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Uvod

Bolest predstavuje jeden z nejzavaz-
néjsich projevli nadorového onemoc-
néni. Zdsadnim zpGsobem ovliviiuje
kvalitu Zivota onkologicky nemoc-
nych. Je povinnosti lékafe, ktery
o onkologicky nemocného pecuje,
bolesti vénovat pozornost a tcinné ji
tisit. V. CR mame v soucasné dobé
k dispozici prostfedky k dostate¢né-
mu zmirnén{ bolesti u viech onkolo-
gicky nemocnych.

Cile lé¢by onkologické bolesti
Pri [é¢bé onkologické bolesti si po-
stupné klademe nasledujic cile:
1. zajisténi bezbolestného spanku
(= dosazitelny cil u vsech nemocnych)
2. dleva od bolesti v klidu
(= dosaZitelny cil u naprosté vétsiny ne-
mocnych)
3. uleva od bolesti pfi pohybu
(= dosatitelny cil u vétsiny nemocnych)

Uleva od bolesti obvykle neznamend ipl-
nou bezbolestnost, ale zmirnéni bolesti na
dobre snesitelnou miru. Cilem je, aby bo-

lest pacienta vyrazné neomezovala v jeho
aktivitdch a aby vyznamné negativné ne-
ovliviiovala jeho proZivini.

Predpoklady tspésné lécby

onkologické bolesti

¢ Systematické zhodnoceni bolesti
(podle charakteru, ¢asového pra-
béhu, vztahu k nddorovému one-
mocnéni a jeho |écbé, ucinnosti
dosavadni analgetické 1écby).

¢ Zasazeni |écby bolesti do komplex-
niho pldnu onkologické 1écby (op-
timaln{ vyuziti postupl protinddo-
rové lécby, psychosocidlni podpora
atd).

* Vyuziti farmakologickych a ne-

farmakologickych postupt v [é¢bé

bolesti.

Pravidelné sledovani analgetického

ucinku, nezddoucich ucinkd a Fese-

ni téchto nezddoucich tcinka.

* Véasné odeslani nemocného na
specializované pracovisté lécby bo-
lesti v pFipadé nedostate¢né od-
povédi na systémové podavanou

l[écbu.

Hodnoceni bolesti

Ma-li byt lé¢ba bolesti raciondlni, je

nutné provést podrobnou charakte-

ristiku bolestivého stavu:

¢ doba trvani bolesti

¢ udalost, kterd doprovazi jeji vznik

* lokalizace a jeji Sitenf

¢ charakter bolesti (skubava, palivd,
vystrelujici, bodavd, krecovitd, tla-
kovd apod)

* faktory ovliviiujici bolest (zhorent,
zmirnént)

* intenzita bolesti a jeji zmény v urdi-
tém casovém obdobf

* vliv bolesti na dennf aktivity a ndladu

Pravidelné hodnoceni intenzity
a charakteru bolesti je jednim z pfed-
poklad(i ispésné lécby.

Pro hodnoceni intenzity bolesti se
nejcastéji pouziva vizudlni analogova
Skala (VAS), obr. 1. Pacient na tsecce
nebo vyseci oznadi intenzitu bolesti
od ,zadna bolest“ az po ,nejhorsi
bolest”, jakou si dokaZe predstavit.
Nasledné se subjektivni hodnoceni
prevede na ciselnou $kalu od 0-10,
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bez bolesti nejhorsi bolest,

jakou si umite predstavit

[ T T T T T T T T 1
0 1 2 3 4 6 7 8 9 10

Obr. 1. Vizudlni analogova skala.

11l stupen
1. stupen silnd bolest
l. stuper stiedné silna bolest Silné opioidy +
mirna bolest Slaby opioid + neopioidnf{
Neopioidn{ neopioidni analgetikum analgetikum

analgetikum

+ koanalgetika

Schéma 1. Analgeticky Zebticek WHO.

kde O je zddna bolest a 10 je nejhor-
i bolest, jakou si pacient dokaze
predstavit.

Intenzita bolesti se mize ménit bé-
hem denniho 24hodinového interva-

lu, napt. v ndvaznosti na vykonavani
dennich aktivit. Pro dosazeni cil
analgetické 1é¢by je pfinosem, pokud
ma lékaf k dispozici zdiznamy od pa-
cienta tykajici se vyvoje bolesti. Je

proto vhodné, aby si pacient zazna-
mendval aktudlni stav bolesti do de-
niku bolesti.

