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UVODNA REC

'"Medicina koja se zasniva na dokazima je ona koja koristi najbolje
dokaze koji su nam na raspolaganju, u zdravstvenoj zastiti celokupnog
stanovnistva ili pojedinih njegovih grupa."

Ministarstvo zdravlja Republike Srbije je, u Zelji da stvori jedan mod-
eran sistem zdravstvene zastite u kome bi pacijenti bili leceni na jednak
i za sada najbolji dokazani nacin, pokrenuo pisanje vodica sa ciliem da
standardizuje dijagnosticko—terapijske procedure.

Tim povodom je imenovana Republicka strucna komisija za razvoj i
implementaciju vodica klinicke prakse. U njenom sastavu su profesori
Medicinskog i Farmaceutskog fakulteta, predstavnici zdravstvenih ustano—
va (Domova zdravlja, bolnica i Klinickih centara), medicinskih udruZenja
i drugih institucija sistema zdravstvene zastite u Srbiji.

Da bi definisala nacin svog rada ova komisija je izradila dokument —
Poslovnik o radu RSK za vodice.

Teme su birane u skladu sa rezultatima studije "Opterecenje boles—
tima u Srbiji" i iz oblasti u kojima postoje velike varijacije u lecenju, sve
u cilju smanjenja stope morbiditeta i mortaliteta.

Rukovodioci radnih grupa za izradu vodica su eksperti za odredenu
oblast, poznati Siroj strucnoj javnosti i predloZeni od strane RSK. Oni su
bili u obavezi da formiraju multidisciplinarni tim.

Svaki vodic je u svojoj radnoj verziji bio testiran u DZ Vozdovac i
DZ Zemun, a zatim u zavrsnoj formi prezentovan ispred odgovarajuce
sekcije SLD ili Udruzenja, koji su zatim dali svoje strucno misljenje u pis—
menoj formi. Tek nakon ovoga RSK je bila u mogucnosti da ozvanici
Nacionalni vodic.

Za tehnicku pomoc¢ u realizaciji ovog projekta, Evropska unija je
preko Evropske agencije za rekonstrukciju, angaZovala Crown Agents.

Zelim da se zahvalim svima koji su ucestvovali u ovom procesu, na
entuzijazmu i velikom trudu, i da sve korisnike ohrabrim u primeni

vodica. Predsednik RSK za izradu i

Beograd, Novembar 2004 implementaciju vodica u klinickoj praksi

Prof. dr Vera Popovic¢
Profesor Medlicinskog fakulteta
Univerziteta u Beogradu

(iii)



Radna grupa za izradu vodica

Rukovodilac:

Prim. dr Natasa Milicevi¢,

linicko bolnicki centar "BeZanijska kosa", Beograd
e—mail: nmilicevic@bkosa.edu.yu

tel: 0171 3010786

Sekretar:
dr Jasmina Gutovi¢,
Klinicko bolnicki centar "BeZanijska kosa", Beograd

Clanovi:
dr sci med. Snezana Bosnjak,
Institut za Onkologiju i Radiologiju Srbije, Beograd

Prim dr Dragana Nali¢, Dom zdravlja VoZdovac, Beograd

(iv)



KLASIFIKACIJA PREPORUKA

Ovaj vodi¢ je zasnovan na dokazima sa ciliem da pomogne lekarima u
donosenju odluke o odgovarajucoj zdravstvenoj zatiti.

Svaka preporuka, data u vodicu, je stepenovana rimskim brojevima (I, lla,
llb, ) u zavisnosti od toga koji nivo dokaza je posluzio za klasifikaciju:

Nivo dokaza

Dokazi iz meta analiza multicentri¢nih, dobro dizajniranih kon—
trolisanih studija. Randomizirane studije sa niskim lazno pozitivnim i
niskim lazno negativnim greskama (visoka pouzdanost studija)

je. Randomizirane studije sa visoko lazno pozitivnim i/ili negativnim

E Dokazi iz, najmanje jedne, dobro dizajnirane eksperimentalne studi—
greSkama (niska pouzdanost studije)

