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Leczenie bolu przebijajgcego

Z zastosowaniem preparatow
fentanylu przezsluzowkowego

u pacjentki z rozpoznaniem raka
drog wewnatrzwagtrobowych

Streszczenie

W pracy przedstawiono opis przypadku 39-letniej chorej z rozpoznaniem raka wewnatrzwatrobowych
drdg zo6fciowych w trakcie chemioterapii paliatywnej z niekontrolowanymi napadowymi dolegliwosciami
bélowymi o charakterze mieszanym. W trakcie opieki paliatywnej pacjentka leczona byta optymalnymi,
akceptowanymi przez chorg dawkami lekéw przeciwboélowych. W terminalnej fazie choroby stosowano
preparaty przezsluzéwkowe fentanylu. Ostatecznie ustalono dla chorej dawke fentanylu podjezykowego
400 ug do podania na krétkotrwate dolegliwosci bélowe. Chora uzyskata akceptowalny poziom kontroli
dolegliwosci bélowych przy podawaniu do 4 razy dziennie.
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Wstep

Dolegliwosci bélowe sg jednym z najczestszych ob-
jawow zgtaszanych przez pacjentéw onkologicznych
[1]. Ponad 50% wszystkich pacjentdéw z rozpozna-
niem nowotworu odczuwa béle na dowolnym etapie
diagnostyki czy leczenia onkologicznego. Sposrod
tej grupy ponad 1/3 chorych opisuje bol o natezeniu
srednim lub duzym [2]. Bl przebijajacy (epizodyczny,
incydentalny) jest czestym — dotyczy 40-60% cho-
rych z dolegliwosciami bélowymi, i trudnym klinicznie
aspektem leczenia bolow przewlektych [3]. Opisywany
jest jako szybko narastajgcy, ograniczony czasowo
i znacznie natezony (w skali VAS > 5) [4]. Z uwagi

na zréznicowany patomechanizm dolegliwosci boé-
lowych kazdy pacjent wymaga indywidualnej oceny
dolegliwosci bélowych i adekwatnego postepowania
terapeutycznego. Udowodniono wieksza skutecznosé
leczenia fentanylem przesluzéwkowym w poréwnaniu
z preparatami morfiny [5]. W praktyce klinicznej warte
rozwazenia sg preparaty przezsluzéwkowe podawane
drogg donosowga, podjezykowg lub podpoliczkowa.
W zaleznosci od czasu narastania i trwania dole-
gliwosci bolowych, a takze czestosci wystepowania
epizodéw boélowych nalezy wybraé preparat mogacy
przynies¢ najlepsza kontrole dolegliwosci bélowych [6].
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Pacjentka 39-letnia z rozpoznaniem raka we-
wnatrzwatrobowych drog zétciowych w stopniu cho-
roby miejscowo zaawansowanym zdiagnozowanym
trzy miesigce przed przyjeciem do opieki paliatywnej
zostata skierowana do hospicjum domowego.

Pierwsze objawy wystapity kilka tygodni przed
rozpoznaniem choroby. Pacjentka opisuje jako gwat-
townie pojawiajgce sie dolegliwosci bélowe w nad-
brzuszu, béle przewaznie trwaty kilkanascie minut.
Pacjentka diagnozowana byta w Poradni Chirurgii
Onkologicznej. W wykonanej tomografii kompute-
rowe (CT, computed tomography) jamy brzusznej
wysnuto podejrzenie guza Klatskina oraz opisano
wezty chtonne jamy brzusznej powyzej 1 cm. Pacjentka
wkrétce w trybie pilnym byta hospitalizowana na SOR
z powodu silnych dolegliwosci bélowych nadbrzusza,
nieustepujacych po niesteroidowych lekach przeciwza-
palnych. Zadowalajgcg kontrole dolegliwosci bolo-
wych w warunkach szpitalnych uzyskano woéwczas po
zastosowaniu dozylnej formy oksykodonu.