Obecné rozdéleni druhii lécby
onkologické bolesti

Pokud je to mozné, je tfeba vzdy vy-
uzivat potencidlu protiniddorové
(kauzalni) lécby k zmensenf velikosti
nadoru, popf. jeho aktivity. Souc¢asné
s protinadorovou lécbou a také pfi
pretrvavani bolesti po jejim ukonceni
poddvdme analgetickou (sympto-
matickou) lé¢bu.

Protinddorové modality

v lé¢bé bolesti

e chirurgickd intervence (radikdlni
nebo paliativni)

* radioterapie (kurativni nebo
nekurativnf):
1. teleradioterapie
2. brachyradioterapie
3. otevrené zafice (izotopy)

* chemoterapie a hormonalnf terapie

Symptomatické postupy

lécby bolesti

* systémové podavani analgetik
a koanalgetik

* metody regionalni analgezie

Tab. 1. Prehled nejéastéji uzivanych neopioidnich analgetik.

Latka Aplikace Nastup Obvykla davka Max. denni
ucinku (mg) davka (mg) Poznamka

Analgetika - antipyretika

paracetamol p.o., p.r. 30 min 4 x 500-1 000 4 %1000

metamizol p.0., i.V. 30 min 4 x 500 6 x 1000 Neni vhodny k dlouhodobé lé¢bé -
riziko zdvazné agranulocytézy

COX-2 neselektivni NSA

ibuprofen p.o. 15-20 min 4 x 400 4 x 600

diklofenak p.o., p.t., 30 min 3 x50 3 x50

.m., i.v.,

naproxen p.o. 2h 2 %250 2 x 500

indometacin p.o., p.t. 60 min 2x50 2x100

COX-2 preferencéni NSA

nimesulid p.o. 60 min 2 x 100 2 x 100 Pacienty lépe sndsen nez ostatni
neselektivni NSA.

meloxikam p.o., p.r. 90 min 1x15 1x15 Pacienty lépe sndsen nez ostatni
neselektivni NSA. V CR zatim
registrovan pouze pro lécbu
revmatologické bolesti.
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Tab. 2. Pfehled slabych opioida.

Latka Aplikace

kodein p.o.

dihydrokodein p.o.

tramadol p.0., p.I., i.v., i.m., s.C.

Nastup Obvykla davka Max. denni
Gcinku (mg) davka (mg)
30-60 min 4 x30 4% 60
2-3h 2 x 60 3 x120
20-30 min 4 x50 3 x200

neuroablativni postupy
* RHB a fyzikélni lé¢ba
* psychoterapie

Zdkladnim pilivem lécby onkologické
bolesti je farmakoterapie!

Pravidla farmakologické lécby

1. P¥i 1é¢bé se Fidime predeviim pa-
cientovym tdajem o intenzité a cha-
rakteru bolesti.

2. Cilem lécby nemusi byt vzdy tplnd
bezbolestnost. Je v8ak nutné do-
sdhnout zmirnénf bolesti na sub-
jektivné dobre snesitelnou trovern.

3. Analgetika nasazujeme postupné
podle sily jejich tcinku. Schematicky
tento pfistup zndzornuje 3stuprio-
vy analgeticky ,Zebf¥icek WHO
(schéma 1).

4. Je vyhodné kombinovat léky ze
skupiny neopioidnich analgetik se
slabymi nebo silnymi opioidy.

5. Pomocné |éky (,,adjuvantni analge-
tika®, ,koanalgetika“) poddvame
soucasné s analgetiky podle cha-
rakteru bolesti.

6. Analgetika podavame v pravidel-
nych ¢asovych intervalech (,podle
hodin“). Délka intervalu zavisi
na farmakokinetickych vlastnos-
tech jednotlivych 1éki a lékovych
forem.

7. K zajisténi dostatec¢né kontroly bo-
lesti pti jeji kolfsavé intenzité (tzv.
»prilomové bolesti“) je nékdy tre-
ba kombinovat Iékové formy opioi-
dd s dlouhym dcinkem s [ékovymi
formami s rychlym uvolriovdnim
(napf. transdermalni fentanyl a mor-
finovy sirup).

