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Podlaga za priporodila so 8kotske smernice za zdravljenje bolecine pri bol-
niku z rakom. Uporabljena je bila enaka metodologija ocenjevanja mo¢i do-
kazov, kot je prikazana v teh tabelah.

Hierarhija raziskovalnih zasnov

Oznaka Zasnova raziskave Raziskovalni protokol

sistematicen pregled, vrednotenje in povzemanje

la metaanalize . . )
dokazov iz znanstvenih raziskav

Eksperimentalne raziskave

Preiskovance naklju¢no razporedimo v skupine, ki bodo

randomizirana kontrolna
raziskava (»randomised
controlled trial« - RCT)

Primerjalne/opazovalne raziskave

dobro nacrtovana

delezne bodisi preucevane intervencije (obravnave)
bodisi placeba (standardne obravnave), ugotovitve
v posameznih skupinah pa nato primerjamo.
Randomizacija mora biti zanesljiva.

Ugotovitve v skupini preiskovancey, ki je delezna

lla kontrolirana raziskava brez  preucevane intervencije, primerjamo z ugotovitvami v
randomizacije kontrolni skupini, ki je deleZna primerjalne intervencije.
kohortna raziskava A . L . .
; - Primerjamo ugotovitve v skupini preiskovancey, ki so ali
1b izpostavljeni -

neizpostavljeni

vrsta primerov
(»Case series«)

raziskave tipa prej - potem

raziskave tipa potem

niso bili izpostavljeni doloceni obliki zdravljenja.

Obravnavi je izpostavljena le ena skupina preiskovancev.
Izide (npr. bolecino) pri preiskovancih izmerimo pred
zdravljenjem in po njem ter jih primerjamo.

V vrsti primerov opazujemo le izide po ukrepu, tako da
jih ne moremo primerjati z nicemer.

Podatki, pridobljeni na podlagi mnenj

1\ Mnenja strokovnjakov

Moc dokaza:

m Metaanaliza ali vsaj ena randomizirana klini¢na raziskava, pri kateri so rezultati
neposredno uporabni za ciljno populacijo (la, Ib).

m Nabor dokazov iz raziskav z doslednimi rezultati in neposredno uporabnostjo za ciljno
populacijo (l1a, lib, Il1).

’ Mnenja strokovnjakov. Obi¢ajno pomeni pomanjkanje neposrednih klini¢nih raziskav
visoke kakovosti (IV).

Tocke dobre klinicne prakse:

m Pomembna prakti¢na tocka, ki jo avtorji priporo¢il Zelijo poudariti



Uvod

“Uvod

"Definicija bolecine

Mednarodno zdruzenje za preucevanje bolec¢ine opredeljuje bole¢ino kot
neprijetno ¢utno in ¢ustveno doZivetje, ki je povezano z neposredno ali
mozno poskodbo tkiva.

Boletina je zapleteno in raznovrstno neprijetno stanje, ki ga dolo¢ajo zaznav-
ni, ¢ustveni, socialni in kulturni dejavniki.t

20zadje

Boletina je eden najpogostejsih simptomov, zaradi katerih bolniki is¢ejo
pomo¢ pri zdravniku druZinske medicine v osnovni zdravstveni dejavnosti.
Posebno hudo za bolnika je, kadar je bole¢ina mo¢na in kroni¢na in kadar
je povezana z resno boleznijo, ki zelo ogroza bolnikovo Zivljenje. Znacilen
primer take bole¢ine najdemo pri bolnikih z rakom, kjer je bole¢ina pogost
spremljevalec zlasti na stopnji napredovale bolezni. Bole¢ina je prisotna pri
priblizno eni Eetrtini bolnikov z novodiagnosticiranim rakavim obolenjem
in pri treh ¢etrtinah bolnikov z napredovalo boleznijo.?

V 80 do 90 odstotkih primerov lahko bole¢ino lajsamo z ustreznimi zdravili.
Le redko je stanje tako, da z zdravili bole¢ine ne moremo ustrezno nadzirati,
zato je potrebno poglobljeno delo strokovnjakov za zdravljenje bolecine.?

Uspesnost zdravljenja bolecine pri bolniku z rakom je torej odvisna pred-
vsem od znanja zdravnikov, uspesnega sodelovanja z drugimi strokovnjaki
in sodelovanja z bolnikom ter njegovo druZino.

3Potreba po priporocilih

Z.al pogosto opazamo, da nadziranje bole¢ine pri bolnikih z rakom ni vedno
optimalno. Razlogov za to je ve¢. Spremljanje znanstvenih odkritij v medicini
je vse teZje, zato se pogosto dogaja, da se znanje le pocasi prenasa v vsakdanje
delo. Poleg tega so ob ustreznem znanju potrebne $e dodatne veicine, pred-
vsem sposobnost organiziranja zdravstvene oskrbe in sposobnost sporazu-
mevanja tako z bolnikom kot njegovo okolico. Zato je vodenje bolnika, ki
trpi zaradi kroni¢ne bolecine, povezane z rakom, eden najvecjih izzivov za
zdravnika v ambulanti in na domu. Posledice neustreznega vodenja so, da
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Zdravljenje boletine
naj bo del celovitega
vodenja bolnika.

|
Pregled bolnika z boletino

bolniki trpijo bole¢ine tudi takrat, ko za to ni pravega vzroka, da bolnike
po nepotrebnem napotijo na specialisti¢ne preglede, in ne nazadnje tudi
neustrezna poraba sredstev za zdravila.

Mozno izboljsanje takega stanja omogoca priprava strokovno utemeljenih
in usklajenih priporo¢il, uporabnih v praksi.

“Nastanek priporocil

Prva priporot¢ila za zdravljenje bolecine pri odraslem bolniku z rakom so pri
nas iz8la leta 2001. V obliki brogure so jih poslali vsem zdravnikom druZinske
medicine v Sloveniji. Leta 2002 so bila priporo¢ila na konferenci v Ljubljani
revidirana in interdisciplinarno usklajena in leta 2006 posodobljena. Zaradi
novih spoznanj na tem podro¢ju smo se predstavniki anesteziologov, zdrav-
nikov druzinske medicine in farmacevtov leta 2014 dogovorili, da priporo¢ila
za zdravljenje kroni¢ne bole¢ine pri bolniku z rakom ponovno pregledamo
in vnesemo novosti.

"“Pregled bolnika z
bolecino

Bolnika z bole¢ino moramo najprej ustrezno klini¢no pregledati, da oce-
nimo njegovo celotno stanje, ne samo bolecine, ki ga najbolj obremenjuje.
Zdravljenje bolecine je le del celovitega vodenja bolnika.*> o0

Pri pregledu bolnika z bole¢ino upostevamo ta izhodis¢a:

2\erjemi bolniku, da ga boli

Bolnikova ocena resnosti bole¢ine mora biti izhodis¢e nasega dela.
Sprenevedanje, da bole¢ina morda le ni tako huda, kot nam jo bolnik prika-
zuje, je nepotrebno in nepravilno ter najveckrat odraz nage nemodci, ne pa
resni¢nega stanja. Zdravstveni delavci pogosto podcenjujemo jakost boletine,
ki jo ob¢utijo bolniki. Razlika med oceno in stvarnostjo se lahko povecuje,
¢im hujsa je bole¢ina b

Ni pa nujno, da je bole¢ina samo telesna. Bolnikovo psihi¢no in socialno
stanje lahko obc¢utenje bole¢ine spremeni. o
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22Natancna anamneza

Ob jemanju splo$ne anamneze moramo biti posebno pozorni, na njeno
natan¢nost.” o

Zanimajo nas:

« jakost bolecine; bolnik jo oceni z vizualno analogno lestvico (VAS),

+ kakovost boletine (za oceno nevropatske bole¢ine si lahko pomagamo
z vpragalnikom DN 4%),

« mesto bole¢ine,

« (as trajanja bolecine,

« vzroki poslabganja boletine; kaj bolec¢ino omili,
+ motnje spanja,

- strah in razpolozenje,

« vpliv bolnikove bole¢ine na druzino in skrbnike,
« vpliv bolnikove bolecine na socialne razmere,

+ dosedanje zdravljenje bolecine.

23Pregled bolnika

Med pregledom ocenimo internisti¢ni status bolnika in po potrebi naredimo
orientacijski pregled, ¢e nam bolnikovo stanje to dopusca.

Pregled naj bi omogo¢il tudi oceno splosnega stanja bolnika, zlasti stanja
zavesti, prehranjenosti in hidriranosti ter ledvi¢nega in jetrnega delovanja.
Na podlagi ocene bolnikovega stanja lahko priblizno predvidimo pri¢akovano
zivljenjsko dobo.

Ni vedno nujno, da je glavni vzrok bole¢ine ravno rak, ¢eprav je ta pri bolniky,
ki ga zdravimo, najveckrat najbolj ociten. Pet do deset odstotkov bolnikov z
malignim obolenjem toZi zaradi boletine, ki ni posledica raka ali je posledica
zdravljenja raka.? Pozorni moramo biti na druge mozne vzroke bolecine, npr.
diabeti¢no polinevropatijo, revmatoidni artritis, osteoporozo ali periferno
nevropatijo zaradi sistemskega zdravljenja raka ipd.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Pred zatetkom
zdravljenja bolecine
vzamemo natanéno
anamnezo, da
ugotovimo vrsto

in jakost bolecine
ter njen vpliv na
bolnika.

Pri bolnikih, pri
katerih pricakujemo
kratko Zivljenjsko
dobo, naredimo

le preiskave, ki

so potrebne za
opredelitev vzroka
boletine.



Za oceno
nevropatske bolecine
si pomagamo z
vprasalnikom o
nevropatski bole€ini
(Priloga 4).

Tabela 1:
Znatilnosti

in primeri
posameznih vrst
boletin

Pregled bolnika z boletino

240cena vrste bolecine

Zaradi razli¢ne etiologije lo¢imo ve¢ vrst bole¢in pri bolnikih z rakom (Tabela 1).

Pogkodba tkiva, ki jo povzro¢i primarna novotvorba ali metastaze, ima za
posledico nociceptivno bole¢ino. Ta je lahko somatska ali visceralna. Se poseb-
no pogosta je nociceptivna bole¢ina v kosteh, ki je navadno posledica zasevkov.

Poskodba zivcevja zaradi rasti tumorja je vzrok nevropatske bolecine. Poleg
tega lahko tudi samo zdravljenje (kemoterapija, radioterapija ali operativni
poseg) povzrodi nastanek nociceptivne in nevropatske bole¢ine.*

Ocenimo vrsto bole¢ine, saj bomo le tako lahko izbrali najprimernejse

zdravljenje.
somatska dobro lokalizirana, topa, glodajota, stalna kostne metastaze
Vzrok je draZenje nociceptorjev. incizijska boletina
misicna bole¢ina
visceralna globoka, slabo lokalizirana, lahko prenesena,  zapora trevesja
t\scoca,l lahko koli¢na boletina, zdruzena z nateg jetrne kapsule
bruhanjem B ‘
. ) N L tumor trebudne slinavke
Vzrok je okvara simpati¢nega zivéevja
notranjih organov ali njihova infiltracija,
kompresija, distenzija in draZenje.
nevropatska povrsinska, sevajota, pekota, zbadajota, brahialna ali lumbosakralna
veasih elektriéni sunki pleksopatija
istocasno senzoricne ali troficne spremembe  postherpeticna nevralgija
naVkozw, oteten ud, sprememba temperature postmastektomijska bolecina
koze
Vzrok je poskodba perifernega ali centralnega
Zivcevja zaradi rasti tumorja ali kot posledica
zdravljenja.
mesana Vzrok je ve¢ medsebojno delujotih bole¢inski sindromi
mehanizmov.

>>0cena jakosti bolecine

Osnovna lestvica za ocenjevanje bolecine je vizualna analogna lestvica (VAS),
ki jo pretvorimo v tevil¢no oceno. Posebno pozorni moramo biti na bole¢ino
pri bolnikih, ki ne morejo sodelovati. Predvsem starejsi bolniki imajo lahko
tezave zaradi kognitivnih motenj ali tezave z ro¢nimi spretnostmi. Ce bolnik
ne more sodelovati, bole¢ino oceni zdravnik glede na njegovo stanje in vedenje
ter glede na anamnesti¢ne ali heteroanamnesti¢ne podatke.'®*! Pri zelo demen-
tnih bolnikih, ki ne morejo komunicirati, si pomagamo z lestvico PAINAD.*?
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*VVizualna analogna lestvica (Visual Analogue Scale - VAS)

Bolnik bole¢ino oceni tako, da na lestvici oznaci, kako moc¢na je.

brez boletine nevzdrzna bolecina

*Numeri¢na lestvica (NL)

Bolnik bole¢ino oceni s stevilko od O do 10, pri ¢emer pomeni O brez bolecine
in 10 najmocnejso bolecino, ki si jo lahko predstavljamo.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

brez boletine nevzdrzna boletina

*Kategori¢na besedna lestvica

Bolnik lahko bole¢ino oceni tudi besedno s petto¢kovno kategori¢no lestvico:

0 1-3 4-7 8-9 10
brez boletine blaga boletina srednje mogna zelo mocna nevzdrzna
boletina boletina boletina

Lestvice za ocenjevanje jakosti bole¢ine so pomembne za spremljanje
uspesnosti protibole¢inskega zdravljenja.

2®Nacrtovanje zdravljenja
ob soglasju bolnika

Preveriti moramo, ali je bolnik o zdravstvenem stanju, ki je vzrok bole¢ine,
obvescen. Nato ga moramo seznaniti z ustrezno informacijo. Bolnik se mora
z nalrtovanim zdravljenjem bolecine strinjati, saj lahko le tako zagotovimo

njegovo sodelovanje in uspenost zdravljenja.’® (1]

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Jakost bolecine in
utinke zdravljenja
redno vrednotimo
z ocenjevalnimi
lestvicami.

Svetujemo uporabo
kratkega vprasalnika
o boletini (Priloga 2).
Za dementne bolnike
uporabimo lestvico
PAINAD (Priloga 3).

Preproste
ocenjevalne lestvice
uporabljamo &im bolj
pogosto. Uporabimo
tisto lestvico, ki je
najbolj primerna

za posameznega
bolnika.

Bolnika poutimo o
boletini in moznostih
zdravljenja ter

ga spodbudimo

k sodelovanju pri
zdravljenju.



Slika 1:

Tristopenjska lestvica
Svetovne zdravstvene
organizacije za
zdravljenje bolecine

[
Osnovna natela farmakoloskega zdravljena boletine

%30snovna nacela
farmakoloSkega
zdravljenja bolecine

31Stopenjsko zdravljenje bolecine

Za zdravljenje kroni¢ne bole¢ine zaradi raka uporabljamo neopioidne in
opioidne analgetike, dodatna zdravila za nevropatsko bole¢ino in dopolnilna
zdravila za preprecevanje in zdravljenje nezelenih uc¢inkov prej omenjenih
zdravil, zlasti opioidov. Na izbiro zdravila, odmerek in pot vnosa vpliva ve¢
dejavnikov, to so jakost in vrsta bolecine, starost bolnika in njegove pridru-
zene bolezni, njegove prejsnje izkudnje z zdravljenjem bolecine in splosno
stanje bolnika.'*

Osnovna nacela zdravljenja bole¢ine zaradi raka so prikazana v tristopenjski

lestvici Svetovne zdravstvene organizacije (Slika 1).° 0

Stopenjsko )
zdravljenje bolecine

3

2 mocni opioidi
+ neopioidi
srednje mocni + dodatna zdravila

opioidi
+ neopioidi

+ dodatna zdravila zelo mocna bolecina

VAS 8-10

1

neopioidi
+ dodatna zdravila

srednje mocna
bolecina
VAS 4-7

blaga boletina
VAS 1-3



Osnovna nacela farmakoloskega zdravljena boletine

Analgetike v tristopenjski lestvici izberemo glede na jakost, vrsto in vzrok
boletine. Zdravila uvajamo stopenjsko, najprej neopioide, ki jih, ¢e ne zado-
stujejo, zamenjamo ali dodamo &ibke opioide. Ce &ibki opioidi ne zadostujejo,
jih zamenjamo z mo¢nimi opioidi.

