Usmierzanie i leczenie bolu w okresie
okotooperacyjnym
u pacjentow diugotrwale stosujacych opioidy

Uraz, zabieg operacyjny, ostre schorzenia wywotujace bdl

- dodatkowe, powazne zagrozenia pacjentow dtugotrwale stosujgcych opioidy
Postepowanie okotooperacyjne

Leki uzalezniajgce przepisywane na recepte

Uzaleznienie od opioidow

Pacjenci w trakcie terapii zastepczej buprenorfing lub metadonem

Jan Dobrogowski



10 procent dorostych pacjentow powyzej znieczulanych do
zabiegdw operacyjnych moze by¢ uzalezniona od alkoholu, lub/i

od lekéw i substancji odurzajgcych

Alkohol jest najczesciej stosowany. W Niemczech 1 na 5 pacjentow w okresie
okotooperacyjnym wykazuje objawy zespotu uzaleznienia

Buckley DN, Ibrahim M: Brief review: Obstetric care and perioperative analgesic management of the addicted patient.Can J
Anesth/J Can Anesth (2014) 61:154-163

Bryson EO. The perioperative management of patients maintained on medications used to manage opioid addiction. Curr
Opin Anaesthesiol. 2014 Jun;27(3):359-64

Acute pain management in opioid-tolerant patients. Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, 2011



Usmierzanie i leczenie bolu ostrego u pacjentow
uzaleznionych od lekéw i substancji jest prawdziwym
wyzwaniem.

Gtowne niebezpieczenstwa u tych pacjentow
w okresie okotooperacyjnym:

e Przedawkowanie

e ZespoOt odstawienia




Anestezjolog jest odpowiedzialny za bezpieczenstwo i
leczenie pacjentow w okresie okotooperacyjnym

Wyzwania:

* B4l - znieczulenie i leczenie bolu
* Pobudzenie

e Stan psychiczny - lek, niepokd;

* Kontrola hemodynamiczna

Huxtable C.A. Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011



Leki opioidowe |
Substancje uzalezniajace

Stymulanty:

Amfetamina

Kokaina

Khat (kat, gat, and chat) z krzewu Catha edulis

Depresanty:
Alkohol
Benzodwuazepiny
Barbiturany

Halucynogeny:
Kannabinoidy

Meskalina
LSD



kokaina Wzrost stezenia

neuroprzekaznikow:
AE NE 5-HT DOP

Pobudzenie receptorow AE

* Gieboka depresja oddechowa

Erythroxylum coca
Erythroxylaceae

S\ - * Uogolniony skurcz naczyn
e Zawat serca
e Udar modzgu

* Migotanie komor

* Nagty zgon

» 30% pacjentdw po urazach, wymagajacych leczenia operacyjnego ma + UDT !
» Zatrucie kokaing — gtéwna przyczyna nagtego zgonu zwigzanego ze stosowaniem ,leku”



AMFETAMINA
Wzrost uwalniania NE, 5-HT, Dopaminy
Zaburzenia osobowosci, euforia, agresja
T % 8x dtuzszy niz kokainy
MMDA metylenooksymetamfetamina
Zlewne poty, tachykardia, drgawki, udar moézgu, rabdomioliza,

hipertermia ztosliwa, wykrzepianie wewnatrznaczyniowe,
niewydolnos¢ watroby, nerek




LSD (Lyserg-Saure-Diathylamid)

dietylamid kwasu D-lizergowego

Fencyklidyna PCP

Stan zdysocjowany

Pobudzenie, delirium, halucynacje , agresja — Spigczka

Ketamina- pochodna PCP nie moze by¢ stosowana w okresie
Okotooperacyjnym u pacjentow pod wptywem PCP !



Wtasciwosci psychoaktywne posiada
delta-9-tetrahydrocannabinol
Inhibitor receptoréw muskarynowych

Marihuana nasila dziatanie PCP, amfetaminy,
kokainy

Kannabinoidy

objawy odstawienia

ciggte rozdraznienie
bezsennosc

bdole gtowy

apatia

zaburzenia taknienia




Pacjenci ze zwiekszong tolerancjg na opioidy:

- dtugotrwate leczenie bolu — opioidy
przepisywane na recepte

- W trakcie terapii uzaleznienia w programie
leczenia substytucyjnego

- uzaleznieni od opioidéw przyjmowanych
nielegalnie, dla celow rekreacyjnych,
narkomani

Huxtable C.A. Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011

Schug S.A. Pain Management (2012) 2(6), 581-591

Chou R, Gordon DB, de Leon-Casasola OA, et al. Management of postoperative pain: a clinical practice guideline from the
American Pain Society, the American Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine, and the American Society of
Anesthesiologists’ Committee on Regional Anesthesia, Executive Committee, and Administrative Council. J Pain.
2016;17(2):131-157.



