Tezko obvladljiva bolecina
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LajSanje bolecine v paliativni oskrbi

Nove stopnice Obvladljiva bolecina 70% -90%

Dodatha zdra VAS
7-10 ,
e Enostavna uporaba (peroralni vnos)
bki opioidi ~ Motni opioidi ov * Uporaba na redne intervale
S 4-6 * Odmerek primeren jakosti bolecCine
BLAGA BOLECINA * Prilagojevanje odmerka
Neopioidi G e Stalno opazovanje na spremembe
Z ali brez dodatnih zdravil 1-3

WHO guidelines for the pharmacological and radiotherapeutic management of cancer pain in adults and adolescents. World Health Organization 2018.
Fallon M, Giusti R, Aielli F, Hoskin P, Rolke R, Sharma M et al. Management of cancer pain in adult patienzs: ESMO clinical practice guidelines. Ann Oncol. 2018;29 (4):iv166-91.
Lahajnar Cavlovi¢ S, Nevenka Kréevski Skvar¢ N, Stepanovié A, Tavéar P. Priporocila za zdravljenje boleéine pri odraslem bolniku z rakom. Maribor. Slovensko zdruZenje za zdravljenje bolecine 2015.
Aman MM, Mahmoud A, Deer T, Sayed D, Hagedorn JM et al. The American Society of Pain and Neuroscience (ASPN) b est practice and guidelines for the interventional management of cancer-associated pain.. J
Pain Researc 2021;14:2139-64.



Tezko obvladljiva bolecina v paliativni oskrbi

e vzrok rak e zaskrbljenost
e vzrok zdravljenje e strah
e vzrok druge e depresija

bolezni e prejSnja izkusnja

psiholosko

Totalna
bolecina

duhovno

-

socialno

jeza

® obup

e izguba vere

e strah od neznanega

e izguba socialnega
statusa

e izguba sluzbe

e financ¢ni problemi
e skrb za druzino

e odvisnost od drugih

\_




Strategije za lajsanje bolecine v paliativni oskrbi

Farmakolosko zdravljenje Navadni analgetiki
Opioidi
Adjuvantna zdravila

Nevrofizioloski pristopi FT
Blokade Zivcev
Spinalna analgezija

Psihosocialna podpora PsiholoSka podpora (tesnoba, depresija, dojemanje bolecine)
Kognitivno-vedenjska terapija in tehnike sproscanja
Komplementarne metode Akupunktura
Masaza

Aromaterapija
Glasbena terapija

Celostna oskrba Hkratno objemanje vseh segmentov




Vzroki za tezje obvladljivo bolecino v paliativni oskrbi

* Bolecina je slabo odzivna na opioide

* Bolecina se dodatno nepredvidljivo pojavlja kljub osnovno dobro
urejeni analgeziji

* Bolecina se v razlicnih oblikah pojavlja hkrati na ve¢ mestih

e Uporabo analgetikov onemogocajo nesprejemljivi nezeleni ucinki

* Opioidno inducirana hiperalgezija

* Ne — fizicni vzroki bolecCine



Bolecina zaradi raka, ki je slabo ali neodzivna na opioide

Bolecina zaradi velike tumorske mase Delno odzivna na opioide
Misicno-skeletna bolecina Neodzivna na opioide

Kolike Neodzivna na opioide

Kostna bolecina Delno odzivna na opioide
Raztegovanje kapsule, ovojnice Delno odzivna na opioide
Bolecina v glavi in vratu Delno odzivna na opioide
Meningealna bolecina in mozganske metastaze Delno odzivna na opioide

Nevralna bolecina Neodzivna na opioide




Stanja tezje obvladljive bolecCine v paliativ ni oskrbi

* Nevropatska bolecina

* PrebijajocCa bolecina

e Somatska - Kostna bolecina

* Visceralna bolecina

e Bolecinski sindromi

 Pri bolnikih z organskim pesanjem

 Pri bolnikih, ki niso zmozni poroCanja bolecine

 Pri bolnikih pri katerih prevladujejo ne-fizicni vzroki za bolecino




Nevropatska bolecina

Nastane zaradi poskodbe

ali bolezni hrbtenjaca
somatosenzoricnega
zivcevja:
. - o Spntana boleéi;:
* okvara perifernega zivca, Bolecinska

preobcutljivost

 okvara korenine zivca,

. —e . Spontana bolecina in bolecCinska preobcutljivost sta obliki
« okvara v osrednjem zivCevju

patoloske bolecine
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Nevropatska bolecina

