w zakresie działań niepożądanych; nie stwierdzono 
przypadków nasilonej sedacji ani depresji oddechowej 
w żadnej z grup chorych.

Miejsce oksykodonu/naloksonu w leczeniu 
chorych z bólem i zaburzeniami jelitowymi

Preparat OXN w porównaniu do oksykodonu poda-
wanego samodzielnie zapewnia podobny efekt anal-
getyczny i dodatkowo poprawia czynność jelit u cho-
rych z bólem przewlekłym pochodzenia innego niż no-
wotwór [11, 12, 22, 25], w badaniach obserwacyjnych 
[29, 31], u  chorych z  bólem neuropatycznym [30],  
z bólem w przebiegu choroby nowotworowej [34, 35] 
i po zabiegach operacyjnych [36, 37]. W tej ostatniej 
grupie pacjentów wyniki przeprowadzonych do tej 
pory badań w zakresie czynności jelit nie są jedno-
znaczne, prawdopodobnie z powodu krótkiego okresu 
leczenia, stosowania małych dawek OXN i wielu innych 
czynników, które zaburzają normalną czynność jelit 
w okresie po zabiegu operacyjnym. Interesujące, że 
OXN ułatwia oddawanie moczu u chorych z bólem po 
zabiegach operacyjnych [36].

Lek OXN zmniejsza OIBD, poprawia zdyscyplinowa-
nie chorych i jakość życia. Obecnie jest zarejestrowany 
w dawce dobowej do 80 mg/40 mg. W kontrolowa-
nych badaniach klinicznych przeprowadzonych u pa-
cjentów z  bólem przewlekłym pochodzenia innego 
niż nowotwór [25] i u  chorych na nowotwory [34] 
wykazano, że dawki dobowe OXN 120 mg/60 mg 
mogą być skuteczne i bezpieczne. Obecnie są anali-
zowane wyniki kontrolowanego badania klinicznego, 
przeprowadzonego u chorych z bólem przewlekłym, 
leczonych OXN w zakresie dawek dobowych 100 mg/ 
/50 mg–160 mg/80 mg, w porównaniu do leczenia 
równoważnymi dawkami dobowymi oksykodonu PR. 
Możliwość stosowania OXN w  codziennej praktyce 
klinicznej potwierdzają opisy chorych, którzy uzyskali 
korzyści ze stosowania leku [38, 39].

Preparat OXN może być podawany chorym z bó-
lem o silnym natężeniu nieleczonym wcześniej opio-
idami, jak również pacjentom, którzy nie uzyskali 
zadowalającej analgezji podczas leczenia „słabymi” 
opioidami. Może być również skuteczny u  chorych 
leczonych innym „silnym” lub „słabym” opioidem, 
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który spowodował nasilone objawy OIBD, nieodpo-
wiadające na tradycyjne leczenie środkami przeczysz-
czającymi, oraz u pacjentów z ryzykiem wystąpienia 
OIC, którzy wymagają leczenia opioidami z powodu 
bólu. Lek OXN zmniejsza objawy i zapobiega rozwo-
jowi OIBD poprzez blokowanie receptorów opioido-
wych w przewodzie pokarmowym, uniemożliwiając 
połączenie z oksykodonem. Unikalny i celowany me-
chanizm hamujący rozwój objawów OIBD pozwala 
na istotną poprawę jakości życia chorych. Dotyczy to 
zwłaszcza populacji o wysokim ryzyku rozwoju OIBD, 
do których można zaliczyć pacjentów z zaawansowa-
ną chorobą nowotworową, chorych na nowotwory 
przewodu pokarmowego i pacjentów wymagających 
równoczesnego leczenia opioidami oraz innymi lekami 
zaburzającymi czynność jelit [40].

Eksperci Europejskiego Towarzystwa Onkologii 
Klinicznej (ESMO, European Society for Medical Onco-
logy) [41] sugerują rozważenie stosowania OXN w le-
czeniu bólu u chorych na nowotwory, z kolei eksperci 
z Wielkiej Brytanii [42] wskazują na możliwość poda-
nia OXN w leczeniu bólu u chorych z rozpoznaniem 
szpiczaka mnogiego. Podobne stanowisko przyjęła 
Grupa Ekspertów Polskiego Towarzystwa Medycyny 
Paliatywnej (PTMP) [43]. Preparat OXN można stoso-
wać nie tylko w leczeniu chorych z bólem przewlekłym, 
u których wystąpiły objawy OIBD, ale także, prawdo-
podobnie z większą skutecznością, w zapobieganiu 
rozwojowi objawów tego zaburzenia [44]. Zatem 
dowody pochodzące z badań klinicznych OXN, prze-
prowadzonych u  pacjentów z  bólem przewlekłym 
pochodzenia innego niż nowotwór i  u  chorych na 
nowotwory, wskazują na istotną rolę OXN w zapo-
bieganiu i leczeniu OIBD u chorych, którzy wymagają 
leczenia opioidami z powodu bólu o silnym natężeniu.

Podsumowanie

Poopioidowe zaburzenia jelitowe stanowią częste 
powikłanie leczenia opioidami. Istotny postęp uzyska-
no, stosując terapie celowane w  leczeniu objawów 
OIBD, mianowicie OXN i metylnaltreks. Kontrolowane 
badania kliniczne powinny być kontynuowane, aby 
zweryfikować długotrwałą skuteczność, bezpieczeń-
stwo i  efektywność kosztową nowych terapii, któ-
re mogą istotnie zmniejszyć potrzebę wykonywania 
nieprzyjemnych interwencji doodbytniczych, obniżyć 
koszty leczenia OIBD i  poprawić zdyscyplinowanie 
chorych w zakresie stosowania opioidów. W końco-
wym efekcie stosowania bardziej efektywnych terapii 
celowanych OIBD może się poprawić skuteczność 
postępowania przeciwbólowego i profil działań niepo-
żądanych opioidów, co pozytywnie wpływa na jakość 
życia chorych i pośrednio rodzin.
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