Bolniku z zelo mo¢no bolecino zaradi raka takoj predpisemo mocan opioid
v najmanjSem odmerku, brez predhodne uporabe sibkega opioida.

Na vseh stopnjah zdravljenja bole¢ine v primeru nevropatske bolec¢ine doda-
mo dodatna zdravila za zdravljenje nevropatske bole¢ine. %1718

Kroni¢na boletina pri bolnikih z rakom je obi¢ajno stalna, zato bolnik dobiva
zdravilo v rednih intervalih.™ Predpiemo mu opioid z dolgotrajnim delova-
njem, ki ga zauZije ali dobi transdermalno. Pred zacetkom zdravljenja bole-
¢ine z dolgodelujo¢im opioidom, dnevni odmerek tega zdravila stitriramo s
pomogjo morfina, ki ima kratkotrajno delovanje (glejte poglavje 4.3.2).

Po oblikovanju tristopenjske lestvice sta moznosti u¢inkovitega zdravljenja
boletine izboljsali §e dve novosti: zdravljenje prebijajoce boleéine s krat-
kodelujo¢im opioidom (glejte poglavje 4.3.3), ki ga bolnik vzame po potrebi,
in rotacija opioidov (glejte poglavje 4.3.5).

Prebijajoca boletina je bole¢ina, ki se pojavi kljub rednemu jemanju dolgo-
delujotih opioidov. Pogosto jo obcutijo bolniki s kostnimi metastazami med
gibanjem.

Farmakogenetske raziskave so pokazale razli¢no odzivnost na zdravljenje
z razli¢nimi opioidi. Pri nekaterih bolnikih je zaradi slabega analgeti¢nega
ucinka titriranega odmerka izbranega dolgodelujoc¢ega opioida ali hujsih
nezelenih u¢inkov tega zdravila potrebna zamenjava z drugim, tj. rotacija.

Ves ¢as zdravljenja z opioidi smo pozorni na njihove nezelene ucinke.
Najpogostejsi nezeleni u¢inek je zaprtje, zato bolniku predpisemo preven-
tivno zdravljenje zaprtja. Po potrebi zdravimo tudi druge nezelene u¢inke
opioidov (glejte poglavje 4.3.4).

Priporocila za vsako stopnjo analgeti¢nega zdravljenja bolec¢ine niso bila
podprta s kontroliranimi randomiziranimi raziskavami, vendar so se izkazala
za u¢inkovita v klini¢ni praksi. Z upostevanjem priporo¢il lahko olajsamo
bole¢ino ve¢ kot 80 odstotkom bolnikov.' Pri nekaterih je za doseganje opti-
malnega rezultata potrebna multidisciplinarna obravnava, zato v zdravljenje
bolecine po potrebi vklju¢imo anesteziologa, kirurga, onkologa, psihologa,
nevrologa in druge (glejte poglavje 7).

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

0b pojavu
nevropatske
boletine predpisemo
poleg analgetika

Se dodatna

zdravila iz skupine
antidepresivov ali
protiepilepticnih
zdravil (glejte
poglavje 5).

Protiboletinsko
zdravljenje
predpisemo v rednih
casovnih intervalih.
Poleg opioida z
dolgim delovanjem
predpisemo tudi
kratkodelujoti
opioid za lajsanje
prebijajoce bolecine.



Pri bolnikih z
napredovalo boleznijo
lahko uvedemo
mocne opioide v
najmanjsih odmerkih
brez predhodne
uporabe srednje
mocnih opioidov.

Prva izbira je
peroralni vnos
zdravil za zdravljenje
bolecine (glejte
poglavje 4.3.7).

Slika 2:

Modificirana
tristopenjska lestvica
zdravljenja boletine

[
Osnovna natela farmakoloskega zdravljena bolecine

Predvsem v paliativni medicini, kjer se zaradi napredovanja bolezni jakost
bolecine hitro stopnjuje, priporo¢ajo uvajanje moé¢nih opioidov brez pred-
hodne uporabe srednje mo¢nih opioidov, tj. opustitev druge stopnje na

20,21,22,23 @ ®

V tretjo stopnjo zdravljenja bolecine so uvri¢eni spinalni in epiduralni opioidi,

lestvici.

brez lokalnega anestetika in klonidina ali z njima, Ziv¢ne blokade, nevroabla-
tivni postopki, zdravljenje bolecine s ketaminom in paliativna sedacija kot
skrajni postopek, ¢e bolec¢ine ne moremo obvladati drugace (Slika 2).%+2>%

V zadnjem obdobju bolezni je v primeru, da bolnik ne more zauziti zdravil,
primerna stalna podkoZzna infuzija s samokr¢ljivimi baloni ali ¢rpalkami, v
katere lahko poleg protibole¢inskih zdravil dodamo e zdravila za zdravljenje
drugih simptomov napredovale bolezni (glejte poglavje 4.3.8).

neobvladljiva bolecina

srednje mocna in
mocna bolecina

intraspinalno/epiduralno

opioid

+ klonidin

blaga bolecina + lokalni anestetik

opioid

- dolgodelujoci opioid

RS selektivna blokada Zivcev
- kratkodelujoti opioid

nevroablativni postopki
ketamin
paliativna sedacija

neopioid
(paracetamol),
NSAR, metamizol)

+ neopioid
+ dodatna zdravila

+ dodatna zdravila
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32Priporoceni nacini zdravljenja
posameznih vrst bolecin

Glede na vrsto bolecine se odlo¢amo za razli¢na zdravila.

= . - = o Tabela 2:
Vrsta bolegine Zdravljenje glede na jakost bolecine Dodatne mozZnosti . -
Priporoceni
somatska blaga: neopioid (NSAR) bisfosfonati, nacini zdravljenja
srednje moéna: neopioid (NSAR) + 3ibek opioid dencleumab,l . posameznih vrst
kortikosteroidi, .
mocéna: neopioid (NSAR) + mocan opioid obsevanje bolecin
vertebroplastika,
kirurgija
visceralna blaga: neopioid (metamizol, paracetamol) interventni postopki
srednje mocna: neopioid + Sibek opioid
mocna: neopioid + motan opioid
nevropatska blaga: neopioid (katerikoli) + dodatna zdravila fizioterapija (TENS),

srednje mocna: neopioid + 3ibek opioid + dodatna interventni postopki
zdravila
mocna: neopioid + motan opioid + dodatna zdravila

dodatna zdravila: protiepilepticna zdravila, antidepresivi,
lokalni anestetiki, kortikosteroidi

33Cilji protibolecinskega zdravljenja

Odzivanje na analgeti¢no terapijo je individualno.

Pri uvajanju zdravil
za zdravljenje
boletine v
najkrajsem moznem
¢asu poskrbimo, da
1. da bolnik nima hujsih bole¢in (VAS < 3), bolnik nima hujsih
boletin (VAS < 3)
inima &im manj

3. izboljsanje kakovosti Zivljenja. izrazene nezelene
ucinke zdravil. Nas
cilj je izboljsanje
kakovosti Zivljenja.

Osnovna priporocila, po katerih naj bi se ravnal zdravnik pri uvajanju
zdravljenja boletine, so:

V najkrajsem moznem ¢asu (v nekaj dneh) zelimo dosedi:

2. ¢im manj nezelenih u¢inkov in

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom 13



NSAR izberemo
glede na stanje
bolnika iz skupine
zdravil z boljsim
profilom neZelenih
ucinkov.

|
Zdravila za zdravljenje bolecine

%4Zdravila za zdravljenje
bolecine

“'Neopioidi

Blago bole¢ino zdravimo po priporocilih Svetovne zdravstvene organizacije
z neopioidi (Tabela 3).

Njihove znacilnosti so:

+ Imajo u¢inek zgornje meje, kar pomeni, da z ve¢anjem odmerka ne pove-
¢amo protibolecinskega delovanja, povzro¢amo pa hujse nezelene ucinke.

+ Cejih dodamo opioidom, lahko uporabimo manjse odmerke opioidov ob
enakem protibole¢inskem delovanju.

Poznamo dve kategoriji neopioidov:
« nesteroidni antirevmatiki (NSAR),

« drugi neopioidi (paracetamol, metamizol).

Nesteroidni antirevmatiki (NSAR) so u¢inkoviti predvsem pri somatski
boletini (npr. kostne metastaze). Ne povzrocajo odvisnosti in tolerance.

Delimo jih na neselektivne zaviralce ciklooksigenaze (COX) oziroma »klasi-
¢ne« NSAR in selektivne zaviralce COX-2 oziroma »koksibe«. Nezelene u¢inke
neselektivnih zaviralcev COX najpogosteje opazamo na prebavnem traktu.
V blagi obliki se kazejo kot dispepsija, v hujsi kot erozije in razjede Zelod-
ca in dvanajstnika, z moZznim pojavom resnih zapletov, kot so perforacija,
krvavitev in obstrukcija. Po nekaterih poro¢ilih se dispepsija zaradi jemanja
neselektivnih zaviralcev COX pojavi pri 25-50 %, razjede pri 15-30 % in resni
zapleti pri 1-2 % bolnikov.?"28.29:%0 o000

V primerjavi s klasi¢nimi NSAR imajo selektivni zaviralci COX-2 manj neze-
lenih u¢inkov na prebavilih.® (1v)

Poleg nezelenih u¢inkov NSAR na prebavila je v zadnjem desetletju pod
drobnogledom tudi povetano tveganje pojava trombemboli¢nih dogodkov.
Ti se pojavljajo tako pri klasi¢nih NSAR kot pri koksibih. Najmanj tvegana
je uporaba naproksena in ibuprofena v manjiih odmerkih.* (1)

Predvsem klasi¢ni NSAR ucinkujejo na strjevanje krvi tako, da podaljsajo ¢as
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strjevanja, kar je pomembno pri bolnikih, ki jemljejo antikoagulacijska zdravila.

Vsi NSAR vplivajo na delovanje ledvic tako, da posredno, z zaviranjem sinteze
prostaglandinov, spreminjajo renalno hemodinamiko, kar se lahko kaze kot
blaga akutna ledvi¢na odpoved.® Pri bolnikih z znano huj$o ledvi¢no okvaro

jih zato ne predpisujemo.

Med druge neopioide spadata paracetamol in metamizol.

Paracetamol je u¢inkovit analgetik in antipiretik brez protivnetnega delo-
vanja. Kadar ga odmerjamo v skladu z navodili, kar pomeni, da upo3tevamo
pri odraslem ¢loveku maksimalni dnevni odmerek 4 g, med posameznimi
odmerki pa mora biti vsaj 4-urni razmik, le redko povzroc¢a nezelene ucinke.
Pri prekoracitvi tega odmerka se lahko pojavijo resni neZeleni u¢inki ali celo

smrt zaradi jetrne okvare.

Pri nekaterih ljudeh lahko pride do pojava resnih nezelenih u¢inkov tudi
ob jemanju paracetamola v priporo¢enih odmerkih. Dejavniki tveganja so:
predhodna jetrna ali ledvi¢na odpoved, kroni¢no uzivanje ¢ezmernih koli¢in
alkohola, so¢asno jemanje u¢inkovin, ki inducirajo izoencima CYP2E1 ter
CYP3A4 (izoniazid, fenition, rifampicin, karbamazepin, barbiturati), strada-
nje oziroma zelo zmanj$an vnos hrane zaradi zmanj3anih zalog glutationa
in Gilbertov sindrom.* Pri teh ljudeh jemanje paracetamola ni priporocljivo
oziroma je odmerek paracetamola treba zmanjsati.

Metamizol ima analgeti¢no in spazmoliti¢no delovanje ter ga uporabljamo
zlasti pri visceralni bole¢ini. Med nevarnosti $tejemo potencialno agranuloci-
tozo, ki pa se pojavi redko, in preobéutljivostno reakcijo, zaradi ¢esar moramo

biti previdni zlasti pri parenteralnem vnosu tega zdravila.®

Povzrocajo lahko razjedo Zelodca in

nesteroidni odvisno od odvisno od dvanajstnika, vplivajo na strjevanje
antirevmatiki  posameznega posameznega krvi in delovanje ledvic, potrebna
NSAR zdravila zdravila je previdnost pri bolnikih z vegjim

tveganjem sréno-zilnega dogodka.

Ne uporabljamo ga pri hujsi

paracetamol 500-1000 mg 4000 mg okvari jeter zaradi neposrednega
na6-8ur . =
hepatotoksicnega utinka.
metamizol 500-1000 mg 4000 mg Mozni sta alergija in zavora
nas8ur kostnega mozga.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Paracetamol in
NSAR so zdravila
izbora za blago
boletino.

Ce se jakost
boletine stopnjuje,
zdravljenje
nadaljujemo s
potentnejsim
analgetikom.

Tabela 3:
Pregled neopioidov



Tabela 4:
Pregled Sibkih
opioidov in
njihovih oblik

Ce s gibkim
opioidom ne
dosezemo
zadovoljivega
analgeticnega
ucinka, ga ne
zamenjamo za
drug Sibki opioid,
temvet preidemo
na zdravljenje z
mocnim opioidom.

Zdravila za zdravljenje bolecine

42Gibki opioidi

Pri §ibkih opioidih upostevamo predpisane najvecje dnevne odmerke zaradi

njihovih neZelenih uc¢inkov. To so predvsem vrtoglavica, slabost, zaspanost

in zaprtje.
. Obicajni Najvecji dnevni
Zdravilo odmerek (p.o.) odmerek (p.o.) Opomba
tramadol 50mgnab6-8u 400 mg za titracijo odmerka

kratkodelujoca oblika

tramadol +
paracetamol

kratkodelujota oblika

tramadol

37,5 mg tramadola
+325mg
paracetamola

na 8 ur

100 mg na 12 ur

300 mg tramadola
+2600mg
paracetamola

400 mg

dolgodelujocega
tramadola in zdravljenje
prebijajoce boletine

za zdravljenje prebijajoce
boletine

za zdravljenje stabilne

dolgodelujota oblika srednje mocne bolecine

p. 0. = per os (bolnik zdravilo zauZije)

Tramadol

Tramadol deluje kot neselektivni ¢isti agonist opioidnih receptorjev, zaviralec
ponovnega privzema noradrenalina in zveda sproicanje serotonina.* o

Najpogostejsa nezelena ucinka sta slabost in omotica.

Najvedji predpisan dnevni odmerek tramadola je 400 mg. Zdravnik lahko
bolnikom z rakom predpige 600-miligramski dnevni odmerek.

Tramadol in paracetamol

Kombinacija dveh u¢inkovin v enem zdravilu omogoca boljso analgezijo,
kot jo imajo enaki odmerki posamezne u¢inkovine. Upo§tevati moramo
kontraindikacije in nezelene u¢inke dveh u¢inkovin v enem zdravilu. So¢asno
jemanje paracetamola ni priporocljivo, ker hitro presezemo najvecje dovo-
ljene odmerke.

Stevilni avtorji priporo¢ajo opustitev §ibkih opioidov in zgodnjo uporabo

20,37,38
. o

mo¢nih opioidov v majhnih odmerki
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“3Mocni opioidi
Moc¢ni opioidi ve¢inoma nimajo u¢inka zgornje meje, zato odmerke zvetu-

jemo tako dolgo, dokler ne olajsamo bole¢ine. U¢inkovit odmerek dolgo-
delujocega opioida dolo¢imo s titracijo.

Ce kljub vecanju odmerka ne dosezemo analgeti¢nega ucinka ali se pri tem
pojavijo moteci nezeleni uc¢inki opioida, ga zamenjamo z drugim mo¢nim
opioidom.

*3Pregled mocnih opioidov

Tabela 5:
Pregled motnih
; — S opioidov
morfin 10-20 mg Najvetjega Za titracijo dnevnega
kratkodelujoca oblika na4ure dnevnega odmerka dolgodelujotega
odmerka ni. opioida in zdravljenje

prebijajoce bolecine.
Parenteralni (podkozni)
odmerek morfina je
tretjina peroralnega

odmerka.
morfin 60-90 mg Najvetjega Tablete ne smemo
dolgodelujoca oblika na 12 ur dnevnega zdrobiti, lahko jo damo
odmerka ni. rektalno.
metadon 10-30 mg Najvetjega Zdravljenje uvajajo
kratkodelujota oblika ~ na 6-8 ur dnevnega v ambulantah za
odmerka ni. zdravljenje boletine. Ima

dolgo razpolovno dobo in
podaljsano toksitnost.

oksikodon 10-40 mg Najvetjega Hitrejsi zacetek delovanja
dolgodelujoca oblika nai12ur dnevnega zaradi dvofaznega
odmerka ni. sproséanja ucinkovine.