Pacjenci dtugotrwale leczeni opioidami
Pacjenci ze zwiekszong tolerancja na opioidy

Uzaleznienie od opioidow
DMS 5 zaburzenie wywotane uzywaniem opioidow

Dtugi czas stosowania

Konieczne wysokie dawki

Mtody wiek

Opioidy o natychmiastowym uwalnianiu

Huxtable C.A., Roberts L.J., Somogyi A.A., Macintyre P.E. Acute pain management in opioid-tolerant patients: a growing
challenge Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011

Vadivelu N., Mitra S., Perioperative analgesia and challenges in the drug-addicted and drug —depenent patient, Best
Practice & Research Clinical Anaesthestiology 28, 91-101, 2014

Colucci F. Francesca B., et. al. The challenge of perioperative pain management in opioid-tolerant patients Therapeutics and
Clinical Risk Management 2017:13 1163-1173



Opioid-tolerant patients are patients who have
been exposed to opioids for long periods of time;
most data suggest that continuous exposure to
opioids for 10 — 14 days results in the
development of tolerance

Jage J. Opioid tolerance and dependence — do they matter?
Eur. J. Pain 9(2), 157-162 (2005)



Misuse Misuse was considered the ““use of a medication (for a medical purpose)
other than as directed or indicated and whether harm results or not”

Abuse ““any use of an illegal drug or the intentional self-administration
of a medication for a nonmedical purpose such as altering one’s
state of consciousness, for example, getting high”’

AddiCtiOﬂ Addiction was defined as ““a primary, chronic, neurobiologic
disease, with genetic,psychosocial, and environmental factors
influencing its developmentand manifestations

Abe reant any behaviors that suggest the presence of substance abuse or
addiction”

use

Dependence DSM-1V diagnoses of “abuse’” and “dependence” have
been combined into a single definition of “substance use

disorders”
new DSM-5

Ballantyne J.C. Assessing the prevalence of opioid misuse, abuse, and addiction in chronic pain PAIN 156 (2015) 567-568

Volwes KE et al.: Rates of opioid misuse, ause, and addiction in chronic pain: a systematic review and data synthesis. PAIN
156 (2015) 569-576

O’Connor A. B. et al. Abuse liability measures for use in analgesic clinical trials in patients with pain: IMMPACT
recommendations PAIN 154 (2013) 2324-2334



Table | Clinical differentiation between opioid users for chronic
pain and opioid abusers

Opioid users for  Opioid abusers
chronic pain

Use of opioids Appropriate Out of control
Declared Often deliberately omitted
Quality of life Improved by opioids Impaired by opioids
Awareness of opioid- Complete Unconcerned
related side effects
Diagnosis Available Unavailable
Treatment plan and  Followed Unavailable
medical prescription
Opioid medication Available Hidden, illicit

Colucci F. et. al. The challenge of perioperative pain management in opioid-tolerant patients Therapeutics and Clinical
Risk Management 2017:13 1163-1173



Stany Zjednoczone

USA: 0.3 to 0.5% populacji w wieku od 15 do 64 lat
W latach 1995 to 2009 produkcja opium wzrosta o 80%

Powszechne stosowanie przepisywanych na recepte lekow
opioidowych

W USA jest ponad 2 miliony osob uzaleznionych od
opioidow. Ponad 30 tys. rocznie umiera z powodu ich
przedawkowania

Epidemia smierci spowodowanych przedawkowaniem
opioidow

Najczesciej: oksykodon i hydrokodon
Nielegalnie stosowane srodki : heroina
W terapii uzaleznien: methadon i buprenorfina



/naczacy wzrost zuzycia opioidow !!

Srednie zuzycie ekwiwalentnych dawek opioiddw w przeliczeniu na morfine
1.82 mg/osobe/rok w 1980 roku
61.66 mg/osobe/rok w 2011 roku

Pain & Policy Studies Group, University of Wisconsin-Madison. Global opioid
consumption, 2011. www.painpolicy.wisc.edu/qlobal

Accessed June 27, 2014.

Najwiecej w USA !

In 2009, the USA (with 5.1% of the world’s population) was the main consumer of these
opioids, accounting for 56% of global morphine and 81% of global oxycodone use



ASIPP - Opioid Guidelines 2012 Pain Physician 2012; 15:567-5116 ¢ ISSN 1533-3159

American Society of Interventional Pain
Physicians (ASIPP) Guidelines for Responsible
Opioid Prescribing in Chronic Non-Cancer Pain:
Part 2 - Guidance
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Whioski:
1. Wozrasta liczba recept przepisywanych na silne opioidy
2. Wiekszosc¢ recept nie jest przepisywana przez specjalistow medycyny bolu

3. Wielu pacjentéw leczonych jest dtugodziatajgcymi opioidami

4. Wielu pacjentow jest leczonych kombinacjg lekow o dtugim
i krotkim dziataniu

Pain Physician 2012; 15:567-5116 « ISSN 1533-3159



W Europie

W 2014 sSrednia czestos¢ wystepowania uzaleznien na
opioidy u dorostych w wieku 15 -64 %

Oceniana byta na 0,4% co odpowiada 1.3 miliona oséb

GLOBAL OPIOID CONSUMPTION, 2013
2013 opioid consumption data and Morphine Equivalence (ME)
in milligrams per capita, International Narcotics Control Board

