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Ocena i leczenie bólu przebijającego 
u chorych na nowotwory
Evaluation and treatment of breakthrough pain 
in cancer patients

Streszczenie
Wstęp: U chorych na nowotwory mogą występować epizody bólu o znacznym natężeniu. Przebijający ból 
nowotworowy (BTCP, breakthrough cancer pain) to najczęstsze określenie przemijającego zwiększenia 
natężenia bólu, jednakże pomimo przeprowadzenia wielu badań klinicznych, nadal istnieją kontrowersje 
dotyczące definicji, epidemiologii i leczenia farmakologicznego BTCP.
Cel pracy: W pracy dokonano przeglądu badań klinicznych dotyczących rozpoznania, oceny klinicznej 
i postępowania terapeutycznego u chorych z rozpoznaniem BTCP.
Metody: Przeprowadzono przegląd literatury naukowej z baz Pubmed, MedLine i Embase ze szczególnym 
uwzględnieniem definicji, podziału, oceny i leczenia BTCP, zgodnie z wytycznymi Preferred Reporting Items 
for Systematic Reviews and Meta-Analyses.
Wyniki: Najlepszym wyborem w terapii BTCP wydaje się być opioid o szybkim początku działania (ROO, 
rapid-onset opioid). Produkty fentanylu przewyższają morfinę podawaną drogą doustną zarówno pod 
względem skuteczności analgetycznej, jak i szybkości działania. Dostępnych jest niewiele badań klinicznych 
porównujących skuteczność różnych produktów fentanylu w leczeniu BTCP. Wybór analgetyku powinien 
być dokonywany indywidualnie, w zależności od aktualnego stanu klinicznego pacjenta. Dawka leku 
stosowanego w leczeniu BTCP powinna być miareczkowana, jednakże przy początkowej dawce należy 
również uwzględnić tolerancję na opioidy podawane długotrwale w leczeniu bólu podstawowego. Al-
gorytmy rozpoznania BTCP powinny być wykorzystywane wraz z dokładną i kompleksową oceną stanu 
klinicznego pacjenta.
Wnioski: Przyszłe badania BTCP powinny dotyczyć opracowania powszechnie akceptowanych definicji 
i systemu klasyfikacji BTCP, które umożliwią szczegółowe badania epidemiologii i optymalnego postępo-
wania w BTCP.
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Abstract
Introduction: Cancer pain can appear with spikes of higher intensity. Breakthrough cancer pain (BTCP) is the 
most common term for the transient exacerbations of pain, however despite the large amount of studies, 
controversies exist about the definition, epidemiology and best pharmacological treatment option for BTCP.
Aim: This article reviews generally accepted concepts for the correct recognition, assessment and man-
agement of BTCP as well as results of recent studies and trials in this topic. 
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Wstęp

Ból występuje u 53% chorych na nowotwory i jest 
jednym z najczęstszych objawów obniżających jakość 
życia pacjentów z zaawansowaną chorobą nowo-
tworową [1]. Pomimo skutecznego leczenia bólu 
przewlekłego wielu chorych doświadcza przejściowych 
zaostrzeń bólu. Epizody bólu o większym natężeniu 
w dostępnej literaturze najczęściej nazywane są bólem 
przebijającym (BTCP, breakthrough cancer pain). Cho-
ciaż aktualnie nie istnieje powszechnie zaakceptowana 
w środowiskach medycznych definicja BTCP, pojęcie to 
obejmuje obecność skutecznie leczonego bólu pod-
stawowego i przejściowych, krótkich zaostrzeń bólu 
nowotworowego. W zależności od definicji przyjętej 
przez badaczy częstość występowania BTCP wśród 
chorych na nowotwory waha się 40–93% pacjentów 
z bólem [2, 3]. W ostatnich latach wzrosło zainte-
resowanie BTCP jako negatywnym czynnikiem pro-
gnostycznym w przebiegu choroby nowotworowej. 
Wykazano, że BTCP ma negatywny wpływ na wyniki 
leczenia bólu, zwiększa ryzyko depresji, a w kon-
sekwencji znacząco obniża jakość życia pacjentów 
i ogranicza zdolność codziennego funkcjonowania. 
Występowanie BTCP wiąże się również ze zwięk-
szeniem kosztów opieki zdrowotnej ponoszonych 
zarówno przez pacjenta, jak i całe społeczeństwo [3, 
4]. Niniejszy artykuł stanowi przegląd najważniej-
szych pojęć i wytycznych dotyczących prawidłowego 
rozpoznania i strategii leczenia bólu przebijającego 
u chorych na nowotwory, które zostały uznane za 
skuteczne w praktyce klinicznej.

