Analgeticka lecba nadoroveé bolesti v urologii
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Uvod

Soucasti adekvatni lé¢by onkourologickych pacientt je vedle radikéinfho kauzalniho nebo paliativniho Ié¢ebného postupu (operacnf vykon, che-
mo-radioterapie, imunoterapie atd.) i adekvatni Ié¢ba bolesti. Pficina bolesti u onkologickych pacientll mdze byt rlizna. Pfiblizné v 60-90% jsou
bolesti zplsobené vlastnim nadorem, v 10-25 % jsou spojené s protinddorovou lé¢bou a v 5-20% s celkovym oslabenim organizmu (1).

Aspekty farmakoterapie a nefrotoxicita analgetik

Onemocnéni ledvin s omezenim jejich funkce mdze mit vliv na eliminaci a exkreci celé fady Iéciv.

Metamizol a jeho kompozitni spazmolytické preparaty s fenpiverinem a pitofenonem majf vyborny efekt u akutnich visceralnich bolesti s exacer-
baci rendlni koliky. U geriatrickych pacientd vsak mize byt prodlouzen elimina¢ni polocas. U nékterych pacientli dochézi ve zvysené mite ke vzni-
ku neucinného metabolitu — kyseliny rubazonové, kterd barvi moc do cervena, coz mlze imitovat dojem makroskopické hematurie. Dlouhodo-
bé uzivani mdze indukovat hapténovou trombocytopenii a tim zvysovat tendenci ke krvaceni u onkourologickych pacientd. Pfi ledvinné nedo-
state¢nosti je rovnéz nutné redukovat davkovani spazmolytik obsahujicich drotaverin a butylscopolamin.

Paracetamol je relativné nejbezpecnéjsim neopioidnim analgetikem s dobrym farmakokinetickym profilem. Dobry analgeticky efekt dosahuje
v jednotlivych ddvkédch nad 650 mg.

Slabé opioidy

Tramadol mize u pacient( s tézkou rendlni hypofunkci zvysovat riziko respira¢ni deprese (bezné velmi nizké). Tramadol se z 90% vylucuje moci.

Zvyseni nezadoucich Ucinkd analgetik na funkéni stav ledvin (zejména glomeruldrni filtraci) zhorsuji interakce s nékterymi antihypertenzivy
(ACEl-inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu), aminoglykozidy, klickovymi diuretiky a s nékterymi dalsimi dlouhodobé uzivanymi écivy.

Silné opioidy

Opatrnosti je tfeba dbat pfi davkovani silnych opioidl u pacientd s poruchami mikce, u nichz mohou zvy$ovat mocovou retenci. Anilinopiperi-
dinové derivéty — transdermalni fentanyly se v nezménéné (nemetabolizované) formé ledvinami vylucuji pouze v 10%. Buprenorphin (dostupny
na ¢eském trhu v transdermalni formé) se vylucuje pouze stolici, snizené rendini funkce jeho vyluc¢ovéni neovliviuji. Aktivni metabolity morfinu
(tzn. M6G a M3Q) jsou zavislé na rendini exkreci, pfi jejim omezeni hrozi riziko intoxikace. Podobné je tomu z farmakokinetikého hlediska i u 5krat
potentnéjsiho hydromorfonu. Oxykodon je u nefrologickych pacientd relativné bezpecnéjsi.

Principy chronické analgetické lécby

Nazor na zékladni postup pri farmakoterapii onkologické bolesti se v poslednich letech vyrazné zménil. Dfive doporucovany postup lécby dle tii-
stupriového Zebficku WHO (1. stuperi — neopioidnf analgetikum, 2. stupen — slaby opioid v kombinaci s neopioidnim analgetikem, 3. stupen — silny
opioid +/- neopioidni analgetikum) byl nahrazen tzv. ,systémem vytahu u velmi silné bolesti”. U pacientd se silnou nadorovou bolesti nebo tam, kde
predpokladame rychly narlst intenzity bolesti pfistupujeme po selhani neopioidnich analgetik pfimo k malym davkdm silnych opioidd. Slabé opi-
oidy zcela preskakujeme. Tato strategie urychluje dosazeni adekvétni kontroly bolesti a dovoluje rychleji reagovat na zménu jeji intenzity. Dllezité je
zddraznit, Ze tfistupriovy analgeticky zebricek WHO neni Uplné opustén pri farmakoterapii chronické bolesti a stéle je standardné doporucovan.