Nastepnie chora przebyta laparotomie z chole-
cystektomiag. W badaniu histopatologicznym rozpo-
znano cholangioadenocarcinoma. Wykonano pet-
ng diagnostyke, okreslajac guz jako nieoperacyjny
z rozsiewem wewnatrzotrzewnowym. W tym czasie
chora stosowata metamizol, drotaweryne oraz prepa-
rat tagczony tramadol/paracetamol w formie tabletek
krétkodziatajacych w dawce 37,5 mg + 325 mg poda-
wany 4 razy dziennie. Dolegliwosci bélowe w krétkim
odstepie czasu zaczety narastac i zaburzaty codzienne
funkcjonowanie chorej. W momencie kwalifikacji do
leczenia onkologicznego stosowany schemat leczenia
przeciwbolowego byt niewystarczajacy oraz powodo-
wat nieakceptowane dziatania niepozgdane. Chora
okreslata dolegliwosci bélowe podstawowe przez
wiekszos¢ dni na poziomie VAS 5. Lekarz onkolog
rozpoczat leczenie doustnymi lekami opioidowymi
o przedtuzonym uwalnianiu. Stosowano preparat
taczony oksykodon/nalokson w formie tabletek o prze-
dtuzonym uwalnianiu 20 mg + 10 mg, metamizol
2 razy 500 mg oraz morfine krétkodziatajacag w formie
doustnej na leczenie bélow przebijajacych.

Chora po szesciu tygodniach od rozpoznania cho-
roby nowotworowej zostata przyjeta na oddziat che-
mioterapii celem kwalifikacji do leczenia. Wéwczas
w wykonanych badaniach obrazowych rozpoznano
progresje choroby. Pacjentka zostata zakwalifikowana
przez konsylium lekarskie do chemioterapii wedtug
PG. W trakcie leczenia onkologicznego u pacjent-
ki pojawity sie nudnosci i wymioty oporne na far-
makoterapie. Przeciwwymiotnie stosowano aprepi-
tant, ondansetron, tietylperazyne, metoklopramid,

glikokortykosteroidy bez zadowalajagcych efektow.
Pacjentka w trakcie leczenia zgtaszata béle w lewym
dolnym kwadrancie brzucha. W wykonanym USG
jamy brzusznej uwidoczniono niespecyficzng zmiane
w rzucie przydatkdw lewych. Pacjentka przebyta le-
czenie z powodu podejrzenia zapalenia przydatkéw.
W kontrolnych badaniach uwidoczniono zbiornik pty-
nowy w opisywanej lokalizacji. Dolegliwosci bélowe
w tym rejonie pozostaty z chorg jako sporadycznie
wystepujace bole na poziomie VAS 4.

Pacjentka przebyta kilkukrotnie hospitalizacje na
SOR z powodu silnych dolegliwosci bélowych lub
nudnosci, wymiotow i zaburzen elektrolitowych. Sto-
sowano dorazne leczenie oksykodonem w formie do-
zylnej oraz ptynoterapie z suplementacje elektrolitow.

Z uwagi na zwiekszong czestotliwos¢ zgtaszanych
dolegliwosci bélowych oraz nudnosci i wymioty opor-
ne na farmakoterapie, a w ich konsekwencji nawra-
cajgce zaburzenia elektrolitowe, chora skierowano
do hospicjum domowego. Przy przyjeciu pacjentka
w stanie ogélnym ECOG WHO-1. Wéwczas podawata
z gtéwnych dolegliwosci nasilone, nieprzewidywalne
boéle o charakterze mieszanym. Wystepowaty napado-
we kilkunastominutowe (do maksymalnie 30 min) béle
nadbrzusza po stronie prawej z promieniowaniem do
kregostupa na poziomie VAS 6 oraz tepe uogolnio-
ne boéle w obrebie jamy brzusznej na poziomie VAS
4. Przy przyjecie do hospicjum zgtosita ztg tolerancje
preparatow zawierajgcych tramadol, buprenorfina
oraz morfine. Stosowata fentanyl przezskérny w dawce
25 ug/godzine oraz preparat taczony oksykodon/na-
lokson w formie tabletek o przedtuzonym uwalnianiu
w dawce 20 + 10 mg 2 razy 1 tabletka dziennie, meta-
mizol w dawce 2 razy 500 mg oraz pregabaline 2 razy
75 mg. Wystepowato ogélne ostabienie, nudnosci i wy-
mioty oraz zaburzenia apetytu. Chora zgtosita réwniez
nasilone biegunki oraz zaburzenia jelitowe. Pacjentka
w ramach opieki hospicyjnej wyrazita che¢ i w pdzniej-
szym czasie korzystata ze wsparcia psychologa.