Materiał i metody

Dokonano przeglądu literatury w elektronicznych 
bazach danych: Pubmed, MedLine i Embase; dla każ-

dej bazy danych wyszukiwaną frazą lub pojęciem 
MeSH/EMTREE był breakthrough pain. Badania wy-
selekcjonowano zgodnie z Preferred Reporting Items 
for Systematic Reviews and Meta-Analyses guidelines 
[5]. Uwzględniono jedynie te z nich, które przeprowa-
dzono w grupie dorosłych pacjentów z przewlekłym 
bólem nowotworowym, zawierały dane o metodach 
rozpoznawania i leczenia BTCP, dostarczały danych 
klinicznych na temat epizodów BTCP oraz napisane 
były w języku angielskim lub polskim. Opisy przy-
padków klinicznych i serie przypadków klinicznych 
wyłączono z badania.

Definicja bólu przebijającego

Ze względu na złożoność i różnorodność mecha-
nizmów wywołujących brak jest powszechnie akcep-
towanej definicji BTCP. Po raz pierwszy pojęcie BTCP 
w 1990 roku wprowadzili Portenoy i Hagen (tab. 1) 
[6, 7]. Od tego czasu termin ten oraz jego definicja 
były szeroko omawiane, wielu badaczy proponowało 
własne modyfikacje i rozszerzenia definicji, by jak 
najdokładniej ująć istotę BTCP (tab. 1).

Znaczące rozbieżności w doniesieniach dotyczą-
cych częstości występowania bólu przebijającego zo-
stały zinterpretowane przez International Association 
for the Study of Pain jako spowodowane różnicami 
w rozumieniu pojęcia bólu przebijającego wśród na-
ukowców [8–10]. Z tego powodu podjęto wysiłki, aby 
opracować powszechnie uznaną i akceptowaną termi-
nologię bólu. Słownictwo związane z bólem przebija-
jącym i jego definicja stały się w 2008 roku przedmio-
tem pracy Grupy Ekspertów European Association for 
Palliative Care [10], która zaproponowała narzędzie 
służące do oceny bólu przebijającego zaprojektowane 
w celu ujednolicenia metodologii badań klinicznych 
prowadzonych nad nowymi metodami leczenia BTCP. 

Methods: A systematic review of the literature focused on defining, categorization, assessment and 
treatment of BTCP within Pubmed, MedLine, and Embase electronic databases was performed, setting 
up the date to 28th February 2018 according to Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and 
Meta-Analyses guidelines.
Results: The most appropriate therapeutic choice for BTCP appears to be a rapid-onset opioid (ROO). Fen-
tanyl products provide superior efficacy and rapidity of action as compared to placebo and oral morphine. 
Few comparison studies among fentanyl products have been conducted. The choice of fentanyl products 
should be based on individual clinical conditions. Dose of BTCP rescue drug should be titrated, however 
initial titration dose should be guided by tolerance to opioids given for background analgesia. Algorithms 
to diagnose BTCP should be used followed by a careful and comprehensive clinical assessment
Conclusion: Future research should focus on creating worldwide compromise on definition and classification 
systems of BTCP to allow particular investigation of the epidemiology and optimal management of BTCP. 
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Eksperci zalecili również używanie terminów „epizo-
dyczny” lub „przejściowy” w odniesieniu do bólu, co 
miało być powszechnie bardziej zrozumiałe niż „ból 
przebijający”. Pomimo tego zalecenia w literaturze 
medycznej nadal najczęściej stosowanym terminem 
jest „ból przebijający”. Najszerzej akceptowany kon-
sensus dotyczący definicji BTCP został opracowany 
przez Scientific Committee of the Association for Pal-
liative Medicine of Great Britain and Northern Ireland 
w 2009 roku (tab.1) [8].

W 2016 roku Boceta i wsp. przeprowadzili badanie 
metodą delficką, chcąc ustalić konsensus w sprawie 
ujednolicenia definicji BTCP. Specjaliści zajmujący się 
problemem bólu przebijającego byli jednomyślni, co 
do definicji BTCP jako występowanie spontanicznego 
lub incydentalnego zaostrzenia bólu, którego średni 
czas epizodu trwa krócej niż 60 minut. Nie uzyskano 
jednak porozumienia, czy definicja BTCP powinna 
uwzględniać przyjmowanie opioidowych leków w le-
czeniu bólu podstawowego [11].

