
Sử dụng Opioid cho người lớn bị đau do ung thư hoặc điều trị ung 

thư :Hướng dẫn của ASCO 

 

TRỪU TƯỢNG 

MỤC ĐÍCH 

Cung cấp hướng dẫn về việc sử dụng opioid trong kiểm soát đau do ung thư hoặc điều 

trị ung thư ở người lớn. 

PHƯƠNG PHÁP 

Một đánh giá có hệ thống về tài liệu đã xác định các đánh giá có hệ thống và các thử 

nghiệm ngẫu nhiên có đối chứng về hiệu quả và độ an toàn của thuốc giảm đau opioid 

ở người mắc bệnh ung thư, các phương pháp điều trị ban đầu và điều chỉnh liều opioid 

cũng như cách phòng ngừa và quản lý các tác dụng phụ của opioid. PubMed và Thư 

viện Cochrane đã được tìm kiếm từ ngày 1 tháng 1 năm 2010 đến ngày 17 tháng 2 năm 

2022. Hiệp hội Ung thư Lâm sàng Hoa Kỳ đã tập hợp Hội đồng Chuyên gia để xem 

xét bằng chứng và đưa ra các Khuyến cáo. 

KẾT QUẢ 

Cơ sở bằng chứng bao gồm 31 đánh giá có hệ thống và 16 thử nghiệm ngẫu nhiên có 

đối chứng. Opioid chủ yếu được đánh giá ở những bệnh nhân bị đau do ung thư từ 

trung bình đến nặng và làm giảm đau một cách hiệu quả ở nhóm đối tượng này với các 

tác dụng phụ đặc trưng. Bằng chứng bị hạn chế đối với một số câu hỏi quan tâm và 

Hội đồng chuyên gia đã dựa vào sự đồng thuận cho những Khuyến cáo này hoặc lưu ý 

rằng không thể đưa ra Khuyến cáo nào vào thời điểm này. 

KHUYẾN CÁO 

Opioid nên được cung cấp cho những bệnh nhân bị đau từ trung bình đến nặng liên 

quan đến ung thư hoặc đang điều trị ung thư trừ khi có chống chỉ định. Opioid nên 

được bắt đầu PRN (nếu cần) ở liều thấp nhất có thể để đạt được mục tiêu giảm đau 

và bệnh nhân có thể chấp nhận được, đồng thời đánh giá lại sớm và điều chỉnh liều 

thường xuyên. Đối với những bệnh nhân bị rối loạn sử dụng chất gây nghiện, bác sĩ 

lâm sàng nên kết hợp với chuyên gia chăm sóc giảm nhẹ, giảm đau và/hoặc rối loạn sử 

dụng chất gây nghiện để xác định phương pháp tối ưu kiểm soát cơn đau. Các tác dụng 

phụ của opioid cần được theo dõi và đưa ra các chiến lược để phòng ngừa và quản lý 
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GIỚI THIỆU 

Đau vẫn là ảnh hưởng phổ biến của bệnh ung thư và việc điều trị nó. Khoảng 55% 

những người được điều trị tích cực bị đau, trong khi tỷ lệ này là > 66% ở những người 

mắc bệnh tiến triển (1). Trong hầu hết các trường hợp, đau do ung thư từ trung bình 

đến nặng có thể được kiểm soát hiệu quả bằng các loại thuốc sẵn có, bao gồm cả 

opioids. Opioid từ lâu đã là nền tảng trong việc kiểm soát cơn đau do ung thư, nhưng 

vẫn tồn tại những thách thức nghiêm trọng đối với việc sử dụng chúng, bao gồm cả 

việc thiếu nghiên cứu để hướng dẫn thực hành lâm sàng ở nhóm đối tượng này. Kết 

hợp với nền tảng khoa học chưa đầy đủ như là các biện pháp can thiệp được thiết kế để 

chống lại việc lạm dụng opioid hiện nay và các trường hợp tử vong liên quan (2). 

Những khó khăn trong việc tiếp cận bao gồm giảm số tiền hoàn trả, khoản đồng thanh 

toán cao cho bệnh nhân và thiếu thuốc opioid tại các hiệu thuốc bán lẻ. Do những 

thách thức này và những thách thức khác, bệnh nhân ung thư cho biết họ bị kỳ thị và lo 

lắng khi  sử dụng opioid (3,4).Bệnh nhân biểu hiện nỗi sợ bị nghiện cùng với cảm giác 

tội lỗi và vi phạm đạo đức khi sử dụng opioid, khiến một số người bỏ liều hoặc dùng 

liều thấp hơn quy định (4 – 6).Tất cả những rào cản này khiến người mắc bệnh ung thư 

có nguy cơ cao phải chịu những cơn đau không kiểm soát được. 

ĐIỂM MẤU CHỐT 

Sử dụng Opioid cho người lớn bị đau do ung thư hoặc điều trị ung thư: Hướng dẫn 

của ASCO 

Câu hỏi hướng dẫn 

Trong những trường hợp nào nên sử dụng opioid để kiểm soát cơn đau do ung thư ở 

người lớn, nên sử dụng opioid như thế nào và nên ngăn ngừa hoặc quản lý các tác 

dụng phụ của opioid như thế nào? 

Đối tượng mục tiêu 

Bệnh nhân là người trưởng thành bị đau do ung thư hoặc đang điều trị ung thư. 

Người đọc mục tiêu: 

Bác sĩ lâm sàng chăm sóc cho người lớn mắc bệnh ung thư (bác sĩ, y tá, nhà cung cấp 

dịch vụ thực hành nâng cao, dược sĩ ung thư), người lớn mắc bệnh ung thư, thành viên 

gia đình và người chăm sóc. 

Phương pháp 

Hội đồng chuyên gia đã được triệu tập để phát triển các Khuyến cáo hướng dẫn thực 

hành lâm sàng trên cơ sở xem xét có hệ thống các tài liệu y khoa. 

https://trungtamthuoc.com/



KHUYẾN CÁO 

Câu hỏi 1: Nên sử dụng opioid trong những trường hợp nào? 

Khuyến cáo 1.1. Nên dùng opioid cho những bệnh nhân bị đau từ trung bình đến nặng 

liên quan đến ung thư hoặc đang điều trị ung thư trừ khi có chống chỉ định (Loại: Dựa 

trên bằng chứng, lợi ích nhiều hơn tác hại; Chất lượng bằng chứng: Trung bình; Cường 

độ khuyến cáo: Mạnh). 

Khuyến cáo 1.2. Trước khi bắt đầu điều trị bằng opioid, bác sĩ lâm sàng, bệnh nhân và 

người chăm sóc nên thảo luận về các mục tiêu liên quan đến kết quả chức năng, kỳ 

vọng và cường độ đau cũng như bất kỳ mối lo ngại nào về opioid (Loại: Đồng thuận 

không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ Khuyến cáo: Mạnh). 

Câu hỏi 2: Nên sử dụng loại thuốc opioid nào? 

Khuyến cáo 2.1. Đối với những bệnh nhân có khả năng bắt đầu điều trị bằng opioid 

(Khuyến cáo 1.1), bác sĩ lâm sàng có thể kê bất kỳ loại opioid nào được Cục Quản lý 

Thực phẩm và Dược phẩm Hoa Kỳ hoặc các cơ quan quản lý khác phê duyệt để điều 

trị cơn đau (Loại: Dựa trên bằng chứng, lợi ích nhiều hơn tác hại; Chất lượng bằng 

chứng: Trung bình xuống thấp; Độ mạnh Khuyến cáo: Yếu). 

Tuyên bố điều kiện. Quyết định loại opioid nào phù hợp nhất phải dựa trên các yếu tố 

như đặc tính dược động học, bao gồm sinh khả dụng, đường dùng, thời gian bán hủy, 

độc tính thần kinh và giá thành của các loại thuốc khác nhau. Tramadol và codeine có 

những hạn chế có thể khiến chúng ít được ưa chuộng hơn các loại opioid khác trong 

bối cảnh này. Tramadol là một tiền chất, có những hạn chế trong việc chuẩn độ liều 

liên quan đến ngưỡng gây độc thần kinh thấp và có khả năng tương tác với các thuốc 

khác ở mức độ cytochrome P450 (CYP) 2D6, 2B6 và 3A4 (11,12).Codeine là một tiền 

chất, cần CYP2D6 để chuyển hóa thành morphin nhằm đạt được tác dụng giảm đau 

(12). 

Khuyến cáo 2.2. Các bác sĩ lâm sàng có ít kinh nghiệm kê đơn methadone nên tham 

khảo ý kiến của các chuyên gia chăm sóc giảm nhẹ hoặc giảm đau khi bắt đầu hoặc 

chuyển sang dùng methadone (Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn 

hại; Mức độ khuyến cáo: Mạnh). 

Câu hỏi 3: Nên bắt đầu và điều chỉnh liều opioid như thế nào? 

Khuyến cáo 3.1. Nên bắt đầu sử dụng opioid ở liều thấp nhất có thể để đạt được tác 

dụng giảm đau có thể chấp nhận được và mục tiêu của bệnh nhân (Loại: Đồng thuận 

không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ khuyến cáo: Mạnh). 

https://trungtamthuoc.com/



Khuyến cáo 3.2. Opioid nên được bắt đầu dưới dạng phóng thích ngay lập tức và PRN 

(nếu cần) để xác định liều hiệu quả, đánh giá sớm và điều chỉnh liều thường xuyên 

(Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ Khuyến cáo: 

Mạnh). 

Khuyến cáo 3.3. Những bệnh nhân đang dùng các thuốc giảm đau khác, chẳng hạn 

như thuốc chống viêm không steroid, có thể tiếp tục dùng các thuốc giảm đau này sau 

khi bắt đầu sử dụng opioid nếu các thuốc này mang lại tác dụng giảm đau bổ sung và 

không bị chống chỉ định (Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác 

hại; Mức độ khuyến cáo: Yếu). 

Khuyến cáo 3.4. Vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến cáo ủng hộ hoặc phản đối việc 

sử dụng xét nghiệm di truyền, chẳng hạn như xét nghiệm đa hình của CYP2D6, để 

hướng dẫn sử dụng liều opioid. 

Khuyến cáo 3.5. Vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến cáo bất kỳ mức độ tăng liều nào 

trong việc chuẩn độ opioid. 

Lưu ý: Nói chung, mức tăng liều tối thiểu là 25% -50%, nhưng các yếu tố của bệnh 

nhân như tình trạng suy nhược cơ thể, bệnh đi kèm và chức năng của các cơ quan phải 

được đánh giá và xem xét khi thay đổi liều. 

Khuyến cáo 3.6. Đối với bệnh nhân rối loạn sử dụng chất gây nghiện, bác sĩ lâm sàng 

nên cộng tác với chuyên gia chăm sóc giảm nhẹ, giảm đau và/hoặc rối loạn sử dụng 

chất gây nghiện để xác định phương pháp tối ưu để kiểm soát cơn đau (Loại: Đồng 

thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ Khuyến cáo: Mạnh). 

Câu hỏi 4: Nên phòng ngừa hoặc quản lý các tác dụng phụ liên quan đến opioid 

như thế nào? 

Khuyến cáo 4. Các bác sĩ lâm sàng nên chủ động cung cấp kiến thức và chiến lược để 

ngăn ngừa các tác dụng phụ đã biết liên quan đến opioid, theo dõi sự phát triển của các 

tác dụng phụ này và quản lý các tác dụng phụ này khi chúng xảy ra (Loại: Đồng thuận 

không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Độ mạnh của Khuyến cáo: Mạnh ). 

Lưu ý: Các chiến lược phòng ngừa và quản lý các tác dụng phụ thường gặp do opioid 

gây ra được trình bày trong Bảng 1 . 

Câu hỏi 5: Nên điều chỉnh việc sử dụng opioid ở bệnh nhân suy thận hoặc suy gan 

như thế nào? 

Khuyến cáo 5.1. Đối với bệnh nhân suy thận hiện đang điều trị bằng opioid, bác sĩ 

lâm sàng có thể chuyển sang dùng methadone, nếu không có chống chỉ định, vì 
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thuốc này được bài tiết qua phân. Các opioid được đào thải chủ yếu qua nước tiểu, 

chẳng hạn như fentanyl, oxycodone và hydromorphone, cần được điều chỉnh liều 

lượng cẩn thận và theo dõi thường xuyên về nguy cơ hoặc sự tích tụ của thuốc gốc 

hoặc các chất chuyển hóa có hoạt tính. Nên tránh sử dụng morphine, meperidine, 

codeine và tramadol trong nhóm đối tượng này, trừ khi không có lựa chọn thay thế nào 

(Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn hại; Mức độ Khuyến cáo: 

Mạnh). 