. 20% - 40% bolnikov z rakavo boleznijo
20: Zaradi tumorja 47,6%
Zaradi zdravljenja raka 23,7%

Drugi vzroki 23,5%

Bouhassira et al. Pain 2017;158:1118-25

20 % Cista
40 %
mesana




Kakovost zivljenja bolnikov z nevropatsko bolecino

TeZave s spanjem

Pomanjkanje energije

Utrujenost

Tezave s koncentracijo

Depresija

Zaskrbljenost

Slab apetit

10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Meyer-Rosberger et al. Pain 2001;5:379-89



Nevropatska bolecina pri bolniku z rakom

POSLEDICA ZDRAVLIENJA

POSLEDICA RAKA

Neodvisna

B Posledica operativne travme:
po mastektomiji

po torakotomiji

po RND

po nefrektomiji

po amputaciji okoncine

M Sindromi po obsevanju:

fibroza po obsevanju

(cervikalno, brahijalno, lumbosakralno)
inducirana neoplazma

mielopatija

® Sindromi po kemoterapiji:
polinevropatije

Periferne monopatije:

interkostalna

radikularna

Polinevropatije:

DPN
PZN
Utesnitvene nevropatje
Poskodbene nevropatije

parneoplasticni sindromi

Pleksopatija:

cervikalna

brahijalna

lumbosakralna

sakralna

Radikulopatija

Kompresija hrbtenjace




Nevropatski bolecinski sindromi pri bolniku z rakom

Periferne nevropatije - polinevropatije

paraneoplasti¢ni > sénzoricna ' .
sindrom nevropatija < cisplatin
o senzoricno-motoricna

multipli mielom

nevropatija




Nevropatska bolecina

MKB 11:
Kroni¢na bolecina pri bolniku z rakom

Kronic¢na Kronicna
bolec¢ina zaradi bolec¢ina zaradi
raka zdravljenja raka
( 2\ ( \
Kronicna Kronicna
—{  visceralna — bolecCina zaradi
bolecCina zdravil
L J \§ J
( 2\ ( \
Kronicna Kronic¢na
— kostna — bolecdina zaradi
bolecina obsevanja
L J \§ J
( 2\
Kronicna
— nevropatska
bolecina




Diagnosticiranje nevropatske bolecine

Anamneza

Presejalni testi
Klini€ni in ciljani nevroloski pregled

Dodatni specialisticni pregledi, Ce je potrebno

Pozlep G, Kréevski Skvaré N in sod. SZZB 2022
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Opredelitev nevropatske bolecine

ME nociceptivna (somatska

sum nevropatske boledine in visceralna)
nociplasticna — dodatna
DA diagnosticna obravnava

presejalni vprasalnik ME
za nevropatsko
boledino pozitiven

nociceptivna (somatska

in visceralna)
nociplasticna — dodatna

DA s
diagnosticna obravnava
’ . " - . NE
nevropatski klini¢ni sindrom
nevrolog, algolog
DA
NE
vrrok dodatna nevroloska in
internisticna obravnava
DA

nevropatska boledina

Pozlep G, Kréevski Skvaré N in sod. SZZB 2022

zdravljenje



Vprasalniki za nevropatsko bolecino

o [

Kako bi ocenili svojo bolecino zdaj, v tem trenutku?
01 2 3 4 5 8 7 8 9 10

Boletine ni Najhujsa boletina |
Kako huda je bila najhujsa bole¢ina v pretekiin 4 tednih? -4

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 J _
Bolecine ni > Najhujéa bolecina

Kako huda je bila v povpre&ju bolecina v preteklih 4 tednih?
o 2 3 '3 & B T 8 9 10]
[ ]