E Konsenzus eksperata

Stepen preporuke

Postoje dokazi da je odredena procedura ili terapija upotrebljiva ili
korisna

“ Stanja gde su misljenja i dokazi suprotstavljeni
m Procena stavova/dokaza je u korist upotrebljivosti

m Primenljivost je manje dokumentovana na osnovu dokaza

Stanja za koje postoje dokazi ili generalno slaganje da procedura
nije primenljiva i u nekim slucajevima moze biti Stetna

Preporuka zasnovana na klinickom iskustvu grupe koja je sacinila
vodi¢
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I. HRONICNI KANCERSKI BOL

Bol je jedan od najcescih simptoma koji prati malignu bolest.

Definicije koje se najcesce koriste:

— "Bol je neprijatno senzorno i emocionalno iskustvo udruzeno sa stvar—
nim ili potencijalnim ostecenjem tkiva" (International Association for the
Study of Pain).

— "Bol je sve ono Sto pacijent kaze da ga boli" (Dr Robert Twycross).

Zbog svoje zastupljenosti ali i uticaja na kvalitet Zivljenja pacijenata dobra

kontrola bola ¢ini osnovu dobrog palijativnog zbrinjavanja onkoloskih

bolesnika.

Kancer i bol nisu sinonimi.

Prema podacima Svetske Zdravstve Organizacije (SZO) 15 miliona ljudi

boluje od malignih bolesti a 2/3 pacijenata tokom svoje bolesti imaju

bolove, tj. oko 10 miliona ljudi u svetu u ovom casu pati od hroni¢nog
kancerskog bola®.

Od onih pacijenata koji imaju bol, 80% pacijenata ima istovremeno vise

od dva, razli¢ita uzroka bola™.

UZROK BOLA
Uzroci bola kod malignih bolesti mogu biti razliciti:

1. Direktno prisustvo tumora:
— infiltracije mekih tkiva, kosti, visceralnih organa
— infiltracija ili kompresija neuralnih struktura
— vaskularna opstrukcija ili infiltracija
— zahvacenost seroznih membrana

2. Indirektno prisustvo tumora:
— paraneoplasticni sindromi
— dekubitus, opstipacija
— drugo (postherpeti¢na neuralgija)

3. Antineoplasti¢na terapija:
— akutni postoperativni sindromi




— postradiacione promene
— ucinak hemioterapije (vinka alkaloidi, taksani)

4. Nekancerski uzroci:
— druga, istovremeno prisutna oboljenja

Za uspesno lecenje bola neophodno je proceniti da li se radi o:

— nociceptivnom bolu izazvanom stimulacijom normalnih nervnih
zavr$etaka (somatski i visceralni bol),

— neuropatskom bolu izazvanom strukturnim (kompresija ili infiltracija
nerva) ili funkcionalnim ostecenjem nerava u PNS ili CNS,

— mesovitom bolu.

Na percepciju bola pored samog fizickog ostecenja, tj. bolnog nadrazaja

uticu i psiholoski, socijalni i duhovni faktori. Svi ovi faktori zajedno

dovode do ispoljavanja tzv. "totalnog bola".

Poznavanje i priznavanje koncepta "totalnog bola" je vazno za uspe$no

lecenje hroni¢nog kancerskog bola.

PROCENA BOLA

Da bi bol uspesno lecili neophodna je njegova dobra procena".

Klinicka procena bola obuhvata:
1. detaljnu anamnezu:
— lokalizacija
— Sirenje
— kvalitet
— jacina
— faktori koji ga pojacavaju ili ublazuju
— ponasanje bola u vremenu, postojanje proboja bola ili
incidentnog bola
— podaci o prethodnom lecenju bola: lekovi (lecen
opioidima/nije lecen opioidima), doze, nacin primene,
Sema davanja, efikasnost, nezeljena dejstva
— psihosocijalni status
2. fizikalni pregled, ukljucujuci i neuroloski pregled
3. eventualna dodatna ispitivanja (laboratorijska, vizualizaciona)




U proceni jacine bola sluzimo se razli¢itim skalama:
— numericka skala (na numerickoj skali od 0-10;
0: stanje bez bola, 10: najjaci mogudi bol)
— verbalna skala ( bez bola, blag, umereno jak, jak bol)

Pacijenti bi trebalo da imaju ta¢ne informacije o svom bolu i moguénos—
tima njegovog lecenja.

