La prescrizione degli oppoidi:
I’arte della comunicazione a due vie

Opioids prescription: the art of the two-way communication

Summary

The treatment of moderate-severe chronic pain with opiates is included in the WHO guidelines and in
numerous international consensus documents. However the use of opiates has been hampered in various
countries, particularly in ltaly, owing to fears of misuse and objective prescription difficulties. The prescrip-
tion simplification regulations recently issued in Italy should boost their use. Good doctor-patient communi-
cation is crucial both to avoid mistakes in using these pharmacological agents and to prevent some of the
most frequent undesirable effects, thus improving treatment compliance. This review reports some practical,
easily applicable suggestions for managing outpatients with pain when prescribing opiates. Preventing mi-
stakes in the prescription and in the interpretation and understanding of the efficacy and possible adverse
reactions is essential in order to make the treatment more acceptable to patients.
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l a prescrizione di qualun-

que farmaco ¢ generalmen-
te considerata la tappa finale
della visita medica, evento ol-
tre il quale il medico “affida” al
paziente la responsabilita di os-
servare con scrupolo quanto
prescritto in forma scritta (ri-
cetta) e quanto consigliato ver-
balmente. Tuttavia ’esperienza
clinica e vari reports della recen-
te letteratura testimoniano
quanto sia delicata questa fase,
durante la quale possono inne-
scarsi le cause di alcuni tra i piu
frequenti errori nell’uso dei far-
maci'?. Molto spesso i medici
di assistenza primaria e di con-
tinuita assistenziale prescrivo-
no un nuovo farmaco, attuano
un aggiustamento della poso-
logia di molecole gia assunte (e
non sempre da essi prescritti)
o sospendono precedenti tera-
pie. Ciascuna di queste azioni
richiede una comunicazione ap-
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propriata e, al momento del ri-
lascio della prescrizione, occot-
re tener conto delle condizioni
generali del malato, del suo sta-
to psicologico, dell’eta e della
capacita di memorizzare le in-
dicazioni date’. Altre volte, spe-
cie con i soggetti piu anziani,
occorre porre attenzione anche
ai potenziali errori di assunzio-
ne di farmaci “simili”, prece-
dentemente prescritti ed anco-
ra a disposizione del malato o
utilizzati dai familiari conviven-
ti. Anche le indicazioni scritte,
vanno rilasciate con estrema
attenzione per evitare che sigle
mediche simili e qualche volta
confondenti vengano male in-
terpretate®’. Particolare caute-
la va poi posta quando i farma-
ci prescritti hanno una ristretta
finestra terapeutica o vengono
gestiti direttamente dal pazien-
te e non da appropriati care-gi-
vers®. Anche durante il consul-
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to telefonico, una circostanza
particolarmente frequente,
possono generarsi incompren-
sioni causa di potenziali errori
di assunzione delle terapie sug-
gerite’. Tali evidenze suggetisco-
no limportanza della comuni-
cazione medico-paziente, che
necessariamente deve essere a
due vie, e paziente-farmacista®.
I potenziali rischi per il pazien-
te associati a difetti di questa
doppia via di comunicazione e
le modalita per ridutre tali rischi
sono oggetto di apposite inizia-
tive di consensi scientifici™'".

Ne consegue che, da un lato, il
medico deve sapere utilizzare
un’appropriata comunicazione,
adattandosi al malato, metten-
dolo a proprio agio ed in con-
dizioni di riferire esattamente i
dati anamnestici necessari, dal-
Paltro il malato deve cercare di
comprendere appieno i consi-
gli del medico ed attuarli senza
modifiche frutto di cattive in-
terpretazioni. Con questo arti-
colo intendiamo condividere al-
cune modalita di comunicazio-
ne con il paziente sottoposto a
terapia antalgica con oppiacei,
allo scopo di evitare errori di
assunzione. Recentemente, in-
fatti, & stata introdotta una mo-
difica delle modalita di prescri-
zione di tali farmaci ed una
nuova legge (15 Marzo 2010)
ne convalida definitivamente
l'autorevolezza ed ¢ atteso che
un maggior numero di pazienti
venga avviato al trattamento
con oppiacei. B’ nostra opinio-
ne che una gestione ottimale
della terapia con oppiacei deb-
ba prevenire i potenziali errori,
mettendo sia il medico che il
paziente “in sicurezza’, una con-
dizione, questa, necessaria pet-
ché le agevolazioni prescrittive
degli oppiacei, garantite dalle
nuove notrme, si traducano in
un appropriato uso di questa
classe di farmaci evitando gli
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ostacoli propri derivanti dall’in-
sicurezza del medico'". L’uso di
tali farmaci comporta un ap-
profondimento anamnestico e
farmacologico, ancor piu nel
caso del medico di continuita
assistenziale che piu spesso si
trova a dover gestire pazienti di
cui non ha una conoscenza sto-
rica.