Prosimo, oznacite s krizcem glavni
1 bolegine
. ok

BoleZine ni Najhuj8a bolegina
Oznacite sliko, ki najbolje prikazuje potek vase
bolecine:
Stalne bolecine z
manjSimi nihanji 0
Stalne bolecine z ob&asnimi
bolecinskimi napadi y /
Boleéinski napadi brez 3‘
bolein med njimi O 4
Ali boleéina iziarelv:’a v druge predDele telesa?
Da Ne
Pogosti bole¢inski napadi s 5 :
W stalnimi boleéinami med njimi | Ce da, prosim s pudZico vriite smer, v katero
| bolegina izZareva.
Ali imate v oznagenem predelu peko¢ ob&utek (npr. pekoéa kopriva)?
Nikakor ne ] Komaj [J Malo (] Zmerno [] Moéno [] rm\o 0
}Ali imate v predelu bolegine obéutek mravijinéenja ali zbadanja (kot plazenje mravelj ali elektriéno pikanje)?
: Zelo
Nikakorne [ Komaj [] Malo (] Zmemo [] Motno (] )
Al je rahlo dotikanje (oblagila, odeje) na tem predelu boleée?
Nikakor ne [J  Komaj ] Malo (] Zmemo [] Moéno (] ﬂ‘o 0
Ali imate v predelu bolecine nenadne napade bole&ine, podobno, kot &e bi vas stresla elektrika?
Zelo
Nikakorne [J  Komaj[] Malo [] Zmemo [] Moéno (] metno ]
Ali hlad oziroma toplota (npr. voda pri tuiranju) v tem predelu véasih povzroéita bole€ino?
Nikakorne []  Komaj (] Malo [] Zmemo [] Moéno (] zf"m&” 0
Ali v oznaéenem predelu obéutite odrevenelost?
Zelo
Nikakorne (] Komaj (] Malo (] Zmemo [] Moéno (] )
Ali rahel pritisk, na primer s prsti, na ta predel sprozi boleéino?
Zelo %
| Nikakor ne O  Komaj[J Malo [] Zn\epr Mogno [] mogno [ 11
(Izpolni zdravnik)
Zelo moéno

| Nikakor ne Komaj Malo Zmermo Mogna

R Freynhagen, R Baron, U. Gockel,T.R Tolle, Curhed ResOpin Voi 22. 2006, 1911-1920  © 2005 Pfizer Pharma GmbH, Pfizerstr.1, 76139 Karlsruhe, Germany

vanje vprasalnika o bole€ini

Prosi ite sk tocke iz vprasalnika o bole&ini:

Skupaj tock [ | |
Prosimo, sestejf lednj; -itovila, ki ustrezajo & vzorcu ob
boleéine in izzarevanju boleéine. Nato tocke sestejte za konéni rezultat:

Stalne bolecine z

manj$imi nihanji

Stalne bolecine z ob&asnimi
bolecinskimi napadi

e
e

\ |E| Bolecinski napadi brez
A

e je oznadeno, ali

bolecin med njimi &e je oznaceno, ali
Pogosti bole¢inski napadi s

stalnimi boleg¢inami med njimi &e je oznageno

&e, obstaja

! “ h’ﬁ‘ lzzarevajoéa bolecina?
Konéni rezultat: I:D

Rezultat pregleda

risotnosti komponente nevropatske bolecine

negativno

O

o A 3 G Y O . S O

e L |

Komponenta nevropatske Rezultat je dvoumen,
bolegine ni verjetna vendar je komponenta boletine je verjetna
(<15%) nevropatske bolecine (>90%)
lahko prisotna

Komponenta nevropatske
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Ta vprasalnik ne nad $¢a zd ik
Uporablja se pri pregledu za ug ljanje pri: i nevr boleci
ain
‘ %" DFNs p,~ meee S

Vprasalnik DN4

oSELkeay By DR R eksosiul uietaualiog TS Al oy ey et o

Prosimo izpolnite spodnii vprosalnik fako, da oznadife za vsako trditev DA li NE (prekrizate ustrezen kvadratek):

PQGOVOR 7 BOLNIKQM

1. vprasanje: Aliima vosa bolecina katero od notefih znailnosti?

1~ pekoéa

[m)
7 - mrazeéa 0
)

3 strese kot elektrika

a@iQ

2. vprasanje: Ali vaso boletino v istem predelu spremlia kateri od nastetih obéutkov?

p7
ST o [

4~ mravljincene

5 — zbadanje

6 — odrevenelost

=](=][=]i=]""

7 - sthedica

a|aamia

PREGLED BOLNIKA

3. vprasanje: Alise bolecina pojavlja na telesnem delu, kier smo s klininim pregledom ugotovili katero od nastetih znailnosti?