Pacijent, ukoliko je kompetentan i u stanju da komunicira, treba da bude
osnovni procenjiva¢ svog bola"”.

Svi lekari koji su ukljuceni u palijativno zbrinjavanje onkoloskih bolesni-
ka moraju biti obuceni za dobru procenu bola i upoznati sa principima
njegovog leCenja

LECENJE BOLA

Kauzalno lecenje bola (antineoplasticno lecenje tumora) potrebno je
sprovoditi kada god je to moguce i opravdano i ono nije predmet ovog
vodica.

Tokom specifi¢nog onkoloskog lecenja antineoplasticnom terapijom ne
sme se zanemarivati istoviemena primena efikasnih analgetika.

Nivo  Principi farmakoterapije hronicnog Stepen

dokaza kancerskog bola preporuke

Za uspesno lecenje najbolje je slediti principe
lecenja hronic¢nog kancerskog bola koje preporucuje
Svetska Zdravstvena Organizacija (SZO). Ova strate—
gija predstavlja standard u odnosu na koji se mogu
procenjivati svi drugi pristupi®'?.




Osnovno principi SZO u Ste

pen

lecenju kancerskog bola preporuke

1. Peroralni put se preporucuje za sve analgetike
ukljucujudi i morfin. S obzirom na to da se radi
B o hroni¢noj primeni lekova, tokom duzeg vre—
menskog intervala ovakav nacin primene leko-
va je najpodesniji kako za pacijenta i porodicu
tako i za ¢lanove zdravstvenog tima®.

2. Analgetike za lecenje hroni¢nog bola potrebno
je prepisivati u redovnim vremenskim interva—
lima a ne "po potrebi', kako bi se u plazmi
odrzao potreban terapijski nivo leka koji

spreCava pojavu proboja bola. Lek se dodaje
"po potrebi" samo za akutne proboje bola®"".

3. Preporucuje se trostepeni "princip stepenica"

SZO".

Stepenica 3

Umereno jak/jak bol
Stepenica 2 Jak opioid
Blag/umereno jak bol +/- neopioid
Stepenica 1 - P .
Blag bol f Blag opioid +/- koanalgetik
+/- neopioid
Neopioid +/- koanalgetik

+/- koanalgetik

skladu sa analgetickim stepenicama SZO, a doza se
titrira na osnovu redovne kontrole efekata lecenja”.

Procenjena jacina bola odreduje izbor analgetika u

analgeticku stepenicu, a postojeci lek se ne zame—

Ako se jacCina bola pojacava prelazi se na sledecu
B njuje lekom iz iste analgeticke stepenice”.




Nivo
dokaza

1. Stepenica SZO:Blagi bol

Stepen
preporuke

Za lecenje blagog bola preporucuju se nesteroid-
ni antiinflamatorni lekovi (NSAIL) ili paracetamol
u preporucenim dozama ukoliko ne postoje kon—
traindikacije za primenu ovih lekova®*”.

Paracetamol je u preporuc¢enim dozama minimal—
no toksican, ali u dozama vec¢im od 4 gr/dnevno
moze izazvati fatalnu hepatotoksi¢nost.

Kada se primenjuju NSAIL neki pacijenti pokazu—
ju vedi rizik za gastrointestinalne toksicne efekte

od drugih®".

Poseban rizik: pacijenti stariji od 60 godina,
pusaci, pacijenti sa ulkusnom bole$¢u, pacijenti
koji su na istovremenaj terapiji kortikosteroidima,
antikoagulantnim lekovima, sa bubreznom i
srcanom insuficijencijom i oSte¢enjem jetre.

Pacijenti koji pripadaju rizi¢noj grupi za pojavu
toksicnih efekata, a dobijaju neselektivne NSAIL
treba istovremeno da dobijaju i omeprazol u dozi
od 20mg, jednom dnevno™”.