Anamnesi
farmacologica

L’anamnesi farmacologia ¢ ne-
cessaria prima di prescrivere
qualunque terapia, ma va tenu-
to conto che spesso i pazienti
tendono ad omettere o a di-
menticare (involontariamente)
informazioni fondamentali. Va
quindi investigato, oltre che
sull’'uso di farmaci anche I’as-
sunzione di fitoterapici, vitami-
ne, integratori alimentari ed al-
tri prodotti da banco, oltre che
I'eventuale assunzione di parti-
colari cibi o bevande che pos-
sono essere causa di interazio-
ne con i medicamenti. Molti
pazienti, all’incalzare dell’znter-
rogatorio farmacologico si inso-
spettiscono, manifestano resi-
stenza o, non comprendendo la
ragione di tale indagine, diven-
tando poco collaborativi. E’
quindi utile premettere, prima
di iniziare ’anamnesi farmaco-
logica, che il medico porra una
serie di domande volte a com-
prendere se si sia venuti a con-
tatto con sostanze chimiche po-
tenzialmente dannose o che
potrebbero diventarlo se asso-
ciate ai farmaci analgesici che
si intende prescrivere. In alcu-
ni casi, particolarmente negli
anziani, ¢ noto che il soggetto
¢ spesso in grado di riferire cor-
rettamente la forma della com-
pressa o il colore della confe-
zione, ma quasi mai il nome
corretto della specialita medi-
cinale di cui fa uso. Una raccol-
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ta accurata dei farmaci che il pa-
ziente assume ¢ importante
non solo per comprendere se
stia gia assumendo altri farma-
ci antalgici, ma anche per indi-
viduare molecole eventualmen-
te assunte, supplementi diete-
tici o qualsiasi altro componen-
te in grado di interferire con
l'oppioide che si desidera intro-
durre nel piano terapeutico. In
questi casi ¢ auspicabile farsi
mostrare dal paziente le confe-
zioni dei farmaci assunti, chie-
dendo per ciascuno di esse la
posologia giornaliera: I’espe-
rienza insegna che la visione
della confezione aiuta sensibil-
mente a ricordare la posologia
dei farmaci assunti e risveglia il
ricordo di utili indicazioni da
fornire al medico.

A volte i pazienti tendono a
non considerare medicamento-
se sostanze che invece sono
farmacologicamente attive ¢ a
tale proposito va indagato an-
che sull’eventuale uso di erbe
medicinali (¢ noto che molte
pazienti ignorano gli effetti sul-
la contrattilita uterina di Borra-
gine, Consolida, Fanfara, cosi
come Spesso Nofl Conoscono
gli effetti della China e della
Gensiana sul sapore del latte
materno) che potrebbero spie-
gare effetti altrimenti attribuiti
alle terapie analgesiche contem-
poraneamente assunte.

La prescrizione del
farmaco

Alla fase anamnestica farmaco-
logica, segue la decisione tera-
peutica e quindi la prescrizio-
ne. Quando si introduce un
nuovo farmaco occorre condi-
videre con il paziente gli effetti
clinici desiderati, i tempi di ef-
ficacia ed i possibili effetti in-
desiderati. Particolare attenzio-
ne va posta nella prevenzione
degli effetti collaterali, spesso



intrinseci nel meccanismo
d’azione (come la stipsi e la
sonnolenza per gli oppiacei)
informandone in anticipo il
paziente: questa semplice misu-
ra contribuisce ad evitare casi
di sospensione, o di riduzione
arbitraria del dosaggio, conse-
guenza frequente quando il pa-
ziente non si aspetta 'evento
anche se lieve. In sostanza si
tratta della stessa comunicazio-
ne che daremmo al paziente pet
prevenire la repentina sospen-
sione del trattamento se non
avvertissimo che possono com-
parire sonnolenza con 'antista-
minico, "aumento della diuresi
con il diuretico, il gonfiore del-
le caviglie con il calcio antago-
nista, o la riduzione della fre-
quenza cardiaca con il beta
bloccante. Del resto, per quan-
to il medico possa scegliere la
molecola con il miglior rappor-
to rischio/beneficio per quel
determinato paziente, la possi-
bilita di incorrere in uno degli
effetti collaterali (o eventi av-
versi) ¢ sempre presente.