R T —r=

W iaboar

8 — zmanjsana obcutljivost za dotik

9 — zmaniSana obéutljivost za zbodljoj 0

4. vpradanje: Alina boletem podroju bolei

qRoG SN aesaT

10~ poteg s copicem

’ Bolnikov rezultat: / 10 ’




Simptomi

Nevropatska bolecina: kliniche znacilnosti

Negativni znaki Klinicni znaki

Paroksizmalna bolecina

Hipestezija Parestezije

Pekoca / Zgoca Hipalgezija Dizestezije '
Zbadajoc¢a / mravljincava Palhipestezija Hiperalgezija A

Elektrizirajoca

Alodinija (na hladno, na toplo, na dotik,...)

Spontana

Hiperpatija — Casovna sumacija drazljaja

/ \

V mirovanju

/Za osnovni kliniéni pregled somatosenzori¢nega sistema potrebujemo:\

Hujsa proti ve

a) Ostro paliCico
geru in ponodi b) Kosem vate ali koscek papirne brisace / robcka
c) Predmeta s temperaturo 20/22 st. in 40/43 st. /

\ /




Obravnava na primarni ravnl

1. izbira 2. izbira

gabapentinoidi

) , tramadol?
pregabalin, gabapentin

TCA kombinacija zdravil
amitriptilin 1. izbire

SNRI
duloksetin, venlafaksin

karbamazepin',
okskarbazepin’

topi¢na zdravila
lidokainski obliz, kapsaicinsko
mazilo nizke koncentracije

akupunktura

TENS

druge nefarmakoloske metode —

newralgija trigeminalnags Shce
* Za prehodna osdolje pri vvajanju 2dresl 1. izlire in ol hudem poslabsanju nevropatske Doledine
kanabinoide uporabimao, e drugi nadini laEanja niso dowvolj udinkowiti ali pa jih bolnik ne prenaia

Algoritern za abravriiave balnika 2 nevropatsko baleding

Obravnava na sekundarni rawni
3. izbira

intervencijsko zdravljenje
blokade posameznih zivcew,
epiduralne blokade,
blokade simpatika,
radiofrekvencna denervacija,
botulinski toksin

neinvazivna nevromodulacija
(rTMS, tDCS)

mocni opioidi,
NMDA-antagonisti (ketamin),
drugi antikormvulzivi
(lamotrigin, valproat, topiramat),
kanabinoidi®,
8-% kapsaicinski obliz,
lidokain v infuziji

Obravnava na terciarni ravni
4. izbira

intervencijsko zdravljenje
stimulacija zadnjih stebrickowv
hrbtenjace (SCS),
globoka mozganska
stimulacija (DBS),
stimulacija motoricne
moZzganske skorje (MCS)

kirurske metode

dekompresija ali
prekinitev zivénih poti
v hrbtenjaci ali ob njej

intratekalne crpalke

FMR, klini¢ni psiholog, KVT, cujecnost

interdisciplinarni tim

TCA — trcikliCni antideprasivi, SR — inhibiton
repetitiviia ramnskramndalnag magneina stirmu

FME — fizikalna medicina in rehabilitacije

pono¥nega priveema serotonina in noredrenalina, ITMS

transkranialng stirmu AL1]a £ enosanerninn bk,

I‘C-\.:‘"._II litvno-wedenjska teragija



Zdravljenje nevropatske bolecine:

zakaj opioidi niso dobro ucinkoviti
©

Okvara zivca

Mozgani
Okvara hrbtenjace
Serotoninergi¢na
zaviralna kontrola:
SSNRI, SSRI
(A) (B)
_V @ %
Akutna Kroni¢na
b0|eEIna IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII’ b0|eE|na \
Adrenergi¢na
zaviralna kontrola:
== S SSNRI
Alfa 2 agonisti
Akutna boleéina Kroniéna Anitikonvulzivi
bolecina




Katero zdravilo izbrati za dolocenega bolnika?