Przebijający ból nowotworowy cechuje nagły po-
czątek i krótki czas trwania epizodu, który zwykle 
osiąga szczyt nasilenia w okresie 5 minut, czas trwa-
nia epizodu wynosi zwykle do 30–60 minut [11–13]. 
Epizody BTCP występują najczęściej 2–3 razy dziennie, 
mediana czasu trwania bólu przebijającego to 60 mi-
nut. Najczęstszym czynnikiem wyzwalającym epizod 
bólu jest aktywność fizyczna; w ponad 80% przypad-
ków BTCP wykazuje znaczny negatywny wpływ na 
codzienne życie pacjentów [4, 14, 15].

Podział

Przebijający ból nowotworowy doświadczany 
przez pacjentów można zazwyczaj zaklasyfikować 
do jednej z dwóch kategorii bólu: incydentalnego lub 
idiopatycznego (spontanicznego). Epizody incydental-
nego BTCP są powiązane z konkretnym czynnikiem, 
można je więc przewidzieć. Ból incydentalny dzieli 
się ponadto na trzy podtypy: wolicjonalny (związany 

z aktywnością zależną od woli, np. ruchem), niewoli-
cjonalny (związany z aktywnością niezależną od woli, 
np. kurczem mięśniówki gładkiej jelit) i proceduralny 
(związany z interwencjami terapeutycznymi). Ból idio-
patyczny nie ma określonej, możliwej do zidentyfiko-
wania przyczyny, jest nieprzewidywalny i zwykle trwa 
dłużej niż typ incydentalny, często ponad 30 minut 
[16]. Obserwowana częstość występowania podty-
pów BTCP jest różna. Według Gómez-Batiste i wsp. 
podtyp incydentalny jest najczęstszy [14]. Mercadante 
i wsp. doszli natomiast do przeciwnych wniosków, 
szacując częstość występowania bólu incydentalnego 
na 43,9%, a idiopatycznego na 56,1% [15]. W in-
nym badaniu klinicznym przeprowadzonym wśród 
1000 chorych na nowotwory przez Davies i wsp. 
wykazano, że pacjenci z bólem spontanicznym czę-
ściej doświadczają zaburzeń snu i obniżenia nastroju, 
w porównaniu z chorymi, u których występowały inne 
podtypy BTCP [4].

Niektórzy badacze za rodzaj BTCP uważają rów-
nież ból końca dawki (EDP, end-of-dose pain). Jest to 
jednak niezgodne z opinią Science Committee of the 
Association for Palliative Medicine of Great Britain and 
Ireland i Polskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej 
[9, 17]. Ból końca dawki charakteryzuje zmniejszenie 
efektu analgetycznego, które występuje najczęściej 
przed następną zaplanowaną dawką leku i można 
je przypisać nieodpowiedniemu dawkowaniu leków 
przeciwbólowych lub zbyt długiemu okresowi czasu 
pomiędzy dawkami leków. Początek EDP jest zwykle 
bardziej stopniowy i trwa dłużej niż epizody BTCP 
[16, 18].

Ocena kliniczna

Główne cele oceny klinicznej bólu stanowią róż-
nicowanie bólu przewlekłego od BTCP, określenie 
przyczyny występowania i możliwych do wyelimino-
wania czynników wywołujących, określenie dobowej 
zmienności występowania bólu, jego patofizjologii 

Tabela 1. Ewolucja definicji bólu przebijającego

Rok Definicja

1990 Przejściowe zwiększenie nasilenia bólu do stopnia większego niż umiarkowane, występujące na podłożu 
bólu podstawowego o nasileniu umiarkowanym lub mniejszym u pacjenta otrzymującego długotrwałą 
terapię opioidową [5]

1998 Przejściowe zaostrzenie bólu u pacjenta, u którego występuje względnie stabilny i właściwie kontrolowa-
ny ból podstawowy [6]

2005 Ból o nasileniu od umiarkowanego do bardzo silnego, występujący sporadycznie, często na tle dobrze 
kontrolowanego bólu przewlekłego [7]

2009 Przejściowe zaostrzenie bólu, które pojawia się spontanicznie lub w związku z konkretnym przewidywal-
nym lub nieprzewidywalnym czynnikiem, pomimo względnie stabilnego i odpowiednio kontrolowanego 
bólu tła [8]

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24373184
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i innych czynników, które mogą wpływać na proces 
leczenia [19, 20].