Ampuliran oksikodon
damo subkutano v
polovici peroralnega

odmerka.
oksikodon + nalokson 10/5-40/20 mg 40/20 mg Dodan opioidni
dolgodelujoca oblika na 12 ur nai2ur antagonist, manj z
opioidi povzrotenega
zaprtja.
hidromorfon kapsule 8 mg Najvetjega Vsebino kapsule lahko
dolgodelujota oblika nai2ur dnevnega stresemo po hladni, redki
odmerka ni. hrani.
hidromorfon OROS tablete 16 mg Najvetjega Odmerjanje enkrat na
dolgodelujoca oblika na 24 ur dnevnega dan
odmerka ni.
tapentadol 100-200 mg 250 mgna12ur Dva mehanizma
dolgodelujota oblika nal2ur delovanja, manj z opioidi

povzroCenega zaprtja.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom 17
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Mocni opioidi so
enako ucinkoviti v

ekvianalgeti¢nih fentanil 100-200pgdo 800 pg4xnadan Hiterin kratkotrajen ucinek, za
odmerkih in imajo I<ra.tl<ode\u10ca 4 x na lt{an z za podjezicno in zdrﬁalvlj‘enje prebu.ajoce bo\leu.ne.‘
dob sel oblika podjezitno in bukalno tableto,  Resilni odmerek je treba titrirati.
odobne nezelene
p o : bukalno tableto, 400 g 4xna dan
ucinke, le da so ti 50-100 pg do za nosni sprej
pri bolnikih lahko 4 x nadan za
razliéno izrazZeni. nosni sprej

Razlikujejo se
v nekaterih

. transdermalni  50-mikrogramski Najvecjega Oblizi spro3¢ajo 12,5, 25, 50, 75, 100,
farmakokineticnih fentanil oblizna 72 ur dnevnega 150 pg ucinkovine na uro; menjava
lastnostih, kar je dolgodelujota odmerka ni. obliza na 72 ur (izjemoma na 48 ur).
lahko odlocilno oblika Potasen utinek prvih odmerkov,
pri izbiri mocnega podaljgan uginek zadnjega odmerka.
opioida za bolnike transdermalni  70-mikrogramski 2 x Oblizi sprostajo 35, 52,5 ali 70 pg
z jetrno in ledvicno buprenorfin obliz na 96 ur 70-mikrogramski  uginkovine na uro; menjava obliza
f 0 dolgodelujota obliz na 96 ur na 6 ur.
insuficienco. oblika

. Pocasen utinek prvih odmerkov,
Pri izbiri je lahko podaljsan utinek zadnjega odmerka.
odlocilna tudi razlitna

- ) * podatki iz klini¢ne prakse
farmakoloska oblika

zdravila.
Zavse veljajo Morfin
podobna opozorila in
previdnostni ukrepi Morfin je standard zdravljenja mocne bolecine, s katerim primerjamo
ter kontraindikacije za analgeti¢ne in neZelene ucinke drugih opioidov.* Kratkodelujo¢i morfin
uporabo (priloga 6). uporabljamo za titracijo dnevnega odmerka dolgodelujocega opioida in za
zdravljenje prebijajoce bolecine. Za vzdrzevalno zdravljenje uporabljamo
Socasne uporabe obliko z nadzorovanim sprog¢anjem. Optimalna pot vnosa morfina je skozi
dveh dolgodelujoci usta, zampulirano obliko pa polnimo ¢rpalke za podkozno dajanje analgetika.
mocnih opioidov
ne priporocamo. Zauzit odmerek kratkodelujocega morfina za¢ne delovati po 20 minutah
Ne priporocamo in doseZe najve¢jo plazemsko koncentracijo po 60 minutah. Stabilno kon-

soCasne uporabe
Sibkega in motnega
opioida

centracijo doseZemo s 4-urnim jemanjem morfina s kratkim delovanjem.
Dolgodelujoca oblika, ki jo bolnik zauZije vsakih 12 ur, za¢ne delovati po
1-2 urah in doseZe najvecji u¢inek po 4 urah.

Posebna pozornost je potrebna pri bolnikih s slabsim delovanjem ledvic, kjer
zafenjamo zdravljenje z manj$imi odmerki ali daljdimi intervali med posa-
meznimi odmerki. ZaradilaZjega prilagajanja odmerkov je pri njih morfin s
kratkim delovanjem bolj varen kot dolgodelujo¢i morfin.

Stevilna zmotna prepri¢anja o zdravljenju z morfinom so bila dolgo vzrok

za izogibanje zdravljenju z morfinom.* Poglobljene dokumentirane klini¢ne

izku3nje pa so pokazale, da so ti strahovi neutemeljeni.
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Psihologka odvisnost se pri bolniku z rakom
pojavi zelo redko. Fizi¢na odvisnost je klini¢no nepomembna. Ce zdravlje-
nje z morfinom ni ve¢ potrebno, odmerek zmanj$ujemo postopoma in ga v
nekaj dneh ukinemo. Tako prepre¢imo nastanek odtegnitvenega sindroma.

Veliko bolnikov jemlje
dalj ¢asa enak odmerek. Potreba po ve¢jem odmerku obi¢ajno nastopi, ko
bolezen napreduje. Morfin nima ucinka zgornje meje. Ce je treba, odmerek
zvefamo.

Problem je klini¢no nepomem-
ben, kadar odmerek titriramo glede na jakost bole¢ine (tudi pri bolniku s
kroni¢no obstrukcijsko plju¢no boleznijo). Toleranca za morfinov u¢inek na

dihanje se razvije hitro.

Ne drzi, kadar ga titriramo glede na jakost

boletine, razen prve dni uvajanja.
Analgeti¢ni odmerki ne podalj$ajo in ne skrajsajo zivlje-
nja bolniku. Izboljsajo pa kakovost Zivljenja, kolikor ga je bolniku $e ostalo.

Povzetek uporabe morfina
+ Najbolj3a pot vnosa morfina je skozi usta. Prera¢unani odmerek
peroralno (p.o.)/ subkutano (s.c.) =3 : 1.

« Hujsi neZeleni u¢inki lahko nastopijo, kadar morfin uvajamo ali kadar
dajemo prevelike odmerke glede na jakost bolecine.

« Nezeleni ucinek, ki se skoraj gotovo pojavi, je zaprtje. Priporo¢amo pre-
ventivno in terapevtsko uporabo odvajal.

+ Najvegjega odmerka ni.

+ Odmerek titriramo pri vsakem bolniku, dokler ne odpravimo bole¢ine ali
ne nastopijo huji nezeleni u¢inki.

+ Daizboljsamo analgezijo z morfinom, moramo celodnevni odmerek zvecati

vsaj za 30 odstotkow.

.

Odmerke prilagajamo ledvi¢ni in jetrni funkciji, zlasti previdni pa moramo
biti pri bolnikih s hudo ledvi¢no ali jetrno okvaro.

« Bolniku s stabilnim odmerkom morfina predpidemo dolgodelujo¢o obliko

in resilni odmerek kratkodelujo¢ega morfina.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Kratkodelujoti
morfin uporabljamo
za titracijo
dnevnega odmerka
in za zdravljenje
prebijajoce boletine.
ZavzdrZevalno
zdravljenje
uporabljamo
dolgodelujoto obliko
morfina.
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Metadon

Metadon je peroralni sinteti¢ni opioid. Po zauzitju se hitro absorbira.
Terapevtsko raven doseze 30 minut in najvisjo raven 4 ure po vnosu. Zaradi
razli¢no dolgega razpolovnega ¢asa pri posameznih bolnikih in bifazi¢ne
eliminacije je odmerjanje bolj zapleteno kot pri ostalih opioidih. Zaradi delo-
vanja na receptorje NMDA ima posebno vlogo pri zdravljenju nevropatske
bolecine.**

Zdravljenje z metadonom za¢ne zdravnik z dodatnim znanjem iz bole-
¢inske medicine in nadaljuje zdravnik druzinske medicine po njegovih
navodilih.??

Oksikodon

Oksikodon je priblizno dvakrat potentnejsi kot morfin.*? Ué¢inkovina se iz
tablete z nadzorovanim spro§c¢anjem izloc¢a dvofazno. Posledica zacetnega
spros¢anja je hitrejsi zacetek analgeti¢nega delovanja kot pri dolgodelujo-
¢em morfinu, kar je za bolnika lahko klini¢no pomembno. Temu sledi bolj

nadzorovano sprodcanje, ki zagotavlja 12-urno delovanje. 3444546

Oksikodon in nalokson

Oksikodon z dodatkom naloksona ima z oksikodonom primerljiv analgeti¢en
w¢inek in klini¢no pomembno manj neZelenih u¢inkov opioida na prebavi-
la.*”*® Dodan nalokson je antagonist na opioidnih receptorjih v ¢revesju,
ki se pri prvem prehodu skozi jetra skoraj v celoti presnovi in tako nima
antianalgeti¢nega u¢inka v centralnem Ziv¢evju. Predpisan je najve¢ji dnevni
odmerek, to je 80 mg oksikodona in 40 mg naloksona (40 mg/20 mg na 12
ur). Previdnost je potrebna pri zdravljenju bolnikov s hudo jetrno okvaro.

Ce najvecji odmerek oksikodona in naloksona ne zado§¢a, dodamo odmerke
oksikodona ali ga zamenjamo z drugim opioidom.

Hidromorfon

Hidromorfon je tako kot morfin ¢isti opioidni agonist in je priblizno 8-krat
potentnejsi kot morfin.***° Hidromorfon je u¢inkovita izbira namesto mor-
fina. V primerjavi z morfinom nima aktivnih metabolitov in povzro¢a manj

nezZelenih uc¢inkov.

Ce bolnik ne more zauziti cele kapsule, ki ima 12-urno delovanje, lahko
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njeno vsebino potrese po majhni koli¢ini hladne in redke hrane, npr. jogurtu,
ali jo dobi po hranilni cevki.

Tableto, ki deluje 24 ur, naj bolniki pogoltnejo celo.

Tapentadol

Tapentadol je agonist na opioidnih receptorjih v osrednjem Zivcevju in
zaviralec ponovnega prevzema noradrenalina v hrbtenjaci. Zaradi manjse
afinitete do opioidnih receptorjev ima manj nezelenih opioidnih u¢inkov
na prebavila.’*? Z delovanjem na noradrenalinski sistem v hrbtenjaci je
bolj u¢inkovit pri zdravljenju nevropatske boletine, kot so ¢isti opioidni
agonisti. Predpisan je najve¢ji dnevni odmerek, to je 500 mg tapentadola
(250 mgna 12 ur).

Fentanil, kratkodelujoci

Glej poglavje o zdravljenju prebijajoce bolecine (poglavje 4.3.3).

Transdermalni fentanil

Fentanil je polsinteti¢en opioid, ki je priblizno 80-krat potentnejsi kot morfin.
Nizka molekulska masa in visoka lipofilnost omogo¢ata absorpcijo fentanila
skozi koZo in sluznice. Transdermalna oblika zdravila je zaradi po¢asnega
prilagajanja plazemske koncentracije spremembi odmerka zdravila primer-
na za bolnike s stabilno potrebo po opioidih. Za te bolnike je tridnevno
delovanje lahko pomembna prednost.®® Transdermalna aplikacija je pred-
nost tudi za bolnike, ki zdravil ne morejo zauZiti. Povzro¢a manj zaprtja kot
morfin.**

Transdermalni buprenorfin

Je mocan opioidni analgetik, ki deluje - v primerjavi z morfinom - kot
delni agonist na opioidnih receptorjih. Stiridnevno delovanje je pomemb-
na prednost za bolnike s stabilno potrebo po analgetikih. Transdermalna
aplikacija je prednost za bolnike, ki zdravil ne morejo zauziti. Buprenorfin
povzroca glede na moc¢ne peroralne opioide manj zaprtja.* Pri bolnikih z
okvaro ledvi¢ne funkcije ali tistih na hemodializi ni treba prilagajati odmerka,

ker se neaktiven metabolit v glavnem izlo¢a skozi jetra.®>’

Predpisan najveji odmerek je 140 pg na uro.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom
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Primer 1:
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432|Jvajanje mocnih opioidov in titracija odmerka

Utinkovit dnevni odmerek mo¢nega opioida je odvisen od $tevilnih dejavni-
kov, zato ga za posameznega bolnika dolo¢imo s titracijo. Namen titracije je
najti dnevni odmerek opioida, ki bo imel za bolnika dober analgeti¢ni u¢inek
in ¢im manj neZelenih uc¢inkov.*® o

Poznamo razli¢ne naé¢ine uvedbe moénih opioidov.

* Prehod z druge na tretjo stopnjo bole€inske lestvice
(po Svetovni zdravstveni organizaciji)

Pribolniku, ki ima bole¢ine, kljub rednemu ve¢dnevnemu jemanju najve¢jega
predpisanega dnevnega odmerka sibkega opioida (na primer 400 mg trama-
dola), le tega ukinemo in za¢nemo zdravljenje z mo¢nim opioidom. To lahko
naredimo na dva nacina.

Prvinacin

Bolniku predpisemo 10 mg kratkodelujocega morfina na 4 ure. No¢ni odme-
rek lahko zauzije skupaj z vec¢ernim. Med 4-urnimi intervali po potrebi, v
primeru prebijajoce bolecine, zauZije dodaten »regilni« odmerek kratkodelu-

jotega morfina, ki je enak 4-urnemu odmerku in ga bolnik vzame najvec¢
na eno uro. IV

Ce ima kljub temu 3e bole¢ine ali zelo pogosto potrebuje regilne odmerke,
zvelamo »titracijski« odmerek kratkodelujocega morfina za 30-50 odstotkov.

Ko je bole¢ina olajsana, bolniku predpisemo potreben celodnevni odmerek
mocnega opioida v dolgodelujoc¢i obliki (Primer 1).%8 (V]

Ucinkovit titracijski odmerek kratkodelujocega MO

mg MO na 4 ure 10 10 10 10 20

URA 6 10 14 18 22 2

Dnevni odmerek dolgodelujoéega MO

mg MO na 12 ur 60 60

URA 6 18
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Drugi nacin

Lahko se takoj odlo¢imo za dolgodelujo¢i mocan opioid v odmerku, ki je pri-
merljiv s 60 mg morfina. Temu dodamo »resilni« odmerek kratkodelujocega
morfina, kije 10 do 15 odstotkov dnevnega odmerka morfina in ga bolnik
vzame po potrebi. Glede na potrebne odmerke kratkodelujocega morfina
povetamo zacetni odmerek dolgodelujotega opioida (Primer 2).%8

Resilni odmerek kratkodelujocega MO
megp. p. 10 0 10 10 10 10 10 10

Dnevni odmerek
30 mg dolgodelujocega

MO na 12 ur 30 30

URA 6 10 14 18 22 2

Dnevni odmerek
dolgodelujocega
morfina mg 60 60
nal2ur

URA 6 18

* Prehod s prve na tretjo stopnjo bolecinske lestvice
(po Svetovni zdravstveni organizaciji)

Pri bolniku z napredovalim rakom lahko za¢nemo zdraviti mo¢no boleci-
no z mo¢nim opioidom brez predhodnega poskusa zdravljenja s §ibkimi
opioidi.?**#%8 Ueinkovit dnevni odmerek dolgodelujo¢ega mo¢nega opioida
dolo¢imo s titracijo s kratkodelujo¢im morfinom, kot je opisano v prvem
primeru, le da so zacetni odmerki kratkodelujo¢ega morfina manjsi; za¢nemo
s 5 mg.