* Najlazje je za omejeno — fokalno nevropatsko bolecCino — oblizi
e Amitriptilin — Ce ni kontraindikacij, imamo bolnika z depresijo, bolj
primeren je pri bolnikih, ki zraven bolecine imajo odrevenelost oziroma

ne-obcutenje v poteku prizadetega zivCevja

* Pregabalin, gabapentin — v primerih prizadetosti centralnih struktur,
prebijajoca bolecina, ne pri ledvicni okvari, izboljsanje spanja

e Obrazna bolecina — izbira karbamazepin

e Bolnik, ki ni zmozen uporabe zdravil skozi usta — elastomerna crpalka:
ketanest, lidokain



Zdravljenje nevropatske bolecine: intervencijske metode

SCS (elektricno drazenje zadnjih stebricev hrbtenjace)
ESMC (epiduralna stimulacija motoricnega korteksa)

rTMS (ponavljajoca se transkranialna magnetna stimulacija)
tDCS (transkranialna direktna elektrostimulacija)

DBS (globoka mozganska stimulacija)

Intratekalna farmakoterapija

Kirurske tehnike:

» Sproscanje kompresije zivcnih struktur, premescanje nevrinoma,
e DREZ



* PrebijajocCa bolecina je
heterogeno stanje, ki
ima razlicne vzroke in
razlicne patofiziolsoke
podlage

e Bolecina se pojavi v
casu, ko je osnovna
bolecina farmakolosko
obvladana

Prebijajoca bolecCina

Osnovna bolecina, prisotna = 12 ur/dan v
preteklem tednu

l da

Ali je osnovna bolecina primerno
kontrolirana?
Pomeni: brez bolecine/ blaga bolecina za >
12 ur/dan v preteklem tednu

da

Ali bolnik ima prehodna ojacenja bolecine?

60% — 80% bolnikov l . da
Bolnik ima

prebijajoco bolecino




Klinicna slika prebijajoce bolecCine

Povprecno stevilo epizod dnevno 2,5+1,6

e Razlicho
* Obicajno v povezavi s patologijo Jakost boletine 7,5+1,4/10
osnovne bolecine Trajanje 43 £ 40 min
e Je tudi rezultat stevilnih fizicnih,
Nepredvidljiva 65,1 %

psiholoskih in socialnih vplivov

e Obicajno nagla, intenzivna, ostra, Predvidljiva 34,9 %

krajs rajanj
ajsegat ajanja Hiter nastanek 71%

Cas do olajsanja bolecine
po analgetiku 17 £ 14 min




Tipi prebijajoce bolecine Najpogostejsi sproZilci
glede na jakost in trajanje prebijajoCe bolecine
* Kaselj
M i P * Fizi¢na aktivnost
N= 67 (32.8%) N= 59 (28.9%) . Oblaéenj o
N * Nenadni gibi
T BCP type Ill i BCP type IV
N= 31 (15.2%) N= 47 (23.1%) e Somatska 33-46%
* Visceralna 20-30%
* Nevropatska 10-36%
* Mesana 16—20%




Ocena prebijajoce bolecine

Zaradi raka/ni zaradi raka Incidentna - predvidljiva
Nociceptivha/nevropatska Spontana - idiopatska
* pojavnost, pogostnost, * dejavniki, ki jo povzrocajo,
* mesto, projekcija, * dejavniki, ki jo ublazijo,
e kakovost, intenzivnost, e odziv na zdravila,
* trajanje, e pridruzeni simptomi,

* vpliv na dnevne aktivnosti




Ocena prebijajoce boleCine — BAT

(Breakthrough Pain Assessment Tool)

« V katerem delu telesa se pojavi prebijajoca bolecina (risba)?
» Kako pogosto se pojavi?

Manj kot 1x dnevno 1-2 x dnevno 3-4x dnevno Vec kot 4 x dnevno
e Alijo kaj povzroGi?
« Alijo kaj olajsa?

« Kako dolgo traja epizoda te bolecine?

Manj kot 5 min 5—-15 min 15 - 30 min 30 — 60 min vecC kot 60 min
e Kako bi ocenili najhujsi napad?
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

e Kako bi ocenili tipi¢ni napad?
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10




AN
. )

(Breakthrough Pain Assessment Tool)

e Kako mocno vas prebijajca bolecina vznemiri?