Od opracowania pierwszej definicji bólu przebija-
jącego grupy ekspertów przedstawiały różne propo-
zycje metod oceny nasilenia BTCP [11, 15]. Narzędzie 
przydatne do rozpoznania BTCP i odróżnienia od 
niekontrolowanego bólu podstawowego stanowi 
algorytm zaproponowany przez Daviesa i wsp. [9, 
21]. Opracowano dwa narzędzia przeznaczone do 
oceny bólu przebijającego: Alberta Breakthrough 
Pain Assessment Tool (ABPAT) [10] i Breakthrough 
Pain Assessment Tool (BAT), który obecnie w Polsce 
poddawany jest procesowi adaptacji i walidacji [22]. 
Ocena skuteczności leczenia bólu przebijającego pro-
wadzona za pomocą ABPAT wykazała, że dzięki za-
stosowanemu lekowi 78,2% pacjentów deklarowało 
satysfakcjonujące złagodzenie bólu przebijającego, 
jednak jedynie 55,9% chorych wyraziło zadowolenie 
z czasu uzyskania analgezji.

Chociaż badania wykazują, że większość klinicy-
stów uważa kwestionariusze oceny bólu i wytyczne 
umożliwiające odróżnienie bólu podstawowego od 
BTCP za przydatne w praktyce klinicznej [23–26], 
w niedawno przeprowadzonej analizie przez Webber 
i wsp. wykazano, że dostępne algorytmy diagnostycz-
ne BTCP cechują się znaczną zmiennością w zakresie 
czułości i swoistości, dlatego ocena kliniczna pozostaje 
metodą preferowaną [19].

Leczenie farmakologiczne

Leczenie bólu przewlekłego i BTCP różni się zna-
cząco [27, 28]. Celem leczenia BTCP jest zmniejszenie 
natężenia, skrócenie czasu trwania każdego epizo-
du, a także zapewnienie pacjentom lepszej jakości 
życia przy mniejszej liczbie powikłań [29]. Można to 
osiągnąć poprzez optymalizację leczenia bólu pod-
stawowego i właściwe stosowanie leków ratunko-
wych. Chociaż do tej pory nie dokonano oceny metod 
niefarmakologicznych leczenia BTCP w badaniach 
klinicznych, są one często zalecane przez klinicystów 
jako uzupełnienie terapii farmakologicznej [20]. Za-
lecenia w tym zakresie obejmują zmianę stylu życia, 
fizjoterapię, techniki psychiatryczne i interwencje chi-
rurgiczne [30, 31]. Tradycyjnie BTCP był leczony przy 
użyciu krótkodziałających opioidów (SAO, short acting 
opioids; najczęściej morfiny i oksykodonu); zalecana 
dawka stosowana na początku terapii BTCP zwykle 
wynosi 5–20% dobowej dawki opioidu stosowanego 
w leczeniu bólu podstawowego [32–34].

Jednakże, co charakterystyczne dla BTCP, czas roz-
poczęcia działania SAO (ok. 20–30 min w przypadku 
podania drogą doustną, ok. 10–20 min w przypadku 
podawania drogą podskórną) jest zwykle zbyt późny 

względem szybkiego narastania bólu BTCP [35, 36]. 
Okres działania leków z grupy SAO często jest również 
znacznie dłuższy od czasu trwania epizodu bólu, co 
może powodować niepotrzebną sedację pacjenta [36]. 

W przypadku epizodu BTCP z szybkim wzrostem 
natężenia i krótkim okresem trwania bólu, niezbędne 
jest wybranie drogi podania leku zapewniającej szybko 
skuteczną analgezję, takiej jak droga pozajelitowa lub 
przezśluzówkowa. W leczeniu BTCP opioidy drogą 
dożylną podawane są głównie na oddziałach stacjo-
narnych, w poradniach i chorym niewspółpracującym. 
Wykazano, że morfina podawana drogą dożylną jest 
skuteczna i bezpieczna w leczeniu BTCP, jeżeli sto-
sowana jest przez osoby doświadczone w leczeniu 
bólu [37, 38].