European Drug Report 2016 (INCB)
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Opioidy sg mniej czesto stosowane niz inne srodki
uzalezniajce:
kannabinoidy, kokaina czy amfetamina

ale powodujg az 82% smiertelnych zatrué

W Polsce

Zuzycie per capita rownowaznych dawek morfiny
oral morphine equivalents (OME) w Polsce wzrastato
systematycznie

2000 r-36 mg

2015 -103,4 mg per capita

Dzierzanowski T., Ciatkowska-Rysz A. Accessibility of opioid analgesics and barriers to optimal chronic pain
treatment in Poland in 2000-2015, Support Care Cancer. 2017; 25(3): 775-781



Pacjenci ze zwiekszonga tolerancjg na opioidy

Tolerancja - normalne zjawisko neurobiologiczne polegajgce
na koniecznosci przyjmowania coraz wiekszych dawek dla uzyskania

podobnego dziatania przeciwbolowego

Uzaleznienie fizyczne

Normalna, fizjologiczna reakcja adaptacyjna definiowana jako zespot abstynencyjny
zwigzany z nagtym zmniejszeniem dawki lub podaniem antagonisty.

Nerwowosc, niepokdj ruchowy, silny bl miesni, naprzemienne uczucie zimna

i gorgca, bezsennos¢, nudnosci, wymioty, biegunka.

Objawy ustepujg po kilku dniach

Acute Pain Management . A Practical Guide. Macintyre PE, Schug S. CRC Press 2015



Kliniczne objawy uzaleznienia od opioidow

Pobieranie substancji w wiekszych ilosciach lub dtuzej niz byto konieczne i zamierzone
Podejmowanie préby ograniczenia lub zaprzestania pobierania substancji sg nieskuteczne

Poswiecanie duzej ilosci czasu na pozyskiwanie, pobieranie, uzywanie, a takze na powrot do
,hormy” po zastosowaniu opioidu

Kompulsywne poszukiwanie i przymus siegania po substancje
Problemy z wykonywaniem czynnosci w pracy, szkole lub domu z powodu przyjmowania opioidu

Ciggte przyjmowanie substancji, mimo Swiadomosci, ze to powoduje problemy w relacjach
spotecznych

Porzucenie waznych dziatan spotecznych, zawodowych lub rekreacyjnych z powodu przyjmowania
substancji

Ciggte przyjmowanie substancji, nawet jesli jest to niebezpieczne

Ciggte przyjmowanie opioidu, mimo problemow psychologicznych i fizjologicznych, ktére mogty
by¢ spowodowane lub pogtebione przez substancje

Potrzeba pobierania wiekszej ilosci substancji, aby uzyskaé¢ pozadany efekt (tolerancja)

Wystepowanie objawdw odstawienia, ktére mogg byc¢ tagodzone poprzez pobieranie wiekszej
ilosci substancji

Przewtocki R. Mechanizmy uzaleznienia od analgetykow opioidowych, Medycyna Paliatywna w Praktyce 2017, tom 11, nr 2, 55-60



Uzaleznienie ICD-10 F-11

objawy behawioralne, poznawcze i fizjologiczne, ktore rozwijaja sie po wielokrotnym
uzyciu danej substancji

silna potrzeba przyjmowania srodka

trudnosci z kontrolowaniem jego uzywania

uporczywe uzywanie pomimo szkodliwych nastepstw

przedktadanie przyjmowania srodkéw ponad inne zajecia i zobowigzania

zwiekszong tolerancje

wystepowanie objawow fizycznych zespotu abstynencyjnego.

Hgjsted J, Sjggren P: Addiction to opioids in chronic pain patients: a literature review. Eur J Pain. 2007 Jul;11(5):490-518



Postepowanie okoto-operacyjne
u chorych z objawami tolerancji na opioidy

Okotooperacyjne postepowanie u pacjentow z objawami tolerancji na
opioidy ustalane zostaty na opisach przypadkow, seriach przypadkow i
opiniach ekspertow!

* Analgezja okotooperacyjna
e Zapobieganie wystgpienia zespotu abstynenc;ji

* Wsparcie psychologiczne

Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011

Huxtable C.A., Roberts L.J., Somogyi A.A., Macintyre P.E. Acute pain management in opioid-tolerant patients: a
growing challenge Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011



Plan postepowania przedoperacyjnego:
* Precyzyjne dane dotyczgce stosowanych opioidow
* Przewidywana ocena nasilenia bolu pooperacyjnego
* Obawy i oczekiwania pacjenta odnosnie bdlu
e Skuteczna strategia poprzednio doznawanego bdélu w okresie okotooperacyjnym

Mozliwosci leczenia bolu pooperacyjnego/ wskazane stosowanie technik znieczulenia
przewodowego

D. Norman Buckley Mohamed Ibrahim, Obstetric care and perioperative analgesic management of the addicted
patient Can J Anesth/J Can Anesth (2014) 61:154-163

Carroll IR, Angst MS, Clark JD. Management of perioperative pain in patients chronically consuming opioids. Reg Anesth
Pain Med 2004, 29: 576-91