Nivo

dokaza

2. Stepenica: blag do
umereno jak bol

Stepen
preporuke

Za lecenje blagog do umereno jakog bola
preporucuju se kodein” ili tramadol®”.

Ovim lekovima se mogu dodati NSAIL.




Nivo
dokaza

3. Stepenica: umereno jak/jak bol

Stepen
preporuke

Ako analgetski efekt opioida za blag/lumereno jak bol
u preporucenoj dozi nije zadovoljavajuci, bolesnika
treba prevesti na Ill analgetsku stepenicu SZO".

Svaki bolesnik sa umereno jakim / jakim bolom
treba da bude lecen opioidnim analgetikom, bez
obzira na tip bola®?.

Smernice za primenu opoida u

Stepen
preporuke

lecenju umereno jakog/jakog bola

Opioid prvog izbora za umereno jake / jake bolove
je morfin®*.

Optimalni nacin primene morfina je oralni, kada
god je to moguce®.

Za optimalno lecenje morfinom potrebne su dve
vrste formulacija:

1. morfin sa brzim otpustanjem aktivne sup—
stance, tzv. kratkodeluju¢i morfin (immediate
release (IR) sirup, tablete, ampule): za fazu
titracije,

2. morfin sa sporim otpustanjem aktivne sup—
stance, tzv. dugodelujuci morfin (slow release
(SR)) za odrzavanje analgetickog efekta™”.

Doza morfina se mora individualno titrirati kod
svakog pacijenta ponaosob tako da se postigne
maksimum analgetickog efekta uz minimum
nezeljenih dejstava. Optimalna doza morfina je
doza koja otklanja bol bez pojave neprihvatljivih
nezeljenih dejstava®.




Najjednostavniji i najsigurniji metod titriranja doze
morfina je titriranje IR formulacijama morfina koje se
daju na svaka 4 sata da bi se odrzao konstatni nivo
analgezije™.

Kada se IR formulacijama morfina postigne zadovo—
ljavajuca kontrola bola razmotriti prebacivanje paci—
jenta na SR formulacije koje se daju na svakih 12
Sati(25'26).

Kada se pacijent prebacuje sa IR na SR morfin
nema potrebe da se IR morfin daje istovremeno sa
prvom dozom SR morfina®”.

U9 U

Svakom bolesniku koji se leci morfinom moraju se
obezbediti doze morfina za proboj bola u obliku IR

formulacija morfina. Doza morfina za proboj bola
priblizno odgovara 1/6 dnevne doze morfina®’.

Inicijalna doza oralnog morfina*

. Redovna | Stari i bolesnici | Bolesnici sa bubreznom
Formulacija " P
doza sa losim KI insuficijencijom
IR 10mg /4h 5mg /4h 5mg po potrebi /2h
SR 30mg /12h 20mg /12h 5mg po potrebi /2h

*Ako je prethodno lecen opioidima iz druge stepenice (kodein, tramadol)
u punim terapijskim dozama, ili nije bio lecen opioidima a jacina bola
indikuje lecenje opioidima.

Kod bolesnika kod koga oralna primena opioida
nije moguca, preporucuju se alternativni nacini
primene i to: rektalni, transdermalni i primena u
vidu potkoznih injekcija (s.c.). Primena opioida u u
vidu intramuskularnih injekcija u lecenju hroni¢nog
kancerskog bola se ne preporucuje®.




Ekvianalgeticka doza morfina za parenteralnu pri-
menu (u vidu potkoznih ili intravenskih injekcija)
iznosi 1/2 —1/3 p.o. doze (. 20-30 mg morfina
p.o. odgovara 10 mg morfina parenteralno)®”.

Kod malog procenta bolesnika koji se lece oral-
nim morfinom razvijaju se neprihvatljiva nezelje—
na dejstva. Kod ovih bolesnika preporucuje se
lecenje alternativnim opioidom®”.