0 1 2 3 4 5 7 10
e Kako mocno vpliva na vase normalno zivljenje?
0 1 2 3 4 5 7 10
o Katera zdravila takrat uporabite?
» Kako so ucinkovita ta zdravila?
0 1 2 3 4 5 7 10
Sploh niso zelo
» Kako dolgo to zdravilo uCinkuje?
Ni ucinka 0-10 min 10 — 20 min 20 - 30 min Vec kot 30 min
o Ali Cutite kaksni nezeleni ucinek tega zdravila?
» Kako mocno vas ti nezeleni uCinki nadlegujejo?
0 1 2 3 4 5 7 10

Sploh niso

zelo




N
Lajsanje prebijajoce bolecine

Vrsta prebijajoce bolecine

Kratko delujocCi opioid 30— 40 minut pred predvideno aktivnostjo
Incidentna boledina Uporabimo 1/ 6 dnevnega odmerka (u€inkovitost manjsSega odmerka!)

Idiopatska boledina Kratko delujocCi opioid s hitrim ucinkom takoj ob pojavu bolecine
(fentanil - podjezi¢no, bukalno, nazalno)
Primerno le za bolnike, ki ze uporabljajo vsaj 60 mg morfina ali
ekvivalenta drugega opioida dnevno)

Fentanilske preparate uporabimo po dozirni shemi

Pozornost na zdravljenje nevropatske bolecine!

Starejsi bolniki lazje uporabljajo . e . . N Eni bolniki imajo omejitve uporabe
et .. Eni bolniki raje uporabljajo podjezi¢ne v ..
tablete, ki jih ni treba odmerijati po tablete podjezi¢ne tablete (mukozitis)
shemi Resitev je nosno prsilo



Karakteristike fentanilskih preparatov, ki se uporabljajo za
prebijajoco bolecino

Za bolnike, ki dnevno

. . Zacetek analgezije = Bioloska T max (min
uporabljajo > 60 mg ! sezl (min)
) (min) uporabnost
morfina ! (%)

Oralni transmukozni fentanil citrat 15-30 50 40
(OTFC)
Fentanilske bukalne tablete 15 65 45
(FBT)
PodjeziCni (sublingvalni) fentanil (SLF)  10-15 70 40
Fentanilski bukalni topljivi film 15 65 60
( FBSF)
Intranazalni fentanilski sprej 5-10 80 - 90 20
( INFS)
Fentanilski pektinski nazalni sprej 5-10 70 20

(FPNS)



100ug
200ug
300pg
4008
600ug
800ug

100ug
100pug
100ug
200pug
200ug

Titriranje podjezicnega fentanila:
samo za bolnike, ki niso opioidno naivni

100 pg podjezicna tableta

Prebijajo¢a bolecina Prebijajoca bolecina
je ustrezno olajSana ni ustrezno olajSana
v 15 - 30 min V 15 - 30 min

100 pg tableta se
uporabi pri ponovhem
pojavu prebijajoce

bolecine

Uporabi se dodatna
100 pg tableta

Pri novem pojavu
prebijajoCe bolecine
se uporabi 200 ug

tableta

V klinicnih studijah se uCinkovitega odmerka za prebijajoco bolecino ni
moglo dolociti iz dnevnega odmerka

V Casu titracije pocakaj najmanj 4 ure pred zdravljenjem nove prebijajoce
bolecCine

Bolnik lahko vzame re&ilni odmerek fentanila najvec 4 krat na dan. Ce ga
potrebuje veckrat, povecamo dnevni odmerek dolgo delujoCega opioida



- Podjezicna tableta fentanila / pg Bukalna tableta fentanila/ pg Intranazalni sprej fentanila/ pg .|||

Odmerek Dodan odmerek po | Odmerek Dodan odmerek po | Odmerek Dodan odmerek po
15-30 min pp 30 min pp 10 min pp
100 100 100 100 50 50
200 100 200 200
300 100
400 200 400 200 100 100
600 200
600 200
800 200 200
V Casu titracije lahko bolnik vzame vec 100 ali 200 tablet hkrati
Zdravljenje do 4 epizod prebijajoce Zdravljenje do 4 epizod prebijajoce Zdravljenje do 4 epizod prebijajoce
bolecine, vsake z najveC dvema bolecine, vsake z najve€ dvema bolecine, vsake z najveC dvema
odmerkoma v razmiku 30 min. odmerkoma v razmiku 30 min. odmerkoma v razmiku vsaj 10 minut.