8. Davku analgetika stanovujeme
vZdy individualné podle analgetic-
kého ucinku a neziddoucich Gcin-

10

11.

12.

13.

14.

kd. V ucebnicich uvadéné dopo-
rucené a maximalnf davky silnych
opioidt maji informativni charak-
ter, casto je zapotiebi ddvek
vyssich.

. Ddvdme prednost co nejméné in-

vazivnimu zpdsobu podani. Pro

dlouhodobou [é¢bu je vyhodné
podani peroralnf a transdermaln.

V pfipadé nemoznosti téchto zpi-

sob(i podanf |ze néktera analgetika

podavat rektalné.

. Pouze mensina nemocnych po-
trebuje k tlumeni chronické bo-
lesti injekéni analgetika. Léky lze
podavat formou jednotlivych da-
vek v pravidelnych intervalech ne-
bo formou kontinudlni subku-
tdnni nebo intravendzni infuze.
Ke kontinudlni aplikaci je vyhod-
né uziti prenosnych infuznich
pump (,linedrnich davkovaca“).
Pravidelné kontrolujeme analge-
tickou tcinnost a vyskyt nezddou-
cich dcinkd. Vyskyt nezddoucich
ucéinka neni divodem k preruse-

ni poddvani analgetik, ale k Ié¢-

bé a Fedeni téchto neziddoucich
acinkd.

Pacientovi je tfeba vystavit pisem-
ny Casovy plan uzivani lékd s in-

formaci o diivodu jejich nasazeni

a kontakt na |ékate pro p¥ipad vy-

skytu zavaznych nezddoucich
acinka.

Pacienta je tfeba poucit o pravid-
lech uzivani volné prodejnych [é-
kd a pripravkd k lécbé
potravinovych doplriki na bolest

a uklidnéntf.

O Uspésné farmakologické 1écbé
bolesti Ize hovotit pouze, pokud
prospéch z analgezie jasné prevy-

Suje zatéz nezadoucich uGcinka.

bolesti ¢i

Analgetika I. stupné
Zeb¥icku WHO

Jsou indikovdna v monoterapii
k 1é¢bé mirné a stfedné silné noci-
cepcni bolesti. Pro 1é¢bu silné bo-
lesti je tfeba vzdy kombinace
s opioidy.

Pokud po nasazeni téchto lékii v maximdil-
ni ddvce neni’ do 24—36 hodin dosazZeno
zmirnéni bolesti na snesitelnou miru, je
indikovdn prechod na analgetika Il. nebo
1. stupné Zebricku WHO.

ZvySovani davek neopioidnich anal-
getik nad uvedenou maximalni
dennfi davku obvykle nevede k posi-
leni analgetického ucinku, ale k zvy-
Seni rizika zdvaznych nezadoucich
ucinka.

Existuje velkd variabilita dcinku
(a nezddoucich Gcinkd) jednotlivych
analgetik u daného pacienta. Né-
kdy je vwhodné vyzkouset jiné neo-
pioidni analgetikum.

Kombinace paracetamolu a me-
tamizolu s nesteroidnimi antiflo-
gistiky (NSA) zvySuje analgeticky
ucinek.

Kombinace vice nesteroidnich anti-
flogistik neni racionalni a zvySuje
riziko nezadoucich dcinka.

Analgetika Il. stupné
Zeb¥icku WHO

Jsou indikovana k [é¢bé stfedné sil-
né a silné bolesti. Vyhodné je poda-
ni v kombinaci s neopioidnimi
analgetiky a koanalgetiky.

Davku je tfeba podle lécebného
efektu postupné zvySovat az po
maximalni denni davku (tab. 2).
Dalsi zvySovani davky obvykle neve-
de k zvySeni analgetické dGcinnosti,
ale pouze k zvyraznéni nezddoucich
ucinkd.
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Tab. 3. Pfehled silnych opioidt.