Khuyến cáo 5.2. Đối với những bệnh nhân suy thận hoặc gan sử dụng opioid, bác sĩ 

lâm sàng nên thực hiện theo dõi lâm sàng thường xuyên hơn và điều chỉnh liều 

opioid (Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ khuyến 

cáo: Mạnh). 

Câu hỏi 6: Nên kiểm soát cơn đau đột phá như thế nào? 

Khuyến cáo 6.1. Ở những bệnh nhân dùng opioid suốt ngày đêm, nên kê đơn opioid 

giải phóng ngay với liều 5% -20% liều hàng ngày tương đương morphin thông thường 

hàng ngày để giảm cơn đau đột phá (Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều 

hơn tác hại; Độ mạnh của Khuyến cáo: Mạnh để kê đơn thuốc opioid giải phóng tức 

thời cho cơn đau đột phá, yếu về liều lượng). 

Khuyến cáo 6.2. Vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến cáo một loại thuốc opioid tác 

dụng ngắn, cụ thể để giảm cơn đau đột phá. 

Câu hỏi 7: Nên chuyển đổi (luân phiên) opioid khi nào và như thế nào? 

Khuyến cáo 7. Nên luân chuyển thuốc opioid cho những bệnh nhân bị đau khó điều 

chỉnh liều lượng thuốc opioid , kiểm soát tác dụng phụ kém, lo ngại về tổ chức hoặc 

chi phí hoặc phiền toái với quá trình sử dụng hoặc hấp thu opioid (Loại: Dựa trên bằng 

chứng, lợi ích nhiều hơn tác hại; Chất lượng bằng chứng: Trung bình; Mức độ Khuyến 

cáo: Mạnh). 

Tài liệu bổ sung 

Các định nghĩa về chất lượng của bằng chứng và độ mạnh của xếp hạng Khuyến cáo 

có trong Phụ lục Bảng A2 (chỉ có trên mạng). Thông tin thêm, bao gồm phần bổ sung 

với các bảng bằng chứng bổ sung, bộ slide, các công cụ và tài nguyên lâm sàng, có sẵn 

tại www.asco.org/supportive-care-guidelines . Cẩm nang Phương pháp luận (có tại 

www.asco.org/guideline-methodology ) cung cấp thông tin bổ sung về các phương 

pháp được sử dụng để phát triển hướng dẫn này. Thông tin bệnh nhân có sẵn tại 

www.cancer.net . 
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ASCO tin rằng các thử nghiệm lâm sàng về ung thư là rất quan trọng để đưa ra các 

quyết định y học và cải thiện việc chăm sóc bệnh ung thư, đồng thời tất cả bệnh nhân 

đều có cơ hội tham gia. 

Cần có thông tin dựa trên bằng chứng rõ ràng về việc sử dụng opioid an toàn và hiệu 

quả cũng như chống lại thông tin sai lệch. Các hướng dẫn thực hành lâm sàng dựa trên 

các đánh giá có hệ thống về bằng chứng sẵn có thể đưa ra các Khuyến cáo để nâng cao 

việc chăm sóc lâm sàng tốt nhất. Mặc dù đã có hướng dẫn điều trị cơn đau liên quan 

đến ung thư, (7 – 10 )một số ít chỉ tập trung vào việc sử dụng opioid ở bệnh nhân ung 

thư. Với môi trường lo ngại hiện nay về opioid, cần có hướng dẫn cụ thể để chống lại 

thông tin sai lệch, đồng thời thông báo cho bác sĩ lâm sàng về cách sử dụng hiệu quả 

các loại thuốc này, giáo dục bệnh nhân và người thân về cách sử dụng an toàn và vận 

động để có cách tiếp cận phù hợp. Để đạt được mục tiêu đó, Hiệp hội Ung thư Lâm 

sàng Hoa Kỳ (ASCO) đã triệu tập một nhóm chuyên gia để xem xét các bằng chứng 

sẵn có và phát triển các Khuyến cáo nhằm hướng dẫn các phương pháp thực hành tốt 

nhất về việc sử dụng opioid để giảm đau do ung thư hoặc điều trị ung thư. 

CÂU HỎI HƯỚNG DẪN 

Hướng dẫn thực hành lâm sàng này giải quyết bảy câu hỏi lâm sàng dành cho người 

lớn bị đau do ung thư hoặc đang điều trị ung thư:  

(1) Nên sử dụng opioid trong những trường hợp nào? 

 (2) Nên cung cấp loại opioids nào? 

 (3) Nên bắt đầu và điều chỉnh liều opioid như thế nào?  

(4) Nên ngăn ngừa hoặc quản lý các tác dụng phụ liên quan đến opioid như thế nào? 

(5) Nên điều chỉnh việc sử dụng opioid ở bệnh nhân suy thận hoặc suy gan như thế 

nào? 

 (6) Nên kiểm soát cơn đau đột phá như thế nào?  

(7) Nên chuyển đổi (xoay vòng) opioid khi nào và như thế nào? 

PHƯƠNG PHÁP 

Quy trình phát triển guideline.  

Hướng dẫn dựa trên đánh giá có hệ thống này được phát triển bởi Hội đồng chuyên gia 

đa ngành, bao gồm đại diện bệnh nhân và nhân viên hướng dẫn ASCO có chuyên môn 

về phương pháp nghiên cứu sức khỏe (Phụ lục Bảng A1). Hội đồng chuyên gia đã gặp 
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nhau qua hội thảo trên web và trao đổi qua e-mail. Dựa trên việc xem xét bằng chứng, 

các tác giả được yêu cầu đóng góp vào việc phát triển hướng dẫn, đưa ra đánh giá quan 

trọng và hoàn thiện các khuyến cáo hướng dẫn. Các khuyến cáo hướng dẫn đã được 

gửi trong thời gian bình luận mở là 2 tuần, cho phép công chúng xem xét và nhận xét 

về các khuyến cáo sau khi gửi thỏa thuận bảo mật. Những ý kiến này đã được xem xét 

trong khi hoàn thiện các khuyến cáo. Các thành viên của Hội đồng chuyên gia chịu 

trách nhiệm xem xét và phê duyệt phiên bản áp chót của hướng dẫn, sau đó được lưu 

hành để đánh giá độc lập và gửi lên Tạp chí Ung thư lâm sàng.để biên tập và xem xét 

xuất bản. Tất cả các hướng dẫn của ASCO cuối cùng đều được Hội đồng chuyên gia 

và Ủy ban y học dựa trên bằng chứng của ASCO xem xét và phê duyệt trước khi xuất 

bản. Toàn bộ kinh phí cho việc quản lý dự án đều do ASCO cung cấp. 

Các khuyến cáo được phát triển bằng cách sử dụng tổng quan tài liệu có hệ thống và 

kinh nghiệm lâm sàng. Đánh giá hệ thống bao gồm tìm kiếm trực tuyến trên PubMed 

và Thư viện Cochrane về các thử nghiệm ngẫu nhiên có đối chứng (RCT) và đánh giá 

hệ thống được xuất bản từ ngày 1 tháng 1 năm 2010 đến ngày 17 tháng 2 năm 2022. 

Các bài báo được chọn để đưa vào tổng quan hệ thống dựa trên cơ sở sau đây tiêu 

chuẩn: 

Đối tượng: Người lớn bị đau do ung thư hoặc đang điều trị ung thư 

Can thiệp: Thuốc giảm đau opioid hoặc can thiệp để kiểm soát tác dụng phụ của 

opioid 

So sánh: Giả dược, các phương pháp dùng thuốc hoặc không dùng thuốc khác nhau để 

kiểm soát cơn đau, các phương pháp khác nhau để kiểm soát tác dụng phụ của opioid 

Kết quả: Đau, chất lượng cuộc sống, chức năng và tác dụng phụ 

Cỡ mẫu: Tổng số tối thiểu 20 bệnh nhân 

Các bài báo bị loại khỏi quá trình đánh giá có hệ thống nếu chúng (1) chứa các bản 

tóm tắt không được xuất bản sau đó trên các tạp chí được bình duyệt; (2) các bài xã 

luận, bình luận, thư từ, tin tức, báo cáo trường hợp hoặc đánh giá tường thuật; hoặc (3) 

được xuất bản bằng ngôn ngữ không phải tiếng Anh. Chất lượng của các đánh giá có 

hệ thống được đưa vào được đánh giá bằng công cụ AMSTAR gồm 11 mục.(13)Các 

yếu tố thiết kế và phân tích như làm mù, chọn ngẫu nhiên đầy đủ, đủ cỡ mẫu, ý định 

điều trị và nguồn tài trợ đã được đánh giá cho RCT. Các Khuyến cáo hướng dẫn được 

xây dựng một phần bằng cách sử dụng phương pháp Hướng dẫn Hỗ trợ Quyết định . 

(14) Xếp hạng về chất lượng bằng chứng cũng như loại và sức mạnh của Khuyến cáo 
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được cung cấp cùng với mỗi Khuyến cáo. Định nghĩa cho các xếp hạng này được cung 

cấp trong Phụ lục Bảng A2 . Khi thiếu bằng chứng và Hội đồng chuyên gia đã chọn 

đưa ra các Khuyến cáo dựa trên sự đồng thuận không chính thức, các Khuyến cáo 

được cho là quan trọng đối với sự an toàn của bệnh nhân được coi là Khuyến cáo 

mạnh mẽ. 

Hội đồng chuyên gia ASCO và nhân viên hướng dẫn sẽ làm việc với các đồng chủ tịch 

để theo kịp mọi cập nhật quan trọng đối với hướng dẫn. Dựa trên đánh giá chính thức 

về các tài liệu mới xuất hiện, ASCO sẽ xác định nhu cầu cập nhật. Cẩm nang Phương 

pháp Hướng dẫn của ASCO (có tại www.asco.org/guideline-methodology ) cung cấp 

thông tin bổ sung về quy trình cập nhật hướng dẫn. Đây là thông tin mới nhất tính đến 

ngày công bố. 

Tuyên bố miễn trừ trách nhiệm hướng dẫn 

Hướng dẫn Thực hành Lâm sàng và hướng dẫn khác được xuất bản ở đây được ASCO 

cung cấp để hỗ trợ các nhà cung cấp trong việc ra quyết định lâm sàng. Thông tin 

trong tài liệu này không nên được coi là đầy đủ hoặc chính xác, cũng như không được 

coi là bao gồm tất cả các phương pháp điều trị hoặc phương pháp chăm sóc thích hợp 

hoặc như một tuyên bố về tiêu chuẩn chăm sóc. Với sự phát triển nhanh chóng của 

kiến thức khoa học, bằng chứng mới có thể xuất hiện giữa thời điểm thông tin được 

phát triển và khi nó được xuất bản hoặc đọc. Thông tin không được cập nhật liên tục 

và có thể không phản ánh bằng chứng gần đây nhất. Thông tin chỉ đề cập đến các chủ 

đề được xác định cụ thể trong đó và không áp dụng cho các biện pháp can thiệp, bệnh 

hoặc giai đoạn bệnh khác. Thông tin này không bắt buộc phải thực hiện bất kỳ khóa 

học chăm sóc y tế cụ thể nào. Hơn nữa, thông tin không nhằm mục đích thay thế cho 

đánh giá chuyên môn độc lập của nhà cung cấp dịch vụ điều trị, vì thông tin không 

tính đến sự khác biệt giữa các bệnh nhân. Khuyến cáo xác định mức độ tin cậy rằng 

Khuyến cáo phản ánh hiệu quả thực sự của một hành động nhất định. Việc sử dụng các 

từ như “phải”, “không được”, “nên” và “không nên” biểu thị rằng một hành động được 