Poczatkowo zalecono utrzymanie dawki fentanylu
w formie przezskérnej, podano preparat oksykodo-
nu w formie tabletki o przedtuzonym uwalnianiu,
zalecajac dawke 40 mg 2 razy dziennie oraz fentanyl
w formie donosowej w najmniejszej dostepnej dawce
na dolegliwosci bélowe przebijajgce oraz zwiekszono
dawke pregabaliny do 2 razy 150 mg. Pacjentka po
kilku dniach od modyfikacji leczenia przeciwbolowe-
go zgtosita poprawe kontroli dolegliwosci bélowych.
Doraznie fentanyl w postaci donosowej przyjmowata
dawke 50 ug 1-3 razy w ciggu dnia z dobra tolerancja
leczenia. W tym czasie chora pozostawata caty czas
aktywna zawodowo, prowadzita wtasng dziatalno$é
gospodarcza z mozliwoscig pracy zdomu. Chora zwiek-
szafa czestotliwos¢ podan fentanylu donosowego,
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szczeg6lnie w dniach zwiekszonej aktywnosci. Po okoto
miesigcu terapii przyjmowata do 4 razy dziennie po
dwie aplikacje donosowe preparatu, uzyskujac dawke
100 ug. W zwigzku ze wzrostem czestotliwosci i nasile-
nia dolegliwosci bélowych zwiekszono dawke fentanylu
przezskérnego do 50 ug/godzine oraz zwigkszono
dawke pregabaline do 2 razy 300mg. W tym czasie
chora otrzymata trzy kursy chemioterapii wedtug PG.
W kontrolnych badaniach obrazowych rozpoznano
progresje choroby w obrebie przydatkéw i macicy.
Wkrétce zgodnie z decyzjg konsylium lekarskiego
pacjentka zostata zakwalifikowana do zabiegu cytore-
dukcyjnego (usuniecie macicy z przydatkami). Po okoto
miesigcu od zabiegu w badaniach kontrolnych opisano
dalsza progresje choroby — rozsiew do otrzewnej
i optucnych. Nastepnie chora zostata zakwalifiko-
wana do |l linii leczenia chemioterapig paliatywna.
Pacjentka wobec nieustepujacych nudnosci i wymio-
tow otrzymata rowniez preparat ztozony zawierajacy
netupitant i palonosetron, uzyskujac lepsza tolerancje
leczenia onkologicznego. Doraznie na nasilenie nud-
nosci chora stosowata susz z konopi w formie wa-
poryzacji z dobrym efektem. Chora w czasie kolejnej
progresji choroby otrzymywata doraznie ptynoterapie
w warunkach domowych. Postepowato wyniszczenie
nowotworowe, obrzeki konczyn, a funkcjonowanie
codzienne chorej w tym czasie byto znacznie ogra-
niczone. Pacjentka korzystata aktywnie z zabiegéw
fizjoterapeutycznych. W zwigzku z nasileniem stanéw
depresyjnych chora byta leczona zgodnie z zaleceniami
lekarza psychiatry lekami przeciwdepresyjnymi.
Pacjentka w czasie rekonwalescencji zgtaszata na-
silenie dolegliwosci bélowych — kilkuminutowe bdle
nadbrzusza wystepowaty do 6 razy dziennie, opisywane
byly przez pacjentke jako VAS 8. Pomimo stosowania
fentanylu donosowego 4 razy 200 ug pacjentka nie
odczuwata zadowalajacego efektu przeciwbdlowego.
Chora zgfaszata lek zwigzany z pojawieniem sie nie-
kontrolowanych nasilonych dolegliwosci bélowych.
W tym czasie zmodyfikowano leczenie przeciwbdlowe.
Pacjentka wowczas otrzymywata pregabaline w dawce
2 razy 300 mg, fentanyl przezskérny w formie pla-
strow w dawce 100 ug/godzine, oksykodon w formie
tabletek o przedtuzonym uwalnianiu 2 razy 80 mg.
W celu leczenia béléw przebijajacych podano fentanyl
przezsluzéwkowy w formie tabletek podjezykowych
w dawce 400 ug. Pacjentka z dobrg tolerancja stosowa-
ta fentanyl przezsluzéwkowy dorazny do maksymalnie
4 razy dziennie. W konsekwencji takiego leczenia chora
zauwazyta poprawe jakosci zycia dzieki lepszemu funk-
cjonowaniu codziennemu i swobodnemu decydowaniu
o leczeniu przebijajacych dolegliwosci bélowych. Zgta-
szata rowniez zmniejszenie leku przed wystgpieniem
niekontrolowanych dolegliwosci bélowych.