Nel caso degli oppiacei i piu
comuni effetti sono rappresen-
tati da nausea, vomito, sonno-
lenza, anche se a volte essi pos-
sono attenuarsi nei giorni suc-
cessivi all’avvio della terapia.
Altri effetti possono perdurare
nel tempo, come ad esempio la
stipsi. Tali eventi costituiscono
il modello su cui basare una
corretta comunicazione medi-
co-paziente: poiché sono co-
muni a tutti gli oppiacei ed as-
sociati ad una riduzione della
compliance. L’informazione
del paziente e I'avvio di sugge-
rimenti preventivi, quali una
dieta appropriata (ricca in fibre)
ed una buona idratazione, con-
sentono di prevenire alcuni di
tali effetti'®'*, Inoltre, sembra
utile riferire al paziente la tipo-
logia di principio attivo pre-
scritto o se il farmaco prescrit-
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to contenga uno o due principi
attivi. Quest’ultima informazio-
ne ¢ utile quando dei due prin-
cipi attivi uno sia facilmente
reperibile anche in altre specia-
lita medicinali e magari ogget-
to di frequente automedicazio-
ne, come nel caso del paraceta-
molo.

Informazioni sulla
posologia

Quando si indichera la posolo-
gia del farmaco sara opportu-
no essere chiari sia sul numero
di compresse da assumere nel-
larco della giornata sia sugli
orari di assunzione. Con gli
oppiacel puo essere opportuno
iniziare la terapia la sera, prima
di coricarsi. Gli analgesici cen-
trali possono indurre sonnolen-
za e, come per benzodiazepine
ed antistaminici, una prima
dose serale permette al pazien-
te di testare il grado di tale
(eventuale) effetto con maggio-
re tranquillita. B’ bene consi-
gliare il paziente circa le moda-
lita di assunzione in trelazione
ai pasti. I liquidi accelerano il
transito gastrico, mentre pasti
molto ricchi di grassi lo rallen-
tano. In questo secondo caso il
farmaco verra assorbito piu
lentamente. Se si vuole un ef-
fetto analgesico piu rapido
(come con il paracetamolo) an-
drebbe consigliato di assumere
la compressa a stomaco vuoto,
ma se il farmaco € un antiin-
fiammatorio non steroideo la
gastrolesivita impone I'assun-
zione a stomaco pieno. Le in-
terferenze farmaco-cibo sono
molto frequenti ed i pazienti
vanno attentamente istruiti per
evitarle. Del resto ricordiamo al
paziente che il pasto, rallentan-
do il transito, espone il farma-
co all’acidita gastrica riducen-
done la quantita assorbibile
(come avviene con macrolidi e
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penicilline); che alcuni alimen-
ti, come il latte ed i latticini (tic-
chi in calcio) possono chelare
le tetracicline e ridurne notevol-
mente 1’assorbimento, cosi
come fanno i cibi ricchi in fer-
ro nei confronti dei chinoloni-
ci (possono farlo anche gli in-
tegratori a base di ferro); che
gli anticoagulanti orali non de-
vono essere assunti con cibi ric-
chi in vitamina K, come i vege-
tali a foglia verde (cavoli, spi-
naci, lattuga, broccoli, cavolini
di Bruxelles), i cec, il fegato di
maiale e di manzo. General-
mente quando si consiglia di as-
sumere un farmaco a stomaco
vuoto andrebbe specificato al
paziente che esso va ingerito
un’ora prima o due ore dopo il
pasto, salvo 1 casi in cui il pa-
ziente ¢ soggetto ad un ritarda-
to svuotamento gastrico. Va
sottolineato che spesso 1 sog-
getti anziani hanno uno svuo-
tamento gastrico rallentato,
Palimentazione puo essere sca-
dente e l'idratazione scarsa.
Ovviamente va raccomandato
al paziente di non assumere far-
maci analgesici con bevande
alcoliche. Cio vale per ogni
principio attivo in grado di agi-
re sul sistema nervoso centra-
le, quindi non soltanto gli op-
piacei, ma anche antidepressi-
vi, antistaminici e benzodiaze-
pine. Cosi come va ricordato
che taluni antifungini ed alcuni
antibatterici possono dat luo-
go all’effetto “antabuse” se as-
sunti con alcool ed indurre ar-
rossamento del viso, nausea e
vomito, cefalea e tachicardia
(questi sintomi possono simu-
lare molti eventi avversi da op-
piacei). In generale per assume-
re i farmaci andrebbero scon-
sigliate bevande calde, come il
caffe o il the, il succo di pom-
pelmo, il succo di frutta o be-
vande acide. Tutto cio puo in-
terferire con il destino e gli ef-
137
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fetti dei farmaci assunti. Del
resto l'eta avanzata comporta
una serie di variazioni parafisio-
logiche e patologiche ed in tali
soggetti I'inserimento di un
analgesico centrale richiede una
revisione della terapia ed una
corretta reimpostazione degli
orari di somministrazione. 11
paziente va quindi tranquilliz-
zato sul fatto che una adeguata
posologia di oppiaceo mira
sempre al controllo del dolore
¢ a ristabilire una buona qualita
di vita e che le variazioni della
posologia si decideranno in
funzione della risposta clinica
ottenuta, ma sempre sotto la
supervisione del medico curan-
te.