Khuyến cáo hoặc không được Khuyến cáo cho hầu hết hoặc nhiều bệnh nhân, nhưng 

bác sĩ điều trị có quyền quyết định. chọn các hướng hành động khác trong từng trường 

hợp riêng lẻ. Trong mọi trường hợp, nhà cung cấp dịch vụ điều trị phải cân nhắc 

phương án hành động được lựa chọn trong bối cảnh điều trị cho từng bệnh nhân. Việc 

sử dụng thông tin là tự nguyện. ASCO không xác nhận các loại thuốc, thiết bị, dịch vụ 

hoặc liệu pháp của bên thứ ba được sử dụng để chẩn đoán, điều trị, theo dõi, quản lý 

hoặc làm giảm bớt tình trạng sức khỏe. Việc sử dụng nhãn hiệu hoặc tên thương mại 

chỉ nhằm mục đích nhận dạng. ASCO cung cấp thông tin này trên cơ sở “nguyên 
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trạng” và không đưa ra bảo đảm, rõ ràng hay ngụ ý, về thông tin đó. ASCO đặc biệt từ 

chối mọi bảo đảm về khả năng bán được hoặc sự phù hợp cho một mục đích hoặc mục 

đích sử dụng cụ thể. ASCO không chịu trách nhiệm về bất kỳ thương tích hoặc thiệt 

hại nào đối với người hoặc tài sản phát sinh từ hoặc liên quan đến việc sử dụng thông 

tin này hoặc về bất kỳ sai sót hoặc thiếu sót nào. ASCO đặc biệt từ chối mọi bảo đảm 

về khả năng bán được hoặc sự phù hợp cho một mục đích hoặc mục đích sử dụng cụ 

thể. ASCO không chịu trách nhiệm về bất kỳ thương tích hoặc thiệt hại nào đối với 

người hoặc tài sản phát sinh từ hoặc liên quan đến việc sử dụng thông tin này hoặc về 

bất kỳ sai sót hoặc thiếu sót nào. ASCO đặc biệt từ chối mọi bảo đảm về khả năng bán 

được hoặc sự phù hợp cho một mục đích hoặc mục đích sử dụng cụ thể. ASCO không 

chịu trách nhiệm về bất kỳ thương tích hoặc thiệt hại nào đối với người hoặc tài sản 

phát sinh từ hoặc liên quan đến việc sử dụng thông tin này hoặc về bất kỳ sai sót hoặc 

thiếu sót nào. 

Hướng dẫn và xung đột lợi ích 

Hội đồng chuyên gia được thành lập theo Chính sách xung đột lợi ích của ASCO đối 

với Nguyên tắc thực hành lâm sàng (“Chính sách,” được tìm thấy tại 

https://www.asco.org/guideline-methodology). Tất cả các thành viên của Hội đồng 

chuyên gia đã hoàn thành biểu mẫu tiết lộ của ASCO, trong đó yêu cầu tiết lộ các lợi 

ích tài chính và lợi ích khác, bao gồm cả mối quan hệ với các tổ chức thương mại có 

khả năng chịu tác động trực tiếp về mặt pháp lý hoặc thương mại do việc ban hành 

hướng dẫn. Các hạng mục cần tiết lộ bao gồm việc làm; Khả năng lãnh đạo; cổ phiếu 

hoặc quyền sở hữu khác; thù lao, vai trò tư vấn hoặc tư vấn; văn phòng diễn giả; 

nghiên cứu vay vốn; bằng sáng chế, tiền bản quyền, tài sản trí tuệ khác; bằng chứng 

chuyên môn; đi lại, ăn ở, chi phí; và các mối quan hệ khác. Theo Chính sách, phần lớn 

các thành viên của Hội đồng chuyên gia không tiết lộ bất kỳ mối quan hệ nào cấu 

thành xung đột theo Chính sách  

KẾT QUẢ 

Đặc điểm của các nghiên cứu được xác định trong tìm kiếm tài liệu 

Tổng cộng có 820 ấn phẩm đã được xác định trong tìm kiếm tài liệu. Sau khi áp dụng 

các tiêu chí đủ điều kiện, vẫn còn 31 đánh giá hệ thống(15 – 45)và 16 RCT (46 – 61) , 

tạo thành cơ sở chứng cứ cho các khuyến cáo hướng dẫn. 

Đánh giá chất lượng nghiên cứu  

Xếp hạng chất lượng của các bài đánh giá có hệ thống được đưa vào rất khác nhau, với 

tổng điểm AMSTAR dao động từ 3 đến 11 trên công cụ AMSTAR gồm 11 mục. Phần 
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lớn các RCT được đưa vào có nguy cơ sai lệch trung bình hoặc cao. Kết quả chất 

lượng cho mỗi ấn phẩm được cung cấp trong phần Bổ sung Dữ liệu (chỉ trực tuyến). 

KHUYẾN CÁO 

Câu hỏi lâm sàng 1 

Trong trường hợp nào nên cung cấp opioid? 

Khuyến cáo 1.1. 

Nên cung cấp opioid cho những bệnh nhân bị đau từ trung bình đến nặng liên quan đến 

ung thư hoặc đang điều trị ung thư trừ khi có chống chỉ định (Loại: Dựa trên bằng 

chứng, lợi ích nhiều hơn tác hại; Chất lượng bằng chứng: Trung bình; Cường độ 

khuyến cáo: Mạnh). 

Khuyến cáo 1.2. 

Trước khi bắt đầu điều trị bằng opioid, bác sĩ lâm sàng, bệnh nhân và người chăm sóc 

nên thảo luận về các mục tiêu liên quan đến kết quả chức năng, kỳ vọng chung và 

cường độ đau cũng như bất kỳ mối lo ngại nào về opioid (Loại: Đồng thuận không 

chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ Khuyến cáo: Mạnh). 

Đánh giá và phân tích thực tế 

RCT của opioid để giảm đau do ung thư tập trung chủ yếu vào những bệnh nhân bị 

đau do ung thư từ trung bình đến nặng và hầu hết sử dụng một chất so sánh có hoạt 

tính (ví dụ: công thức, liều lượng hoặc loại opioid khác) (42).Trong một đánh giá năm 

2016 về morphin đường uống, kết quả từ 17 nghiên cứu chỉ ra rằng 96% bệnh nhân 

được điều trị bằng morphin (362/ 377) đạt được kết quả không tệ hơn là đau nhẹ. 43 

Một số đánh giá có hệ thống đã tập trung vào hiệu quả tương đối của các loại opioid 

khác nhau, với một số khác biệt được báo cáo nhưng độ chắc chắn của bằng chứng ở 

mức thấp đến rất thấp (19 , 23 , 27 , 33 , 38 , 41). Các tác dụng phụ của opioid đã được 

mô tả rõ ràng, bao gồm táo bón, buồn nôn, nôn, buồn ngủ và suy hô hấp (42).Một đánh 

giá năm 2016 về morphin đường uống để giảm đau do ung thư đã báo cáo rằng 7% 

bệnh nhân đã ngừng sử dụng morphin do tác dụng phụ.(43) 

Giải thích lâm sàng. 

Nên dùng opioid cho những bệnh nhân bị đau từ trung bình đến nặng liên quan đến 

khối u nguyên phát hoặc di căn, hoặc các biến chứng đau cấp tính do điều trị như viêm 

niêm mạc (62 – 65).Trước khi kê đơn opioid, cần đánh giá cơ chế gây ra hội chứng 

đau (có thể cần chụp hình nếu không rõ), phản ứng với thuốc giảm đau không opioid 

https://trungtamthuoc.com/



(ví dụ, acetaminophen hoặc thuốc chống viêm không steroid) và sự hiện diện của các 

yếu tố nguy cơ đối với việc sử dụng opioid không phải thuốc, chẳng hạn như tiền sử 

lạm dụng rượu, chất kích thích hoặc thuốc theo toa. Điều này có thể được thực hiện 

bằng cách sử dụng các công cụ đơn giản như Công cụ Cắt giảm, Khó chịu, Cảm giác 

tội lỗi, Mở rộng tầm mắt Thích ứng với Ma túy (66),Công cụ Rủi ro Opioid (67), hoặc 

Công cụ sàng lọc và Đánh giá Opioid cho Bệnh nhân Đau đớn (66). Khoảng 15% bệnh 

nhân ung thư sẽ đạt điểm tích cực trong các công cụ sàng lọc rủi ro đơn giản này và họ 

sẽ nhận được opioid theo cách giống như những người cho điểm âm tính, nhưng sẽ cần 

theo dõi chặt chẽ hơn và giám sát thường xuyên các hành vi liên quan đến việc sử 

dụng opioid phi y tế và cơ sở dữ liệu của Chương trình Giám sát Thuốc Theo toa 

(PDMP) (64 - 66 , 68) (ở một số tiểu bang, việc giám sát PDMP mỗi lần trước khi kê 

đơn thuốc opioid là bắt buộc). Xét nghiệm thuốc tiết niệu ngẫu nhiên có thể dương 

tính ở hơn 20% bệnh nhân ung thư dùng opioid.(69)Không có sự đồng thuận về tính 

hữu ích của việc thường xuyên theo dõi các xét nghiệm thuốc tiết niệu trước hoặc 

trong khi điều trị bằng opioid ở những bệnh nhân ung thư đang dùng opioid. Đối với 

những bệnh nhân không còn được điều trị ung thư tích cực và không bị đau liên quan 

đến gánh nặng khối u đang diễn ra, các tác giả giới thiệu độc giả đến Quản lý cơn đau 

mãn tính của ASCO ở những người sống sót sau ung thư trưởng thành 9 để được 

hướng dẫn liên quan đến việc sử dụng opioid trong nhóm đối tượng này . . 

Khi opioid không còn được chỉ định, chúng nên được cai thuốc hoặc giảm dần. Bệnh 

nhân ung thư và người chăm sóc họ có thể yên tâm rằng điều này là khả thi khi bắt đầu 

điều trị bằng opioid. Ví dụ, các hội chứng cấp tính như viêm niêm mạc sẽ được xử lý 

các liệu pháp chống ung thư hoặc các phương pháp điều trị can thiệp có thể giúp giảm 

đau đáng kể. Ngoài ra, có thể có những tình huống không an toàn khi tiếp tục điều trị 

bằng opioid kéo dài, thường là trong bối cảnh khả năng sống sót sau ung thư dài. 

(9).Mặc dù có rất ít bằng chứng liên quan đến chiến lược giảm liều opioid ở nhóm 

bệnh nhân ung thư, nhưng kinh nghiệm lâm sàng có thể được hướng dẫn bằng cách 

giảm dần liều ở những người bị đau dai dẳng không phải do ung thư. Liều opioid có 

thể giảm nhanh hơn đối với những người dùng liều thấp hơn trong thời gian ngắn mà 

không gây ra hội chứng cai nghiện. Đối với những bệnh nhân sử dụng liều opioid cao 

hơn trong thời gian dài hơn, việc giảm liều phải được tiến hành từ từ (5% -20% mỗi 

tháng) để tránh hội chứng cai trong khi tối ưu hóa các biện pháp can thiệp giảm đau 

không dùng opioid và không dùng thuốc (70). 

Câu hỏi lâm sàng 2 :Những loại opioid nào nên được cung cấp? 

Khuyến cáo 2.1. 
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Đối với những bệnh nhân có khả năng bắt đầu điều trị bằng opioid (Khuyến cáo 1.1), 

bác sĩ lâm sàng có thể cung cấp bất kỳ loại opioid nào được Cục Quản lý Thực phẩm 

và Dược phẩm Hoa Kỳ hoặc các cơ quan quản lý khác phê duyệt để điều trị cơn đau 

(Loại: Dựa trên bằng chứng, lợi ích nhiều hơn tác hại; Chất lượng bằng chứng: Trung 

bình xuống thấp; Độ mạnh Khuyến cáo: Yếu). 

Tuyên bố điều kiện. 

Quyết định loại opioid nào phù hợp nhất phải dựa trên các yếu tố như đặc tính dược 

động học, bao gồm sinh khả dụng, đường dùng, thời gian bán hủy, độc tính thần kinh 

và giá thành của các loại thuốc khác nhau. Tramadol và codeine có những hạn chế có 

thể khiến chúng ít được ưa chuộng hơn các loại opioid khác trong bối cảnh này. 

Tramadol là một tiền chất, có những hạn chế trong việc chuẩn độ liều liên quan đến 

ngưỡng gây độc thần kinh thấp và có khả năng tương tác với các thuốc khác ở mức độ 

cytochrome P450 (CYP) 2D6, 2B6 và 3A4 (11,12).Codeine là một tiền chất, cần 

CYP2D6 để chuyển hóa thành morphin nhằm đạt được tác dụng giảm đau(12). 

Khuyến cáo 2.2. 