Lahko se takoj odlo¢imo za mocan dolgodelujo¢i opioid v najmanjsem
registriranem odmerku (dolgodelujo¢i morfin ali oksikodon) in dodamo
»redilni« odmerek kratkodelujocega morfina, ki ga bolnik vzame po potrebi.
Odmerek dolgodelujocega opioida prilagodimo glede na porabljene odmerke
kratkodelujo¢ega morfina, ki jih je bolnik vzel v primeru mo¢ne bolecine.

o

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Primer 2:
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Skupaj z
dolgodelujogim
opioidom predpisemo
tudi kratkodelujoco
obliko morfina za
lajsanje prebijajoce
boletine.

Resilni odmerek
kratkodelujotega
morfina naj bo
priblizno Sestina
dnevnega odmerka
dolgodelujocega
morfina

Tabela 6:

Oblike prebijajotih
boletin in postopki
ukrepanja®

Zdravila za zdravljenje bolecine

Bolniku, ki Ze ima dolgodelujo¢i mocan opioid in mu ta ne zado$¢a, u¢in-
kovit dnevni odmerek ponovno stitriramo s kratkodelujo¢im morfinom.
Druga moznost je, da odmerek dolgodelujocega opioida povecamo za 30-50
odstotkov.*

Bolniku, ki e ni jemal mo¢nih opioidov, damo 1,5 mg morfina intravensko na
10 do 15 minut, dokler ne dosezemo olajsanja bole¢ine (VAS < 3) ali dokler se
ne pojavijo moteci nezeleni u¢inki. Ugotovimo $tiriurno intravensko potrebo
po morfinu. Za izratun §tiriurnega peroralnega odmerka morfina intravenski
odmerek pomnozimo s tri. Bolniku predpisemo opioid v dolgodelujoci obliki

glede na dnevno potrebo po kratkodelujo¢em morfinu.*

Enako lahko stitriramo potreben odmerek opioida s podkoznim dajanjem
morfina, le da analgeticen u¢inek morfina, danega podkozno, nastopi malo

pozneje kot intravensko.

4337dravljenje prebijajoce bolecine
Vee kot 60 odstotkov bolnikov z rakom, ki napreduje, ima kljub dobro

zdravljeni stalni bole¢ini obéasno napade prebijajoce bolecine (Tabela 6).°

Kadar zdravimo stalno bole¢ino z dolgodelujo¢imi opioidi, mora imeti bolnik
na razpolago tudi kratkodelujo¢o obliko morfina ali fentanila za zdravljenje
prebijajoce bolecine.

spontana bolegina nastopi spontano reilni odmerek kratkodelujotega morfina ali
fentanila, ko boletina nastopi

incidentalna odvisna od posebnih  resilni odmerek kratkodelujotega morfina

boletina dejavnosti (nega 20-30min. ali fentanila 10-15 min. pred

bolnika, gibanje ipd)  predvidenim dogodkom

Resilni odmerek kratkodelujolega morfina v obliki tablet ali kapljic je
priblizno 15 odstotkov (3estina) dnevnega odmerka dolgodelujo¢ega morfina
ali primerljivega odmerka drugega mocnega opioida (Tabela 7). Ce en reilni
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odmerek ne poraga, bolnik vzame ¢ez 30 minut Se enega. Ce je kljub pono-
vljenemu odmerku bole¢ina moéna, je treba ponovno oceniti bolnikovo stanje.

Zauzita tableta morfina za¢ne delovati po 20 do 30 minutah in ima najvegji
ucinek po 30 do 45 minutah. Analgeticen ucinek traja 3 do 6 ur, kar je dalj
Casa, kot je obicajno trajanje prebijajoce bole¢ine. To lahko povzroci nezelene

u¢inke morfina.5%6?

30 5

60 10
90 15
120 20
180 30
240 30
360 40
420 40

Resilni odmerek kratkodelujocega fentanila lahko dobijo bolniki s pre-
bijajo¢o boletino, ki jemljejo vsaj 60 mg dnevnega odmerka morfina ali pri-
merljiv odmerek drugega mocnega opioida. Fentanil ima hitrejsi in krajsi
uc¢inek od morfina. Primeren je za bolnike, ki imajo nepredvidljivo nastalo
in kratkotrajno prebijajo¢o bole¢ino.*%?

Primeren je za bolnike, ki zdravil ne morejo zauziti.

Zdravljenje prebijajoce bolec¢ine za¢nemo z najmoc¢nej$im odmerkom fenta-
nila. Ce bolnik pri ve¢ zaporednih epizodah prebijajoce bolecine potrebuje
vet kot en regilni odmerek fentanila, pove¢amo odmerek zdravila. Uéinkovit
redilni odmerek fentanila je treba titrirati (Tabela 8).

Transmukozna bukalna in podjezi¢na tableta fentanila dosezeta analgeti¢en
ucinek po 20 minutah. Uéinek traja priblizno dve uri. Manj primerni sta za
bolnike s pomanjkanjem sline v ustih.

Transmukozni intranazalni sprej s fentanilom ima med opioidi najhitrejsi
ucinek na prebijajo¢o bole¢ino.*646° Hitro se absorbira skozi nosno sluznico
in za¢ne delovati ¢ez 5 minut ter doseze najve¢ji u¢inek po 10 minutah.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Ce en resilni odmerek
kratkodelujotega
morfina ne zadostuje,
naj bolnik ¢ez 30
minut vzame Se
enega.

Tabela 7:
Priporoceni resilni
odmerki morfina

Ce balnik potrebuje
resilni odmerek
morfina vet kot
Stirikrat dnevno,
povetamo

dnevni odmerek
dolgodelujocega
opioida.

Resilni odmerek
fentanila je treba
titrirati.

Bolnik lahko vzame
resilni odmerek
fentanila najvec
Stirikrat na dan.

Ce ga potrebuje
vetkrat, povetamo
dnevni odmerek
dolgodelujocega
opioida.
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Tabela 8:

Titracija resilnega
odmerka fentanila
(prirejeno po KPZZ
za hitro delujote
farmacevtske oblike
fentanila)®® .68

Z bolnikom se
pogovorimo o moznih
nezelenih ucinkih
zdravil, saj s tem
zagotovimo boljse
sodelovanje pri
zdravljenju.

Za zaprtje, ki je
posledica jemanja
opioidov, bolniku
svetujemo
preventivno uporabo
nefarmakoloskih
ukrepov oziroma, ¢e
ti ne zados¢ajo, redno
jemanje odvajal.
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dodan dodan dodan
odmerek odmerek po odmerek odmerek po odmerek odmerek po
15-30 min. pp 30 min. pp 10 min. pp
100 +100 100 +100
50 +50
200 +100
200 +200
300 +100
100 +100
400 +200 400 +200
600 +200
600 +200 200 +200

800

V ¢asu titracije lahko bolnik vzame ve¢ 100 ali 200 pg tablet  Zdravljenje do 4 epizod prebijajo-
hkrati. e boletine, vsake z najvet dvema
odmerkoma v razmiku vsaj 10
min. Najvecji enkratni odmerek je
400 pg. Bolnik mora potakati vsaj
4 ure pred zatetkom zdravljenja
naslednje prebijajoce bolecine.

Zdravljenje do 4 epizod prebijajoce boletine, vsake z najvet
dvema odmerkoma v razmiku 30 min. Najvegji enkratni
odmerek je 800 pg. Bolnik mora potakati vsaj 4 ure pred
zatetkom zdravljenja naslednje prebijajoce boletine.

Registrirani odmerki Registrirani odmerki: Registrirani odmerki:
100 pg, 200 pg, 300 pg, 100 pg, 200 pg, 400 pg, 50 pg, 100 pg, 200 pg
400pg, 600 pg, 800 pg 600 pg

* KPZZ: Kratek povzetek znacilnosti zdravila

Ce prebijajoca bole¢ina ni mo¢na, si bolnik lahko pomaga z nefarmakolokimi
metodami ali neopioidi (npr. NSAR).

434Nezeleni ucinki zdravljenja z mocnimi opioidi

Pri bolnikuy, ki smo mu predpisali mo¢an opioid, se predvsem na zacetku
zdravljenja lahko pojavijo razli¢ni nezeleni uéinki (Tabela 9).%°

Prve dni sta bolj pogosta slabost in bruhanje. Tem bolnikom predpisemo
zdravilo za lajdanje slabosti in bruhanja, kot je metoklopramid v odmerku
do 30 mg na dan.

Pri starejsih bolnikih se lahko pojavita zmedenost in dezorientacija.

Za vecino nezelenih u¢inkov se v nekaj dneh razvije toleranca. O tem se
pogovorimo tudi z bolnikom, da ne bo zmotno sklepal, da smo mu dali
zdravilo, ki mu skoduje, in ga bo prenehal jemati.

Nezeleni u¢inki opioidov, ki se bodo skoraj gotovo pojavili, so posledica delo-
vanja opioidov na ¢revesje. To so zaprtje, trdo in suho blato, napenjanje,
napihovanje in trebugni kréi.”® Prisotni so ves ¢as zdravljenja z opioidi, ker se
toleranca zanje ne razvije. Zaprtje moramo preprecevati z nefarmakologkimi
ukrepi. Ce ti ne zadoi¢ajo, moramo zdraviti z rednim jemanjem odvajal.
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Priporocljiva so odvajala na osnovi preparatov sene ali/in laktuloze.

Pri bolniku z napredovalo boleznijo v paliativni oskrbi lahko uporabljamo tudi

metilnaltrekson v podkozni injekciji,” ¢e odvajala v ve¢jih odmerkih niso

ucinkovita ali povzro¢ajo motece nezelene uc¢inke. Ne smemo ga uporabiti,

e ima bolnik mehansko zaporo ¢revesa.

sedacija

depresija dihanja

slabost in
bruhanje

zaprtje

potenje

zmedenost in
vrtoglavica

akutna retenca
urina

srbenje

preobtutljivost

za bolece in
nebolece drazljaje
(hiperalgezija,
alodinija)

Ukinemo preostale sedative (npr.
benzodiazepine). Po potrebi upocasnimo titracijo
opioida.

Ce je huda (frekvenca vdihov manj kot 8-10/min)
in ima bolnik zoZeno zavest, damo nalokson.
Eno ampulo (0,4 mg) razredtimo do 10 ml s
fiziolo3ko raztopino in pocasi injiciramo i. v.

do ucinka (tj. redni vdihi, frekvenca dihanja

vec kot 10). Nalokson je antagonist morfina,
vendar s krajsim delovanjem, zato bolnika dlje
nadzorujemo. VEasih je potrebno vetkratno
dajanje ali kontinuirana infuzija naloksona.

Antiemetike damo, kadar pride do slabosti, in
ne preventivno. Predpisemo metoklopramid
(10mg/8 ur) ali majhne odmerke haloperidola
(1,5mg zvecer). Antagonisti serotonina za
lajsanje z opioidi povzrogene slabosti in bruhanja
niso dokazano utinkoviti.

S preprecevanjem za¢nemo takoj, kar pomeni
nefarmakoloske ukrepe in/ali preventivno
uporabo odvajal. Priporogena so kontaktna
odvajala (ekstrakti sene) in mehcalci blata.
Odmerek odvajal je pri ve¢jem odmerku

opioidov vegji. V paliativni oskrbi uporabimo
metilnaltrekson, ¢e odvajala niso uginkovita in ko
smo izkljuili mehansko zaporo trevesa.

Kortikosteroidi ali NSAR.

Opozorimo starejse bolnike v prvih dneh jemanja
opioidov. Ta u¢inek bo minil

Veasih je potrebna kateterizacija secnega
mehurja; po potrebi spazmolitiki.

Antihistaminiki p.o.; dodamo lahko
benzodiazepine.

Zmanjsanje odmerka opioida, druge metode
zdravljenja boletine, ketamin.

Bolniku razlozimo, da je sedacija
pogosta v prvih 3-5 dneh,
pozneje se ta nezeleni utinek
zmanjsa. Veasih ostane, ce je
bolnik neaktiven.

Depresija dihanja se ne pojavi,
e odmerek titriramo glede na
jakost boletine.

Pri bolniku s kroni¢no
obstrukcijsko pljuéno boleznijo
odmerek morfina zmanjsamo.

Pogosto se pojavi pri bolnikih,
ki zatenjajo jemati opioide.
Toleranca se razvije v 5-10 dneh.

Razvije se skoraj vedno in
lahko postane nadleZnejsi kot
bolecina. Opioidi zmanj3ajo
izloganje prebavnih sokov in
upotasnijo peristaltiko.

Bolj pogosto je pri bolnikih
s primarno ali metastatsko
prizadetostjo jeter.

Ortostatska hipotenzija je pri
starejsih bolnikih pogosto vzrok
vrtoglavice.

Bolj pogosta pri intraspinalnem
dajanju opioidov.

Morfin povzrota sproscanje
histamina.

Preobcutljivost receptorjev

pri velikih odmerkih opioidov
(opioidna hiperalgezija).

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Tabela 9:

NeZeleni ucinki opioidov
in simptomatsko
zdravljenje

Pri bolnikih, ki
navajajo tezave z
odvajanjem blata
Ze pred zatetkom
zdravljenja z opioidi,
lahko poskusamo
prepreciti
poslabsanje
njihovega pocutja z
izbiro opioida, ki mu
je dodan antagonist
opioidnih receptorjev
v Erevesju, s
transdermalnim
vnosom opioida

ali izbiro opioida,

ki deluje na vet
mehanizmov
nastanka bolecine.
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Opioid zamenjamo,
te kljub velikim
odmerkom izbranega
mocnega opioida
boletine ne olajsamo
ali e izbrani opioid
povzroCa motece
nezelene ucinke,
Ceprav jih poskusamo
prepreCevati in
zdraviti.

Pri rotaciji poti

vnosa iz peroralne

v transdermalno
obliko naj bolnik

ob prvi namestitvi
obliza vzame zadnji
odmerek peroralnega
opioida. Po potrebi
naj ob preboju
boletine vzame
kratkodelujoci morfin
ali fentanil.
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Na splo$no poznamo $tiri na¢ine obvladovanja nezelenih u¢inkov:

zmanj$anje odmerka opioida pri bolnikih z obvladano bole¢ino,
simptomatsko zdravljenje nezelenih u¢inkov (Tabela 9),
rotacija opioida (glejte poglavje 4.3.5),

rotacija poti vnosa (glejte poglavje 4.3.6)."

435Rotacija opioidov

Zacetek analgeti¢nega delovanja, vrh in trajanje analgezije so odvisni od
izbrane uc¢inkovine, poti vnosa in razlik med bolniki.

Izbrani opioid zamenjamo z drugim mo¢nim opioidom, ce:
« kljub velikim odmerkom izbranega opioida ne olajsamo bolecine ali

+ opioid povzro¢a motece nezelene ucinke, ¢eprav jih poskusamo prepre-
Cevati in zdraviti.%

Rotacija opioidov je smiselna zaradi nepopolne navzkrizne tolerance za
analgeti¢ne in nezelene u¢inke. Temelji na tabeli primerjalnih odmerkov, ki
prikazuje sorazmerno potentnost razli¢nih opioidov (Tabela 10).”

Rotiramo polovico do dveh tretjin odmerka prvega opioida, ker pricakujemo
boljsi analgeti¢ni u¢inek in manj nezelenih u¢inkov novoizbranega opioida.
Zmanjsani odmerek prvega zamenjamo s primerljivim odmerkom drugega
opioida. Dodamo resilni odmerek kratkodelujocega morfina in glede na pora-
bljene odmerke pove¢amo odmerek novouvedenega dolgodelujocega opioida.

Ob prehodu s peroralnega na transdermalno zdravljenje naj bolnik ob
namestitvi prvega obliza hkrati vzame $e zadnji odmerek peroralnega
opioida.

Ob prehodu s transdermalnega buprenorfinskega obliza na transdermalni
fentanilski obliZ in obratno se ekvianalgeti¢ni odmerki oblizev neposredno
zamenjajo.
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Opioid Dnevni odmerek

tramadol (mg) 150 300 600

morfin (mg) 30 60 30 120 150 180 210 240
oksikodon (mg) 30 60 30 120
oksikodon/nalokson (mg) 30/15 60/30 80/40

hidromorfon* (mg) 4 8 12 16 20 24 28 32
fentanil TDS (pg/h) 12,5 25 375 50 62,5 75 875 100
buprenorfin TDS (pg/h) 35 52,5 70 875 105 1225 140
tapentadol (mg) 100 200 300 400 500

* Za obliko, pri kateri se utinkovina sprosta z osmotsko aktivnim sistemom, velja razmerje med
morfinom in hidromorfonom 5: 1.