Najvecji enkratni odmerek je 800 pug. | Najvecji enkratni odmerek je 800 pug. | Najvedji enkratni odmerek je 400 ug.
Bolnik mora pocakati vsaj 4 ure pred | Bolnik mora pocakati vsaj 4 ure pred | Bolnik mora pocakati vsaj 4 ure pred

zaCetkom zdravljenja naslednje zaCetkom zdravljenja naslednje zaCetkom zdravljenja naslednje
prebijajoCe bolecine. prebijajoce bolecine. prebijajoCe bolecine.
Registrirani odmerki: 100 pg, 200 pg, 300 pg, Registrirani odmerki: 100 pg, 200 pg, 400 pg, Registrirani odmerki: 50 pg, 100 ug, 200 pg

400 pg, 600 ug, 800 ug 600 pg




Kako se odlociti kaj je za bolnika najbolj primerno?

» 55 letni bolnik, ki se 3 leta zdravi zaradi raka prostate navaja da so se pred
tremi tedni zacele pojavljati boleCine v levem kolku. Ugotovljen razsoj v
okostje — prisotna liticna lezija v vratu leve stegnenice. Sedaj je bolecCina
stalno prisotna, zelo huda, VAS 7/10, postane neznosna pri hoji.

« Ukrepi: operacija prostate, obsevanje sakruma, oksikodon/nalokson tbl
40/20 mg/12ur, Sevredol tbl 20 mg za prebijajoco bolecino.

e Bolecina v mirovanju je dobro oblazena. Pri gibanju se Se pojavlja,
poskusal je z uporabo kratko delujoCega fentanila z odmerkom 400 mcg,
vendar stanje ni zadovoljivo, saj bi tableto potreboval vsako uro.

e Kaj moramo narediti?



Kako se odlociti kaj je za bolnika najbolj primerno ?

e Bolnica stara 42 let ima razsejan rak dojke. BolecCine Cuti v hrbtenici
in desni roki, kjer cuti hudo pekoco bolecCino, mravljincenje in
obcCasno otrdelost po celi roki do prstov. Uporablja fentanilski obliz
50mcg/uro/3 dni in tablete kratko delujo¢ega morfina (10 mg) za
prebijajoCe boleCine. Pove, da tablete ne pomagajo za te bolecine, ki
se pojavljajo spontano 3 — 4 krat dnevno in trajajo 10 — 20 minut.

* Kaj lahko naredimo?



Kostna bolecCina

e Najpogostejsi vzrok bolecine je napredovanje
bolezni in razsoj v okostje.

 Veliko stevilo kostnih lezij ni povezano
z bolecino ali incidenco bolecCine

e Ni v povezavi z obsegom tumorja.

 80% kostnih razsevkov nastane pri 5 specificnih rakavih O )
bolezni: dojke, prostata, pljuca, ledvica in $¢itnica. 50% —90%
bolnikov umrlih

zaradi raka




Incidenca kostnih metastaz in prognoza

_ Incidenca kostnih metastaz | PreZivetje/ meseci

Mielom 70% - 90% 6-54
1 o/ _ (o)
Ledvica 209% - 25% 6 vretenca 69%
o/ _ 0
?/Ielanom 14% - 45% 6 nedenica  41%
Scitnica 60% 48 .
stegnenica 25%

Pljuca 30% - 40% 6

. kolki 14%
Dojka 65% - 75% 19 - 25

Prostata 65% - 75% 12 - 53



Nocicepcija kostne bolecCine
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Ugotavljanje kostnih metastaz
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BolecCina v kosteh zaradi raka - CIBP

Ima 3 znacilnosti:
= Osnovna, stalna bolecina (90%) Prebijajoca

= Spontana bolecina incidentna
> Bolecina povzrogena z gibanjem bolecina:

o [ ]
85% bolnikov
VAS
7 zdravilo po
potrebi
jakost
7 O comiridrg
a




Mozne posledice kostnih metastaz

Bolecina

Zlom kosti

Utesnitev zivEnih struktur
Hiperkalcemija

Metastatic Spinal Cord
Compression (MSCC)