Nivo
dokaza

Alternativni opoidi

Stepen

Transdermalni fentanil je efikasan kao alternativa
oralnom morfinu ali ga je najbolje koristiti kod
bolesnika sa stabilizovanom dozom morfina.
Narocitu prednost ima kod bolesnika kod kojih
nije moguca oralna primena morfina kao alterna—
tiva potkoznim injekcijama morfina®.

Metadon je efikasan kao alternativa oralnom
morfinu ali mu primenu otezavaju velike inter i
intraindividualne varijacije u trajanju dejstva i rel-
ativnoj analgetickoj efikasnosti. Preporucuje se da
ga primenjuju samo lekari sa iskustvom u primeni
metadona™.

Kod bolesnika koji se lece agonistima opioidnih
receptora (morfin, metadon, transdermalni fentanil)
kontraindikovana je primena meSovitih agonista—
antagonista (butorfanol, pentazocin) jer postoji rizik
od pogorsanja bola i razvoja apstinencijalnog sin—
droma.

Spinalna (epiduralna ili intratekalna) primena opi—
oidnih analgetika u kombinaciji sa lokalnim
anesteticima ili klonidinom moze da se razmotri
kod bolesnika sa nedovoljnim analgetskim efek—
tom ili neprihvatljivim neZeljenim dejstvima
uprkos optimalnoj primeni opioidnih analgetika u
kombinaciji sa neopioidnim analgeticima®'.

preporuke




Nivo
dokaza

Lecenje neZeljenih dejstava opoida

Opstipacija je Cesto nezeljeno dejstvo oralnog mor—
fina i treba joj pristupiti profilakticki, propisivanjem
laksativa pri svakoj primeni morfina®*".

Preporucuje se primena bisakodila, laktuloze ili
sene; ni jednom laksativu ne moze se dati prednost
u odnosu na druge®.

U poredenju sa oralnim morfinom fentanil TD izazi—
va manju opstipaciju”.

Mucénina izazvana opioidima javlja se uglavnom u
prvih 7-10 dana njihove primene i treba je leciti

prema smernicama za hroni¢nu mucninu ovog vodica

Stepen
preporuke

Nivo

dokaza

Smernice za primenu koanalgetika

Stepen
preporuke

Opioidi nisu podjednako efikasni kod svih vrsta
bolova, tj neke vrste bolova se bolje kontrolisu
dodavanjem koanalgetika. Koanalgetici se mogu
dodavatu lekovima u sve tri stepenice SZO.

Kod bolesnika sa neuropatskim bolom treba pokusati
lecenje antidepresivima i / ili antikonvulzivima kao
koanalgeticima®*°.

Kod bolova usled povisenog intrakranijalnog pritiska,
jakih kostanih bolova, bolova usled kompresije ili
infiltracije nervnih pleksusa ili usled kompresije
kicmene mozdine treba pokusati lecenje kortikos—
teroidima kao koanalgeticima®*'.

Kod pacijenata sa multiplim mijelomom i pacijena—
ta sa karcinomom dojke koji imaju bolove usled
kostanih lezija / kostanih metastaza indikovano je
lecenje bisfosfonatima kao koanalgeticima uz kon—
vencionalne analgeticke pristupe®”.




II. HRONICNA MUCNINA

Hroni¢na mucnina je Cest simptom u odmakloj fazi maligne bolesti i javl—
ja se kod 70-90% obolelih. Definise se kao mucnina koja traje duze od
dve nedelje u odsustvu znakova za mehanicku opstrukciju creva. Treba
je razlikovati od akutne i odlozene mucnine posle primene antineoplas—
ticne terapije (hemioterapije i radioterapije) koja uobicajeno traje do 7
dana.

Uzroci hroni¢ne mucnine su mnogobrojni:

1. Direktno prisustvo tumora
— gastricna staza
— gastri¢na regurgitacija
— mehanicka opstrukcija creva
hepatomegalija
— ascites
poviseni intrakranijalni pritisak
metabolicki poremecaji (hiperkalcemija, hiponatremija,
uremija)
— bubrezna insuficijencija

2. Indirektno prisustvo tumora
— opstipacija
— febrilnost
— anksioznost

— bol

3. Lekovi
— opioidi
— nesteroidni antiinflamatorni lekovi-NSAIL
— antibiotici

4. Pridruzena oboljenja (nekancerski uzroci)
— funkcionalna dispepsija
— gastritis
— pepticki ulkus




Hroni¢na mucnina posle primene antineoplasti¢ne terapije i usled kom—
pletne inoperabilne mehanicke opstrukcije creva nisu predmet ovog
vodica.