438Qpioidi pri bolnikih z ledvi¢no insuficienco

Vse opioide uporabljamo previdno in v manjsih odmerkih ali daljsih ¢asovnih
intervalih. Morfin je zaradi kopi¢enja aktivnih presnovkov pri zmanjsanem
delovanju ledvic najmanj primerno zdravilo. Fentanil in buprenorfin ter
metadon so najbolj primerni opioidi za bolnike z glomerularno filtracijo manj

od 30 ml/min. Metadon uporabljamo redkeje kot prva dva zaradi pomembne
57,73

o

interindividualne razlike v plazemski koncentraciji in trajanju uc¢inka.

437Rotacija poti vnosa opioidov

Za zdravljenje kroni¢ne bolecine je najbolj primerna pot vnosa analgetikov
skozi usta, ker zagotavlja stalno raven zdravila v krvi in moZnost precej
hitrega spreminjanja dnevnega odmerka glede na potrebe bolnika.

Transdermalno dajanje je primerno za bolnike, ki imajo stabilno kroni¢no
boletino ali zdravil ne morejo zauziti. Bolniki, ki prejemajo transdermalne
opioide, imajo manj zaprtja.”

Podkozno dajanje zdravil v stalni infuziji s samokr¢ljivim elastomernim
balonom ali ¢rpalko je primerno za tiste bolnike z napredovalim rakom, ki
zdravil ne morejo zauziti (glejte poglavje 4.3.8) ali potrebujejo tudi zdravila
za zdravljenje drugih simptomov bolezni.

Pri akutnem moénem poslabganju boletine dosezemo hiter u¢inek z daja-
njem zdravil v veno.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Tabela 10:
Primerjalni odmerki
opioidov”

Pri rotaciji opioidov
si pomagamo s
tabelo primerjalnih
odmerkov.
Priporotamo zacetek
z manjSim odmerkom
novega opioida, kot
je napisan v tabeli.
Bolnika skrbno
opazujemo in novi
opioid titriramo do
klini€nega ucinka.

Pri nekaterih bolnikih
je potrebna veckratna
rotacija mocnih
opioidov.

Pri bolnikih z ledvicno
insuficienco je
potrebna previdnost
pri uporabi opioidov,
predvsem morfina.
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Tabela 11:
Poti vnosa opioidov in
ekvivalentni odmerki

Zdravila za zdravljenje bolecine

skozi usta metamizol, paracetamol,

(p.o) vsi NSAR, tramadol, morfin,
oksikodon,
oksikodon/naloksion,
hidromorfon, metadon,
tapentadol

Priporotljivo zaradi laZjega prilagajanja
odmerka

transmukozno pod  fentanil
jezik, bukalno,

intranazalno

Zdravljenje prebijajoce bolecine.

transdermalno obliz fentanila in Potasen zatetek delovanja prvega obliza,

(t.d) buprenorfina oblizi delujejo 72 oziroma 96 ur.
Za zdravljenje stabilne boletine.
podkozno morfin, oksikodon Utinkovitost morfina s.c./p.o.je3:1,

(s.c)) oksikodona s.c./p.0. 2 : 1. Neprekinjena
infuzija s.c. zagotavlja stalno raven
analgetika v krvi

intramuskularno morfin, tramadol, NSAR Ucinkovitost morfinai.m./p.o. je

(i.m) 3:1. Ta pot dajanja nima nobenih
farmakokineticnih prednosti pred drugimi
potmi vnosa, zato ni priporogljiva.

intravensko morfin, tramadol, oksikodon  Ucinkovitost morfinai. v./p. 0. je 3 : 1 (prvi

(i.v) odmerek 6 : 1). V akutnih primerih damo
prvi odmerek i. v., tako da ga razredéimo
in titriramo. Pri neprekinjenem dajanju
morfina i. v. se toleranca razvije hitreje kot
pri zdravljenju p. o.

epiduralno morfin sulfat, fentanil Epiduralno dodamo 1/30 peroralnega
odmerka morfina, intratekalno 1/300
Dodamo lahko lokalni anestetik.

Zdravljenje uvajamo v bolnisnici.

intratekalno

438PodkoZen vnos opioidov

Podkozne infuzije uporabimo, kadar bolnik ne more zauziti zdravil zaradi
bruhanja, slabosti, disfagije, omejene zavesti in predvsem v terminalnem
stadiju bolezni, ko s podkozno infuzijo razli¢nih zdravil lajsamo ve¢ sim-
ptomov hkrati.”

Prednosti takega zdravljenja so, da ni potrebno pogosto zbadanje in da
dosezemo razmeroma stalno raven zdravila v plazmi. To zdravljenje lahko
uporabljamo na domu in tako bolniku omogo¢imo udobnejse zivljenje.
Bolnik je svobodnejsi, ne gleda na uro, kdaj mora vzeti zdravilo, obenem
pa lahko v infuziji analgetiku dodamo $e druga zdravila, npr. antiemetik
(metoklopramid, haloperidol), sedativ (midazolam, haloperidol), kortiko-
steroid (deksametazon), spazmolitik in antiholinergik (butilskopolamin),
zaviralec receptorjev H2 (ranitidin). Za zdravljenje nevropatske bole¢ine



Zdravila za zdravljenje boletine

dodamo ketanest ali/in lidokain. Bolnika lahko tudi hidriramo.

Pomanjkljivosti tega na¢ina zdravljenja so, da se na mestu infuzije lahko
pojavi vnetje in da odmerkov zdravil ne moremo sproti in hitro spreminjati.
Bolnik je vezan na pripomocek in kljub precejdnji samostojnosti potrebuje
nadzor zdravnika in patronazne medicinske sestre.

Zdravljenje je kontraindicirano pri hudi trombocitopeniji zaradi nevarnosti
krvavitve na mestu infuzije, pri anasarki in, ¢e se bolnik s tem na¢inom
zdravljenja ne strinja.

Pripomocki, ki jih potrebujemo za podkozno infuzijo, so: intravenska
kanila in samokr¢ljivi (elastomerni) balon v ohigju ali érpalka z ustreznim

rezervoarjem.

« Samokr¢ljivi balon je rezervoar za u¢inkovino in isto¢asno ¢rpalka, ker
z enakomernim kréenjem zagotavlja enakomerno vbrizgavanje tekoci-
ne skozi intravensko kanilo v podkozje. Polnimo ga lahko za ve¢ dni.
Je cenejsi in preprostejsi za uporabo kot ¢rpalke na vzmet ali baterijo.
Pomanjkljivost je, da velikosti odmerka, ki smo ga dali v balon, ne more-
mo spreminjati.

- Crpalko poganja navita vzmet oziroma baterija. Pri novejsih ¢rpalkah silahko
bolnik poleg stalne infuzije zdravil vbrizga $e dodaten enkratni odmerek,
ki ga zdravnik nastavi na ¢rpalki. Crpalka je drazja in tehni¢no zahtevnejsa
za uporabo kot samokr¢ljivi balon, vendar lahko z njeno novo nastavitvijo
sprotno spreminjamo velikost odmerka, kadar je bole¢ina nestabilna.

Opioidi, ki jih dajemo podkozno:
« morfin,

+ oksikodon (omejeno dostopen).

Utinkovine megamo v fiziologko raztopino.

Postopek uvajanja podkozne infuzije opioida:
+ Postopek razlozimo bolniku, ki se mora z njim strinjati.

+ Pred infuzijo bolniku z neobvladano bole¢ino damo resilni odmerek mor-
fina p.o. ali s. c. (morfin v tabletah s hitrim spro3¢anjem ali injekcijo pod-
kozno, da &im prej dosezemo dovolj visoko raven ué¢inkovine v plazmi).

« Iz peroralnega dnevnega odmerka opioida izra¢unamo 24-urni podkozni
odmerek opioida (Tabela 12).

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

31



Tabela 12:
Prehod s p. 0. na
podkozno infuzijo

fi
opioidov (primeri) morn

oksikodon

(omejeno
dostopen)

Zdravila za zdravljenje bolecine

morfin p.o.:

1/6 dnevnega odmerka dolgodelujocega morfina

morfin s.c.:
1/3 p.o. resilnega odmerka morfina.
Na primer: dnevni odmerek morfina p. 0. 120 mg,

odmerek kratkodelujotega morfina p. 0. 20 mg,
odmerek morfina s. c. 7 (5-10) mg.

morfin p.o.:

1/3 dnevnega odmerka dolgodelujotega
oksikodona

morfins. c.:

1/3 p.o. redilnega odmerka morfina

Na primer: dnevni odmerek oksikodona 60 mg,

odmerek kratkodelujo¢ega morfina p. 0. 20 mg,
odmerek morfinas. c. 7 (5-10) mg.

1/3 dnevnega peroralnega
odmerka morfina

(P.S.: Ce dodamo druge analge-
tike, je lahko zacetni odmerek
manjsi.)

Na primer: dnevni odmerek
morfina p. 0. 120 mg, 24-urna
infuzija morfina s. z. 40 mg.

1/2 dnevnega peroralnega
odmerka oksikodona

(P.S.: Ce dodamo druge analge-
tike, je lahko zacetni odmerek
manjsi.)

Na primer: dnevni odmerek
oksikodona p. 0. 60 mg, 24-
urna infuzija oksikodona s. c.
30 mg.

Za prebijajoto
boletino dobi bolnik
po potrebi v podkozje
poleg stalne stalne
podkozZne infuzije,

Se reSilne odmerke
morfina. Resilni
odmerek je sestina
dnevnega odmerka
podkoznega morfina.

Glede na porabo
morfina za

resilne odmerke,
spremenimo dnevne
odmerke opioida

v naslednjem
samokrcljivern balonu
ali érpalki.

+ Izracunan dnevni odmerek opioida damo v érpalko skupaj s fiziologko
raztopino in drugimi zdravili.

+ Asepti¢no otistimo mesto injiciranja, vstavimo i. v. kanilo debeline 22
ali 24 G v podkozje in jo ustrezno fiksiramo ter spojimo s pripomockom
za injiciranje.

Dnevno preverjamo mesto injiciranja na kozi. Ce je vneto, prestavimo i.v.

kanilo na drugo mesto. Obi¢ajno ostane mesto enako dva do tri dni; ¢e

dajemo samo morfin, tudi dva tedna. Mesto vstavitve kanile je obi¢ajno na

prsnem kosu nad dojkama, na nadlahti ali stegnu.

Samokr¢ljivi balon in ¢rpalko nadzorujemo, ali infundirata izbrano koli¢ino
u¢inkovine. Ce infundirata prepocasi, se lahko sistem kolen¢i, v podkozju je
morda edem zaradi lokalne vnetne reakcije ali pa je baterija ¢rpalke premalo
napolnjena. Ce ¢rpalka infundira prehitro, preverimo nastavitev pretoka.



Zdravila za zdravljenje boletine

433Ukinjanje zdravljenja z mo€nimi opioidi

Zaradi uspe$nega zdravljenja bolezni in bole¢ine (obsevanje, blokade Zivcev,
nevroablativni posegi) se bolec¢ina lahko tudi zmanjsa. Kadar mocan opioid
ukinjamo, je treba prepretiti odtegnitveno reakcijo. To dosezemo tako, da
odmerek zdravila postopoma zmanj$ujemo.

+ Prva dva dneva damo 50 odstotkov prejénjega dnevnega odmerka.

+ Vsaka dva dneva za 25 odstotkov zmanj$amo prejénji dnevni odmerek,
dokler ne dosezemo ekvivalentnega odmerka 30 mg dnevnega odmerka
morfina per os.

+ Po dveh dneh jemanja mo¢nega opioida v ekvivalentnem odmerku 30 mg
morfina per os ga lahko ukinemo.

PRIMER.

Morfin v odmerku 120 mg dvakrat dnevno zmanjsujemo po tej shemi:
1.in2.dan - 120 mg

3.in 4. dan - 90 mg

5.in 6. dan - 60 mg

7.in 8. dan - 30 mg

9.dan-0

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom 33



Bolnikom z
nevropatsko
boletino sotasno
z analgetikom
predpisemo tudi
protiepilepti¢na
zdravila ali/in
antidepresive.

Pri bolnikih z
napredovalim rakom
in neobvladano
nevropatsko bolecino
lahko poleg opioidov
B uporabljamo
lidokain in ketamin v
podkozni infuziji

|
Dodatna zdravila s sekundarnim analgetic¢nim ucinkom

9>Dodatna zdravila
s sekundarnim
analgeticnim ucinkom

Dodatna zdravila s sekundarnim analgeti¢nim u¢inkom so zdravila, ki so
registrirana za zdravljenje drugih bolezni in jih lahko uporabljamo na vseh
stopnjah lajsanja bolecine (Tabela 13).

Protiepilepti¢na zdravila z delovanjem na ionske kanale zavirajo spontano
aktivnost in hiperekscitabilnost v pogkodovanem zivcu. Uvajamo jih tako, da
pocasi povetujemo odmerke. Nezeleni u¢inki so slabost, bruhanje, zaspanost
in levkopenija. V uporabi so karbamazepin, gabapentin in pregabalin. Ta je
zaradi boljsih farmakokineti¢nih lastnosti bolj priporo¢ljiv. Neucinkovitost
enega zdravila ne izklju¢uje uporabe drugih zdravil.”6" 0

Antidepresivi zavirajo bole¢insko prevajanje skozi serotoninski in nor-
adrenalinski sistem. Za zdravljenje bole¢ine uporabljamo manj3e odmerke
kot so antidepresivni. Analgeti¢en u¢inek se pojavi prej kot antidepresiven.
Uvajamo jih tako, da pocasi ve¢amo odmerek. V uporabi so amitriptilin,

venlafaksin in duloksetin.®*# 0o

Med dodatna zdravila za nevropatsko bole¢ino spadata tudi ketamin in
lidokain. Zdravljenje nevropatske bole¢ine s ketaminom in ksilokainom v
podkozni infuziji uvaja zdravnik z dodatnim znanjem iz bolec¢inske medicine
v ambulanti za zdravljenje bole¢ine in ga nadaljuje druzinski zdravnik po
njegovih navodilih.

Ketamin je anestetik in v manjsih odmerkih analgetik. Deluje na receptorje
NMDA, zavira holinergi¢no prevajanje ter ponoven prevzem noradrenalina in
5-hidroksitriptamina. Objavljenih je ve¢ raziskav in predvsem §tudjij primerov,
ki govorijo o pomembnem analgeti¢nem ucinku pri bolnikih z neobvladano
bole¢ino zaradi raka ®*# Zaradi njegovih nezelenih u¢inkov, na primer kogni-
tivnih motenj, kot so halucinacije, ga kombiniramo s pomirjevali. Najveckrat
ga bolniki dobijo v podkozni infuziji skupaj z opioidom in drugimi zdravili. 1o

Lidokain blokira natrijeve kanale in tako zmanjsa vzdrazljivost ziv¢nih
vlaken. V kombinaciji z opioidi ga uporabljamo za zdravljenje neobvladane
nevropatske bole¢ine pri bolnikih z rakom, ki je napredoval. Bolnik ga dobi

v podkozni infuziji.?” % 10



Dodatna zdravila s sekundarnim analgetitnim u€inkom

Kortikosteroidi imajo moc¢an protivnetni in antiedemski u¢inek.
Uporabljamo jih pri bolnikih z mo¢no bole¢ino zaradi kostnih metastaz,
pritiska na hrbtenjaco, periferne Zivce, Ziv¢ne pleteZe, zaradi natega jetrne
kapsule zaradi metastaz in pri bolnikih z glavobolom zaradi pove¢anega
intrakranialnega pritiska. Kortikosteroide uporabljamo v ve¢jem zaletnem
odmerku, potem odmerek zmanjsujemo. So¢asna uporaba NSAR ni priporo-
¢ljiva zaradi velike incidence razjed na Zelodcu. Zadnjega dnevnega odmerka
naj bolnik ne vzame po 18. uri zaradi moznih teZav z nespe¢nostjo.”