Większość produktów przeznaczonych do leczenia 
BTCP i podania drogami przezśluzówkowymi jest opar-
ta na fentanylu. Szybkodziałające preparaty zawiera-
jące fentanyl są powszechnie określane mianem opio-
idów o szybkim początku działania (ROO, rapid-onset 
opioids). Początek analgezji dla tych produktów wy-
nosi 5–15 minut. Według ChPL ROO są przeznaczone 
do leczenia jedynie pacjentów wykazujących tolerancję 
na opioidy: dawka dobowa morfiny podawana drogą 
doustną równa, co najmniej 60 mg lub ekwiwalentna 
dawka morfiny stosowana innymi drogami lub rów-
noważna dawka innego opioidu — stosowane przez 
okres co najmniej 7 dni [36].

Zastosowanie tego samego produktu leczniczego 
do leczenia BTCP i przewlekłego bólu podstawowego 
pozwala na łatwiejsze ustalenie dawki leku i lepszą 
kontrolę działań niepożądanych; sugeruje się jed-
nak, że takie podejście może zmniejszyć skuteczność 
opioidów podawanych drogą doustną w leczeniu 
epizodów BTCP [39, 40]. Kanadyjskie zalecenia doty-
czące leczenia BTCP sugerują, że stosowanie opioidów 
o innych właściwościach farmakologicznych niż środek 
stosowany do całodobowej analgezji może być ko-
rzystne. Jednak do tej pory nie wykazano, że podejście 
„dwulekowe” jest skuteczniejsze niż „jednolekowe”. 
Strategia postępowania z BTCP powinna być indywi-
dualna zależnie od charakterystyki bólu i preferencji 
pacjenta [20].

Za najskuteczniejszy sposób leczenia BTCP uwa-
żany jest obecnie fentanyl podawany przezśluzów-
kowo, co wynika ze znacznej lipofilności i stukrotnie 
większej od morfiny siły działania analgetycznego 
fentanylu [41, 42]. Przeprowadzone badanie klinicz-
ne, metaanaliza i przegląd systematyczny wykazały 
skuteczność produktów przezśluzówkowych zawie-
rających fentanyl w leczeniu BTCP i przewagę nad 
tradycyjnymi metodami leczenia bólu przebijającego 
(SOA) [43–45]. Pogląd o przewadze ROO nad SAO zo-
stał również przedstawiony w opracowaniu Caraceni 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4835001/#b34-conc-23-96
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i wsp. [46]. Należy jednak zwrócić uwagę, że choć 
powszechnie podkreślana jest skuteczność fentanylu 
przezśluzówkowego w leczeniu BTCP (jest to jedyne 
wskazanie do stosowania tych produktów), SAO mogą 
okazać się równie skuteczne w określonych sytuacjach 
klinicznych. 

W badaniu przeprowadzonym przez Mercadante 
i wsp. porównywano fentanyl w postaci aerozolu do 
nosa z morfiną podawaną drogą doustną. Uczestni-
cy zgłaszali mniejsze natężenie bólu i lepsze efekty 
leczenia w grupie otrzymującej produkty fentanylu 
podawane drogą donosową [44].

Klasyczne leczenie bólu przewlekłego przy użyciu 
opioidu zwykle rozpoczyna się od najmniejszej do-
stępnej dawki, którą najczęściej stopniowo zwiększa 
się do uzyskania skutecznej analgezji (miareczkowa-
nie). Ta strategia jest zalecana w CHPL i przez więk-
szość ekspertów również w odniesieniu do leczenia 
BTCP [9, 47, 48]. Wprowadzenie do terapii BTCP 
ratunkowego leku ROO przy zastosowaniu metody 
miareczkowania dawki może być niekomfortowe dla 
pacjentów — do czasu znalezienia odpowiedniej daw-
ki leku analgezja nie jest w pełni skuteczna. Ponadto 
wykazano, że takie postępowanie jest czynnikiem 
zmniejszającym współpracę pacjentów w zakresie 
leczenia [49–55].