Pristup bolesniku obuhvata:
— definisanje uzroka (vidi gore)
— procenu tezine muc¢nine (na numerickoj skali od 0-10:
0 — bez mucnine, 10 — najjaca moguca mucnina)
— utvrdivanje prisustva i tezine povracanja
(broj epizoda povracanja /24h)
— utvrdivanje postojanja i tezine opstipacije.

U cilju definisanja uzroka potrebno je naciniti sledece pretrage:

— pregled ocnog dna i po potrebi neuroloski pregled radi utvrdjivanja
postojanja intrakranijalnih metastaza i znakova povisenog intrakrani—
jalnog pritiska

— pregled usne duplje (postojanje kandidijaze u usnoj duplji)

— pregled abdomena (hepatomegalija, ascites, rigiditet muskulature,
bolna osetljivost, crevna peristaltika)

— rektalni pregled (postojanje fekalne impakcije)

— laboratorijske analize: urea, kreatinin, elektroliti (kalcijum, kalijum,
natrijum), bilirubin, transaminaze

— pregled lekova koje bolesnik prima

LECENJE HRONICNE MUCNINE

Lecenje je usmereno na kauzalno lecenje (kada je to moguce i kada je
indikovano npr. lecenje hiperkalcemije ili opstipacije) i na lecenje simp—
toma.

Farmakoterapija je osnova lecenja. Prospektivne klinicke studije koje
evaluiraju razlicite antiemetike ili porede jedan antiemetik u odnosu na
drugi nedostaju.

Lecenje hroni¢ne mucnine zahteva redovnu primenu antiemetika po sat—
nici, uz dodatne doze antiemetika po potrebi za slucaj pogorsanja
mucnine.

Preporucuje se oralni put (p.o.) primene antiemetika. Primena antiemeti—
ka u vidu potkoznih (s.c.) ili intravenskih (i.v.) injekcija je neophodna ako
mucnina perzistira ili su epizode povracanja Ceste.




Metoklopramid se preporucuje kao antiemetik prvog
izbora, bez obzira na uzrok hroni¢ne mucnine®?.

Metoklopramid je kontraindikovan kod potpune
inoperabilne mehanicke opstrukcije creva. Zbog
svog prokinetickog dejstva, narocito se prepo—
rucuje kada je uzrok hroni¢ne mucnine gastri¢na
staza ili gastricna regurgitacija (usled disfunkcije
autonomnog nervnog sistema u odmakloj malig—
noj bolesti, hepatomegalije ili velike koli¢ine
ascitesa u trbusnoj duplji)™.

Metoklopramid se daje u dozi od 10 mg (p.o.,
s.c., i.v.), na svakih 4-6h, u zavisnosti od tezine
simptoma. Pored redovnih, potrebno je po potre—
bi propisati i dodatne doze metoklopramida (10
mg) za slucajeve pogorSanja mucnine koje se
mogu primenjivati u razmaku od najmanje Th.
Ako je metoklopramid u dozi 60 mg dnevno
neefikasan, treba ga zameniti haloperidolom®”.

Klinicko ispitivanje efekta dodavanja deksameta—
zona metoklopramidu, kod bolesnika sa hroni¢nom
mucninom uprkos optimalnoj primeni metoklo-
pramida (40-60mg/dnevno/48h), pokazalo je da: a)
dodavanje deksametazona ne povecava efikasnost
metoklopramida, b) potvrdilo je da je metoklo—
pramid (40-60mg/dnevno) efikasan u otklanjanju
hroni¢ne mucnine razlicitog uzroka (iskljuceni su
bolesnici sa potpunom inoperabilnom mehani¢kom
opstrukcijom creva)®?.