Bisfosfonate uporabljamo predvsem pri zdravljenju hiperkalciemije in tudi
kostnih bolec¢in zaradi raka. Zavirajo osteolizo z delovanjem na osteoklaste.
Zaradi zmanj3ane resorpcije kosti je zmanjsana tudi bole¢ina zaradi kostnih
metastaz. Z njimi zmanj$amo moZnost patologkih zlomov.2%%” Zaradi nevar-
nosti nekroze Celjusti je pred zacetkom zdravljenja priporocljivo sanirati
bolnikovo zobovje. Bisfosfonati se peroralno slabo resorbirajo iz prebavil,

zato jih upo rabljamo cikli¢no v obliki kratkih intravenskih infuzij.?»*

Denosumab je humano monoklonsko protitelo, ki zmanj$a moznost kostnih
dogodkov in bole¢ino pri metastazah raka dojke ter proti kastraciji neod-
pornega raka prostate.”? Zaradi nevarnosti nekroze celjusti je pred zacetkom
zdravljenja priporocljivo sanirati bolnikovo zobovje.”*? Bolnik dobi deno-
sumab cikli¢no, v obliki podkoZzne injekcije.

Lokalno zdravljenje periferne nevropatske boleé¢ine

+ 5-odstotni lidokainski obliz
Lidokain v transdermalnem oblizu damo bolniku za zdravljenje nevro-
patske bolecine po prebolelem herpesu zostru. Bolnik ga nalepi na mesto

stalne bole¢ine, alodinije in hiperalgezije za 12 ur na dan.%%’

 8-odstotni kapsaicinski obliz
Oblizi z 8-odstotnim kapsaicinom so dodatna moznost za zdravljenje
periferne nevropatske bole¢ine. Njihova pol do enourna aplikacija na mesto
boletine in alodinije na devet do dvanajst tednov zmanj3a bole¢ino in
omogoca manj$o uporabo zdravil za zdravljenje nevropatske boletine.
Zdravljenje izvajajo zdravniki z dodatnim znanjem iz bole¢inske medicine
v ambulantah za zdravljenje bolec¢ine.%

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Zdravljenje z
bisfosfonati uvedejo
specialisti v tercialnih
ustanovah pri bolnikih
z diseminiranim
plazmocitomom,
rakom dojk in
prostate, ki imajo
boletine zaradi
kostnih metastaz.
Zdravljenje lahko
nadaljuje druZinski
zdravnik.
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Tabela 13:

Pregled dodatnih
zdravil za zdravljenje
bolecine

(vir: KPZZ)
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Dodatna zdravila s sekundarnim analgetic¢nim ucinkom

Dnevni zacetni Onevni
Skupina zdravil  Zdravilo Indikacije vzdrzevalni
odmerek
odmerek
protiepilepticna karbamazepin nevropatska 200 mg 400-1200 mg
zdravila bolecina w1ali2 v3-4
odmerkih), odmerkih)
pri starejsih
100 mg
gabapentin 300-300 mg 900-1800 mg
(v 3 odmerkih) (v 3 odmerkih),
postopno najvetji dnevni
zvetujemo na odmerek je
3dni 3600 mg
pregabalin 50-150 mg 300-600 mg
(v 2 odmerkih) (v 2 odmerkih)
postopno
zvetujemo na
3-7dni
antidepresivi amitriptilin nevropatska 25mg 100-150 mg
boletina zvecer prve (v1odmerku)
tri dni, nato
postopno
zvetujemo, pri
starejsih od
65let zatnemo
z10 mg/danin
titriramo
venlafaksin 375 mg 150-225 mg
(v 1odmerku)
duloksetin 30mg 60-120 mg
(v 1odmerku)
antagonist ketamin nevropatska 25-50 mg 100-300 mg
NMDA-R bolecina v 24-urni v 24-urni
podkozni podkozni
infuziji infuziji
zaviralec lidokain nevropatska 0,5- 2-3mg/kg/h
kanaltkov Na+ boletina 1,5mg/keg/h v 24 urni
v 24 urni podkozni
podkozni infuziji
infuziji
5-odstotni periferna 1-2 obliza 1-2 obliza
lidokainski obliz nevropatska 12 ur/dan 12 ur/dan
bolecina na mesto (najvet 4 oblizi
bolecine 12 ur/dan) na
mesto boletine
agonist TRPV1 8-odstotni periferna 1-2 obliza / 1-2 obliza /
kapsaicinskiobliz  nevropatska 9-12 tednov 9-12 tednov
boletina na mesto na mesto
boletine boletine




Dodatna zdravila s sekundarnim analgetitnim u€inkom

Dnevni zacetni brevni
Skupina zdravil ~ Zdravilo Indikacije vzdrzevalni
odmerek
odmerek
kortikosteroidi deksametazon boletina 4-16 mg/dan, 4-8 mg/dan
zaradi kostnih 7-10 dni;
metastaz, B
glavobol zaradi zatetne
povetanega oldr.nerke
intrakranialnega  titriramo,
pritiska, pritisk dok\er sene.
na hrbtenjato, pojavi klini¢ni
periferne Zivce, ucinek, nato pa
pleteZe, nateg Jih postopno
jetrne kapsule zmanjsujerno
zaradi metastaz; 40 najmanjsega
O Se utinkovitega
izboljsajo odmerka
splosno pocutje,
metilprednizolon  tek, dispnejo, 64 mg v enem 8-16 mg
potenje odmerku; (v1 odmerku)
ko se pojavi
utinek,
odmerek
postopno
zmanjsujemo

bifosfonati klodronat
pamidronat
zoledronska
kislina
ibandronska
kislina

humano denosumab

monoklonsko

protitelo

lajsanje maligne
kostne bolecine,
prepretevanje
patoloskih
zlomov

pri osteoliticnih
lezijah

prepretevanje
skeletnih
dogodkov,
laj5anje maligne
kostne boletine
pri kostnih
metastazah
solidnih
tumorjev

do najmanjsega
e utinkovitega

odmerka

iv.300 mg/dan  p.o.

3do 5 dni 1600-2400 mg
zapored v 1-2 odmerkih

90 mg v obliki 2-urne intravenske
infuzije

vsake 4 tedne

4 mg v obliki intravenske infuzije,
ki tece vsaj 15 minut

vsake 3 do 4 tedne

6 mg v obliki 1-urne intravenske
infuzije

vsake 3 do 4 tedne

120 mg v podkozni injekciji
vsake 4 tedne;

sotasno mora bolnik jemati 500 mg
kalcijain 400 i. e. vitamina D na
dan;

sanacija zobovja pred uporabo
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Nujna stanja pri zdravljenju bolecine

%®*Nujna stanja med
zdravljenjem bolecine

Pojav hude bole¢ine (VAS 8-10) je pri bolniku z rakom nujno stanje, ki
zahteva ukrepanje (Tabela 14), najveckrat v bolnidnici. Pomagamo si z algo-
ritmom, ki ga prikazuje Priloga 7.

Tabela 14:
Vzroki nujnih
stanj in ukrepi

Vzrok Ukrepi

zlom kosti NSAR, drugi neopioidi in opioidi, ustrezna imobilizacija
Pomisli na obsevanije in kirursko zdravljenje.
pritisk na hrbtenjato NSAR, drugi neopioidi in opioidi
deksametazon 8 mgi.v. ali s.c./4-12ur, 2 tedna
Pomisli na obsevanije ter interventne in kirurske postopke zdravljenja.
Nevroloski izpadi so nujno stanje, ki spada v bolninico, kjer je mozna
takojsnja dekompresija hrbtenjace.
zapora trevesja neopioidi, samo izjemoma opioidi
Pomisli na kirursko zdravljenje.
sindrom zgornje vene neopioidi, opioidi
kave deksametazon 8 mgi.v. alis.c./ 4-12 ur
Pomisli na obsevanje.

zvisan intrakranialni neopioidi
pritisk deksametazon 8 mgi.valis.c./4-12 ur

trdovratna nevropatska V bolnisnici:

boletina lidokain iv. 1-3 mg/kg v kratki infuziji, nadaljevati infuzijo
1-2mg/kg/uroi.v. alis.c.
ketamin 0,5 mg/kg s.c. ali s.c., nadaljevati infuzijo 100-300 mg/dan s.c.

Sprejem v bolnisnico

1. Med zaplete, ki zahtevajo sprejem v bolnisnico, $tejemo:

a) akutni bolecinski sindrom — kadar se bole¢ina v zelo kratkem ¢asu stopnjuje, tako
da postane neznosna in je zdravljenje z dotedanjim nac¢inom vnosa analgetikov
nemogoce ali neuspesno;

b) vstavitev spinalnega katetra — potrebna je vstavitev katetra epiduralno (ali
subarahnoidalno) in titracija bolnikovih potreb po analgetiku;

) nezmoznost obvladovanja motecih nezelenih u¢inkov opioidnih in drugih anal-
getikov v domadi negi;

d) pojav medicinskih zapletov med analgeti¢nim zdravljenjem — patologki zlomi,
pritisk na hrbtenjaco, zapora ¢revesja in druga stanja, ki resno ogrozajo bolnika.

N

. Uvajanje novih u¢inkovin in protibole¢inskih metod za zdravljenje bolecine
— zdravila in metode, ki jih na novo uvajamo v zdravljenje.
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Moznosti
specialistinega
zdravljenja bolecine

Kadar s peroralnim, transdermalnim ali subkutanim dajanjem zdravil bolniku

ne olajsamo bolecine ali nastopijo moteti nezeleni u¢inki, se zate¢emo k
interventnim postopkom zdravljenja bole¢ine. S pravilno vodenim protibole-
¢inskim zdravljenjem z zdravili so ti postopki potrebni le pri majhnem $tevilu
bolnikov z rakom, to je 10 do 15 odstotkih, zato jih uporabljamo izjemoma.*

HInterventni postopki

Omogocajo alternativne poti dajanja analgetikov in lokalnih anestetikov, ki
delujejo na mestu, iz katerega izhaja mo¢na neobvladljiva bole¢ina.

- Blokade perifernih zZivcev in Ziv¢nih korenin z nevromodulacijo in nevro-
lizo, ¢e se bole¢ina akutno poslabsa in je dobro lokalizirana. Lahko se
izvajajo ambulantno.

- Blokade avtonomnega Zivcevja, kadar visceralna boleé¢ina ni obvladana.
Najbolj pogosto je opisana nevroliti¢na blokada celiakalnega pleksusa pri
raku trebugne slinavke. Izvaja jo izku$en specialist. (1)

+ Dajanje opioidov in lokalnih anestetikov intraspinalno, pri ¢emer lahko
uporabimo manj$e odmerke opioidov z enakim analgeti¢nim uc¢inkom.
Za uvajanje epiduralnega in subarahnoidnega katetra je potrebna hospi-
talizacija, zdravljenje pa lahko poteka ambulantno. 11

Mozna je uporaba drugih dodatnih zdravil za zdravljenje bole¢ine po navo-
dilu specialista anesteziologa. Nova zdravila lahko uvedemo ambulantno,
za titriracijo primernega odmerka je v¢asih potreben sprejem v bolnisnico.

Drugi interventni postopki

+ Vertebroplastika: bole¢ino zaradi patoloskega zloma vretenca, ki je ne
moremo omiliti z obi¢ajnim analgeti¢nim zdravljenjem, lahko zdravimo
s cementno vertebroplastiko.'® Priblizno 80 odstotkov bolnikov z
mielomom in metastatskim rakom je imelo po taki fiksaciji zloma hrbtenice
obvladano bole¢ino. Zapleti so bili redki, to je v 5 odstotkih.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Ko boletine ne
moremo olajsati
s peroralnim,
transdermalnim
ali subkutanim
dajanjem zdravil,
bolnika napotimo
v protibolecinsko
ambulanto.
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MozZnosti specialistitnega zdravljenja boletine

72Kirurski postopki

Nevrokirurski postopki

+ Nevrostimulativne metode: vstavitev elektrod na raven hrbtenjace in stimu-
lacija ziv¢nih poti, ki so odgovorne za prenos bolecine. Nevrostimulativne
metode se uvedejo v bolnignici. Terapija se izvaja doma, nadzor in vodenje
pa v ambulanti.

Drugi kirurski postopki

« Stabilizacija patologkih zlomov kosti ima dober analgeti¢ni u¢inek in bol-
niku izboljsa kakovost Zivljenja.

+ Dekompresija hrbtenjace s kirurkim posegom prepreci nastanek plegije
in zmanjia bole¢ino. U¢inkovita in smiselna je, takoj ko pride do nevrolo-
gkih motenj, ki kazejo na prizadetost hrbtenjace. Ce pritisk na hrbtenjaco
traja ve¢ dni, so okvare Ziv¢evja nepopravljive in kirurski poseg ne prinese
koristi.

« Kirurska razresitev zapor ¢revesja pri bolniku v razmeroma dobri kondiciji
omogoti bolj kakovostno Zivljenje.

730nkoloski postopki

Najuéinkovitej$e zdravljenje boleine zaradi rakave bolezni je u¢inko-
vito zdravljenje raka, ¢e je to mogoce.

« Paliativno obsevanje bolecih kostnih metastaz in kompresije hrbtenjace
zmanj3a bole¢ino in moznost nevroloskih zapletov. Predpisan je enkraten
odmerek 8 Gy.'?

Za zdravljenje nevropatske boletine, ki je posledica kostnih metastaz,
priporotamo odmerek 20 Gy v petih frakcijah.'*

« Sistemska kemoterapija - ¢e je tumor kemosenzibilen - in hormonsko
zdravljenje pri hormonsko odvisnih tumorjih imata zelo dober u¢inek na
zmanjianje bolecine, ¢e sta u¢inkovita in z njima zmanj$amo tumorsko

maso.
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Nefarmakolosko zdravljenje bolecine
Paliativno zdravljenje

%8Nefarmakolosko
zdravljenje boleCine

Ceprav so zdravila za zdravljenje bole¢ine potrebna skoraj vedno, ko je boleci-
na srednje moc¢na ali moéna, lahko tudi z drugimi postopki izboljgamo udobje
in zmanj$amo stres, ki bole¢ino poslabsa. Za boljse obvladovanje bole¢ine
je treba poiskati primerno ravnotezje med aktivnostmi in pocitkom. Tople
ali hladne obloge in blaga masaZza spros¢ajo telo. Bolnik si lahko pomaga z
dihalnimi vajami, vajami za spro§¢anje ali ustvarjalno vizualizacijo.

Psihoterapija je lahko koristna pri bolnikih s kroni¢no bole¢ino, kadar
obstaja povezava med obcutenjem bolecine ter jezo, depresijo ali tesnobo.
S pomogjo kognitivne in vedenjske psihoterapije bolnik poskusa odkriti svoje
tezave in spremeniti zavestni odnos in reakcije nanje.

Cilj akupunkture je obnovitev energijskih tokov in hkrati ponovna vzpo-
stavitev harmonije v telesu. U¢inkovita je pri mnogih bolnikih z bole¢ino,
vendar je u¢inek kratkotrajen.

Muzikoterapija je terapija z glasbo, ki sprosca.

%9paliativno zdravljenje

Pri bolniku z napredovalim rakom zdravimo poleg bole¢ine tudi druge simp-
tome neozdravljive bolezni, kot so nemir, delirij, slabost, bruhanje ter drugo.
V zadnjem obdobju Zivljenja bolnik, ¢e ne more pozirati, najveckrat dobi
potrebna zdravila v podkozje.

Pri obravnavi bolnikovih telesnih tezav upostevamo njegove psihi¢ne, social-
ne in duhovne potrebe. Pri izvajanju vseobsegajoce oskrbe bolnika sodelujejo
poleg zdravstvenih delavcev drugi strokovni sodelavci in bolnikovi svojci.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom
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Algoritem za zdravljenje bolecine

( )

bolecina pri odraslem
bolniku z rakom

pregled bolnika z bole¢ino

(vrsta bolecine, jakost bolecine, dosedanje
zdravljenje bolecine)

Izkljugi nujna stanja.