Il follow-up della tera-
pia

Altro parametro da comunica-
re attentamente al paziente ¢
Peffetto clinico atteso e la du-
rata della terapia, che general-
mente ¢ legata alla patologia di
base. In alcuni casi si rendono
necessarie terapie croniche con
rari adattamenti posologici. Al-
tre volte, come puo accadere
nel dolore ostearticolare, pos-
sono alternarsi periodi di do-
lore intenso e fasi di relativo
benessere. Al fine di evitare
inappropriate auto medicazio-
ni con i farmaci analgesici pre-
scritti nelle fasi di dolore signi-
ficativo, occorre attuare una
strategia di “counseling preven-
tivo”. Il paziente va istruito alla
misurazione del dolore attra-
verso una scala NRS (Number
Rate Scale) a 11 punti (ove 0 ¢
nessun dolore e 10 il massimo
dolore sopportabile) (figura 1)
e alla registrazione del relativo
punteggio su un apposito dia-
rio (tabella 1). Va anche chiari-
to che i farmaci assunti nelle
fasi di acuzie e successivamen-
te sospesi nelle fasi di benesse-
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re non devono essere riassunti,
senza il consenso del medico.
Va anche sottolineato al pazien-
te che un farmaco analgesico,
anche se assunto con beneficio
in un determinato periodo, non
¢ detto che possa essere assun-
to nuovamente nel futuro. Spie-
gando che un concomitante
trattamento farmacologico pri-
ma non presente potrebbe con-
troindicarne l'uso o richiedere
una minore posologia, racco-
mandando sempre il consulto
con il medico curante prima di
assumerne nuovamente.

La comunicazione
bidirezionale

Un ulteriore vantaggio del mo-
nitoraggio del dolore ¢ rappre-
sentato dal fatto che il medico
potra meglio valutare gli effetti
della terapia nel tempo e quin-
di operare opportuni adatta-
menti posologici evitando che
sia il paziente a variare inade-
guatamente 1 farmaci. Inoltre,
il diario giornaliero permettera
di avere un rapporto continua-
tivo con il paziente e allo stes-
so tempo consentira a qualsia-
si altro medico occasionale,
compreso il medico di continui-
ta assistenziale, di valutare ’an-
damento del dolore e di prescri-
vere una terapia pitt appropria-
ta. Con un diario per il dolore

si potra anche mettere in rela-
zione il livello del dolore con la
reale compliance farmacologi-
ca ¢ si potra far partecipare il
paziente attivamente alla gestio-
ne del proprio dolore. Nella co-
lonna “Annotazioni” il pazien-
te riportera ogni eventuale ef-
fetto non desiderato per con-
dividerlo con il medico curan-
te al fine di valutarne la relazio-
ne con la terapia stessa e di at-
tuare le cure di supporto. 11
connseling deve prevedere anche
una serie di consigli generici per
ridurre gli eventi, quali nausea
e vomito degli analgesici cen-
trali, suggerendo di evitare pa-
sti abbondanti, cibi grassi o
troppo caldi, troppo speziati,
molto dolci o salati, favorendo
una dieta ricca di fibre, beven-
do acqua al mattino ed aumen-
tando attivita fisica (compati-
bilmente con la situazione cli-
nica).