Huxtable C.A., Roberts L.J., Somogyi A.A., Macintyre P.E. Acute pain management in opioid-tolerant patients: a
growing challenge Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011



Przedoperacyjna ocena i identyfikacja przyczyn tolerancji i stopnia ryzyka

prawidfowo stosuje przepisane leki czy naduzywa?

jaki opioid? stosowane dawki? drogi podania?

inne leki, potencja t uzalezniajacy

rozpoznac¢ objawy naduzywania i odstawienia, godzina ostatniej dawki

ustali¢ stopien ryzyka (kwestionariusz), uzaleznienie od nikotyny, alkoholu,
innych lekdw (benzodwuazepiny, anksjolityki) znamiennie zwiekszajg ryzyko,
rowniez nieprawidtowego stosowania (naduzywania) po operacji

wywiad, badanie kliniczne, badania pomocnicze, potencjalnie dtuzszy pobyt w
szpitalu

Schorzenia wspoéfistniejgce: uktad krazenia (nadcisnienie, kardiomiopatia),
oddechowy (POChP) oddechowy, przewdd pokarmowy, infekcje, trudny
dostep do zyt

Colucci F., et. al. The challenge of perioperative pain management in opioid-tolerant patients Therapeutics and
Clinical Risk Management 2017:13 1163-1173



Table 2 Signs and symptoms of opioid abuse and opioid withdrawal

Opioid abuse Opioid withdrawal
Vomiting Dysphoric mood
Pruritus Nausea or vomiting
Sweating Lacrimation
Twitching Rhinorrhea
Miosis (contracted pupils) Muscle aches
Loss of appetite Pupillary dilation
Drowsiness Piloerection
Respiratory depression Sweating
Coma Diarrhea
Needle marks Yawning

Fever

Insomnia

Colucci F., et. al. The challenge of perioperative pain management in opioid-tolerant patients Therapeutics and
Clinical Risk Management 2017:13 1163-1173
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Objawy uzaleznienia fizycznego od lekow i substancji odurzajacych

Opioidy Wymioty, nadmierna sedacja, Spigczka, nadmierne pocenie,
depresja oddechowa, zaburzenia rownowagi

Marihuana Utrata motywacji, utrata wagi ciata, zaczerwienione, szkliste oczy

Depresja OUN Niewyrazna mowa, trudnosci z koncentracjg uwagi, zwezenie
zrenic

Stymulanty OUN Niepokdj, nadpobudliwosé, euforia, rozszerzenie zrenic, suchos¢ w
ustach

Halucynogeny Agresja, halucynacje, niewyrazna mowa, splatanie, rozszerzenie

zrenic



Spectrum of Risk of Addiction or
Aberrant Behavior
~45%

<1%

HIGH

LOW Long-term exposure

to opioids in
addicts

Dunbar and Katz

Short-term exposure
to opioids in
nonaddicts

Porter and Jick

Where is your patient?

L PAIN:
/ Clinical Updates " P
@

Acute pain management in patients with drug
dependence syndrome

Jane Quinlan, FRCA, FFPMRCA®*, Felicia Cox, FRCNP

Urine detection of drugs (approximate duration in h/d).

Buprenorphine and metabolites: 8 d
Cocaine metabolite: 48—72 h
Methadone maintenance dosing: 7-8 d

Heroin (diamorphine), detected as morphine, codeine, dihydrocodeine, and
propoxyphene: 48 h

Cannabinoids, single use: 3—4 d

Cannabinoids, heavy or chronic use: up to 45 d
Amphetamines: 48 h

Benzodiazepine (short acting, such as midazolam): 12 h
Benzodiazepine (long acting, such as diazepam): over 7 d




Postepowanie u pacjentow zazywajacych przewlekle doustne opioidy

Table 3 Perioperative treatment plan for opioid-tolerant

patients

| Identify the problem and specific risk factors

D Define a plan of perioperative pain management, involving
anesthesiologists, surgeons, nurses, and family members

E Explore possible strategies: use multimodal analgesia and
regional techniques, when applicable

A Act on the strategies: aggressively treat pain and prevent
withdrawal

L Look back: evaluate the analgesic effect, functional status,

and adverse events

Ustali¢ dobowe zapotrzebowanie na opioidy

U pacjentow, u ktorych podanie doustne nie jest mozliwe nalezy
zastosowac dozylng morfine w dawkach ekwiwalentnych

U pacjentow zazywajgcych wczesniej morfine stosunek dawki
dawka doustna/dozylna 3:1

Przyktad: u pacjenta zazywajgcego 40 mg oksycodonu/d, doustna
dawka ekwianalgetyczna morfiny powinna wynosié¢ 60 mg/d, dawka
dozylna Mf/d (ciggty wlew 0,8 mg/h/24 h



Postepowanie srodoperacyjne:
Podawanie opioidéw zgodnie z zapotrzebowaniem przedoperacyjnym:
e przewlektego stosowania

e podawanych podczas zabiegu

Antycypowane dawki do usmierzania bolu pooperacyjnego

Miareczkowanie dtugodziatajgcego opioidu do czestosci oddychania
(nie mniej niz 10, 14 — 16 na minute, oddech spontaniczny)