Drugą proponowaną strategią ustalania dawki 
początkowej leku ROO jest tak zwana strategia pro-
porcjonalna — rozpoczęcie terapii BTCP od dawki 
równoważnej dla 5–20% dobowej dawki opioidu 
używanego do leczenia bólu podstawowego. W części 
publikacji sugeruje się, że leki ROO mogą być włączane 
w BTCP zgodnie z tą strategią niezależnie od rodzaju 
produktu, ze względu na protekcyjną rolę tolerancji 
opioidowej wynikającej z leczenia bólu przewlekłego. 
Jest to pogląd kontrowersyjny, a strategia ta jest bar-
dziej ryzykowna [49–56]. 

Warty uwagi kompromis między zaleceniami róż-
nych badaczy prezentuje grupa Italian Oncologic 
Pain Survey, która pacjentom o znacznej tolerancji na 
opioidy proponuje rozpoczęcie miareczkowania leku 
ROO od realnych analgetycznie dawek, szacowanych 
zgodnie ze strategią proporcjonalną [35].

Drogi podania analgetyków

Opioidy o szybkim początku działania są dostęp-
ne w formie doustnej przezśluzówkowej, tabletek 
podjęzykowych, zawiesiny doustnej i donosowych 
aerozoli. Przy wyborze najbardziej odpowiedniej drogi 
podawania ROO należy uwzględnić biodostępność 
produktu, łatwość użycia, szybkość działania, a także 
preferencje pacjenta i choroby współistniejące, zwłasz-
cza zapalenie błony śluzowej jamy ustnej, zapalenie 
błony śluzowej nosa i gardła. Profil farmakokinetyczny 
poszczególnych produktów fentanylu przedstawiono 
w tabeli 2 [57–59]. 

Istotnym parametrem w ocenie skuteczności le-
czenia BTCP jest PID (Pain Intensity Difference), czyli 
różnica w natężeniu bólu przebijającego pomiędzy po-
czątkowym natężeniem bólu przed podaniem analge-
tyku a nasileniem bólu po zastosowaniu danego leku. 
Dane dotyczą natężenia bólu przed zastosowanym 
leczeniem, a następnie zwykle po 15, 30, 45 i 60 mi-
nutach od podania leku przeciwbólowego. Klinicznie 
istotne zmniejszenie natężenia bólu stwierdzane jest, 
gdy wartość bezwzględna PID wynosi 2 lub więcej 
w skali NRS [60].

W badaniu Zeppetella i wsp., w którym porówna-
no szybkość i skuteczność różnych postaci fentanylu 
i morfiny względem placebo, jedynie w przypadku 
INFS zaobserwowano bezwzględną wartość PID ≥ 2 po 
15 minutach od zastosowania leku. Inne postacie 
fentanylu powodowały wartość istotną klinicznie PID 

Tabela 2. Charakterystyka farmakokinetyczna, początek działania i czas trwania analgezji różnych rodzajów 
preparatów fentanylu ROO wykorzystywanych w leczeniu BTCP [57, 58]

Biodostępność (%) tmax T1/2 Początek analgezji

Tabletka podjęzykowa 70 39,7–56 min 11,5–25 godz. 15 min

Aerozol podjęzykowy* 76 40,2–75 min 5,25–11,99 min 5 min

Tabletka dopoliczkowa 65 28,8–43,8 min 13,3 godz. 10 min

Zawiesina doustna* 71 90 min 19,03 godz. 15 min

Aerozol donosowy 
roztwór wodny

89 12–15 min 3–4 godz. 2–5 min

Aerozol donosowy 
system pektynowy 

60–70 15–21 min 15–25 godz. 7–10 min

*preparaty aktualnie niedostępne w Polsce donosowych fentanylu wymienione są tylko właściwości jakimi charakteryzuje się INFS, nie wymieniono 
FPNS, a jego farmakokinetyka jest zdecydowanie inna (biodostępność 60–70%, okres półtrwania 15–25 godz.)
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po 30 minutach od podania. Natomiast nie zaobser-
wowano tej zależności w przypadku morfiny, która 
nie zapewniła istotnie statystycznego zmniejszenia 
natężenia bólu w porównaniu z placebo, w okresie 
30 minut od podania leku [61].

Chociaż dostępnych jest wiele badań porównują-
cych skuteczność fentanylu ROO z morfiną podawaną 
drogą doustną, liczba badań dotyczących porównania 
różnych produktów fentanylu przezśluzówkowego 
jest bardzo ograniczona. England i wsp. wykazali, że 
pomimo różnej biodostępności badanych produktów, 
oba charakteryzuje podobna skuteczność, doba to-
lerancja leczenia i zapewnienie skutecznej analgezji 
w okresie w 5–10 minut od podania leku, osiągając 
zmniejszenie nasilenia bólu o ponad 50% w okresie 
20 minut po podaniu, bez istotnych działań niepożą-
danych [35, 62]. 