Haloperidol se preporucuje kao antiemetik prvog
izbora  kod  hronicne  mucnine izazvane
metabolickim poremecajima (hiperkalcemija, insu—
ficijencija jetre ili bubrezna insuficijencija) ili
lekovima, opioidima, u validnim udzbenicima pal-
ijativne medicine iako klinicke studije nedostaju”®.
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Nema prospektivnih klinickih studija, niti validnih
analiza retrospektivnih studija koje pokazuju pred-
nost jednog antiemetika u odnosu na drugi u otkla—
njanju hroni¢éne mucnine izazvane opioidima, tako
da se haloperidol i metoklopramid mogu ravno—
pravno preporuciti za primenu u ovoj indikaciji®".

Pokazano je da je haloperidol efikasan u otklan—
janju mucnine i povracanja usled potpune inop-
erabilne mehanicke opstrukcije creva™.

Deksametazon se preporucuje kao antiemetik
prvog izbora kod hroni¢ne mucnine izazvane
povisenim intrakranijalnim pritiskom u validnim
udzbenicima palijativne medicine iako klinicke
studije nedostaju™.

Klinicko ispitivanje efekta dodavanja deksameta—
zona metoklopramidu, kod bolesnika sa
hronicnom mucninom uprkos optimalnoj primeni
metoklopramida, nije potvrdilo efikasnost deksa—
metazona kao ko-antiemetika uz metoklopramid
u lecenju hroni¢ne mucnine razlicitog uzroka®.

Levomepromazin je antiemetik treceg izbora koji
se moze preporuciti ako su metoklopramid i
haloperidol neefikasni®?.
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I11. DISPNEJA

Dispneja se definiSe kao "neprijatan osecaj teskoce pri disanju". Pacijenti
je najcesce opisuju terminima kao S$to su napor pri disanju, nedostatak
vazduha, gusenje ili plitko disanje. Dispneja je subjektivan osecaj i Cesto
nije pracena promenama u fizikalnom nalazu. Pojava i intezitet dispneje
su u korelaciji sa tipom tumora, stadijumom bolesti i primenjenim
lecenjem. Prema mnogobrojnim autorima, dispneja zajedno sa drugim
parametrima predstavlja prognosticki faktor prezivljavanja®”.
Uzroci dispneje kod onkoloskih bolesnika:
1. Direktno prisustvo tumora
— Primarni tumor
* Opstrukcija bronha ili traheje
® Infiltracija parenhima pluca
* Medijastinalna opstrukcija (SVCS)
® Zadebljanje pleure (mezoteliom)
— Metastaze
® Plucne metastaze
* Pleuralni izliv
* Perikardni izliv
* Tumorska embolija
® [ymphangitis carcinomatosa
* Hepatomegalija, ascites
* Metastaze u rebrima
2. Indirektno prisustvo tumora
— Anemija hronicne bolesti
Kaheksija
— Metabolicka acidoza
Misi¢na slabost
Pneumonija
Anksioznost
3. Antineoplasti¢na terapija
— Radioterapija: plu¢na fibroza
— Hirurgija: pneumektomija, lobektomija, pneumotoraks
— Hemioterapija: fibroza (bleomicin), kardiotoksi¢nost
(antraciklini), anemija ili infekcija u toku mijelosupresi—
je, retencija tecnosti (docetaksel, progestageni)




DIJAGNOZA

Kod pacijenata sa odmaklom malignom boles¢u dispneja je cesto multi—
faktorijalna.

Za postavljanje dijagnoze neophodni su precizna anamneza i fizikalni
nalaz. U otkrivanju uzroka dispneje mogu pomodi radiografski snimak
pluca, gasne analize krvi i klasi¢na krvna slika. Ne postoji saglasnost auto—
ra o koristi testova plu¢ne funkcije, koji cesto nisu u korelaciji sa subjek—
tivnim osecajem dispneje kod onkoloskih bolesnika®”.

EVALUACIA TEZINE

U svakodnevnoj praksi za brzu procenu dispneje koristi se numericka
skala (na numerickoj skali od 0 do 10: 0 — bez dispneje, 10 — najteza
moguca dispneja).