Podawanie lekéw adjuwentowych:
Ketamina 0.5 mg na kg — bolus, nastepnie wlew ciagty 4 mcg na kg na minute

Paracetamol lub NLPZ jesli nie byty podane przedoperacyjnie

D. Norman Buckley Mohamed Ibrahim, Obstetric care and perioperative analgesic management of the addicted patient
Can J Anesth/J Can Anesth (2014) 61:154-163

Carroll IR, Angst MS, Clark JD. Management of perioperative pain in patients chronically consuming opioids. Reg Anesth
Pain Med 2004, 29: 576-91

Huxtable C.A. Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011



Postepowanie w bezposrednim okresie pooperacyjnym:

Rozpoczecie lub kontynuacja stosowania technik RA

Preferowane techniki znieczulenia ciggtego

Miareczkowanie opioidu, lekow adjuwantowych i RA do uzyskania komfortu
pacjenta

Zapotrzebowanie moze byc¢ wieksze 2 — 4 razy niz u 0sob nie stosujgcych
wczesniej opioidow. Nalezy zapamietad, ze dawki mogg by¢ indywidualnie
zroznicowane

Miareczkowanie opioidow do uzyskania skutecznej dawki

Jezeli mozliwe jest podanie doustne rozpoczgc¢ od podawania 1.5 x dawki
przedoperacyjnej opioidu i PCA w bdlach przebijajgcych

Jesli droga doustna nie jest mozliwa rozwaz PCA wlew podstawowy



Postepowanie pooperacyjne (okres przejsciowy):

Jezeli stosowana jest ciggta analgezja regionalna nalezy podac potowe dawki
przedoperacyjnej opioidu

Kontynuowac techniki RA
Rozwazyc silnie dziatajgce opioidy ( fentanyl, sufentanyl) w miejsce morfiny do ZO

Kontynuowac lub rozpoczgé wlew ketaminy jesli pacjent oporny jest na inne metody
leczenia

Podawadé paracetamol 1 g co 6 godzin lub/i NLPZ przez co najmniej kilka dni, z uwagg
na wydolnosc¢ nerek i potencjalne ryzyko krwawienia




Ketamina

Mieszanina racemiczna
izomerow R i S

AneStera Zdysocjowana ... hamowanie i pobudzenie OUN
Dziatanie rowniez psychozomimetyczne
Antagonista receptora NMDA

Dziatanie — zmniejsza sensytyzacje osrodkowa

[] Antyalodyniczne
[1 Antyhyperalgetyczne

[] Zapobiegajgce rozwojowi toleranc;i




Drogi podania

Dozylnie
Podskornie
Donosowo
Przezsluzowkowo

Przezskornie




Ketamina - wskazania- dawki subanestytyczne:
Mate dawki 01 mg/kg/godz.
100 -200 mg/dobe

bol oporny na opioidy

* ischemiczny

°* neuropatyczny,
 tolerancja na opioidy,

Dawki srednie 10 - 20 mg bolus — miareczkowac co 5 min
(+ midazolamO0,5 mg)

Bol ostry:

* na miejscu wypadku

* Dbole proceduralne

Dawki anestetyczne 1 - 4,5 mg/kg



Postepowanie pooperacyjne (okres przejiciowy):

Kontynuowad lub rozpocza¢ wlew ketaminy jesli pacjent oporny jest na inne
metody leczenia

Monitorowac stan sedacji oraz wystepowanie objawdow odstawienia

Pacjenci leczeni przewlekle opioidami majg wieksze ryzyko wystgpienia
depresji oddechowe,;.

Monitorowac stan sedacji i puls oksymetrie

Huxtable C.A. Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011

D. Norman Buckley Mohamed Ibrahim, Obstetric care and perioperative analgesic management of the addicted patient
Can J Anesth/J Can Anesth (2014) 61:154-163

Carroll IR, Angst MS, Clark JD. Management of perioperative pain in patients chronically consuming opioids. Reg Anesth
Pain Med 2004, 29: 576-91.



Postepowanie pooperacyjne (okres przejiciowy):

Przechodzenie z stosowania technik RA i parenteralnego stosowania
opioidoéw na stosowanie doustne w ciggu pierwszych 24 -48 godzin ustalic
skuteczna i bezpieczna dawke doustna.

Potowe dawki dobowej planowanego opioidu podawac jako forme
dtugodziatajgca, forme krétko dziatajacg podawac w systemie PRN co 3
godziny w wystarczajacych dawkach zapewniajgcych zapotrzebowanie na
opioidy.

Ustali¢ wspolnie z pacjentem i opiekunem plan zmniejszania dawek
opioidow w nastepnym okresie

Huxtable C.A. Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, September 2011

D. Norman Buckley Mohamed Ibrahim, Obstetric care and perioperative analgesic management of the addicted patient
Can J Anesth/J Can Anesth (2014) 61:154-163

Carroll IR, Angst MS, Clark JD. Management of perioperative pain in patients chronically consuming opioids. Reg Anesth
Pain Med 2004, 29: 576-91.