Non ¢ infrequente che il pa-
ziente riferisca di aver assunto
nuovamente un farmaco anal-
gesico dopo la comparsa di
dolore, a volte in base ai consi-
gli derivanti da conoscenze far-
macologiche di amici e parenti,
altre volte in base alla persona-
le pregressa esperienza. L’uso
di tali “auto medicazioni” va
scoraggiato nel caso di farmaci
ad azione centrale. Analoga-
mente va ricordato al paziente

Figura 1. Scala VAS per la valutazione soggettiva dell’intensita do-
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Tabella 1. Esempio di diario giornaliero per il monitoraggio del dolore.

Giorno Gravita dolore Terapia Annotazioni
(misurata con una (numero di
scala numerica 0-10)* compresse assunte)
1
2
3
30

*(0= nessun dolore; 10 massimo dolore)

che la disponibilita a domici-
lio di farmaci oppiacei com-
porta rischi potenziali per i fa-
miliari non informati e soprat-

tutto per i bambini: ¢ utile dun-
que rammentare al paziente
una serie di regole generali sul-
le terapie farmacologiche, re-

gole da rispettare ancora piu
strettamente nel caso dell’'uso
e della conservazione degli op-
piacei (tabella 2).

Tabella 2. Raccomandazioni generali per il paziente in trattamento farmacologico con oppiacei.

* Tenere informato il medico curante circa I'attuale assunzione di farmaci (anche se prescritti

da altro medico);

* Riferire ogni effetto collaterale derivante dai farmaci precedentemente assunti nonché

eventuali allergie note;

* Riferire al medico ogni farmaco precedentemente assunto prima di ottenere una nuova

prescrizione;

* Non assumere mai farmaci analgesici senza la prescrizione del medico, anche se questi sono
risultati efficaci per parenti o conoscenti;

* In caso di prescrizione di un nuovo farmaco richiedere al medico il numero delle dosi e
I'orario di assunzione per iscritto;

* Scrivere su ogni scatola del farmaco la dose ed i relativi orari di assunzione;

* Chiedere al medico se e quando variare la posologia di un farmaco;

* Riferire al medico qualsiasi variazioni dello stato di salute o la comparsa di effetti collaterali;

* Non trattare gli effetti collaterali dei farmaci con terapie improvvisate;

* Separare i propri farmaci da quelli assunti da altri conviventi;

* Non bere alcoolici durante I'assunzione di farmaci;

* Leggere il foglio illustrativo dei farmaci e chiederne spiegazione al medico;

* Tenere i farmaci fuori dalla portata dei bambini.
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La gestione delle tera-
pie concomitanti

Le interazioni farmaco-farma-
CO possono essere generica-
mente classificate in interazio-
ni farmacocinetiche, farmaco-
dinamiche e farmaceutiche. Le
interazioni farmacodinamiche
dipendono dalla capacita di un
farmaco di influenzare lo stes-
so processo fisiologico attra-
verso un differente meccani-
smo d’azione. E’ quanto puo
osservarsi, per esempio, con la
contemporanea somministra-
zione di antiepilettici o benzo-
diazepine con un oppiaceo®. I
meccanismi delle interazioni
farmacologiche dei farmaci
analgesici centrali non differi-
scono da quelle di altri farmaci
e sono ben note. Tuttavia, ¢ da
segnalare che l'oppiaceo piu
diffuso, la morfina, viene me-
tabolizzata da una sistema di
glucuronidazione poco cono-
sciuto, la uridina-difosfato-glu-
curonil-transferasi (UGT). 1l
sottotipo UGT 2B7 catalizza il
trasferimento dell’acido glucu-
ronico alla morfina, dando ori-
gine ai metaboliti M3G ed
MO6G nel fegato, nel cervello e
nel rene. Farmaci che influen-
zano tale sistema possono
quindi aumentare o ridurre Pef-
ficacia della morfina. Gli anti-
depressivi, per esempio, posso-
no agire attraverso lo stesso
meccanismo d’azione ed au-
mentare 'effetto analgesico
della morfinal!®, Viceversa,
Pazione dei farmaci che inibi-
scono l’isoenzima UGT 2B7
potrebbe determinare minori
livelli del metabolita attivo del-
la morfina e quindi una minore
efficacia antalgica a parita di
dose. Il rischio di interferenze
¢ ancora maggiore con altri op-
piacei (ad esempio il fentanyl)
metabolizzati dall’isoenzima
3A4 del citocromo P450

