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Dodatek skrajnie ma³ej dawki
naloksonu do morfiny podawanej
w pooperacyjnej analgezji
kontrolowanej przez pacjenta nie
zmienia dzia³ania przeciwbólowego
i zapotrzebowania na opioid, ale
zmniejsza dzia³ania niepo¿¹dane
zwi¹zane z opioidami
Addition of ultralow dose naloxone to postoperative morphine PCA:
unchanged analgesia and opioid requirement but decreased incidence
of opioid side effects
Pain 2004; 107: 41–46
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Abstract:Abstract:Abstract:Abstract:Abstract: Ultralow doses of naloxone (0,001–0,1 µg/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 1 mg/ml plus naloxone 0,6 µg/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% CI –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%

CI –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:Streszczenie:Streszczenie:Streszczenie:Streszczenie: Skrajnie ma³e dawki naloksonu (0,001–0,1 µg/kg) maj¹ dzia³anie przeciwbólowe w modelach zwierzê-

cych. W ¿adnym z dotychczasowych badañ klinicznych nie oceniano jednak po³¹czenia bardzo niskiej dawki nalokso-

nu i morfiny w analgezji kontrolowanej przez pacjenta (PCA). Niniejsze badanie z randomizacj¹ i z grup¹ kontroln¹,

prowadzone metod¹ podwójnie œlepej próby, mia³o na celu ustalenie, czy po³¹czenie skrajnie ma³ej dawki naloksonu

i morfiny w roztworach stosowanych w PCA wp³ywa na zapotrzebowanie na opioidy, na dzia³anie przeciwbólowe

i na wystêpowanie dzia³añ niepo¿¹danych. 265 pacjentów (w wieku 18–65 lat) przydzielono losowo do grup otrzy-

muj¹cych w ramach PCA morfinê w dawce 1 mg/ml (n = 129) lub morfinê w dawce 1 mg/ml w po³¹czeniu z nalok-

sonem w dawce 0,6 µg/ml (n = 136). Oceniliœmy liczbê uzupe³niaj¹cych dawek ratuj¹cych, skumulowan¹ dawkê ka¿-

dego roztworu stosowanego w ramach PCA, nasilenie bólu, ulgê w bólu i dzia³ania niepo¿¹dane opioidów w trakcie

pierwszych 24 godzin po operacji. Stwierdziliœmy, ¿e badane grupy nie ró¿ni³y siê znamiennie w zakresie zapotrzebo-

wania na opioidy. Osoby otrzymuj¹ce ³¹cznie morfinê i nalokson wymaga³y przeciêtnie 0,07 mg morfiny wiêcej (95%

przedzia³ ufnoœci [CI], –1,1 do 1,3) w ci¹gu 24 godzin ni¿ osoby otrzymuj¹ce wy³¹cznie morfinê. Nasilenie bólu rów-

nie¿ by³o podobne w obu grupach. W grupie otrzymuj¹cej ³¹cznie morfinê i nalokson stopieñ nasilenia bólu by³

o 0,06 jednostki mniejszy (95% CI, – 0,5 do 0,4) ni¿ w grupie otrzymuj¹cej wy³¹cznie morfinê. Wœród otrzymuj¹cych

morfinê z naloksonem obserwowano mniejsz¹ zapadalnoœæ na nudnoœci i œwi¹d ni¿ w grupie otrzymuj¹cej tylko mor-

finê (P = 0,01 dla obu dolegliwoœci). Zapadalnoœæ na nudnoœci, czas do momentu tolerowania p³ynu, nadmierne

uspokojenie i zatrzymanie moczu by³y jednak podobne w obu grupach (wszystkie wartoœci P > 0,1). Po³¹czenie skraj-

nie ma³ej dawki naloksonu z morfin¹ w ramach PCA nie wp³ywa na dzia³anie przeciwbólowe ani na zapotrzebowanie

na opioidy, ale zmniejsza zapadalnoœæ na nudnoœci i œwi¹d.
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