LECENJE DISPNEJE
Kad god je moguce treba sprovesti kauzalno lecenje uzroka dispneje™”.
Farmakolosko lecenje dispneje

1. OPIOIDI

Opioidi, kada se primene peroralno ili parenteralno,
efikasno otklanjanju subjektivan osecaj dispneje™.

Nema dokaza o prednosti primene nebuliziranih
opioida™.

Subkutano primenjeni morfin u dozi za 50% vecoj
od regularne analgetske doze kod pacijenata koji su
leceni morfinom pokazao je znacajno poboljsanije
dispneje u odnosu na placebo™.

Kasnije sprovedena studija ukazala je da i za 25 %
uvecana doza morfina moze biti dovoljna u lecenju
dispneje kod pacijenata koji su leceni morfinom™.




Morfin u le¢enju dispneje kod bolesnika
sa odmaklom malignom bole3¢u

Kod pacijenata koji nisu Poceti sa 2,5-5,0 mg kratkodelujuceg
leceni morfinom morfina na svaka 4 sata, p.o. ili s.c.

Ako je pacijent le¢en blagim | Peroralni kratkodelujuc¢i morfin 5-10

opioidom mg na svaka 4 sata
Ako je pacijent lecen Povecati regularnu analgetsku dozu
morfinom morfina za 25-50%

Dati 10-20% dnevne doze u obliku

Za proboj simptoma kratkodeluju ceg morfina

2. KORTIKOSTEROIDI

Nema randomizovanih kontrolisanih studija o efikasnosti kortikosteroida u
lecenju dispneje kod terminalnih onkoloskih bolesnika.

Kortikosteroidi su korisni kod dispneje nastale usled

karcinomatoznog limfangitisa, opstrukcije gornjih
disajnih puteva, radijacionog pneumonitisa i sindro—

ma gornje Suplje vene (SVCS)"”.

Cesto se koristi pocetna doza od 8 mg jednom
dnevno, mada je po nekim autorima i 6 mg dnevno

B dovoljno. Ukoliko postoji subjektivno poboljsanje
simptoma doza se moze povecavati i do 10-12 mg

dnevno. Ukoliko ne dode do poboljsanja ili dode do
slabljenja efekta kortikosteroide postepeno ukidati”.




3. KISEONIK

Rezultati primene kiseonika su i dalje kontraverzni. Njegova primena
moze da umanji hipoksiju, ali stepen hipoksije kod pacijenata sa odma-
klom malignom boles¢u cesto nije u korelaciji sa tezinom dispneje.

Postoje dokazi da je kiseonik efikasan u lecenju

dispneje u terminalno obolelih onkoloskih bolesni—
B> ka“", ali i studije koje pokazuju da nema razlike u ﬁ
efikasnosti kiseonika i usmerenog vazduha u lecenju
istih bolesnika (ventilator, hladan fen)“.

Po nekim autorima indikacija za primenu kiseonika
kod bolesnika sa odmaklom malignom boles¢u je

saturacija kiseonikom <90%"*.

Kod nekih pacijenata kiseonik ima placebo efekat.

Moze se pokusati primena kiseonika. Ukoliko ne
n dovodi do subjektivnog poboljsanja simptoma treba q

ga obustaviti*?.

4. ANKSIOLITICI

Dispneja je u korelaciji sa anksioznos¢u kod pacijenata sa odmaklom
malignom boles¢u; multivarijantnom analizom dokazano je da je

......

dispnoicnih bolesnika“*.

Nema studija o efikasnosti benzodiazepina u
lecenju dispneje.

Ne treba ih koristiti kao prvu liniju farmakoterapije
a> dispneje, ali kod pacijenata kod kojih postoji «
anksioznost mogu se primeniti u standardnim doza—

ma, cak i kao dodatak opioidima, bez opasnosti od
depresije respiratornog centra“.




5. BRONHODILATATORI

Kod izvesnog broja terminalno obolelih
onkoloskih bolesnika, bronhospazam je jedan od
uzroka dispneje. Kod ovih bolesnika opravdana je
primena bronhodilatatora“.
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