140

(CYP450 3A4), un complesso
enzimatico piu ubiquitario ri-
spetto al’lUGT 2B7 e coinvol-
to nel metabolismo di oltre il
35% dei farmaci oggi utilizza-
ti'". Nel caso del fentanyl, se si
tiene conto che la sua clearance
renale ¢ bassa e I'eliminazione
della molecola assai lenta con
un’emivita dopo rimozione del
cerotto di circa 17 ore, si com-
prende come il rischio di inte-
razioni farmacocinetiche e di
sovradosaggio, anche a distan-
za di tempo dalla rimozione
dell’ultimo cerotto, impongano
particolare vigilanza (anche) da
parte del medico di famiglia'®.
Questi rischi sono particolar-
mente evidenti quando si uti-
lizzino alcune molecole, quali
macrolidi, antifungini azolici ed
inibitori delle proteasi che ini-
biscono per esempio il
CYP3A4, mentre rifampicina,
carbamazepina e fenitoina, pos-
sono iper-regolare il CYP3A4
ed aumentare la clearance di fen-
tanil'**. Queste brevi conside-
razioni possono essere utili a
sfatare la convinzione di molti
pazienti che la somministrazio-
ne di una cerotto sia piu “sicu-
ra” rispetto ad altre vie di som-
ministrazione solo perché rila-
scia piu gradualmente il princi-
pio attivo. Purtroppo la cineti-
ca dei farmaci segue regole piu
complesse ed ¢ preferibile riset-
vare le somministrazioni a rila-
scio controllato ai pazienti con
necessita di una dose stabile.
Anche in questi casi, se il pa-
ziente sta assumendo un anal-
gesico maggiore per via trans
dermica, va istruito adeguata-
mente alla non automedicazio-
ne. Quando la situazione clini-
calo consente, la scelta dovtreb-
be cadere su farmaci ad azione
pronta, con minore emivita, mi-
nore capacita di interazione, sia
del principio attivo che dei suoi
metaboliti, ricorrendo al mini-
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mo dosaggio efficace e al mini-
mo dosaggio interagente®.

Ad ogni modo per forme di
dolore moderato 'uso di for-
mulazioni con due principi at-
tivi a basse dosi, che sfruttino
un meccanismo di azione sinet-
gico, e che permettano un ef-
fetto opioid sparing® appaiono
maneggevoli e ben tollerati.

Conclusioni

Queste brevi considerazioni
non vogliono essere conclusi-
ve, ma possono essere utili a ti-
durre le barriere che fino ad oggi
hanno impedito 'uso appropria-
to di terapie antalgiche efficaci
solo sulla base di pregiudizi in-
giustificati o delle difficili mo-
dalita di prescrizione degli op-
pioidi. Per molti decenni 'uti-
lizzo limitato di questa classe di
farmaci in Italia ¢ stato attribui-
to alle difficolta prescrittive, sog-
gette a norme volte piu a preve-
nire I'abuso degli oppiacei, che
al loro corretto uso terapeutico,
nonostante le forti raccomanda-
zioni suggerissero per il loro
uso™?". Sebbene dopo l'introdu-
zione di norme per la loro pre-
scrizione agevolata, I'uso di que-
sti farmaci sia aumentato, cio ¢
avvenuto ben al di sotto delle
attese, suggerendo che al di la
delle oggettive limitazioni pre-
scrittive, esistono vincoli cultu-
rali e ‘gestionali’’’. Molti di que-
sti vincoli sono associati alla
scarsa confidenza del medico
con questa classe di farmaci,
dalla carenza formativa e da una
complessa gestione farmacolo-
gica del paziente. Un altro vin-
colo potrebbe essere rappresen-
tato dalla resistenza del pazien-
te ad assumere un farmaco op-
piaceo. In realta, esperienza ul-
tradecennale dei Paesi nei quali
gli oppiacei sono di largo impie-
go dimostra che il loro appro-
priato uso per patologia e per



tipo di paziente ed un’oculata
gestione degli effetti collaterali,
consentono di trattare un’eleva-
ta quota di pazienti non adegua-
tamente controllati con analge-
sici minoti, garantendo una mi-
gliore qualita di vita a soggetti
ai quali sarebbero precluse mol-
te attivita quotidiane. La recente
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