Các bác sĩ lâm sàng có ít kinh nghiệm kê đơn methadone nên tham khảo ý kiến của 

các chuyên gia chăm sóc giảm nhẹ hoặc giảm đau khi bắt đầu hoặc chuyển sang dùng 

methadone (Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn hại; Mức độ khuyến 

cáo: Mạnh). 

Đánh giá và phân tích thực tế 

Như đã lưu ý trước đây, các đánh giá có hệ thống đã xác định được một số khác biệt 

về hiệu quả giảm đau giữa các loại opioid được sử dụng để giảm đau do ung thư. Các 

so sánh bao gồm hydromorphone liên quan đến oxycodone, morphine và fentanyl (23) 

; methadone liên quan đến morphin (27) ; fentanyl thẩm thấu qua da liên quan đến 

morphin đường uống hoặc các hoạt chất khác 19 , 38 ; oxycodone liên quan đến 

morphin và các loại opioid khác (33); tapentadol đường uống liên quan đến oxycodone 

và morphin(41) ; và buprenorphine so với các chất so sánh có hoạt tính khác nhau(34). 

Một đánh giá có hệ thống năm 2017 về tramadol đã báo cáo rằng nó có thể kém hiệu 

quả hơn morphin, trên cơ sở bằng chứng có độ chắc chắn rất thấp.40 Điều này chủ yếu 

dựa trên một thử nghiệm năm 2016 của Bandieri và cộng sự, 71 so sánh các loại 

opioid yếu (tramadol có hoặc không có acetaminophen hoặc codeine với 

acetaminophen) với morphine liều thấp ở 240 bệnh nhân bị đau do ung thư mức độ 

vừa phải. Giảm ≥ 20% cường độ đau xảy ra ở 88% bệnh nhân được điều trị bằng 

morphin liều thấp và 58% bệnh nhân được điều trị bằng opioid yếu. 
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Các đánh giá có hệ thống cũng đã so sánh các tác dụng phụ của các loại thuốc opioid 

(19 , 23 , 33 , 38).Một số khác biệt đã được báo cáo trong các tác dụng phụ riêng lẻ, 

nhưng không có thuốc nào được điều tra mang lại lợi thế rõ ràng so với các tác dụng 

phụ khác về mặt tác dụng phụ. 

Giải thích lâm sàng 

Hầu hết các bệnh nhân cho biết cơn đau không giảm khi dùng thuốc không opioid ban 

đầu được dùng thuốc chủ vận opioid giải phóng tức thời khi cần thiết như codeine, 

hydrocodone hoặc oxycodone kết hợp với acetaminophen (62 – 65). Những loại thuốc 

này được WHO coi là bước 2 trong thang giảm đau opioid ba bước và là bước bắt 

buộc trước khi bắt đầu sử dụng opioid giải phóng tức thời mạnh và giải phóng kéo dài 

(bước 3). Một số nghiên cứu không tìm thấy lợi ích lớn nào khi sử dụng thuốc bậc 

2(71) và hướng dẫn gần đây nhất của WHO đã bỏ bậc thang giảm đau như yêu cầu phổ 

biến khi bắt đầu sử dụng opioid (63).Tuy nhiên, những loại thuốc này thường được 

dung nạp tốt và rẻ tiền. Hơn nữa, có thể xác định chỉ sau vài ngày liệu họ có thể kiểm 

soát được cơn đau hay không hoặc liệu có cần dùng thuốc opioid liều mạnh thường 

xuyên mà không có acetaminophen hay không. 

Như đã lưu ý, tramadol và codeine có những hạn chế trong việc chuẩn liều và tương 

tác thuốc. Bệnh nhân có đa hình di truyền của CYP2D6 (phổ biến hơn ở người châu 

Á)( 72 ) có thể ít đáp ứng với codeine hơn. Mặc dù đã có sẵn các xét nghiệm về tính đa 

hình của CYP2D6 nhưng không đủ bằng chứng để Khuyến cáo ủng hộ hoặc phản đối 

việc sử dụng chúng trong việc hướng dẫn lựa chọn hoặc định lượng opioid. Ngoài ra, 

các thuốc ức chế hoặc cạnh tranh CYP2D6 có thể làm giảm tác dụng giảm đau của 

codeine. 

Methadone có một số ưu điểm lâm sàng tiềm tàng, bao gồm hiệu lực, hiệu quả trong 

điều trị đau thần kinh, sử dụng như một tác nhân có tác dụng lâu dài sau khi nghiền (để 

đưa thức ăn qua ống thông qua đường ruột), an toàn tương đối ở những người bị suy 

thận và chi phí rất thấp. Tuy nhiên, do các đặc tính dược động học và dược lực học rất 

độc đáo nên chỉ các bác sĩ lâm sàng có kinh nghiệm mới nên kê đơn thuốc này như là 

thuốc opioid bậc một hoặc bậc hai (24). 

Câu hỏi lâm sàng 3 

Nên bắt đầu và điều chỉnh liều opioid như thế nào? 

Khuyến cáo 3.1. 
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Nên bắt đầu sử dụng opioid ở liều thấp nhất có thể để đạt được tác dụng giảm đau có 

thể chấp nhận được và mục tiêu của bệnh nhân (Loại: Đồng thuận không chính thức, 

lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ khuyến cáo: Mạnh). 

Khuyến cáo 3.2. 

Opioid nên được bắt đầu dưới dạng phóng thích ngay lập tức và PRN (nếu cần) để xác 

định liều hiệu quả, đánh giá sớm và điều chỉnh liều thường xuyên (Loại: Đồng thuận 

không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ Khuyến cáo: Mạnh). 

Khuyến cáo 3.3. 

Những bệnh nhân đang dùng các thuốc giảm đau khác, chẳng hạn như thuốc chống 

viêm không steroid, có thể tiếp tục dùng các thuốc giảm đau này sau khi bắt đầu sử 

dụng opioid nếu các thuốc này mang lại tác dụng giảm đau bổ sung và không bị chống 

chỉ định (Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ 

khuyến cáo: Yếu). 

Khuyến cáo 3.4. 

Vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến cáo ủng hộ hoặc phản đối việc sử dụng xét 

nghiệm di truyền, chẳng hạn như xét nghiệm đa hình của CYP2D6, để hướng dẫn sử 

dụng liều opioid. 

Khuyến cáo 3.5. 

Vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến cáo bất kỳ phạm vi tăng liều nào trong việc chuẩn 

độ opioid. 

Lưu ý: Nói chung, mức tăng liều tối thiểu là 25% -50%, nhưng các yếu tố của bệnh 

nhân như tình trạng suy nhược, bệnh đi kèm và chức năng cơ quan phải được đánh giá 

và xem xét khi thay đổi liều. 

Khuyến cáo 3.6. 

Đối với bệnh nhân rối loạn sử dụng chất gây nghiện, bác sĩ lâm sàng nên kết hợp với 

chuyên gia chăm sóc giảm nhẹ, giảm đau và/hoặc rối loạn sử dụng chất gây nghiện để 

xác định phương pháp tối ưu để kiểm soát cơn đau (Loại: Đồng thuận không chính 

thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ Khuyến cáo: Mạnh). 

Đánh giá và phân tích thực tế 

Rất ít ấn phẩm bao gồm trực tiếp giải quyết những câu hỏi này. Các phương pháp khác 

nhau để chuẩn độ liều đã được đánh giá (21 , 52 , 56). Biến thể di truyền có thể góp 
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phần vào phản ứng opioid và yêu cầu về liều lượng (44). nhưng bằng chứng vẫn chưa 

đủ để đưa ra khuyến cáo. 

Giải thích lâm sàng. 

Liều opioid ban đầu được quyết định dựa trên các cân nhắc về an toàn hơn là loại đau 

hoặc cường độ đau và đó là liều khoảng 30 mg tương đương morphin (MME) mỗi 

ngày (73 – 75). Opioid thường được bắt đầu sử dụng trong thời gian ngắn của dạng 

bào chế giải phóng tức thời khi cần thiết để thiết lập liều hiệu quả. Trong trường hợp 

cơn đau ổn định, liều hiệu quả thường có thể được xác định trong vòng vài ngày. Cục 

Quản lý Thực phẩm và Dược phẩm Hoa Kỳ cũng Khuyến cáo thực hành sử dụng 

opioid giải phóng ngay khi cần thiết trước khi bắt đầu sử dụng opioid theo phác đồ 

thường xuyên(76).Khi liều hiệu quả đã được xác định, các opioid phóng thích kéo dài 

sẽ được xem xét. Các opioid giải phóng kéo dài có thể được dùng bằng đường uống 

mỗi 12 hoặc 24 giờ, hoặc qua da mỗi 72 giờ (fentanyl) hoặc 7 ngày một lần 

(buprenorphine). Ưu điểm chính của các công thức này là nhu cầu sử dụng ít thường 

xuyên hơn so với các opioid giải phóng tức thời, trong khi nhược điểm chính của 

chúng là chi phí cao hơn và thường xuyên bị công ty bảo hiểm từ chối hoặc tăng các 

khoản đồng thanh toán. Opioid phóng thích tức thời không đắt nhưng cần dùng 4 giờ 

một lần để duy trì nồng độ trong máu ổn định và giảm đau. Điều này đòi hỏi bệnh 

nhân phải thức dậy vào giữa đêm để uống một liều opioid (77) 

Việc chuẩn liều có thể được thực hiện vài ngày sau mỗi lần tăng hoặc giảm liều. Do có 

sự khác biệt lớn về đáp ứng liều opioid của từng cá nhân, nên việc tăng hoặc giảm liều 

opioid hàng ngày được tính bằng phần trăm của tổng liều hàng ngày (thường khoảng 

25% -50%). Việc tăng liều sẽ xảy ra khi bệnh nhân ghi nhận cơn đau dai dẳng sau khi 

dùng một liều opioid thông thường nhất định trong vài ngày hoặc khi cơn đau nhẹ 

nhưng bệnh nhân cần dùng nhiều liều opioid đột phá mỗi ngày. Một cách đơn giản để 

xác định liều opioid mới được sử dụng suốt ngày đêm là cộng tổng liều hàng ngày của 

opioid thông thường và đột phá và tăng con số này lên 20% -30%. Việc cập nhật liều 

opioid đột phá cũng rất hữu ích để giữ mỗi liều ở mức khoảng 10% (5% -20%) liều 

opioid thông thường hàng ngày. 

Câu hỏi lâm sàng 4:Làm thế nào để ngăn ngừa hoặc quản lý các tác dụng phụ liên 

quan đến opioid? 

Khuyến cáo 4. 

Các bác sĩ lâm sàng nên chủ động cung cấp giáo dục và chiến lược để ngăn ngừa các 

tác dụng phụ đã biết liên quan đến opioid, theo dõi tiến triển của các tác dụng phụ này 
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và quản lý các tác dụng phụ này khi chúng xảy ra (Loại: Đồng thuận không chính 

thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ Khuyến cáo: Mạnh). 

Lưu ý: Các chiến lược phòng ngừa và quản lý các tác dụng phụ thường gặp do opioid 

gây ra được trình bày trong Bảng 1 .  

BẢNG 1. Phòng ngừa và kiểm soát các tác dụng phụ do opioid gây ra ở người mắc 

bệnh ung thư 

Tác dụng 

phụ  

Mô tả chi tiết Phòng ngừa và điểu trị 

Táo bón(78-

80,126,127) 

• Liên tục trong 

suốt quá trình 

điều trị opioid  

 

• Loại trừ các nguyên nhân khác (thường do 

nhiều yếu tố, bao gồm cả thuốc) 

• Loại trừ các tình trạng có khả năng cấp cứu như 

tắc ruột 

• Mục tiêu: Đi phân mềm, thành hình mỗi 1-2 

ngày mà không cần gắng sức hoặc đau 

• Luôn bắt đầu chế độ điều trị dự phòng đường 

ruột khi bắt đầu dùng opioid 

trị liệu 

• Phòng ngừa: Senna có hoặc không có Docusate 

hàng ngày, điều chỉnh khi cần thiết để 

đạt được mục tiêu 

• Điều trị: Một khi táo bón xảy ra, các sản phẩm 

có chứa magie và thuốc nhuận tràng như 

bisacodyl. Các chất dùng để phòng và chữa bệnh 

táo bón không cần kê đơn và hiếm khi được bảo 

hiểm chi trả. 