Leczenie pacjentdéw, u ktdrych stosuje sie opioidy przezskdrnie

Buprenorfina plastry / 96 godzin od 35 g/h,
from 5 to 20 pg/h, lasting 1 week)

Efekt dziatania petnego agonisty receptoréw p (stosowanego w bélu ostrym)
moze byc¢ ostabione u pacjentow stosujgcych buprenorfine.

Najlepiej jest odstawi¢ buprenorfine na 72 godziny przed planowanym
zabiegiem i konwersja na agoniste receptorow L

Jezeli antycypowany jest ostry bdl spowodowany urazem i nie mozna juz
przerwac stosowania buprenorfiny, sugeruje sie stosowanie opioidu silnie
wigzgcego sie z receptorem MOR : fentanylu, sufentanylu.

Konieczne mogg byc¢ znacznie wyzsze dawki niz u innych pacjentow! Wskazana
bardzo uwazna obserwacja!

Rekonwersja do stosowania buprenorfiny, skierowanie pacjeta do specjalisty
medycyny bolu



Fentanyl —plastry/72 godziny

Stosowany przezskornie plastry fentanylu powinny by¢
stosowane rowniez w czasie zabiegu chirurgicznego

Jezeli podczas przygotowywania chorego taki plaster
zostat usuniety, powinien zostac przylepiony kolejny
plaster

Nalezy jednak wzigc pod uwage fakt, ze moze mingc 6-12
godzin do uzyskania podstawowej analgezji

Nalezy zatem podawac dozylnie fentanyl w dawkach
frakcjonowanych, aby otrzymac odpowiednie stezenie we

krwi



Pacjent lat 59 po urazie i ztamaniu kosci udowej. Przygotowany do zbiegu
zespolenia kosci udowe;j

Od ponad roku zazywat doustnie morfine o kontrolowanym uwalnianiu
200 mg/dobe.

Znieczulenie podpajeczynéwkowe. Ketamina bolus 20 mg miareczkowac co 5 minut
+ midazolam 0,5 mg

W pierwszej dobie wlew ciggty dozylny morfiny - 5 mg/h

Pod kontrolg USG zatozono cewnik do przedziatu nerwu udowego — 20 ml - 0,25%
bupiwakainy

Wstepny bolus: 20 ml

0,2-0,5% ropiwakainy lub
0,25-0,375% bupiwakainy
Kontynuacja wlewu: 5-10 ml h-1
0,1-0,3% ropiwakainy lub
0,125-0,25% bupiwakaina

Zalecenia Misiotek H. i wsp. Anest. Inten. Terapia
2014




Pacjentka lat 52 po zabiegu catkowitej brzusznej histerektomii

Od 2 lat przed zabiegiem operacyjnym leczona przezskornym
fentanylem TTS

100 mcg/godz/72 godz z powodu przewlektego, silnego bdlu
kregostupa, stan po nieskutecznych zabiegach operacyjnych

kregostupa (FBSS)

Zalecono:
utrzymanie leczenia przezskornym fentanylem w stosowanej dawce

W sali pooperacyjne;j:
paracetamol 1000 mg iv, ketoprofen 100 mg iv 3x1
fentanyl w pompie PCA — bolus 50 mcg miareczkowanie co 5 minut



Odwroécona drabina analgetyczna
Discharge from hospital

Pain decreases

Y Step 1

Paracetamol

+ NSAIDs

+ Tramadol Step 2

+ Additional opioids

Paracetamol

Weoonmrrmsssssssssssssssssssees > + NSAIDs
Limited period - for example up to + Tramadol Step 3
seven days for any opioids needed

naddtonto el long tem Paracetamo

+ NSAIDs

Huxtable C.A. Acute pain management in opioid-tolerant patients. Anaesthesia and Intensive Care, Vol. 39, No. 5, 2011



Program leczenia uzaleznien:
Buprenorfina

Metadon

Naltrekson



Terapia uzaleznien z zastosowaniem buprenorfiny lub
metadonu zapewnia czesciowo analgezje, jednakze
pacjenci w przypadku wystgpienia bolu ostrego wymagaja
stosowania dodatkowo innych opioidéw z nastepujgcych
powodow:

* Zmniejszenie nasilenia bolu po metadonie |
buprenorfinie trwa krocej (4-8 godz. niz mozliwosc¢
wystgpienia objawow odstawienia (24-48 godz.)

* Mozliwosc¢ wystgpienia OIH

* Prog bolu u pacjentow uzaleznionych jest nizszy,
pacjenci bardziej cierpig po wystgpieniu bolu ostrego



Buprenorfina jest czesciowym agonistg receptorow ui k z bardzo
duzym powinowactwem do fgczenia sie z receptorem.
Powinowactwo jest tak duze, iz skutecznie blokuje dziatanie innych
opioiddw, aganistow receptorow p i k, co powoduje znaczne
zmniejszenie dziatania opiodéw u tych pacjentéw

W 1995 roku zarejestrowano buprenorfine do leczenia pacjentow
uzaleznionych we Francji, a nastepnie w 44 innych krajach.
Stosowane dawki; 16 — 32 mg/dobe

Podobny jest efekt metadonu stosowanego w programie leczenia

uzaleznien (ORT).
Uzaleznieni przyjmujac te leki nie odczuwajg euforii rOwniez po zastosowaniu
innych opioidéw podawanych w celu usmierzania i leczenia bélu ostrego.