zkusenosti
petidin
piritramid
sufentanil
remifentanil

Latka Aplikace Nastup Obvykla Trvani

ucinku dévka (mg) Gcinku
morfin s rychlym p.o., p.r., 20-30 min 4-6 h 10 mg a 4 hod
uvolfiovanim s.C., i.m., L.v.
morfin s Fizenym p.o., p.t. 3-5h 12 h 30 mga 12 hod
uvolfiovanim
fentanyl TTS naplast 8-12 h 72 h 25 pg/h
oxykodon p.o., p.I. 1-3h 8-12 h 10 mg a 12 hod
s Fizenym
uvolriovdnim
buprenorfin sublingy. 0,5-1h 6h 0,2 mg a 6 hod
s rychlym
uvolriovanim
buprenorfin TDS naplast 10-12 h 72 h 35 pg/h
hydromorfon
s fizenym
uvolfiovanim p.o. 3-5h 12h 4-6 mg a 12 hod

Max. denni
davka (mg) Poznamka

neni stanovena ekvianalgetické

pomérné davky:

p.o.:p.r.=1:1
p.o.:s.c.=2-3:1
p.o.:iv.=3:1

neni stanovena

neni stanovena

neni stanovena

0,4 mgA 6 hod

140 pg/h

neni stanovena

Silné opiody, které nejsou vhodné k lé¢bé chronické nadorové bolesti, nebo s jejich uzitim v této indikaci nejsou dostatecné

* Pokud po nasazeni téchto lékii v maxi-
mdlni ddvee (v kombinaci s neopioidnimi
analgetiky) neni do nékolika dnii hodin
dosazeno zmirnéni bolesti na snesitelnou
miru, je treba zvdzit prechod na analge-
tika 3. stupné dle WHO.

* V pripadé silné bolesti piisobené nddo-
rem (napr. kostni metastdzy, proriistdni
nddoru do mékkych tkdni a nervovych
pleteni) je nékdy indikovdno poddni sil-
nych opioidii (analgetika 3. stupné dle
WHO) bez predchozi lécby slabymi
opioidy.

Analgetika Ill. stupné

analgetického Zeb¥icku WHO

* Silné opioidy jsou zakladnf lékovou
skupinou pro lé¢bu silné nadoro-
vé bolesti. Bolestmi, které vyZaduji
lécbu silnymi opioidy, trpi 60 az
90 % onkologickych pacient( (v za-
vislosti na typu nadoru a stupni
pokrodilosti

94

e Silné opioidy jsou indikovdny vZdy, kdyZ
se bolest nepodari'v prijatelné krdtké do-
bé zmirnit slabsimi analgetiky (1. slaby-
mi opioidy a neopioidnimi analgetiky),
a to bez ohledu na progndzu zdkladniho
onemocnén.

Davku postupné zvySujeme (,,titru-
jeme“) podle analgetického tcinku
a miry nezaddoucich ucinkd. Rych-
lost zvySovan( davky zavisi na inten-
zité bolesti a farmakologickych
vlastnostech léku. Obwyklé poca-
te¢ni davky u pacientd, kteti dosud
nebyli |é¢enf silnymi opioidy, uvadi
tab. 3. Pokud pt¥i dané davce nenf
bolest dostate¢né tlumena, zvysi-
me davku o 30-50 %.

K pocdte¢nimu nalezeni Gcinné

Yy

davky jsou vyhodnéjsi [ékové formy
s rychlym uvolriovanim. P¥i pouzitf
lékovych forem s pomalym uvolrio-
vanim je tfeba k posouzeni uGcin-

nosti dané davky a rozhodnuti

o ptipadném zvySeni vyckat dosa-

Zeni vyrovnané plazmatické hladiny

(u retardovaného morfinu, hydro-

morfonu a oxykodonu 3 dny, u trans-

dermélniho fentanylu a bupre-
norfinu 5-7 dnf).

Nékdy je vyhodné kombinovat silné

opioidy s neopioidnimi analgetiky

a koanalgetiky.

* Je nevhodné kombinovat silné
a slabé opioidy.

* Je nevhodné kombinovat parcialni
agonisty/antagonisty a Cisté ago-
nisty opioidnich receptorl (napt.
pentazocin a morfin). Tato kombi-
nace muZe vést ke snizeni analge-
tického ucinku a zvyraznéni neza-

doucich dcinkd.

Nékdy je vwhodné kombinovat Ié-
kové formy s pomalym uvolfiova-
nim (poddvané pravidelné ,podle
hodin“) a lékové formy s rychlym
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Tab. 4. Ekvianalgetické davky opioidd.