• PAMORA—thuốc đối kháng thụ thể mu-opioid 

tác dụng ngoại biên (ví dụ, methylnaltrexone, 

naldemedine và naloxegol)—có hiệu quả nếu 

nguyên nhân chính gây táo bón là opioid. Việc 

sử dụng các thuốc này thường xuyên bị giới hạn 

bởi việc từ chối bảo hiểm 

• Nếu bệnh nhân cảm thấy buồn nôn do táo bón, 

hãy cân nhắc thuốc đặt hoặc thuốc thụt (chống 

chỉ định trong trường hợp giảm tiểu cầu hoặc 

giảm bạch cầu trung tính) 
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Mê sảng và 

độc tính 

thần 

kinh(62) 

 

•Đã báo cáo về tất 

cả các loại opioid 

• Có thể bao gồm 

rung giật cơ, tăng 

cảm giác đau và 

thay đổi nhận 

thức (ví dụ, thiếu 

hụt sự chú ý) 

• Phổ biến hơn ở 

liều opioid cao 

hơn, điều trị kéo 

dài, đồng thời 

tác nhân tâm 

thần, và trong 

việc giảm chức 

năng thận 

 

• Đánh giá cẩn thận vì mê sảng giảm hoạt động 

thường bị bỏ sót; hiếu động 

mê sảng dễ dàng được xác định hơn 

• Loại trừ các nguyên nhân khác. Đánh giá chức 

năng tiết niệu khi dùng opioid thải trừ chủ yếu 

qua thận (trừ methadone); sự tích tụ opioid hoặc 

các chất chuyển hóa của nó có thể góp phần gây 

mê sảng và độc tính thần kinh 

• Nghi ngờ mạnh mẽ và can thiệp sớm khi dùng 

liều opioid nhanh leo thang xảy ra 

• Loại bỏ các loại thuốc khác khi có thể 

• Chuyển sang loại opioid khác 

• Thuốc an thần kinh như haloperidol có thể có 

lợi 

• Cân nhắc bổ sung nước trong thời gian ngắn để 

hỗ trợ thanh thải các chất chuyển hóa 

 

Bệnh nội 

tiết(128,129) 

• Opioid phá hủy 

trục hạ đồi-tuyến 

yên-tuyến sinh 

dục 

• Rối loạn cương 

dương, giảm ham 

muốn tình dục, 

vô sinh, mệt mỏi, 

trầm cảm, bốc 

hỏa, giảm mật độ 

xương và tăng 

nguy cơ gãy 

xương 

 

• Giáo dục bệnh nhân về vai trò của opioid trong 

bệnh lý nội tiết 

• Xem xét các nguyên nhân khác có khả năng 

điều trị được 

• Xem xét các liệu pháp giảm đau thay thế nếu 

khả thi 

• Bắt đầu thay thế testosterone nếu lợi ích lớn 

hơn nguy cơ. 
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Buồn nôn và 

nôn (130) 

 

• Có tới 50% 

trường hợp sử 

dụng opioid 

bắt đầu hoặc khi 

tăng liều 

rất cao  

• Dung nạp tăng  

trong hầu hết các 

trường hợp và 

giảm trong vài 

ngày 

• Có thể liên quan 

đến tác dụng 

trung ương và 

giảm nhu động dạ 

dày 

 

• Loại trừ các nguyên nhân khác (táo bón, thuốc 

khác) 

• Metoclopramide có cả tác dụng trung ương và 

ngoại biên và được khuyến cáo là lựa chọn đầu 

tiên để kiểm soát chứng buồn nôn mãn tính, 

bao gồm cả liên quan đến opioid 

• Đối với những bệnh nhân báo cáo có những 

cơn buồn nôn trước đó trong thời gian vừa qua 

tiếp xúc với opioid, việc phòng ngừa có thể bao 

gồm điều trị trước bằng metoclopramide hoặc 

prochlorperazine suốt ngày đêm trong vài ngày 

đầu tiên điều trị bằng opioid, dần dần cai thuốc 

chống nôn 

 

Ngứa 

(131,132) 

• Đáp ứng sớm 

với điều trị 

• Thường xuyên 

hơn sau khi sinh 

trục thần kinh 

• Có thể phổ biến 

hơn với opioid 

(ví dụ, morphine 

và codeine) hơn 

tác nhân tổng hợp 

Loại trừ các nguyên nhân khác (urê huyết, ứ mật, 

một số bệnh ác tính, HIV, 

và thuốc) 

• Chuyển sang opioid tổng hợp (ví dụ fentanyl) 

• Dùng thuốc kháng histamine không an thần 

trước khi dùng opioid nếu khả thi 

• Thuốc kháng histamine an thần như 

hydroxyzine hoặc diphenhydramine nếu không 

an thần quá mức 

• Thuốc đối kháng thụ thể 5-HT3 như 

ondansetron (mặc dù có xung đột 

dữ liệu) 

• Hỗn hợp chất chủ vận/đối kháng như 

nalbuphine đơn độc hoặc kết hợp 

đang dùng opioid (thận trọng ở những bệnh nhân 

dung nạp opioid vì điều này có thể làm giảm tác 

dụng giảm đau hoặc gây cai nghiện) 

• Có thể cân nhắc truyền naloxone liều thấp (0,25 

mg/kg/giờ) 
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An thần  và 

suy giảm 

chức năng 

hô hấp  

(91,133-

136) 

 

• Một mức độ an 

thần nào đó 

thường xảy ra 

trong quá trình 

bắt đầu sử dụng 

opioid hoặc trong 

khi dùng thuốc 

leo thang 

• Khả năng dung 

nạp thường xuất 

hiện sau vài ngày 

• Suy hô hấp 

thường xảy ra 

trước an thần và 

không phổ biến 

trong thời gian 

mãn tính quản lý 

opioid 

 

• Loại trừ các nguyên nhân khác (thường là các 

loại thuốc mới như benzodiazepin 

và gabapentinoid; suy hệ thống cơ quan) 

• Giáo dục bệnh nhân về mức độ an thần dự kiến 

trong thời gian đầu 

Liệu pháp cải thiện việc tuân thủ kế hoạch điều 

trị opioid 

• Hạn chế dùng nhiều thuốc nếu khả thi 

• Xem xét các tương tác thuốc-thuốc tiềm ẩn có 

thể ảnh hưởng đến opioid sự trao đổi chất 

• Methylphenidate và các thuốc kích thích tâm 

thần khác có thể làm giảm tác dụng an thần 

không ảnh hưởng đến giảm đau 

• Thuốc an thần mới khởi phát với liều opioid ổn 

định thường liên quan đến bổ sung các thuốc an 

thần khác; ngừng các loại thuốc này hoặc giảm 

liều đáng kể  

• Cân nhắc kê đơn naloxone cho những người 

nhận morphine từ 50 miligam như một nguồn 

cứu trợ nếu có lo ngại về trẻ em hoặc gia đình dễ 

bị tổn thương vô tình tiếp cận thành viên điều trị 

opioid (ví dụ, người suy giảm nhận thức). Hãy 

xem xét thêm naloxone cho bệnh nhân dùng 

opioid cùng với benzodiazepin, gabapentinoid, 

hoặc các thuốc an thần khác. Hướng dẫn bệnh 

nhân và người chăm sóc cách sử dụng của thuốc 

đối kháng này trong trường hợp quá liều và suy 

hô hấp, bao gồm thời gian bán hủy tương đối 

ngắn và cần tiếp tục điều trị và giám sát. 

Naloxone xịt mũi và naloxone tiêm bắp là đều 

hiện có sẵn ở Hoa Kỳ. Đảm bảo rằng naloxone 

quản lý phù hợp với mục tiêu chăm sóc của bệnh 

nhân vào cuối đời. 
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Bí tiểu(137) • Thường gặp hơn 

trong giai đoạn 

đầu điều trị 

•Xảy ra ở 25% 

bệnh nhân sau 

phẫu thuật 

•Thường xuyên 

hơn sau khi ức 

chế thần kinh 

• Có thể cấp tính 

hoặc mãn tính 

•Tỷ lệ mắc cao 

hơn ở người cao 

tuổi (vì quá sản 

tuyến tiền liệt 

lành tính hoặc đa 

thuốc) 

• Loại trừ các nguyên nhân khác, đặc biệt là chèn 

ép tủy sống 

• Xem lại thuốc và sửa đổi phác đồ nếu khả thi 

• Đặt ống thông trong trường hợp cấp tính 

• Tamsulosin được báo cáo là có lợi trong việc sử 

dụng opioid sau phẫu thuật 

• Chuyển sang opioid tổng hợp (ví dụ fentanyl) 

• Cân nhắc dùng methylnaltrexone hoặc 

naloxone liều thấp (0,25 mg/kg/giờ) 

 

 

Đánh giá và phân tích thực tế. 

Các nghiên cứu được thiết kế để khám phá các chiến lược ngăn ngừa táo bón do opioid 

gây ra cho thấy rằng senna nhuận tràng kích thích mang lại khả năng kiểm soát hiệu 

quả mà không cần bổ sung chất làm mềm docusate (61). Mặc dù việc phòng ngừa là 

rất quan trọng nhưng đôi khi táo bón do sử dụng opioid có thể xảy ra. Đánh giá hệ 

thống năm 2018 của Candy và cộng sự 16đề cập đến tính hiệu quả và an toàn của 

thuốc đối kháng mu-opioid đối với chứng rối loạn chức năng ruột do opioid gây ra ở 

bệnh nhân ung thư và bệnh nhân được chăm sóc giảm nhẹ (phần lớn trong số họ bị ung 

thư). Có bằng chứng chất lượng vừa phải cho thấy naldemedine cải thiện chức năng 

ruột trong 2 tuần ở người lớn bị ung thư, làm tăng nguy cơ xảy ra các tác dụng phụ 

như tiêu chảy so với giả dược. Ở những bệnh nhân được chăm sóc giảm nhẹ, 

methylnaltrexone có liên quan đến tình trạng nhuận tràng nhiều hơn trong 24 giờ so 

với giả dược, với bằng chứng chất lượng trung bình về hiệu quả và bằng chứng chất 

lượng thấp về việc không làm tăng tác dụng phụ. 

Đánh giá hệ thống năm 2019 (32) đánh giá việc kiểm soát buồn nôn và nôn do opioid 

gây ra ở bệnh nhân ung thư. Tám trong số các RCT được đưa vào đã báo cáo về việc 

chuyển đổi opioid, không có kết luận rõ ràng vì những hạn chế của bằng chứng: buồn 
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nôn và nôn là kết quả thứ cấp hoặc thứ ba, các biện pháp can thiệp và nhóm so sánh 

khác nhau trong các thử nghiệm và cỡ mẫu có xu hướng nhỏ. Bằng chứng liên quan 

đến thuốc chống nôn hoặc các đường dùng opioid khác cũng còn hạn chế. Trong một 

RCT năm 2018 không được đưa vào đánh giá năm 2019, 120 bệnh nhân mắc bệnh ung 

thư chưa từng sử dụng opioid trước đó đã bắt đầu dùng oxycodone đường uống được 

chỉ định ngẫu nhiên dùng prochlorperazine (5 mg) hoặc giả dược dự phòng, ba lần mỗi 

ngày trong 5 ngày. Đáp ứng hoàn toàn (không có cơn nôn và không dùng thuốc cấp 

cứu) xảy ra ở 69,5% bệnh nhân ở nhánh prochlorperazine và 63.P = 0,47). 

Cũng có rất ít bằng chứng hướng dẫn quản lý các tác dụng phụ khác của opioid, chẳng 

hạn như suy giảm nhận thức và an thần. 36 

Giải thích lâm sàng. 

Tương đối ít nghiên cứu đã được thực hiện để khám phá việc ngăn ngừa và quản lý các 

tác dụng phụ do opioid gây ra. Hiện có các hướng dẫn về táo bón do opioid và táo bón 

liên quan đến ung thư, nhưng chưa có hướng dẫn cụ thể nào đề cập đến chứng táo bón 

do opioid gây ra ở nhóm bệnh nhân ung thư (78 – 80). Do đó, các bác sĩ lâm sàng phải 

dựa vào hướng dẫn của chuyên gia trên cơ sở kinh nghiệm lâm sàng. Trong Bảng 1 , 

Hội đồng chuyên gia ASCO đưa ra các chiến lược dựa trên sự đồng thuận để ngăn 

ngừa và quản lý các tác dụng phụ thường gặp do opioid gây ra.  