W zakresie nasilenia działań niepożądanych opio-
idów ROO w leczeniu BTCP u chorych na nowotwory 
zaobserwowano, że wszystkie badane produkty były 
dobrze tolerowane, jednak doustny, przezśluzówkowy 
cytrynian fentanylu okazał się dla chorych najbardziej 
problematyczny w zakresie drogi podania i dłuższego 
czasu do uzyskania analgezji, w porównaniu z inny-
mi produktami [63]. Droga donosowa podania ROO 
wydaje się korzystna ze względu na szybkie wchła-
nianie i wysoką biodostępność fentanylu, stanowi 
także dobre rozwiązanie, w przypadku gdy droga 
doustna podania okazuje się niedostępna, na przykład 
w zapaleniu błony śluzowej jamy ustnej, kserostomii 
lub wymiotach, które należą do częstych objawów, 
występujących u chorych na nowotwory.

Warto zwrócić uwagę na badanie Moore i wsp., 
w którym porównano dynamikę zmian stężenia przez-
śluzówkowych produktów fentanylu w zależności od 
drogi podania [64]. Autorzy sugerują, że epizody BTCP 
charakteryzujące się szybkim wzrostem nasilenia bólu 
i krótkim czasem trwania najskuteczniej można leczyć 
produktami podawanymi drogą donosową. Według 
autorów w przypadku epizodów BTCP z szybkim wzro-
stem natężenia bólu i dłuższym czasem trwania, opty-
malne jest zastosowanie tabletek dopoliczkowych, 
tabletki podjęzykowe są natomiast najskuteczniejsze 
w leczeniu BTCP o wolniejszym początku i dłuższym 
czasie trwania. Powyższe spostrzeżenia są zgodne 
z wynikami metaanalizy przeprowadzonej przez Zep-
petella i wsp., w której wykazano, że produkty poda-
wane drogą donosową wywołują największy efekt 
analgetyczny po 15 minutach od podania i największą 
zmianę natężenia bólu spośród wszystkich ROO [62]. 
W prospektywnym badaniu przeprowadzonym przez 
Mercadante i wsp. wśród pacjentów z zaawansowa-
ną chorobą nowotworową wykazano, że produkty 
fentanylu podawane drogą donosową są dobrze 

tolerowane i skuteczne w leczeniu epizodów BTCP 
w długoterminowej terapii [65, 66].

Podsumowanie powyższych rozważań stanowi 
opinia Daeninck i wsp. Autorzy zalecają, aby wybór 
pomiędzy różnymi produktami fentanylu ROO był do-
konywany indywidualnie na podstawie oceny klinicz-
nej pacjenta i praktycznych możliwości prowadzenia 
terapii. Dobrą praktyką kliniczną jest również okre-
sowa ocena występowania czynników, które mogą 
wpływać na obniżenie biodostępności leków, a przez 
to ich skuteczności [20].

Podsumowanie

Ból przebijający jest złożonym problemem klinicz-
nym, którego leczenie często stanowi duże wyzwanie. 
Powszechnie stosowana jest całościowa ocena klinicz-
na chorych, którą można uzupełnić o kwestionariusze 
oceny bólu. Leczenie BTCP powinno być prowadzone 
z zastosowaniem analgetyku, którego droga poda-
nia zapewnia optymalne stężenie leku dostosowane 
do charakterystyki bólu, chorób współistniejących 
i preferencji pacjenta [67, 68]. Najodpowiedniejszym 
wyborem terapeutycznym w przypadku BTCP (szyb-
ki początek i krótki czas trwania) wydaje się ROO 
(w szczególności droga donosowa), jako produkty 
o najszybszym początku działania i najwygodniejsze 
w użyciu. Zindywidualizowana terapia powinna kon-
centrować się na przeciwdziałaniu występowaniu 
napadów bólu i poprawie jakości życia pacjentów i ich 
rodzin. Przyszłe badania powinny dotyczyć opracowa-
nia powszechnie akceptowanej definicji BTCP, upo-
wszechniania wiedzy o zasadach właściwego leczenia 
BTCP i uaktualniania zaleceń leczenia bólu. 
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