Gevirtz C, Frost EA, Bryson EO. Perioperative implications of buprenorphine maintenance treatment for opioid addiction. Int Anesthesiol Clin
2011; 49:147-155.

Hamza H, Bryson EO. Buprenorphine maintenance therapy in the opioid addicted Healthcare Professional returning to clinical practice — a
hidden controversy. Mayo Clin Proc 2012; 87:260-267.

Macintyre PE, Russell RA, Usher KA, et al. Pain relief and opioid requirements in the first 24 h after surgery in patients taking buprenorphine
and methadone opioid substitution therapy. Anaesth Intensive Care 2013;

41:222-230.

The authors suggest that continuation of buprenorphine during the perioperative is appropriate.



Metadon

Syntetyczny agonista receptoréw opioidowych L i agonista r NMDA

Stosowany w leczeniu bdlu przewlektego oraz uzaleznienia od opioidow od 1950 r

Dostepna na rynku jest mieszanina racemiczna zawierajgca enancjomery

R-metadon(L-metadon) i S -metadon (D-metadon).

R-metadon wykazuje 10-ciokrotnie wieksze powinowactwo niz

S-metadon w stosunku do receptorow opioidowych i 6.

Biodostepnos¢ metadonu: ok. 75%

Dtugi czas potowiczego rozpadu 14-180 godzin

Dobrogowski J i wsp. Zasady kojarzenia lekéw w terapii Bolu. Medycyna Paliatywna w Praktyce 2007, 1, 1; 6 - 15



* Dawki doustne w leczeniu podtrzymujgcym rozpoczyna sie
od 15-30 mg
Stopniowe zwiekszanie dawki do 80 — 120 mg/d

* MMT, metadon jest stosowany doustnie 1 raz dziennie
Metadon w leczeniu bolu stosowany jest w dawkach podzielony 3

do 4 razy na dobe, aby zapewni¢ odpowiednig analgezje

e Dtugotrwate stosowanie MMT dramatycznie zmniejszyto liczbe
0s0b naduzywajgcych opioidy w celu uzyskania euforii

methadone maintenance treatment (MMT)



 Metadon — posiada ztozone wtasciwosci farmakologiczne i
potencjalnie moze powodowac powstawanie powiktan

pooperacyjnych

* Pacjenci leczeni metadonem powinni kontynuowac
stosowane codziennie dawki, rowniez w dniu operacji

* U pacjentow uzaleznionych od opioidow w trakcie terapii
zastepczej dawki stosowanych analgetykow sg znacznie
wyzsze

Bryson EO. The perioperative management of patients maintained on medications used to manage opioid addiction.
Curr Opin Anaesthesiol. 2014 Jun;27(3):359-64

Colucci F. et. al. The challenge of perioperative pain management in opioid-tolerant patients Therapeutics and Clinical
Risk Management 2017:13 1163-1173



suon) The perioperative management of patients
maintained on medications used to manage
opioid addiction

Curr Opin Anesthesiol 2014, 27:359-364

Ethan O. Bryson™®

e Ze wzgledu na unikalne wtasciwosci farmakologiczne buprenorfiny, pacjenci
leczeni tym opioidem wymagajg wyzszych dawek opioidow jak réwniez
analgetykéw nieopioidowych w okresie okotooperacyjnym



URRENT

siov) The perioperative management of patients
maintained on medications used to manage
opioid addiction

Ethan O. Bryson™®

Jezeli planowana jest kontynuacja podawania buprenorfiny

e Zastosowacd krotko-dziatajacy analgetyk opioidowy (fentanyl)
dodatkowo, miareczkujgc dawke do wystarczajgcej (moze by¢ wysokal)

e Zamiast jednej dawki w ciggu doby zastosowac dawki podzielone co 6 — 8 godzin

W1tasciwosci analgetyczne buprenorfiny dotyczg bélu o umiarkowanym i sSrednim nasileniu



suov) The perioperative management of patients
maintained on medications used to manage
opioid addiction

Ethan O. Bryson™®

Jezeli planowana jest odstawienie buprenorfiny:

e QOdstawi¢ na 72 godziny przed planowanym zabiegiem i zastosowac standardowe
analgetyki do znieczulenia

* Wprowadzi¢ stopniowe zmniejszanie dawek stosowanej buprenorfiny co 3 dni, tak aby
odstawic catkowicie lek na 72 godziny przed zabiegiem

* Jezeli jest wysokie ryzyko recydywy (nawrotu natogu) zastgpi¢ buprenorfinbe metadonem.