Obravnava bolecine v kosteh pri bolniku z napredovalim
rakom

Multidisciplinarna obravnava:

e Odvisno od stanja bolnika in bolezni

e Lajsanje bolecine
(stopenjska izbira, kombinacija opioid + NSAR, kortikosteroidi, nevromodulatoriji)

e Onkolosko zdravljenje metastatske bolezni (radioterapija, radioaktivni izotopi,
kemoterapija)

e Zdravila, ki vplivajo na strukturo kosti (bisfosfonati, denosumab, ipilimumam,
nivolumab)

 Intervencijski in kirurski posegi



Radioterapija

 Lajsanje bolecine po parih dneh do 4 tedna pri 85% bolnikov
e Trajanje 3 — 8 mesecev

 Hitro lajsanje: zmanjsanje kemicnih posrednikov bolecCine i manjsanje
tumorja

* Dolgotrajnejsi ucinek: rekalcifikacija osteoliticnih lezij



Bisfosfonati in denosumab

Bisfosfonati se nabirajo v kostnini in kontrolirajo
(zavirajo) njeno resorpcijo preko delovanja na
osteoklaste. V matriksu kosti tvorijo komplekse s
kalcijem, sproscajo pa se pocasi. Delimo jih na dve
skupini:

bisfosfonati preproste zgradbe, ki so mocno podobni
pirofosfatom (etidronat); zbirajo se v osteoklastih in
pospesujejo njihovo apoptozo,

potentni bisfosfonati, ki vsebujejo dusik (alendronat,
risedronat, ibandronat, zoledronat) in preprecujejo
resorpcijo kostnine z vezavo povrsinskih proteinov na
membrano osteoklastov preko prenilacije (potrebna
za vezavo osteoklastov na kostnino).

Denosumab je humano monoklonsko protitelo, ki
ga apliciramo subkutano, hkrati pa
nadomescamo kalcij in Dy

Ibandronat
BONDRONAT

Pamidronat
AREDIA

Zoledronska

kislina
/OMETA

LajSanje maligne
kostne bolecine

Preprecevanje
patoloskih
zlomov

Osteoliticne
lezije

i.v. infuzija 30 —
60 min/ 4
tedne

i,.v. infuzija 60
—90 mg/ 4
tedne

i.v. infuzija 20
min/ 4 tedne




Bisfosfonati

e Pamidronat, zoledronicna kislina
e V 6-ih tednih olajsanje boleCine 38% - 77%
e Olajsanje bolecine traja 12 tednov

 Zmanjsa se obolevnost in podaljsa cas do ponovnih metastaz za 30%



Osnovna navodila za obravnavo pritiska na hrbtenjaco
pri bolniku z napredovalim rakom

Obsevanje:
eko je tumor odziven na obsevanje in je hrbtenica stabilna

Kirurgija in obsevanje:

eko je hrbtenica nestabilna

eko je potrebna histologija tkiva

eko so simptomi akutni in progresivni pri bolniku v dobri fizicni kondiciji

Kirurgija:
eCe je radioterapija neuspesna

Kemoterapija
ev sklopu paliativhega zdravljenje raka

Samo kortikosteroidi:
ev napredovali bolezni, kratko pricakovanje zivljenja, Sibkost bolnika



Intervencijski postopki zdravljenja




Intervencijski postopki zdravljenja




Zdravljenje s samokrcljivo elastomerno crpalko

 Moznosti uporabe kombinacije zdravil za tezko obvladljivo bolecino
e V primerih, ko bolniki tezko uporabljajo in prenasajo zdravila za
obvladovanje bolecine in drugih simptomov

* Ko druga obicajna zdravila niso ucinkovita in potrebujemo druge
moznosti (ketamin, lidokain)



Zakliucek

Manjsi procent bolnikov lahko ima tezje obvladljivo bolecino zaradi:

* Neodzivnosti na opioide
e Okvare somatosenzoricnega zivCevja
* Spremembe v nocicepciji
 Vpliva stiske na dozivljanje bolecCine

Taksne bolnike moramo hitro identificirati in pozorno ter ustrezno
obvladovati njihovo bolecinsko stanje



-

Hvala za pozornost!

nevenka.krcevski.skvarc@amis.net
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