(Nar dlagi pregleda doloti stopnjo analgeticnega
zdravljenja in dodatne ukrepe

)

Glede na

indikacijo
dodaj:

- specificno onkolosko
zdravljenje z:
- obsevanjem
« kirurgijo
« sistemskimi zdravili

zdravljenje boletine z neopioidnimi analgetiki

zdravljenje bolecine s Sibkim opioidom
» Predpisi dnevni odmerek dolgodelujocega Sibkega opioida.
* Dodaj kratkodelujoci Sibki opioid za prebijajoto bolecino
« Ce je treba, titriraj do maks. odmerka

- dodatna zdravila za
nevropatsko bole¢ino

- psihosocialne ukrepe

Vseskozi
preprecuj in
lajSaj nezelene

zdravljenje bolecine z mocnim opioidom

ucinke
. 1 « Titriraj odmerek za VAS < 3 s kratkodelujocim mognim opioidom.
analgetlkov. « Predpisi dnevni odmerek dolgodelujo¢ega moénega opioida.
* Dodaj kratkodelujoci mocni opioid za prebijajoto bolecino.
- J

neobvladani

Zamenjaj opioidni

analgetik ali pot vnosa. nezeleni u€inki

estezioloski in kirurski postopki

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

Nadaljuj
zdravljenje.

Ves cas

ocenjuj

stanje
bolnikain
bolecine.
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Kratek vprasalnik o bolecini (BPI)

Datum: . Zatetnice imena in priimka:

1. Vetina ljudi v Zivljenju obgasno zacuti bolecine (npr. blazji glavobol, zvin in zobobol).
Ali ste danes cutili kaksno drugo boletino, razen nastetih vsakdanjih bole¢in?

ODA OO NE

2. Na risbi osentite podrogja, kjer Cutite bolecine. Podrogje, kjer so te najmocnejse,
oznatitez X.

3. Prosimo, ocenite svoje bolecine in obkroZite Stevilko, ki ustreza vasim najhujsim
bole¢inam v prejsnjem tednu.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

ni bolecin najhujse, ki si jih lahko predstavljate

4. Prosimo, ocenite svoje boletine in obkroZite Stevilko, ki ustreza vasim najblazjim
boletinam v prejsnjem tednu.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

ni bolecin najhujse, ki si jih lahko predstavljate

5. Prosimo, ocenite svoje boletine in obkrozZite Stevilko, ki ustreza vasim povprecni
jalcosti vasih boletin.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

ni bolecin najhujse, ki si jih lahko predstavljate

50

6. Prosimo, ocenite svoje bolecine in obkroZite Stevilko, ki ustreza vasim bole¢inam,
ki jih Eutite sedaj.
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

ni bolecin najhujse, ki si jih lahko predstavljate
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7. Kako lajsate bole¢ine oz. katera protibole¢inska zdravila jemljete?

8. V koliksni meri so vam prejsnji teden predpisane oblike zdravljenja in zdravila olaj-
Sala boletine? Prosimo, obkroZite odstotek, ki ustreza stopnji ublazitve bolecin po
zdravljenju ali prejetem zdravilu.

0% 10 20 30 40 50 60 70 80 30 100 %

ne olajsa popolnoma olajsa

9. Obkrozite Stevilko, ki ponazarja, koliko so vas boletine prejsnji teden ovirale pri:

A. Vsakdanijih dejavnostih
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

niso ovirale popolnoma ovirale
B. RazpolozZenju

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

niso ovirale popolnoma ovirale
C. Hoji

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

niso ovirale popolnoma ovirale

o

. Obi¢ajnih opravilih (tako zunaj doma kot tudi pri gospodinjskem delu)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

niso ovirale popolnoma ovirale
E. Odnosih z ljudmi

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

niso ovirale popolnoma ovirale
F. Spanju

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

niso ovirale popolnoma ovirale

G. Uzivanju Zivljenja
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

niso ovirale popolnoma ovirale

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

51



]
Priloga®

Ocena bolecine pri bolniku z
napredovalo demenco (PAINAD)

Lestvica PAINAD

0d vokalizacije
neodvisno gibanje

Negativna vokalizacija

Obrazni izraz

Covorica telesa

Utolazljivost

Normalno

Obcasno teZzavno dihanje, kratka obdobja hiperventilacije
Zelo glasno dihanje, dolge dobe hiperventilacije

Brez

Obtasno stokanje in jetanije, tisji govor z negativnim znacajem
ali nestrinjanjem

Ponavljajoci se klici na pomog, glasno stokanje in je¢anje, jok
Zmozen smejanja ali brez izraza

Zalosten, prestrasen, z nagubanim elom

Obrazne grimase

Sprostena

Napeta, neenakomerno premikanje, Zivénost

Napeta, stisnjene pesti, kolena pritegnjena k telesu, odrivanje
ali pritegovanje k sebi, udarjanje

Ni potrebe

UtolaZljivost z glasom ali dotikom, s preusmeritvijo pozornosti
drugam

UtolaZljivost ni moZna, pozornosti ni mogoce speljati drugam

Ocena stopnje bolecine

13
4-6
79

Bolecina ni prisotna

Blaga boletina

Zelo motna bolecina vnaprej predpisanega

zdravila za lajsanje
prebijajoce bolecine

Srednje mocna bolecina } Obvezna aplikacija

Najhuj3a boletina
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Vprasalnik o nevropatski bolecini (DN4)

Prosimo, da na vsa vprasanja odgovorite tako, da pri vsaki trditvi
prekrizate ustrezen kvadratek (DA ali NE).

A. Bolnikova anamneza

1. vprasdanje: Ali ima vasa bolecina katero od nastetih znatilnosti?

1. pekoca O Da O Ne
2: mrazeca [ODa O Ne
3: strese kot elektrika [ODa O Ne

2. vprasanje: Ali vaso boletino v istem predelu spremlja kateri od nastetih
obcutkov?

4: mravljincenje O Da O Ne
5: zbadanje O Da [JNe
6: odrevenelost O Da O Ne
7. srbetica O Da O Ne

B. Klini€ni pregled bolnika

3. vprasanje: Ali se boletina pojavlja na telesnem delu, kjer smo s klininim
pregledom ugotovili katero od nastetih znatilnosti?

8: zmanjsana obcutljivost za dotik O Da CINe
8: zmanjSana obCutljivost za zbodljaj O Da I Ne

4, vprasanje: Ali na boletem predelu boletino izzove ali poveca?

10: poteg s topitem O Da O Ne

Izra€unaj:

» PriStej 1za vsak odgovor DA.
* PriStej 0 za vsak odgovor NE.
« Ce je rezultat 4 ali vet, gre verjetno za nevropatsko boletino.
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Obrazec za nadzorovanje bolecine
na bolnikovem domu

Bolnisnica: Lececi zdravnik
Timska MS

Kontaktni telefon

Zdravstvena ustanova: Izbrani zdravnik
Patronazna MS

Kontaktni telefon

Predpisana zdravila in postopki za zdravljenje boletine

Zdravilo, postopek Pot vnosa Odmerki

*

Datum Ura Jakost Nezeleni ucinki zdravil® Ukrepi

* Vpisati npr: zaprtje, bole¢ine v Zelodcu, melena, retencija urina, sedacija, zmedenost, halucinacije, drugo.
** Zdravila za zdravljenje nezelenih ucinkov, titracija in/ali rotacija opioidov.
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Povzetek previdnostnih ukrepov pri
zdravljenju z mocnimi opioidi

Moc¢ni opioidi so kontraindicirani pri preobcutljivosti za zdravilno u¢inkovino ali
pomozne snovi, hudi depresiji dihanja, hudi kroni¢ni obstruktivni plju¢ni bolezni
in paraliti¢nem ileusu.

Depresija dihanja je najvecje tveganje, ki ga povzrocijo mo¢ni opioidi, in je najverjet-
nejsa pri starejsih ali oslabelih bolnikih. Zaviralni u¢inek na dihanje ima lahko za po-
sledico povecdane koncentracije ogljikovega dioksida v krvi in cerebrospinalni tekoéi-
ni. Zato dajemo moc¢ne opioide zelo previdno bolnikom z zmanj3ano dihalno rezervo
ter bolnikom s hipoksijo ali hiperkapnijo (kroni¢na obstruktivna plju¢na bolezen,
plju¢no srce, cianoza, anoksija, plju¢ni emfizem, kifoskolioza). Pri takih bolnikih lah-
ko celo obicajni terapevtski odmerki zmanjsajo dihalni stimulus.

Dolgotrajna uporaba mo¢nih opioidov ima lahko za posledico razvoj tolerance, fizi¢-
no in psihi¢no odvisnost. Nenadna prekinitev zdravljenja lahko povzro¢i odtegnitve-
ne simptome. latrogena odvisnost ob uporabi opioidov je redka.

Previdnost je potrebna pri starejsih ali oslabelih bolnikih, pri bolnikih z mo¢no
zmanj$anim delovanjem pljug, jeter ali ledvic, pri bolnikih z astmo, miksedemom,
hipotiroidizmom, Addisonovo boleznijo, insuficienco skorje nadledvi¢ne Zleze, to-
ksi¢no psihozo, hipertrofijo prostate, alkoholizmom, alkoholnim delirijem, znano
odvisnostjo od opioidov, pankreatitisom, vnetnimi obolenji ¢revesja, boleznimi
zolénih izvodil, Zol¢nimi ali ledvi¢nimi kolikami, bolezenskimi stanji s povecanim
intrakranialnim tlakom, pri bolnikih z motnjami v uravnavanju cirkulacije (hipoten-
zija, hipovolemija) in pri bolnikih z epilepsijo. Mo¢ne opioide je treba uporabljati
previdno po kirurskih posegih v trebusni votlini, saj opioidi neugodno vplivajo na
motiliteto ¢revesja.

Mo¢ni opioidi za sublingvalno/bukalno uporabo:

Pri bolnikih z ranami v ustih ali vnetjem ustne sluznice med postopkom titra-
cije priporoamo posebno previdnost, saj obstaja tveganje povecane sistemske
izpostavljenosti zdravilu.

Bolniki s kserostomijo si lahko ustno sluznico predhodno navlazijo z vodo.

+ Tablete morajo bolniki pustiti, da se v celoti raztopijo pod jezikom oz. bukalno na
ustni sluznici, ne da bi jih zvecili ali sesali. Bolniki naj ne jedo in ne pijejo, dokler
se tableta v celoti ne raztopi.

Moc¢nih opioidov za sublingvalno ali bukalno uporabo ni dovoljeno menjati v raz-
merju 1:1 zaradi razli¢nih absorpcijskih profilov.

Mo¢éni opioidi za nazalno uporabo:

Mo¢ni opioidi za nazalno uporabo so kontraindicirani po predhodni radioterapiji
v predelu obraza in pri ponavljajocih se krvavitvah iz nosu.

+ Prehlad ni ovira za uporabo mo¢nih opioidov za nazalno uporabo, vendar se je
treba izogniti so¢asni uporabi nazalnih vazokonstriktorjev.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom
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Moc¢ni opioidi za peroralno uporabo s podalj$anim spros¢anjem:

« Tablete/kapsule/pelete s podalj$anim sprog¢anjem morajo bolniki jemati cele (ne
smejo jih prelomiti, Zveciti ali zdrobiti). Lomljenje, Zvecenje ali drobljenje pred
zauzitjem povzrodi hitrejSe sposcanje zdravilne u¢inkovine in absorpcijo poten-
cialno smrtnega odmerka.

Moéni opioidi za transdermalno uporabo:
+ Transdermalne obliZe uporabljamo samo na nerazdrazeni, neobsevani kozi.

+ Povisana telesna temperatura ali zunanja toplota lahko spremenita prepustnost
koZe in spro$canje zdravilne u¢inkovine iz transdermalnega obliZa, zato je verje-
tnost opioidnih u¢inkov ve¢ja. Bolnike s povisano telesno temperaturo je treba
pozorno spremljati in po potrebi prilagoditi odmerek zdravila. Mesto aplikacije
obliza naj ne bo izpostavljeno neposredno zunanjim virom toplote.

+ Bolnike, pri katerih so se pojavili resni nezeleni u¢inki, moramo opazovati $e naj-
manj 24 ur po odstranitvi obliza ali ve¢, odvisno od klini¢nih simptomov.

+ Pri posameznem bolniku ni mogoce zagotoviti zamenljivosti razli¢nih vrst trans-
-dermalnih oblizev. Pri bolniku, pri katerem je dosezen ucinkovit odmerek, zdra-
vila ne smemo zamenjati z drugim transdermalnim obliZzem (z istim ali drugim
mocnim opioidom) brez ponovne klini¢ne ocene in prilagajanja odmerka.

+ Nekateri transdermalni obliZi vsebujejo kovino, zato jih je treba pred magnetno-
resonan¢nim slikanjem odstraniti.

+ Uporabljene oblize je treba prepogniti, da se lepilna plast zlepi, in 3ele nato za-
vreci.

Vir: Centralna baza zdravil (julij 2014)'%
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Shematski prikaz ukrepanja
ob nujnih stanjih zaradi bolecine

bolnik s hudo bolecino
VAS 7-10

Vzrok neznan.
Bolecina je nova ali hudo
akutno poslab3anje znane
bolecine.

Vzrok je znan.
Boletina ni nova.

hitra ocena

Ali je bolnik jemal
oide?

Kot vzrok izkljuci
mozna nujna stanja

V primeru enega
5-10 mg morfiina /6 dnevnega odmerka‘ od spodnjih stanj
damo potasi iv. morfina, preratunanega v i.v. t | °

odmerek, damo pogasi i.v. ustrezno ukrepaj:

(Tabela 14)

zlom kosti

pritisk na hrbtenjato

Ali je po
20 min bole¢ina
olajsana?

zapora Crevesja

syndroma venae cavae
superioris

zvisan intrakranialni
pritisk
dlagnost|§n| PUSTODk' refraktarna nevropatska
za ugotavljanje vzroka boletina
poslabsanja

—( Damo Se en odmerek. )
o J
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Seznam pri nas registriranih odmerkov
opioidov

SIBKI OPIOIDI ucinkovina

peroralna uporaba tramadol Tadol 50 mg trde kaps. 20 x
Tadol 100 mg tbl. s podaljs.spros¢. 30 x
Tadol 150 mg tbl. s podaljs.sprosc. 30 x
Tadol 200 mg tbl. s podalj3.spro3c. 30 x
Tadol 100 mg/ml peroral. kapljice razt. 96 ml

Tramacur 100 mg trde kaps. s podalj3. spros¢. 30 x

Tramal 50 mg trde kaps. 20 x
Tramal 100 mg film. obl. tbl. s podalj3. spros¢. 30 x
Tramal 150 mg film. obl. tbl. s podalj3. spros¢. 30 x
Tramal 200 meg film. obl. tbl. s podaljs. spros¢. 30 x
Tramal 100 mg/ml peroral. kapljice razt. 10 ml
Tramal 100 mg/ml peroral. kapljice razt. v steklenici z odmerno ¢rpalko 96 ml
Tramundin 100 mg film. obl. tbl. s podalj3. spros¢. 50 x
tramadol/ Doreta 37,5 mg/325 mg film. obl. tbl. 20 x
paracetamol Doreta 75 mg/650 mg film. obl. tbl. 30 x
Tramadol/paracetamol Teva 37,5 mg/325 mg film. obl. tbl. 20 x
Zaldiar 37,5 mg/325 mg film. obl. tbl. 20 x
Zaldiar 37,5 mg/325 mg film. obl. tbl. 40 x
Zaldiar 37,5 mg/325 mg film. obl. tbl. 60 x
Zaldiar 37,5 mg/325 mg sumete tbl. 20 x
Zaracet 37,5 mg/325 mg film. obl. tbl. 20 x
rektalna uporaba tramadol Tramal 100 mg svetke 5 x
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MOCNI OPIOIDI ucinkovina