Chora otrzymata jeden wlew chemioterapii wedtug
mFOLFIRI z dobra tolerancja. W kolejnych tygodniach
doszto do nasilenia wodobrzusza i zéttaczki mecha-
nicznej. Pacjentka przez kilka tygodni byta leczona
hepatoprotekcyjnie, a nastepnie trafita na oddziat
chirurgii celem operacyjnego udrazniania drég z6t-
ciowych. W zwigzku z powiktaniami pooperacyjnymi
chora zmarfa w warunkach szpitalnych.

Podsumowanie

W pracy opisano przypadek chorej z rakiem
wewnatrzwatrobowych drég zétciowych bedacej
w trakcie leczenia onkologicznego. Wraz z postepem
choroby oraz kolejnymi interwencjami chirurgicz-
nymi dolegliwosci bolowe zgtaszane przez chora
ulegaty zmianom, a pacjentka wymagata czujnej
oceny i biezacej modyfikacji farmakoterapii. W trak-
cie leczenia u chorej nasility sie leki zwigzane z bra-
kiem wystarczajacej kontroli nad dolegliwosciami
boélowymi. Ostatecznie, w schytkowej fazie choroby
najlepszy efekt przeciwbdélowy w zakresie leczenia
bolow przebijajacych uzyskano, podajac fentanyl
podjezykowo w dawce 400 ug do 4 razy dziennie.
Pozwolito to chorej na swobodne decydowanie
o zastosowaniu leku w odpowiednim momencie,
a dawka byta wystarczajaca, by uzyska¢ akcepto-
wany przez chorg efekt przeciwbdélowy z mozliwie
dobra tolerancja leczenia.

Deklaracja konfliktu interesow
Autorzy oswiadczajg, ze nie wystepuje konflikt in-
tereséw.

Finansowanie
Praca sfinansowana przez Angelini Pharma Polska
sp. z 0.0.

Manuskrypt nie zawiera informacji, ktore mogtyby
umozliwi¢ identyfikacje pacjenta.

Pismiennictwo

1. Davis M, Walsh D. Epidemiology of cancer pain and fac-
tors influencing poor pain control. American Journal of
Hospice and Palliative Medicine®. 2016; 21(2): 137-142,
doi: 10.1177/104990910402100213.

2. Everdingen Mvy, Rijke JMde, Kessels AG, et al. Prevalence of
pain in patients with cancer: a systematic review of the past
40 years. Annals of Oncology. 2007; 18(9): 1437-1449,
doi: 10.1093/annonc/mdm056.

3. Mercadante S, Portenoy RK. Breakthrough cancer pain:
twenty-five years of study. Pain. 2016; 157(12): 2657-2663,
doi: 10.1097/j.pain.0000000000000721, indexed in Pub-
med: 27653423.

4. Malec-Milewska M, Woron J. Kompendium leczenia bolu.
Medical Education, Warszawa 2017.

www.journals.viamedica.pl/palliative_medicine_in_practice

41


http://dx.doi.org/10.1177/104990910402100213
http://dx.doi.org/10.1093/annonc/mdm056
http://dx.doi.org/10.1097/j.pain.0000000000000721
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27653423

42

Palliative Medicine in Practice 2020, tom 14, supl. 1

5. Coluzzi P, Schwartzberg L, Conroy J, et al. Breakthrough
cancer pain: a randomized trial comparing oral trans-
mucosal fentanyl citrate (OTFC®) and morphine sulfate
immediate release (MSIR®). Pain. 2001; 91(1): 123-130,
doi: 10.1016/s0304-3959(00)00427-9.

Woron J. Drug selection in the treatment of break-
through pain: how the pharmacokinetic profile of
drugsis to be translated into clinical practice. Pallia-
tive Medicine in Practice. 2020; 13(4): 211-215, doi:
10.5603/pmpi.2019.0021.

www.journals.viamedica.pl/palliative_medicine_in_practice


http://dx.doi.org/10.1016/s0304-3959(00)00427-9
http://dx.doi.org/10.5603/pmpi.2019.0021