Câu hỏi lâm sàng 5 Nên điều chỉnh việc sử dụng opioid ở bệnh nhân suy thận hoặc 

gan như thế nào? 

Khuyến cáo 5.1. 

Đối với bệnh nhân suy thận hiện đang điều trị bằng opioid, bác sĩ lâm sàng có thể 

chuyển sang dùng methadone, nếu không có chống chỉ định, vì thuốc này được bài tiết 

qua phân. Các opioid được đào thải chủ yếu qua nước tiểu, chẳng hạn như fentanyl, 

oxycodone và hydromorphone, cần được điều chỉnh liều lượng cẩn thận và theo dõi 

thường xuyên về nguy cơ hoặc sự tích tụ của thuốc gốc hoặc các chất chuyển hóa có 

hoạt tính. Nên tránh sử dụng morphine, meperidine, codeine và tramadol trong nhóm 

đối tượng này, trừ khi không có lựa chọn thay thế nào (Loại: Đồng thuận không chính 

thức, lợi ích nhiều hơn hại; Mức độ Khuyến cáo: Mạnh). 

Khuyến cáo 5.2. 

Đối với những bệnh nhân suy thận hoặc gan sử dụng opioid, bác sĩ lâm sàng nên thực 

hiện theo dõi lâm sàng thường xuyên hơn và điều chỉnh liều opioid (Loại: Đồng thuận 

không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác hại; Mức độ khuyến cáo: Mạnh). 
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Đánh giá và phân tích thực tế 

Một đánh giá có hệ thống năm 2021 về opioid cho bệnh nhân bị đau do ung thư và suy 

gan đã xác định không có RCT và ba nghiên cứu quan sát tiền cứu (20). Các tác giả 

lưu ý rằng không thể đưa ra Khuyến cáo nào về loại thuốc opioid được ưa chuộng ở 

bệnh nhân suy gan. Một đánh giá có hệ thống năm 2017 đã đánh giá tác dụng phụ của 

opioid ở bệnh nhân bị đau do ung thư và suy thận (31). Tổng quan bao gồm 18 nghiên 

cứu (không có RCT), không có bằng chứng rõ ràng để xác định opioid được ưu tiên 

trong trường hợp suy thận. 

Giải thích lâm sàng. 

Ở những bệnh nhân bị suy giảm chức năng thận đáng kể, việc sử dụng morphin có thể 

dẫn đến sự tích tụ các chất chuyển hóa gây độc thần kinh như morphin-3-glucuronide 

và normorphin, cũng như nhiễm độc thần kinh do opioid gây ra (81 – 83). Các opioid 

khác như hydromorphone hoặc fentanyl ít có khả năng dẫn đến tích tụ các chất chuyển 

hóa có hoạt tính trong suy thận. Methadone cũng có thể là một lựa chọn thay thế tốt vì 

nó được chuyển hóa chủ yếu ở gan, nhưng như đã đề cập trước đó, nó chỉ nên được sử 

dụng bởi các bác sĩ lâm sàng có kinh nghiệm. 

Câu hỏi lâm sàng 6 :Cơn đau đột phá nên được quản lý như thế nào? 

Khuyến cáo 6.1. 

Ở những bệnh nhân dùng opioid suốt ngày đêm, nên kê đơn opioid giải phóng ngay 

với liều 5% -20% liều hàng ngày tương đương morphin thông thường hàng ngày để 

điều trị cơn đau đột ngột (Loại: Đồng thuận không chính thức, lợi ích nhiều hơn tác 

hại; Độ mạnh của khuyến cáo: Mạnh để kê đơn thuốc opioid giải phóng tức thời cho 

cơn đau đột ngột, yếu về liều lượng). 

Khuyến cáo 6.2. 

Vẫn chưa đủ bằng chứng để khuyến cáo một loại thuốc opioid tác dụng ngắn, cụ thể để 

giảm cơn đau đột phá. 

Đánh giá và phân tích thực tế. 

Một đánh giá có hệ thống năm 2015 tập trung vào fentanyl đường uống hoặc đường 

mũi để điều trị cơn đau đột phá. 30 Tổng quan bao gồm 11 RCT với tổng số 1.121 

bệnh nhân. Không thể thực hiện phân tích tổng hợp. Fentanyl được báo cáo là có hiệu 

quả so với giả dược, nhưng bằng chứng về hiệu quả so với các opioid khác còn hạn 

chế. Trong một thử nghiệm gần đây hơn vào năm 2017 về mức độ không thua kém của 

viên ngậm dưới lưỡi fentanyl so với morphin tiêm dưới da ở 114 bệnh nhân, fentanyl 
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không thua kém morphin sau 30 phút. 60 Ngược lại, một thử nghiệm chéo năm 2015 

giữa viên nén fentanyl buccal và morphine uống ở 68 bệnh nhân ưa chuộng fentanyl 

để giảm đau sau 30 phút. 53 

Giải thích lâm sàng. 

Đối với nhiều bệnh nhân, đơn thuốc lý tưởng bao gồm opioid phóng thích tức thời 

hoặc phóng thích kéo dài được dùng thường xuyên suốt ngày đêm, cộng với một 

opioid phóng thích tức thời với liều khoảng 10% (dao động từ 5% đến 20%) MME 

hàng ngày. liều dùng nếu có cơn đau đột phá. Hầu hết những người mắc bệnh ung thư 

đều cho biết khả năng kiểm soát cơn đau tốt bằng phương pháp kết hợp này. 84 

Câu hỏi lâm sàng 7 Khi nào và bằng cách nào nên chuyển đổi opioid (luân phiên)? 

Khuyến cáo 7. 

Nên áp dụng luân chuyển opioid cho những bệnh nhân bị đau khó điều chỉnh liều của 

một loại opioid nhất định, tác dụng phụ được kiểm soát kém, lo ngại về hậu cần hoặc 

chi phí, hoặc rắc rối với đường dùng hoặc hấp thu opioid (Loại: Dựa trên bằng chứng, 

lợi ích lớn hơn tác hại; Chất lượng bằng chứng: Trung bình; Mức độ khuyến cáo: 

Mạnh). 

Đánh giá và phân tích thực tế. 

Việc luân chuyển opioid đã được đánh giá trong một đánh giá có hệ thống năm 2018 ở 

những người trưởng thành bị đau mãn tính, liên quan đến ung thư và thường xuyên sử 

dụng opioid đường uống hoặc qua da (35). Tổng quan bao gồm ba tổng quan hệ thống, 

bốn RCT và năm nghiên cứu quan sát tiền cứu. Các tác giả kết luận rằng việc luân 

chuyển opioid có thể cải thiện việc giảm đau và sự hài lòng của bệnh nhân. Tăng liều 

sau khi luân chuyển là cần thiết để đạt được hiệu quả giảm đau thỏa đáng trong phần 

lớn các nghiên cứu được đánh giá, ngoại trừ việc chuyển sang dùng methadone. 

Giải thích lâm sàng. 

Việc luân chuyển opioid là phổ biến trong việc kiểm soát cơn đau do ung thư, với một 

nghiên cứu cho thấy tần suất gần 1/3 số bệnh nhân cần thay đổi. 85 Mục tiêu của việc 

luân chuyển opioid là chuyển từ một loại opioid hoặc một tuyến sang một loại thuốc 

thay thế một cách an toàn. Thật không may, có rất ít nghiên cứu so sánh hiệu lực của 

một loại opioid hoặc đường dùng với loại khác, kể cả trong các mô hình về các loại 

đau khác nhau (ví dụ: cấp tính và mãn tính, bệnh lý thần kinh và cảm giác đau). Một 

ngoại lệ là công việc được thực hiện bởi Reddy và cộng sự khám phá các yếu tố 

chuyển đổi giữa nhiều loại opioid trong môi trường lâm sàng (86 – 88).Cuộc tranh 
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luận sôi nổi hiện nay xoay quanh việc sử dụng bảng giảm đau tương đương hoặc hệ số 

chuyển đổi(89).Thông tin rất khác nhau có sẵn trong số lượng rất lớn các công cụ và 

ứng dụng trực tuyến hiện có. Các bảng giảm đau tương đương hiện tại giả định các giá 

trị cố định và hai chiều, đồng thời yêu cầu các công thức toán học phức tạp hơn có thể 

dễ bị sai sót. Tuy nhiên, sẽ cần một số lượng rất lớn các hệ số chuyển đổi để giải quyết 

tất cả các hoán vị tiềm ẩn khi chuyển từ loại opioid này sang loại opioid khác hoặc từ 

tuyến đường này sang tuyến đường khác. Ngoài ra, không có công cụ nào trong số này 

coi bối cảnh lâm sàng là quan trọng khi chuyển đổi opioid và/hoặc đường dùng. Để 

giải quyết những lo ngại này, ASCO đã hợp tác với Hiệp hội Chăm sóc Hỗ trợ Ung 

thư Đa quốc gia và các tổ chức khác để phát triển hướng dẫn chuyển đổi opioid quốc 

tế. Cho đến khi có bằng chứng và sự đồng thuận lớn hơn trong lĩnh vực này, 

Bất kể phương pháp nào được sử dụng, việc luân chuyển opioid phải được cá nhân hóa 

dựa trên lý do cơ bản để thay đổi thuốc. Liều có thể thận trọng hơn ở những người gặp 

phải tác dụng phụ đáng kể, đặc biệt là an thần hoặc có tiền sử té ngã. Điều này cũng 

đúng khi chuyển sang đường tiêm nếu có bất kỳ thắc mắc nào về sự hấp thu của thuốc 

khi dùng qua đường uống (ví dụ, có thể mất thuốc do nôn mửa hoặc vận động nhanh). 

Ngược lại, khi bệnh nhân đau nặng, liều lượng có thể tự do hơn. Cần theo dõi chặt chẽ 

và theo dõi thường xuyên với việc chuẩn độ liều cần thiết. 

 

RÀO CẢN TIẾP CẬN VỚI OPIOID 

Việc làm phức tạp thêm các nghiên cứu hạn chế liên quan đến việc sử dụng opioid ở 

những người mắc bệnh ung thư là những thách thức nghiêm trọng trong việc tiếp cận 

các loại thuốc này. Các rào cản bao gồm các quy định tạo gánh nặng cho người kê 

đơn, chẳng hạn như việc xem xét bắt buộc và thường xuyên cơ sở dữ liệu PDMP. 

Ngoài ra, các giới hạn về liều lượng thuốc opioid hàng ngày hoặc số lượng liều có thể 

được phân phối sẽ cản trở rất nhiều đến tình trạng sẵn có.(90) Hướng dẫn kê đơn thuốc 

Opioid cho chứng đau mãn tính của Trung tâm Kiểm soát và Phòng ngừa Dịch bệnh 

năm 2016(91)đề xuất liều tối đa hàng ngày loại trừ rõ ràng những người mắc bệnh ung 

thư đang hoạt động hoặc những người sắp đến giai đoạn cuối đời, tuy nhiên các bác sĩ 

ung thư báo cáo rằng các hướng dẫn này bị hiểu sai rộng rãi khi bao gồm cả những 

người mắc bệnh ung thư .(4)Kết hợp với cách giải thích sai lầm này, luật pháp tiểu 

bang thường loại trừ cơn đau liên quan đến ung thư, nhưng vẫn chưa đủ rõ ràng để 

hướng dẫn người kê đơn vì chúng giải quyết nhu cầu của nhiều nhóm bệnh ung thư 

khác nhau.(92) 
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Những quy định này và các biện pháp khác được thiết kế để giảm thiểu việc lạm dụng 

opioid có liên quan đến việc giảm kê đơn opioid trong các cơn đau do ung thư và 

không do ung thư, thậm chí còn được ghi nhận ở những bệnh nhân vào viện chăm sóc 

cuối đời (93 – 98). Một nghiên cứu đã quan sát thấy mối tương quan giữa việc giảm kê 

đơn thuốc opioid và sự gia tăng số lần đến khoa cấp cứu liên quan đến cơn đau do ung 

thư( 96).Những bệnh nhân dễ bị tổn thương nhất vẫn là những người bị ảnh hưởng 

nhiều nhất, với tỷ lệ kê đơn thuốc opioid giảm, cùng với liều lượng thấp hơn, được báo 

cáo ở người da màu(99 , 100). 