* Stosowac krotko-dziatajgce opioidy w leczeniu BP - konieczne mogg by¢ wieksze dawki



Okotooperacyjna zamiana buprenorfiny na metadon:

1. Pacjenci na terapii zastepczej buprenorfing powinni
otrzymywaé¢ 30— 40 mg metadonu na dobe

2. Dawka ta powinna zapobiec u wiekszosci pacjentow
wystgpieniu zespotu odstawienia

3. Jezeli zespo6t odstawienia ma charakter dtugotrwaty, nalezy
zwieksza¢ dobowg dawke metadonu o0 5 — 10 mg dziennie

4. Po ustgpieniu bolu przerwac podawanie metadonu i powrocic
do stosowania buprenorfiny wg protokotu — pacjent powinien
wykazywac srednio nasilone objawy odstawienia, aby unikngc
ostrego zespotu odstawienia

Eyler ECH. Chronic and acute pain and pain management for patients in methadone maintenance
treatment. Am J Addict. 2013;22:75-83.



Naltrekson

Naltrekson antagonista receptorow opioidowych stosowany u pacjentow
uzaleznionych od alkoholu

Skutecznosc¢ dziatania powstaje w wyniku interakcji pomiedzy dopaming i
endogennymi neuropeptydami i wzmacniajacy efekt alkoholu

Nowy preparat stosowany we iniekcjach jeden raz w miesigcu zapobiega
nawrotowi uzaleznienia od opioidow po detoksykaciji.

W pierwszych dwodch tygodniach pacjenci moze utrzymywac sie opornosc na
analgezje opioidowg podczas, gdy od 4 tygodnia niezbedne sg wyzsze dawki
opioidow do uzyskania odpowiedniej analgezji

Czasami u tych pacjentow obserwuje sie nadwrazliwos¢ na opioidy
poniewaz przewlekty antagonizm moze wynikac ze zwiekszonej gestosci
receptorow opioidowych w moézgu

Moga wystepowac objawy niepozgdane i depresja.

Male dawki (5 mg/d) naltreksonu stosowane w leczeniu bélu
funkcjonalnego



Chen, Kelly; Chen, Lucy; Mao, Jianren

Anesthesiology. 120(5):1262-1274, May 2014.

Buprenorphine-Naloxone Therapy in Pain Management.
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Fig. 1. Schematic illustration of the effect of
buprenorphine as a partial [mu]-opioid receptor
agonist.

Fig. 2 . Schematic illustration of the antagonizing
effect of naloxone, an element in buprenorphine-
naloxone, on [mu]-opioid receptors.



Buprenorphine-Naloxone Therapy in Pain Management.
Chen, Kelly; Chen, Lucy; Mao, Jianren

Anesthesiology. 120(5):1262-1274, May 2014.

Clinical Use of
Bup/Nal

Opioid Addiction
without Chronic
Pain

v

Chronic Pain and on
High Dose Opioids

Bup/nal can be used
as an opioid
maintenance
therapy

A

Dependent on
Opioids with Co-
Existing Chronic
Pain

A flowchart illustrating the clinical effect of buprenorphine-naloxone (bup/nal) on various categories of chronic pain patients
with or without opioid dependence or addiction. OIH: opioid-induced hyperalgesia

The bup/nal effect
is yet to be fully
determined

Figure 3.

Bup/nal is effective
to reduce pain,
possibly due to

reduced OIH




Tolerancja, hiperalgezja, wieksze zapotrzebowanie na analgetyki i objawy zespotu
odstawienia

Priorytet leczenia boélu !

Strategia postepowania okotooperacyjnego :

stabilizacja objawow fizycznego odstawienia: substytucja metadonem lub agonistg p

unikanie stresu
zastosowanie technik RA + nieopioidowe analgetyki w dawkach wyzszych niz u pacjentéow
nieuzaleznionych,

unika¢ stosowania dawek nie powodujgcych analgezji,
(nieadekwatne dawki sprzyjaja reaktywacji objawdéw uzaleznienia)

stosowanie ko-analgetykdéw

leczenie wielospecjalistyczne (medycyna bélu, terapia uzaleznien, psychiatra, toksykolog,
lekarz rodzinny)

wsparcie psychologiczne

Stromer W- Michaeli K, Sandner-Kiesling A: Perioperative pain therapy in opioid abuse. Eur J Anaesthesiol
2013 Feb;30(2):55-64



Dekalog dobrej praktyki klinicznej okotooperacyjnego usmierzania
bolu u pacjentow naduzywajacych opioidy:

Zidentyfikowac pacjenta naduzywajgcego opioidy
RozwazyC wszystkie schorzenia i objawy wspdftistniejgce

RozwazyC wszystkie roznice farmakologiczne i psychologiczne u tego pacjenta

ko w npoe

Zagwarantowac zapotrzebowanie podstawowe na leki opioidowe niezaleznie
od rodzaju znieczulenia i technik anestezji

Jezeli mozliwe stosowac techniki znieczulenia regionalnego

Nie ograniczac leczenia opioidami u tych pacjentow

Zapewnic skuteczng analgezje; leczyC bodl skutecznie

Preferowana jest analgezja multimodalna

w 0 N O WU

Nie powodowac wystgpienia OIH w okresie okotooperacyjnym

10.Nie wyrazac nieodpowiednich ocen dotyczgcych uzaleznienia pacjenta



Dziekuje za uwage



