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unchanged analgesia and opioid requirement but decreased incidence
of opioid side effects
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Abstract: Ultralow doses of naloxone (0,001-0,1 ug/kg) produce analgesia in animal models. However, no clinical
study has evaluated the combination of ultralow dose naloxone and morphine using patient-controlled analgesia
(PCA). This randomized, double blind controlled study sought to determine if the combination of ultralow dose nalo-
xone and morphine in PCA solutions affects opioid requirements, analgesia, and side effects. Two-hundred and sixty-
five patients (18-65 years old) undergoing operations were randomized to receive PCA morphine 1 mg/ml (n=129)
or PCA morphine 1T mg/ml plus naloxone 0,6 ug/ml (n=136). We evaluated the numbers of supplemental rescue do-
ses, the cumulative dose of each PCA solution, pain intensity, pain relief, and opioid side effects during the first 24 h
after surgery. We found that opioid requirements did not differ significantly between groups. The morphine+naloxo-
ne group on average required 0,07 mg more morphine (95% Cl —1,1 to 1,3) during the 24 h than the morphine gro-
up. Pain intensity levels were also similar in both groups. The morphine+naloxone group had 0.06 units lower (95%
Cl-0,5 to 0,4) pain intensity levels than the morphine group. The morphine+naloxone group had a lower incidence
of nausea and pruritus than the morphine group (P=0,01 for both symptoms). However, the incidence of vomiting,
time to tolerate fluids, sedation, and urinary retention were similar between groups (all P values >0,1). The combina-
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tion of ultralow dose naloxone and morphine in PCA does not affect analgesia or opioid requirements, but it decre-
ases the incidence of nausea and pruritus
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Streszczenie: Skrajnie mate dawki naloksonu (0,001-0,1 ug/kg) maja dziatanie przeciwbdlowe w modelach zwierze-
cych. W zadnym z dotychczasowych badan klinicznych nie oceniano jednak potaczenia bardzo niskiej dawki nalokso-
nu i morfiny w analgezji kontrolowanej przez pacjenta (PCA). Niniejsze badanie z randomizacjg i z grupg kontrolng,
prowadzone metodg podwdjnie slepej proby, miato na celu ustalenie, czy potaczenie skrajnie matej dawki naloksonu
i morfiny w roztworach stosowanych w PCA wplywa na zapotrzebowanie na opioidy, na dziatanie przeciwbdlowe

i na wystepowanie dziatan niepozadanych. 265 pacjentéw (w wieku 18-65 lat) przydzielono losowo do grup otrzy-
mujacych w ramach PCA morfine w dawce 1 mg/ml (n = 129) lub morfine w dawce 1 mg/ml w potgczeniu z nalok-
sonem w dawce 0,6 pug/ml (n = 136). Ocenilismy liczbe uzupetniajgcych dawek ratujgcych, skumulowang dawke kaz-
dego roztworu stosowanego w ramach PCA, nasilenie bélu, ulge w bélu i dziatania niepozadane opioidéw w trakcie
pierwszych 24 godzin po operacji. Stwierdzilismy, ze badane grupy nie réznity sie znamiennie w zakresie zapotrzebo-
wania na opioidy. Osoby otrzymujgce tacznie morfine i nalokson wymagaty przecietnie 0,07 mg morfiny wiecej (95%
przedziat ufnosci [Cl], —1,1 do 1,3) w ciggu 24 godzin niz osoby otrzymujace wytgcznie morfine. Nasilenie bdlu row-
niez byto podobne w obu grupach. W grupie otrzymujgcej fgcznie morfine i nalokson stopien nasilenia bélu byt

0 0,06 jednostki mniejszy (95% Cl, — 0,5 do 0,4) niz w grupie otrzymujgcej wytgcznie morfine. Wsrdd otrzymujgcych
morfine z naloksonem obserwowano mniejszg zapadalnos¢ na nudnosci i s$wigd niz w grupie otrzymujacej tylko mor-
fine (P = 0,01 dla obu dolegliwosci). Zapadalnos¢ na nudnosci, czas do momentu tolerowania ptynu, nadmierne
uspokojenie i zatrzymanie moczu byty jednak podobne w obu grupach (wszystkie wartosci P > 0,1). Potgczenie skraj-
nie matej dawki naloksonu z morfing w ramach PCA nie wptywa na dziatanie przeciwbdlowe ani na zapotrzebowanie
na opioidy, ale zmniejsza zapadalnos$¢ na nudnosci i Swiad.
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