Khi được cung cấp đơn thuốc opioid, bệnh nhân ung thư liên tục kể lại các vấn đề gặp 

phải khi dùng thuốc, trong đó 1/4 mô tả những khó khăn nhận thấy khi tương tác với 

nhân viên nhà thuốc (101).Một số vấn đề này phát sinh do sự phức tạp của việc phân 

phối thuốc trong hệ thống chăm sóc sức khỏe hiện tại của chúng ta. Thuốc có bán ở 

hiệu thuốc không và nếu có thì bảo hiểm có thanh toán không? Tình trạng thiếu opioid 

đã được ghi nhận khi Cục Quản lý Thực thi Ma túy Hoa Kỳ liên tục giảm hạn ngạch 

sản xuất. Các hiệu thuốc thường không sẵn lòng cung cấp những loại thuốc quan trọng 

này. Sự chậm trễ trong việc truy cập có thể xảy ra do người trả tiền ngày càng yêu cầu 

ủy quyền trước, một quy trình rườm rà có thể mất 3-7 ngày làm việc. Nhiều người trả 

tiền yêu cầu liệu pháp từng bước, trong đó bệnh nhân phải trải qua các thử nghiệm 

thuốc không cần thiết để chứng minh sự thất bại của một tác nhân trước khi được chấp 

thuận cho loại opioid được yêu cầu. Như đã thảo luận trước đây, WHO không còn hỗ 

trợ thang giảm đau từng bước khi bắt đầu sử dụng opioid (63).Hơn nữa, mặc dù sự cho 

phép trước cuối cùng có thể được chấp thuận nhưng bệnh nhân thường phải trả các 

khoản đồng thanh toán cao hơn và phiền toái hơn (102). 

Hậu quả của những yêu cầu pháp lý và thanh toán nặng nề này bao gồm sự kỳ thị và sợ 

hãi. Những người mắc bệnh ung thư cho biết sự kỳ thị liên quan đến việc sử dụng 

opioid do họ tương tác với bác sĩ lâm sàng, dược sĩ và xã hội(3 , 4). Bệnh nhân biểu 

hiện nỗi sợ nghiện lớn hơn, cùng với cảm giác tội lỗi và suy thoái đạo đức khi phải sử 

dụng opioid, khiến một số người bỏ liều hoặc dùng liều thấp hơn quy định (4 – 6). Một 

hậu quả rộng lớn hơn của nhiều trở ngại này là ngành dược phẩm không quan tâm đến 

việc đầu tư vào nghiên cứu và phát triển các loại opioid mới, nuôi dưỡng rất ít hy vọng 

về các phương pháp điều trị hiệu quả trong tương lai đối với cơn đau do ung thư. 

Số ca tử vong liên quan đến chất gây nghiện ngày càng tăng, bao gồm cả opioid, là 

một trường hợp khẩn cấp nghiêm trọng về sức khỏe cộng đồng và chỉ leo thang trong 

đại dịch COVID-19 (103 , 104). Bởi vì những người mắc bệnh ung thư không được 

miễn khỏi chứng rối loạn sử dụng chất gây nghiện và/hoặc sử dụng opioid phi y tế nên 
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cần phải có sự đánh giá chủ động kỹ lưỡng về cơn đau, chức năng và rủi ro, cùng với 

các chiến lược để cân bằng việc giảm thiểu rủi ro với kiểm soát cơn đau hiệu quả (105 

– 107).Điều bắt buộc là chúng ta không nên làm trầm trọng thêm cuộc khủng hoảng 

này bằng cách coi thường cơn đau do ung thư. 

GIAO TIẾP BỆNH NHÂN VÀ BỆNH VIỆN 

Việc sử dụng opioid an toàn và hiệu quả đòi hỏi sự giao tiếp rõ ràng giữa bệnh nhân, 

người chăm sóc và bác sĩ lâm sàng. Các bác sĩ lâm sàng có thể giúp bệnh nhân và 

người chăm sóc hiểu rằng việc kiểm soát cơn đau sớm và hiệu quả sẽ cải thiện chất 

lượng cuộc sống và là một phần quan trọng trong việc chăm sóc bệnh ung thư. Những 

lo lắng thường gặp của bệnh nhân về opioid bao gồm sợ suy hô hấp hoặc nghiện, cùng 

với sự kỳ thị về việc sử dụng các loại thuốc này. Để giải quyết những lo ngại này, bác 

sĩ lâm sàng có thể đánh giá kiến thức và thái độ của bệnh nhân và người chăm sóc về 

cơn đau và việc sử dụng opioid. Cần phải giáo dục, đặc biệt vì những loại thuốc này 

thường được kê đơn khi cần thiết, đòi hỏi bệnh nhân và người thân của họ phải quyết 

định thời điểm và cách dùng chúng. Ngoài ra, các ứng dụng dựa trên web và nhật ký 

thuốc điện tử có thể giúp nhắc nhở bệnh nhân khi nào nên dùng thuốc đồng thời ghi lại 

thông tin này để giúp bác sĩ lâm sàng xác định chiến lược điều trị cơn đau tối ưu. Việc 

theo dõi bệnh nhân thường xuyên là rất quan trọng để theo dõi hiệu quả và độ an toàn 

của opioid cũng như để kịp thời thay đổi chế độ điều trị khi cần thiết. Bệnh nhân cần 

được thông báo rằng việc giảm đau không đầy đủ hoặc tác dụng phụ khó chịu của 

opioid có thể được kiểm soát và cần được báo cáo. Đặc biệt ở bệnh tiến triển, bệnh 

nhân và người chăm sóc nên lưu ý rằng một số triệu chứng, chẳng hạn như nhầm lẫn 

hoặc mất tinh thần minh mẫn, có thể xảy ra một phần do sử dụng opioid, nhưng cũng 

do rối loạn chức năng nội tạng và tiến triển của bệnh. Trong những trường hợp đó, lợi 

ích của việc cứu trợ cần được xem xét cẩn thận đồng thời tối ưu hóa chất lượng cuộc 

sống. 

Khi kê đơn thuốc opioid, bác sĩ lâm sàng phải giáo dục bệnh nhân và người chăm sóc 

họ về cách bảo quản và tiêu hủy an toàn. Opioid nên được bảo quản trong bao bì gốc 

trong hộp có khóa và không dùng chung với người khác. Thuốc opioid không được sử 

dụng và các chất được kiểm soát khác như benzodiazepin nên được tiêu hủy một cách 

an toàn, lý tưởng nhất là thông qua các chương trình thu hồi hoặc hộp đựng thuốc. 

Để biết các khuyến cáo và chiến lược chung nhằm tối ưu hóa giao tiếp giữa bệnh nhân 

và bác sĩ, hãy xem Giao tiếp giữa bệnh nhân và bác sĩ lâm sàng: Hướng dẫn đồng 

thuận của Hiệp hội Ung thư lâm sàng Hoa Kỳ (108) 

https://trungtamthuoc.com/



SỰ KHÁC NHAU VỀ SỨC KHOẺ 

Mặc dù các hướng dẫn thực hành lâm sàng của ASCO đưa ra các khuyến cáo của 

chuyên gia về các phương pháp thực hành tốt nhất trong quản lý bệnh nhằm cung cấp 

dịch vụ chăm sóc ung thư ở mức độ cao nhất, nhưng điều quan trọng cần lưu ý là 

nhiều bệnh nhân bị hạn chế trong việc tiếp cận chăm sóc y tế hoặc được chăm không 

liên tục. Các yếu tố như chủng tộc và dân tộc, tuổi tác, tình trạng kinh tế xã hội, 

khuynh hướng tình dục và giới, vị trí địa lý và khả năng tiếp cận bảo hiểm được biết là 

có ảnh hưởng đến kết quả chăm sóc bệnh ung thư (109).Sự khác nhau về chủng tộc và 

màu da trong chăm sóc sức khỏe góp phần đáng kể vào vấn đề này ở Hoa Kỳ. Bệnh 

nhân ung thư là thành viên của các chủng tộc hoặc dân tộc thiểu số phải chịu đựng 

nhiều bệnh đi kèm, gặp nhiều trở ngại đáng kể hơn trong việc nhận dịch vụ chăm sóc, 

có nhiều khả năng không được bảo hiểm hơn và có nguy cơ nhận được dịch vụ chăm 

sóc không sát sao hoặc kém chất lượng hơn những người Mỹ khác (110 , 111).Trong 

trường hợp dùng opioid, việc kê đơn ở Hoa Kỳ thay đổi theo độ tuổi, giới tính, giới 

tính, chủng tộc và màu da(96 , 99 , 100 , 112).Một phân tích năm 2020 về dữ liệu 

Giám sát, Dịch tễ học và Kết quả cuối cùng được liên kết-Medicare đã đánh giá các 

đơn thuốc opioid ở những bệnh nhân lớn tuổi, chưa từng dùng opioid bị ung thư không 

di căn(99).So với bệnh nhân da trắng không phải gốc Tây Ban Nha, khả năng được kê 

đơn thuốc opioid mới thấp hơn ở bệnh nhân Da đen không phải gốc Tây Ban Nha (tỷ 

lệ chênh lệch [OR], 0,75; KTC 95%, 0,67 đến 0,84), cao hơn không đáng kể ở bệnh 

nhân gốc Tây Ban Nha (OR, 1,14). ; 95% CI, 0,99 đến 1,30) và cao hơn ở bệnh nhân 

người dân đảo Châu Á-Thái Bình Dương (OR, 2,15; 95% CI, 1,85 đến 2,50). Ngoài ra, 

nhiều bệnh nhân không được tiếp cận dịch vụ chăm sóc vì vị trí địa lý và khoảng cách 

từ các cơ sở điều trị thích hợp. Nhận thức về những khác biệt trong khả năng tiếp cận 

dịch vụ chăm sóc cần được xem xét trong bối cảnh hướng dẫn thực hành lâm sàng này 

và các bác sĩ lâm sàng nên cố gắng cung cấp dịch vụ chăm sóc ung thư ở mức độ cao 

nhất cho những nhóm dân số dễ bị tổn thương này. Ngoài ra, các bên liên quan nên nỗ 

lực hướng tới đạt được sự công bằng về sức khỏe bằng cách đảm bảo khả năng tiếp 

cận công bằng với nghiên cứu và chăm sóc ung thư chất lượng cao(109). 

NHIỀU BỆNH MẠN TÍNH 

Việc tạo ra các Khuyến cáo dựa trên bằng chứng để cung cấp thông tin cho việc điều 

trị cho những bệnh nhân mắc thêm các bệnh mãn tính, tình huống trong đó bệnh nhân 

có thể mắc hai hoặc nhiều tình trạng như vậy—được gọi là nhiều tình trạng mãn tính 

(MCC)—là một thách thức. Bệnh nhân mắc MCC là một nhóm dân số phức tạp và 

không đồng nhất, gây khó khăn cho việc tính toán tất cả các hoán vị có thể có để đưa 
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ra các khuyến cáo cụ thể về chăm sóc. Ngoài ra, bằng chứng tốt nhất hiện có để điều 

trị các tình trạng chỉ số, chẳng hạn như ung thư, thường là từ các thử nghiệm lâm sàng 

có tiêu chí lựa chọn nghiên cứu có thể loại trừ những bệnh nhân này để tránh các tác 

động tương tác tiềm ẩn hoặc gây nhiễu kết quả liên quan đến MCC. Kết quả là, độ tin 

cậy của dữ liệu kết quả từ những nghiên cứu này có thể bị hạn chế, 

Một tình trạng mãn tính đặc biệt thách thức trong bối cảnh ung thư là cơn đau dai dẳng 

không phải do ung thư (113). Những bệnh nhân bị đau không phải do ung thư hiện 

được chẩn đoán mắc bệnh ung thư sau khi được điều trị bằng opioid trong nhiều năm 

thường gặp khó khăn trong việc giảm đau. Những trở ngại này càng trở nên trầm trọng 

hơn ở những bệnh nhân cũng mắc chứng rối loạn sử dụng chất gây nghiện hoặc các 

tình trạng sức khỏe tâm thần đi kèm. Các bác sĩ lâm sàng chăm sóc ban đầu có thể 

không muốn tiếp tục kê đơn các loại thuốc này mà giao phó cho nhóm ung thư 

(114).Nếu có tác dụng cộng thêm của cơn đau do ung thư mới xuất hiện trên cơn đau 

dai dẳng không phải do ung thư, thì việc tăng liều khi đối mặt với liều opioid vốn đã 

cao có thể bị hạn chế bởi khả năng dung nạp và độc tính cùng với các trở ngại trong 

việc tiếp cận như giảm khả năng hoàn trả hoặc hạn chế về số lượng thuốc có sẵn tại 

các thời điểm này. nhà thuốc bán lẻ. Đối với những người sống sót sau ung thư, liệu 

pháp opioid lâu dài có thể gây bất lợi, nhưng rất ít bác sĩ lâm sàng ung thư đã được đào 

tạo về cách giảm dần liệu pháp opioid liều cao. 