Maks. st. orig. pakiranj*

kratkodelujoce oblike

peroralna uporaba morfin Sevredol 10 mg film. obl. tbl. 60 x** 44
Sevredol 20 mg film. obl. tbl. 60 x** 22
metadon Metadon Krka 10 mg/ml peroral. razt. 100 ml 3
Metadonijev klorid Alkaloid-Int 10 mg/ml peroral. razt. 100 ml 3
sublingvalna/bukalna  fentanil Abstral 100 mcg podjezitne tbl. 10 x 1099
uporaba Abstral 200 mcg podjezitne tbl. 10 x 549
Abstral 300 mcg podjezitne tbl. 10 x 366
Abstral 400 mcg podjezicne tbl. 10 x 274
Abstral 600 mcg podjezicne thl. 10 x 183
Abstral 800 mcg podjezicne tbl. 10 x 137
Effentora 100 mcg bukalne tbl. 28 x 392
Effentora 100 mcg bukalne tbl. 4 x 2747
Effentora 200 mcg bukalne tbl. 28 x 196
Effentora 200 mcg bukalne tbl. 4 x 1373
Effentora 400 mcg bukalne tbl. 4 x 686
Effentora 600 mcg bukalne tbl. 4 x 457
Metadonijev klorid Alkaloid-Int 10 mg/ml peroral. razt. 100 ml 3
nazalna uporaba fentanil Instanyl 50 mcg/odmerno prsilo za nos razt. 10 odm. 1400
Instanyl 100 mcg/odmerno préilo za nos razt. 20 odm. 350
Instanyl 200 mcg/odmerno prsilo za nos razt. 20 odm. 175
peroralna uporaba morfin MST continus 10 mg film. obl. tbl. 60 x 44
MST continus 30 mg film. obl. tbl. 60 x 14
MST continus 60 mg film. obl. tbl. 60 x 7
MST continus 100 me film. obl. tbl. 60 x 4
hidromorfon Jurnista 4 mg tbl. s podalj3. spros¢. 14 x 64
Jurnista 8 mg tbl. s podaljs. spro3¢. 28 x 6
Jurnista 16 mg tbl. s podalj3. spros¢. 28 x 8
Palladone 4 mg trde kaps. s podaljs. spros¢. 60 x 15
Palladone 8 mg trde kaps. s podaljs. spro3¢. 60 x 7
Palladone 16 mg trde kaps. s podaljs. spros¢. 60 x 3
Palladone 24 mg trde kaps. s podalj3. spros¢. 60 x 2
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peroralna uporaba oksikodon Codilek 5 mg tbl. s podalj3. spros¢. 60 x 48
Codilek 10 mg tbl. s podaljs. spros¢. 60 x 24
Codilek 20 mg tbl. s podaljs. spro3¢. 60 x 12
Codilek 40 mg tbl. s podalj3. spros¢. 60 x 6
Codilek 80 mg tbl. s podalj3. spros¢. 60 x 3
OxyContin 10 mg tbl. s podalj3. spros¢. 60 x 24
OxyContin 20 mg tbl. s podaljs. spro3¢. 60 x 12
OxyContin 40 mg tbl. s podaljs. spro3¢. 60 x 6
OxyContin 80 mg tbl. s podaljs. spros¢. 60 x 3
oksikodon/nalokson  Targinact 5 mg/2,5 mg tbl. s podaljs. spro3c. 30 x 96
Targinact 10 mg/5 mg tbl. s podaljs. spro3c. 30 x 48
Targinact 20 mg/10 mg tbl. s podaljs. spros¢. 30 x 24
Targinact 40 mg/20 mg tbl. s podaljs. spros¢. 30 x 12
tapentadol Palexia SR 50 mg tbl. s podaljs. spros¢. 60 x
Palexia SR 100 mg tbl. s podaljs. spros¢. 60 x
Palexia SR 150 mg tbl. s podalj3. spros¢. 60 x
Palexia SR 200 mg tbl. s podalj3. spros¢. 60 x
Palexia SR 250 mg tbl. s podaljs. spro3¢. 60 x
transdermalna buprenorfin Transtec 35 mcg/h transdermal. obliz 4 x 10
uporaba Transtec 52,5 mcg/h transdermal. obliz 4 x 6
Transtec 70 mcg/h transdermal. obliz 4 x 5
MOCNI OPIOIDI ucinkovina Maks. st. orig. pakiranj*
dolgodelujoce oblike
transdermalna fentanil Durogesic 12 mcg/h transdermal. obliz 5 x 66
uporaba Durogesic 25 mcg/h transdermal. obliz 5 x 33
Durogesic 50 mcg/h transdermal. obliz 5 x 16
Durogesic 75 mcg/h transdermal. obliz 5 x l
Durogesic 100 mcg/h transdermal. obliZz 5 x 8
Epufen 12,5 mcg/h transdermal. obliz 5 x 48
Epufen 25 mcg/h transdermal. obliz 5 x 24
Epufen 50 mcg/h transdermal. obliz 5 x 12
Epufen 100 mcg/h transdermal. obliz 5 x
Epufen 150 mcg/h transdermal. obliz 5 x 4
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transdermalna fentanil Matrifen 12 mcg/uro transdermal. obliz 5 x 101
uporaba Matrifen 25 mcg/uro transdermal. obliz 5 x 50
Matrifen 50 mcg/uro transdermal. obliz 5 x 25
Matrifen 100 mcg/uro transdermal. obliz 5 x 12
Victanyl 25 mcg/uro transdermal. obliz 5 x 33
Victanyl 50 mcg/uro transdermal. obliz 5 x 16
Victanyl 100 mcg/uro transdermal. obliz 5 x 8

* Omejitev predpisovanja zdravil z narkoti¢nimi in psihotropnimi snovmi

V skladu z 38. ¢lenom Pravilnika o razvrscanju, predpisovanju in izdajanju zdravil za uporabo v humani medicini (Uradni list RS,
§t. 86/2008) sme zdravnik za enega uporabnika za enkratno izdajo predpisati zdravilo za zdravljenje do 30 dni in sicer najve¢ 800 mg
buprenorfina, 700 mg fentanila, 3.200 mg hidromorfona, 3.000 mg racemnega metadona, 20.000 mg morfina ali 13.000 mg oksikodona.
Navedene kolicine se nanasajo na kolicino zdravila v farmacevtski obliki. Za en dan zdravljenja sme zdravnik za posameznega bolnika
predpisati najvec desetino kolicin iz prejsnjega odstavka, ob tem pa celotna predpisana koli¢ina zdravila na receptu ne sme biti vedja, kot je
doloceno v prejsnjem odstavku.

** Ce bolnik ne more zauziti tablet kratkodelujocega morfina, lahko zdravnik predpise magistralno recepturo za analgeticne kapljice
(1 gtt = 1 mg morfina):

Morphini chloridum plv. 0,4 g
Sirupus simplex 26g
Aqua ad iniectabilia 176g

PARENTERALNE OBLIKE SIBKIH IN MOCNIH OPIOIDOV

ucinkovina registrirana pot vnosa
tramadol Tadol 50 mg/ml razt. za inj./inf. ampula 1 ml 5 x i.v,s.c,i.m.
Tadol 50 mg/ml razt. za inj./inf. ampula 2 mI 5 x iv,s.c., i

Tramal 50 ampula 5 x 50mg/Tml iv,s.c., i
Tramal 50 mg/ml razt. za inj. ampula 2 ml 5 x iv,s.c., i
morfin Morfin Alkaloid 20 mg/ml razt. za inj. ampula Tml 10 x iv.,s.c.i.
Morphini sulfas WZF ampula1ml 10 x v, s.c., i

MSI10 mg/1 ml Mundipharma razt. za inj. ampula 1ml 10 x # i.v., s.c.,i.m., epiduralno, subarahnoidalno

MSI 20 mg/1 ml Mundipharma razt. za inj. ampula Tml 10 x * i.v., s.c.,i.m., epiduralno, subarahnoidalno
MSI100 mg/5 ml Mundipharma razt. za inj. ampula 5ml 5 x # i.v., s.c.,i.m., epiduralno, subarahnoidalno
MSI 200 mg/10 ml Mundipharma razt. za inj. ampula10 m| 5 x * i.v., s.c.,i.m., epiduralno, subarahnoidalno

oksikodon Oxygesic Injekt 10 mg/1 ml razt. za inj. ampula 1 ml 10 x i.v,s.c., i

<
-
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Oxygesic Injekt 20 mg/2 ml razt. za inj. ampula 2 ml 10 x iv,s.c., i

# Brez konzervansov in EDTA, primerni tudi za epiduralno in subarahnoidalno uporabo

Podatki o dostopnosti zdravil na slovenskem trgu: marec 2014.
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Povzetek priporocil

» Zdravljenje bole¢ine naj bo del celovitega vodenja bolnika.

» Pri bolnikih, pri katerih predvidevamo kratko Zivljenjsko dobo,
naredimo le preiskave, ki so potrebne za opredelitev vzroka
boletine.

» Jakost bole¢ine in u¢inke zdravljenja redno vrednotimo z ocenje-
valnimi lestvicami.

» Uporabimo tisto ocenjevalno lestvico, ki je najbolj primerna za
posameznega bolnika. Svetujemo uporabo kratkega vpragalnika o
bole¢ini. Za dementne bolnike uporabimo lestvico PAINAD.

» Za oceno nevropatske bolecine si pomagamo z vpragalnikom o
nevropatski bole¢ini.

» Bolnika pou¢imo o bole¢ini in moznostih zdravljenja ter ga spod-
budimo k sodelovanju pri zdravljenju.

» Z bolnikom se pogovorimo o moznih nezelenih u¢inkih zdravil, saj
s tem zagotovimo bolje sodelovanje pri zdravljenju.

Protibole¢insko zdravljenje predpiSemo v rednih ¢asovnih
intervalih.

Poleg opioida z dolgim delovanjem predpisemo tudi kratkodelujoci
opioid za laj3anje prebijajoce bolecine.

Ob pojavu nevropatske bole¢ine predpisemo poleg analgetika ge
dodatna zdravila iz skupine antidepresivov ali protiepilepti¢nih
zdravil.

Prva izbira je peroralni vnos zdravil za zdravljenje boletine.

Pri uvajanju zdravil za zdravljenje bole¢ine v najkrajdem moZnem
¢asu poskrbimo, da bolnik nima hujsih bole¢in (VAS < 3) in ima
¢im manj izrazene nezelene u¢inke zdravil. Nas cilj je izboljsanje
kakovosti zivljenja.
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» Bolniku predpi$emo analgetike glede na jakost in vrsto bolecine.

» Paracetamol in NSAR so zdravila izbora za blago bole¢ino. Ce se
jakost bole¢ine stopnjuje, zdravljenje nadaljujemo s potentnejsim
analgetikom.

» Ce s §ibkim opioidom ne dosezemo zadovoljivega analgeti¢nega
ucinka, ga ne zamenjamo za drug $ibki opioid, temve¢ preidemo
na zdravljenje z mo¢nim opioidom.

-
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Pri bolnikih z napredovalo boleznijo lahko uvedemo mo¢ne opioide
v najmanjsih odmerkih brez predhodne uporabe srednje moc¢nih
opioidov.

-
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Socasne uporabe dveh dolgodelujo¢ih moc¢nih opioidov ne pripo-
ro¢amo. Ne priporo¢amo soc¢asne uporabe $ibkega in mo¢nega
dolgodelujocega opioida.

» Mo¢ni opioidi so enako u¢inkoviti v ekvianalgeti¢nih odmerkih
in imajo podobne nezelene ucinke, le da so ti pri bolnikih lahko
razli¢no izrazeni. Razlikujejo se v nekaterih farmakokineti¢nih
lastnostih, kar je lahko odlo¢ilno pri izbiri mo¢nega opioida za
bolnike zjetrno in ledvi¢no insuficienco. Pri izbiri je lahko odlo¢ilna
tudi razli¢na farmakologka oblika zdravila.

-
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Za vzdrzevalno zdravljenje uporabljamo dolgodelujoce oblike opi-
oidov. Dnevni odmerek opioida za bolnika titriramo.

-
<

Kratkodelujo¢i morfin uporabljamo za titracijo dnevnega odmer-
ka dolgodelujo¢ega opioida in za zdravljenje prebijajoce bolecine.
Resilni odmerek kratkodelujo¢ega morfina naj bo priblizno $estina
dnevnega odmerka dolgodelujo¢ega morfina.

» Ce en resilni odmerek kratkodelujo¢ega morfina ne zadostuje, naj
bolnik ¢ez 30 minut vzame e enega. Ce potrebuje bolnik reilni
odmerek morfina ve¢ kot tirikrat na dan, pove¢amo dnevni odme-
rek dolgodelujotega opioida.
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» Regilni odmerek fentanila je treba titrirati. Bolnik lahko vzame
redilni odmerek fentanila najve¢ étirikrat na dan. Ce ga potrebuje
velkrat, pove¢amo dnevni odmerek dolgodelujotega opioida.

Za zaprtje, ki je posledica jemanja opioidov, bolniku svetujemo
preventivno izvajanje nefarmakologkih ukrepov. Ce ti ukrepi ne
zadod¢ajo, svetujemo redno jemanje odvajal. Pri bolnikih, ki navaja-
jo tezave z odvajanjem blata Ze pred zacetkom zdravljenja z opioidi,
lahko poskusamo prepreciti poslabsanje njihovega stanja z izbiro
opioida, ki mu je dodan antagonist opioidnih receptorjev v ¢revesju,
s transdermalnim vnosom opioida ali izbiro opioida, ki deluje na
ve¢ mehanizmov nastanka bolecine.

En opioid zamenjamo z drugim, ¢e kljub velikim odmerkom izbra-
nega mocnega opioida bolecine ne olajsamo ali ¢e izbrani opioid
povzroca motece neZelene ucinke, ¢eprav jih poskuamo prepre-
evati in zdraviti..

Pri rotaciji opioidov si pomagamo s tabelo primerjalnih odmerkov.
Priporo¢amo zacetek z manj$im odmerkom novega opioida, kot je
napisan v tabeli. Bolnika skrbno opazujemo in novi opioid titriramo
do klini¢nega ucinka.

Pri rotaciji poti vnosa iz peroralne v transdermalno obliko naj bol-
nik ob prvi namestitvi obliza vzame zadnji odmerek peroralnega
opioida. Po potrebi naj ob preboju bole¢ine vzame kratkodelujoci
morfin ali fentanil.

Pri nekaterih bolnikih je potrebna veckratna rotacija mo¢nih
opioidov.

Pri bolnikih z ledvi¢no insuficienco je potrebna previdnost pri
uporabi opioidov, predvsem morfina.

¥
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Podkozno infuzijo morfina in drugih zdravil uporabimo, kadar
bolnik ne more zauziti zdravil zaradi bruhanja, slabosti, disfagije,
omejene zavesti in predvsem v terminalnem stadiju bolezni, ko s
podkozno infuzijo razli¢nih zdravil lajdéamo ve simptomov hkrati.



» Primerjalni odmerek podkoZznega morfina je tretjina peroralnega
odmerka.

» Zaprebijajoco bole¢ino dobi bolnik v podkozje - po potrebi - poleg
stalne podkozne infuzije e resilne odmerke morfina. Resilni odme-
rek je Sestina dnevnega odmerka podkoznega morfina. Glede na
porabo morfina za re$ilne odmerke spremenimo dnevne odmerke
opioida v naslednjem samokr¢ljivem balonu ali érpalki.

Bolnikom z nevropatsko bole¢ino so¢asno z analgetikom predpi-
gemo tudi protiepilepti¢na zdravila ali/in antidepresive.

Pri bolnikih z napredovalim rakom in neobvladano nevropatsko
bolecino lahko poleg opioidov uporabljamo lidokain in ketamin v
podkozni infuziji.

Zdravljenje z bifosfonati lahko uvedejo specialisti v tercialnih usta-
novah pri bolnikih z diseminiranim plazmocitomom, rakom dojk
in prostate, ki imajo bole¢ine zaradi kostnih metastaz.

» Ko bole¢ine ne moremo olajsati s peroralnim, transdermalnim ali
subkutanim dajanjem zdravil, bolnika napotimo v protibolecinsko
ambulanto.

Priporotila za zdravljenje boletine pri odraslem bolniku z rakom

65









Slovensko zdruzenje za zdravljenje bolec¢ine SZZB

4