Zakladnim porovnavacim parametrem je analgezie navozend 10 mg morfinu s.c. Pfepocet md orientacni hodnotu a je nutno brat
v tvahu Cetné interindividualni diference (vék, aktualni bolest, vedlejsi efekty, vnimavost na opioidy, cestu podant, opioid, na ktery
se rotuje). Podle toho je vhodné vypoctenou davku jesté ptizpusobit.

morfin s.c. (i.m.) 10 20 30 40 50 60 80 100 200

morfin p.o.’ 30 60 90 120 150 180 240 300 600

morfin i.v. 7,5 15 20 25 35 40 55 70 140

TTS fentanylv mg/24 hod 0,3 0,6 1,2 1,8 2,4 3,0 6,0

TTS fentanyl pg/hod (Durogesic) 12,5 25 50 75 100 125 250

oxykodon p.o. (Oxycontin) 20 40 60 80 100 120 160 200 400
(15)  (30) (45) (60) (75)  (90) (120)  (150)

buprenorfin i.m. 0,3 0,6 0,9 1,2 1,5 1,8 2,4

buprenorfin s.l.v mg/24 hod (Temgesic) 0,4 0,8 1,2 1,6 2,0 2,4 32

TDS buprenorfin v mg/24 hod (Transtec) 0,84 1,26 1,68 2,10 2,52 3,36

TDS buprenorfin pg/hod (Transtec) 35 52,5 70 87,5 105 140

hydromorfon p.o. (Paladon) 4 8 12 16 20 24

petidin p.o. 300

piritramid i.m. (Dipidolor) 15 30 45

nalbufin (Nubain) 20

tramadol p.o. 150 300 450 600

tramadol i.m./i.v. 100 200 300 400

dihydrokodein p.o. 120 240 320

"Plati pro chronické p.o. ddvkovini morfinu (pomér 1 : 3). Pro jednordzové poddni je pomér 1 : 3—6 (10 mg morfinu s.c. odpovidd spise 60 mg
morfinu).

uvolfiovdnim (podévané ,dle potie-

by“ v piipadé pralomovych bolesti). Tab. 5. Nejcastéji pouzivana koanalgetika.

* Je tfeba pravidelné hodnotit a lécit Typ bolesti Koanalgetika Obvykla denni
pfipadné nezddouci ucinky silnych davka v mg
opioid(l (zdcpa, nevolnost, sedace). neuropatické bolesti gabapentin 900-1 800

* Existuje velkd variabilita ucinku pregabalin 150-600
a nezadoucich dcinkd jednotlivych karbamazepin 600-1 600
analgetik u daného pacienta. P¥i ne- Fen).’tc,"n ) 300-500

yhodném poméru analgezie a neza- am|tr.|pty||r1 25°75
v P & klomipramin 25-75

doucich u¢inkd nebo vzniku tole- baklofen

S o 20-100
rance na opioid je vyhodné zkusit ji-
ny opioid (tzv. ,rotace opioiddi). centralnf bolejsti, intrakraniélnf dexametazon 8-96
.. L , , hypertenze, visceralni bolesti
¢ PFi rotaci opioidd musime na zékla-
dé denni davky plvodniho opioid bolesti kostnich metastaz klodronat 1600
stanovit ekvianalgetickou davku no- pamidronat 60-90 mg/3 tydny
vého OPIOIdu (tJ davku se stejnym viscerdlni bolesti butylskopolamin 60-120
analgetickym tcinkem), tab. 4.
Pomocna analgetika
(koanalgetika) * Koanalgetika pro lé¢bu kostni bo- analgetické ucinnosti a nezadou-
* Jejich uZiti je vyhodné u nékterych lesti poddvdme, pokud ptes opti- cich déinka.
bolestivych stavii (neuropatické bo- malni nastaveni davky analgetik ¢ V |é¢bé prevdzné neuropatické bo-
lesti, kostni bolesti atd). neni dosaZzeno dobrého poméru lesti je vyhodné zahajit 1é¢bu koanal-
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getikem ze skupiny antikonvulziv
(napt. gabapentin nebo karbamaze-
pin) nebo tricyklickyh antidepresiv
(napt. amitriptylin) v monoterapii.
Pfed pfidanim dal$iho koanalgeti-
ka je tfeba optimalizovat davku
predchoziho koanalgetika. Obvyk-
le neni vyhodné soucasné uZzivat
nizké davky vice rliznych koanalge-
tik. Pokud nenf zmirnéni neuropa-
tické bolesti dosazeno samotnymi
koanalgetiky (pop¥. jejich kombina-
ci), je treba pfidat do kombinace
opioidni analgetikum.