Các bác sĩ lâm sàng ung thư có thể cộng tác với các bác sĩ lâm sàng chăm sóc ban đầu 

và bác sĩ lão khoa để sau khi hoàn tất điều trị ung thư, bệnh nhân sẽ tiếp tục chăm sóc 

cơn đau thông qua các bác sĩ lâm sàng này. Trong quá trình điều trị ung thư, cơn đau 

phức tạp có thể cần được chuyển đến các chuyên gia về quản lý cơn đau, chăm sóc 

giảm nhẹ, sức khỏe tâm thần và sử dụng dược chất. Việc ngừng sử dụng opioid đột 

ngột sau khi sử dụng lâu dài đã được chứng minh là làm tăng việc sử dụng chất kích 

thích bất hợp pháp, phải đến khoa cấp cứu và tử vong do dùng quá liều hoặc tự tử ( 

115 – 117). Do đó, việc giảm liều điều trị bằng opioid phải được tiến hành từ từ, thu 

hút bệnh nhân trong suốt quá trình (118). 

Vì nhiều bệnh nhân được áp dụng khuyến cáo trong hướng dẫn mắc MCC nên bất kỳ 

kế hoạch điều trị nào cũng cần tính đến sự phức tạp và không chắc chắn do sự hiện 

diện của MCC tạo ra và nhấn mạnh tầm quan trọng của việc ra quyết định chung liên 

quan đến việc sử dụng và thực hiện hướng dẫn. Do đó, khi xem xét khuyến cáo chăm 

sóc cho tình trạng chỉ số mục tiêu, bác sĩ lâm sàng nên xem xét tất cả các tình trạng 

mãn tính khác hiện có ở bệnh nhân và tính đến những tình trạng đó khi xây dựng kế 

hoạch điều trị và theo dõi. 
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ẢNH HƯỞNG CỦA CHI PHÍ 

Càng ngày, bệnh nhân ung thư càng phải trả một tỷ lệ lớn hơn trong chi phí điều trị 

thông qua các khoản khấu trừ và đồng bảo hiểm (119 , 120). Chi phí tự chi trả của 

bệnh nhân cao hơn là rào cản đối với việc bắt đầu và tuân thủ các phương pháp điều trị 

ung thư được khuyến cáo (121 , 122). 

Thảo luận về chi phí có thể là một phần quan trọng trong việc ra quyết định chung 

(123). Các bác sĩ lâm sàng nên thảo luận với bệnh nhân về việc sử dụng các phương 

pháp thay thế ít tốn kém hơn khi nó thực tế và khả thi trong việc điều trị bệnh của bệnh 

nhân và có hai hoặc nhiều lựa chọn điều trị có thể so sánh được về mặt lợi ích và tác 

hại (123).Chi phí điều trị opioid có thể thay đổi rõ rệt tùy theo tác nhân: morphine, 

methadone và hydrocodone phóng thích ngay có xu hướng rẻ nhất, trong khi chi phí 

cho các tác nhân được giới thiệu gần đây không có thuốc gốc tương đương thường cao 

hơn. Chi phí tự chi trả của bệnh nhân có thể khác nhau tùy thuộc vào phạm vi bảo 

hiểm. Bảo hiểm có thể bắt nguồn từ phúc lợi y tế hoặc dược phẩm, có thể có các thỏa 

thuận chia sẻ chi phí khác nhau. Bệnh nhân nên biết rằng các sản phẩm khác nhau có 

thể được ưu tiên hoặc được chi trả bởi chương trình bảo hiểm cụ thể của họ. Ngay cả 

với cùng một gói bảo hiểm, giá có thể khác nhau giữa các hiệu thuốc khác nhau. Khi 

thảo luận về các vấn đề và mối lo ngại về tài chính, bệnh nhân nên được thông báo về 

mọi dịch vụ tư vấn tài chính hiện có để giải quyết bối cảnh phức tạp, không đồng nhất 

và luôn thay đổi này (123). 

ĐÁNH GIÁ BÊN NGOÀI VÀ BÌNH LUẬN MỞ 

Các Khuyến cáo dự thảo đã được công bố rộng rãi để lấy ý kiến công khai từ ngày 8 

tháng 7 đến ngày 22 tháng 7 năm 2022. Các danh mục phản hồi là “Đồng ý như đã 

viết”, “Đồng ý với các sửa đổi được đề xuất” và “Không đồng ý. Xem bình luận” được 

ghi lại cho mọi đề xuất được đề xuất, với 34 bình luận bằng văn bản đã nhận được. 

Đối với mỗi Khuyến cáo, tỷ lệ người được hỏi đồng ý hoặc đồng ý với những sửa đổi 

nhỏ dao động từ 88% đến 100%. Các thành viên của Hội đồng chuyên gia đã xem xét 

các nhận xét và xác định xem có nên giữ nguyên các Khuyến cáo dự thảo ban đầu, sửa 

đổi với những thay đổi nhỏ về ngôn ngữ hay xem xét các sửa đổi Khuyến cáo chính. 

Tất cả các thay đổi đã được đưa vào trước khi Ủy ban Y học Dựa trên Bằng chứng 

xem xét và phê duyệt. 
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HƯỚNG DẪN THỰC HIỆN 

Hướng dẫn của ASCO được phát triển để thực hiện trên khắp các cơ sở y tế. Mỗi 

hướng dẫn của ASCO bao gồm một thành viên từ Mạng lưới thực hiện hướng dẫn thực 

hành (PGIN) của ASCO trong hội thảo. Vai trò bổ sung của đại diện PGI này trong 

ban hướng dẫn là đánh giá tính phù hợp của các Khuyến cáo để thực hiện trong môi 

trường cộng đồng, đồng thời xác định bất kỳ rào cản nào khác đối với việc thực hiện 

mà người đọc nên biết. Các rào cản trong việc thực hiện bao gồm nhu cầu nâng cao 

nhận thức về các khuyến cáo hướng dẫn của những bác sĩ tuyến đầu và những người 

sống sót sau bệnh ung thư và những người chăm sóc, đồng thời cung cấp các dịch vụ 

đầy đủ khi đối mặt với nguồn lực hạn chế. Hộp nội dung hướng dẫn được thiết kế để 

tạo điều kiện thuận lợi cho việc thực hiện các Khuyến cáo. Hướng dẫn này sẽ được 

phổ biến rộng rãi thông qua ASCO PGIN. 

KHOẢNG CÁCH NGHIÊN CỨU VÀ HƯỚNG DẪN TƯƠNG LAI 

Bất chấp sự phổ biến và tác động của cơn đau do ung thư, vẫn còn nhiều câu hỏi về 

việc sử dụng opioid tối ưu trong bối cảnh này. Các ưu tiên cho nghiên cứu trong tương 

lai bao gồm: 

Sự khác biệt có ý nghĩa lâm sàng giữa các opioid ở bệnh nhân ung thư là gì? 

Sự khác biệt có ý nghĩa lâm sàng giữa việc lên lịch sử dụng opioid giải phóng ngay lập 

tức với liều lượng opioid khi cần so với việc sử dụng opioid giải phóng kéo dài với 

opioid giải phóng ngay khi cần thiết để giảm cơn đau đột ngột là gì? 

Loại opioid nào được ưa chuộng để giảm cơn đau đột phá? 

Mức tăng hoặc giảm tối ưu khi điều chỉnh liều opioid để đáp ứng với những thay đổi 

về cơn đau là bao nhiêu? 

Tác động lâm sàng của rối loạn chức năng thận đối với sự hấp thu, phân bố, chuyển 

hóa và bài tiết của từng loại opioid là gì? 

Tác động lâm sàng của rối loạn chức năng gan đối với sự hấp thu, phân phối, chuyển 

hóa và bài tiết của từng loại opioid là gì? 

Các hệ số chuyển đổi cho các loại opioid và đường dùng khác nhau là gì và chúng có 

thay đổi tùy theo liều lượng (liều thấp và liều cao) không? 

Chiến lược tối ưu để chuyển đổi opioid là gì? 

Các chiến lược hiệu quả nhất để ngăn ngừa và quản lý các tác dụng phụ do opioid gây 

ra là gì? 
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Vai trò thực tế của xét nghiệm di truyền trong việc hướng dẫn dùng thuốc opioid là gì? 

Các chiến lược an toàn và hiệu quả nhất để điều trị cơn đau do ung thư ở bệnh nhân rối 

loạn sử dụng opioid hoặc sử dụng opioid phi y tế là gì? 

ASCO tin rằng các thử nghiệm lâm sàng về ung thư là rất quan trọng để đưa ra các 

quyết định y tế và cải thiện việc chăm sóc bệnh ung thư, đồng thời tất cả bệnh nhân 

đều có cơ hội tham gia. 

TÀI LIỆU BỔ SUNG 

Thông tin thêm, bao gồm phần bổ sung với các bảng bằng chứng bổ sung, bộ slide, các 

công cụ và tài nguyên lâm sàng, có sẵn tại www.asco.org/supportive-care-guidelines . 

Thông tin bệnh nhân có sẵn tại www.cancer.net . 

PHỤ LỤC BẢNG  

Bảng A1: Thành viên hội đồng chuyên gia trong sử dụng Opioids cho bệnh nhân 

ung hoặc điều trị ung thư  

 

Bảng A2: Đánh giá khuyến nghị xác định 

Mức độ tin cậy của bằng chứng 
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Cao Rất tự tin rằng hiệu quả thực sự nằm gần với hiệu quả  ước tính . 

Trung bình Tin tưởng ở mức độ trung bình vào ước tính hiệu quả: Hiệu quả 

thực sự có thể gần với ước tính của hiệu quả, nhưng có thể có khác 

biệt đáng kể. 

Thấp Sự tin tưởng vào hiệu quả 

ước tính bị hạn chế: Hiệu quả thực sự 

có thể khác biệt đáng kể với hiệu quả ước tính 

Rất thấp Rất ít tin tưởng vào hiệu quả ước tính: Hiệu quả thực sự là có thể sẽ 

khác biệt đáng kể từ ước tính hiệu quả 

Độ mạnh của khuyến cáo 

Mạnh   Trong các khuyến cáo cho một can thiệp, tác dụng mong muốn của 

nó nhiều hơn tác dụng không mong muốn. 

 Trong các khuyến cáo phản đối một 

sự can thiệp, tác dụng không mong muốn 

lớn hơn tác dụng mong muốn . 

  Tất cả hoặc gần như tất cả người đã được cung cấp thông tin sẽ 

quyết định 

lựa chọn hoặc từ chối can thiệp đó. 

Yếu Trong khuyến cáo cho một 

sự can thiệp, những tác động mong muốn 

có lẽ nhiều hơn tác dụng không mong muốn nhưng tồn tại sự không 

chắc chắn đáng kể. 

Trong các khuyến cáo phản đối một 

sự can thiệp, tác dụng không mong muốn 

những tác động có thể lớn hơn 

tác dụng mong muốn nhưng sự tồn tại không chắn đáng kể. 

Đa số mọi người được thông tin sẽ lựa chọn khuyến cáo, nhưng có 

một số đáng kể sẽ không. 

 

HƯỚNG DẪN TÀI LIỆU ASCO LIÊN QUAN 

Kiểm soát cơn đau mãn tính ở những người sống sót sau ung thư ở người trưởng thành  

( https://ascopubs.org/doi/pdf/10.1200/JCO.2016.68.5206 ) 

Tích hợp Chăm sóc Giảm nhẹ vào Chăm sóc Ung thư Tiêu chuẩn 124 ( 

http://ascopubs.org/doi/10.1200/JCO.2016.70.1474 ) 
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Giao tiếp giữa bệnh nhân và bác sĩ lâm sàng 108                                                                     

( http://ascopubs.org/doi/10.1200/JCO.2017.75.2311 ) 

Thuốc tích hợp để kiểm soát cơn đau trong ung thư: Hướng dẫn 125 của SIO-ASCO     

( https://ascopubs.org/doi/10.1200/JCO.22.01357 ) 
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