Neopioidni analgetika

Zaklad analgetické lécby onkologické i neonkologické bolesti tvoii neopioidni analgetika. V Ceské republice, obdobné jako v ostatnich evrop-
skych zemich, je nejrozsitenéjsi pouzivani lékl ze skupiny nesteroidnich antiflogistik (NSA). Maji dobry analgeticky a protizdnétlivy Ucinek. Bohuzel,
zejména nepreferencni NSA (indometacin, piroxicam, diclofenak aj.) maji pfi dlouhodobém uzivani i zavazné nezadouci Ucinky. Mezi nejc¢astéjst
patii ulcerogenni efekt v oblasti zazivaciho traktu, poskozenti ledvinnych funkci, ovlivnéni agregace trombocytl. Vyhodnéjsi je pouziti COX 2 pre-
ferenc¢nich (nimesulid, meloxicam) nebo selektivnich NSA (tzv. koxibd). Analgeticky nedocenénym lékem je paracetamol, ktery sice postrada uci-
nek protizanétlivy, ale nevykazuje zavaznéjsi nezaddouci ucinky (pfi dodrzeni maximalni denni davky 4000 mg a vyvarovani se konzumace alkoho-
lu). Velmi dobrého analgetického ucinku je dosazeno od jednotlivé dévky 650-1 000 mg v kombinacich se slabymi opioidy (tramadol, kodein).

Slabé opioidy

Mezi slabé opioidy patii kodein, dihydrokodein a tramadol. K vyraznému zesilenf jejich Gcinkd dochdzi v kombinaci s neopioidnimi analgetiky.
Tramadol vykazuje vedle klasického opioidniho principu Ucinku (pfes opioidni receptory) i i¢inek centralni, kdy snizuje reuptake serotoninu a no-
radrenalinu v centrdlnim nervovém systému.
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Slabé opioidy

Tento duélini efekt pravdépodobné odpovida za dobré analgetické Ucinky u nékterych pacientl s neuropatickou bolesti nebo i pacientd, kde jina
lécba selhala. Vzhledem k riziku vzniku serotoninového syndromu se nedoporucuje jeho kombinace s SSRI antidepresivy.

Silné opioidy

Silné opioidy (@anodyna) jsou centralné Gc¢inna analgetika (spindini a supraspinalni Uroven), kterd plsobi ptes opioidni receptory (hlavné y, v men-
i mite i k). Vyskyt opioidnich receptord vsak jiz byl prokazéan i v perifernich tkanich. Podle typu a preference receptor( rozlisujeme opioidy na ¢is-
té a parcidlni agonisty. Zékladni podminkou Uspésné terapie bolesti silnymi opioidy je ,opiosenzitivita” bolesti, tedy dobra terapeutickd odpo-
véd na podany opioid.

Vnimavost pacienta vaci jednotlivym typlm opioidd je pritom vysoce individualni.

Tabulka 1. Piehled opioidd dostupnych v CR vhodnych k 1é¢bé nadorové bolesti

opioidni agonista (generikum) nastup ucinku/ délka trvani davka (pocatecni) dostupny preparat v CR
Morphin IRdo 30min./cca4h 10mg SEVREDOL IR

SRdo3-5h/cca12h 30mg 4 12hod VENDAL, MST Continus 10, 30, 60, 100mg.
Oxykodon 1-3h/8-12h 10mg & 12hod OXYCONTIN 10, 20, 40, 80mg
Hydromorphon 3-5h/12h 4mg a 12hod JURNISTA, PALLADONE 4, 8, 16, 32, 64 mg tbl.
Fentanyl TDS 8-12h/72h 25ug/h DUROGESIC 12,5, 25, 50, 75, 100 ug/h.
Buprenorphin TTS 10-12h/72h 35ug/h TRANSTEC 35, 52,5, 70 ug/h

Adjuvantni léciva

Koanalgetika jsou specidIni skupinou léciv, kterd ve své primarni indikaci sice Ié¢bu bolesti nemaji, u nékterych typl bolesti viak presto vykazuj
velmi dobry analgeticky efekt. Do této skupiny patif nékteré typy antikonvulziv (karbamazepin, pregabalin), tricyklicka antidepresiva (nortriptylin),
kterd pouzivdame k potlaceni neuropatické bolesti. Analgeticky efekt maji i bisfosfonaty u kostnich metastdz, kortikoidy a jiné latky.

Razantni analgeticka farmakoterapie je u pacientl s pokrocilym stadiem onkologického onemocnéni a jeho diseminaci zdkladnim pilifem Uspés-
né lécby bolesti. U onkourologickych pacient( vsak existuiji urcita specifika, kterd upfednostruji pouzivani analgetik s malymi nefrotoxickymi tcin-
ky a minimalnim ovlivnénim jejich farmakokinetiky pfi snizenych renalnich funkcich. Adekvétni a uvazené pridani adjuvantnich léciv vede ke zlep-
seni efektu analgezie a k redukci nezadoucich Gcink( analgetické terapie.
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