* U smiSenych bolestivych stavi (s vy-
znamnou nocicep¢ni i neuropa-
tickou slozkou) obvykle zahajujeme
lé¢bu kombinaci opioidniho anal-
getika a koanalgetika.

Pfiloha

Nejcastéjsi nezddouci ucinky

opioidi a jejich Feseni

* Klinicky nejvyznamnéjsi nezddouci

Ucinky pfi dlouhodobé Iécbé opioi-

dy jsou zacpa, nevolnost aZ zvrace-

ni a celkovy utlum.

Pacienta je tfeba na vyskyt neza-

doucich Gcinkd pfipravit a soucas-

né stanovit plan jejich 1écby.

* Vyskyt nezddoucich uacinkd neni
divodem k preruseni podavan{
analgetik, ale k é¢bé a Fesenf téch-
to nezadoucich dcinka.

Zacpa

* Vyskytuje se obvykle po celou uzi-
vani opioidi (na tento NU ne-
vznikd tolerance) a muZe velmi

96

negativné ovlivnit kvalitu Zivota

pacientd.

U vétsiny pacientd musime po ce-

lou dobu uzivani silnych opioidd

pravidelné poddvat laxativa.

Obvykle za¢indme s osmotickymi

a zmékéujicimi laxativy (napt. laktu-

|6za 1-6 polévkovych Izic, MgSO,

10-30 g ve vodném roztoku). Pokud

neni efekt dostatecny, pfiddme kon-

taktni laxativa (napt. list senny, vyvar
z1,5-3 glistu v 250 mlvody, bisako-
dyl 5-15 mg per os). Casto je tfeba
uzivat kombinovanou laxativni [é¢bu.

* Predpokladem Ucinku laxativ je
dobra hydratace (alespor 2 litry
tekutin denné).

* U refrakterni zdcpy zplisobené
oralnim podanim opioidd je nékdy
vyhodné prejit na transdermdlnf é-
kové formy.

Nevolnost a zvraceni
* Viyskytuje se ¢asto (50-80 % pacien-
td) na zadatku podavani silnych
opioidd. Po 7-10 dnech na ni vzni-
kd tolerance.
* Béhem 1. tydne |écby silnymi opioi-
dy je whodné podavat profylaktic-
ky antiemetika (napt. metoklopra-
mid 10 mg a 6-8 hod, popt. thi-
ethylperazin 6,5 mg a 8 az 12 hod).
Vétsina pacientd miZe antieme-
tickou lé¢bu po 1 tydnu ukondit.
Nékdy je tfeba antiemetika poda-
vat dlouhodobé.
P¥i dlouhodobé nevolnosti pfi uziva-
ni daného opioidu je vhodné zvazit
zménu druhu (,rotaci“) opioidu.

Celkovy utlum (sedace)

* Viyskytuje se obvykle na zacatku léc-
by (1-2 tydny). U vétSiny nemoc-
nych se na sedativni tc¢inek opioid
rozviji tolerance.

* Pokud je pacient o moznosti sedace
na zacatku lécby informovén a podi-
ta s ni, obvykle jf mnohem lépe snasi.

* PFi lé¢bé vysokymi davkami silnych
opioidt (ekvivalent stovek miligra-
mG aZz nékolika gramd morfinu
denné) je sedace casta. LékaF musf
spolu s nemocnym stanovit, jak je
pro nemocného tento nezadouci
tcinek vyznamny.

Pfi vyznamné pretrvavajici sedaci je

vhodné zvazit zménu druhu opioidu.

Pokud neni ani zménou druhu

opioidu dosazeno zmirnénf celkové-

ho dtlumu, je tieba zvazit pouzitf
invazivnich metod analgezie (intra-
spinalni aplikace analgetik, neuro-
destruktivni intervence). V této si-
tuaci je tieba zvdzit odeslani pacien-
ta na specializované pracovisté
[é¢by bolesti.

Otisténo s laskavym svolenim autort a se
svolenim redakéni rady ¢asopisu Farmako-
terapie, publikovédno v ¢asopise Farmako-
terapie 2006; 2: 281-285.
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