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Preprecevanje nezelenih ucinkov
Nacini aplikacije zdravil
Invazivni postopki lajsanja bolecCine
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IASP 1986 (Mednarodno zdruzenje za
preucevanje bolecine)



= pri 3/4 bolnikov z
= 65% bolnikov z napredovalimi ne
boleznimi

= V 80 - 90 % primerov lahko boleCino lajsamo z /
ustreznimi zdravili in le redko je stanje tako, da
je potrebno poglobljeno delo specialistov za /

lajsanje bolecine.




= POSLEDICA BOLEZNI (oslabljen imunski siste

herpes in PHN) (10-25%) /
« NEODVISNE OD RAKA (3-10%) /



|

= Kkaj bolecmo poslabs
= dosedanje zdravljenje
= motnje spanja, razpolozenje
» druzinske in socialne razmere /



= z|asti sta
ocena ledvicne in jetrn
= nacrtovanje zdravljenja ob soglasju bo



= SO0Mm
= Visceralna
= Nevropatska

s Mesana /



= ocena jakosti bolecine:
= Vizualna analogna lestvica (VAL/VAS)
= humericna lestvica (NL/NRS)
= kategoricna besedna lestvica

VAS* za ocenjevanje bolecine /
® S, Q

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
brez blaga zmerna zmerno pojacana moc¢na najmocnejsa
bolecine bolecina bolecina bolecina bole¢ina mozna bolecina

* vizualna-analogna skala




VAS NRS

Visual Analogue Scale = Numeric Rating Scale =

Visual Analogue Scale . 2
Numeric Rating Scale

>CHANGE PAIN® 'CHANGE PAIN®




‘Nong-Bakerjeva
obrazna skala VRS

Smiley Scale = Verbal Rating Scale =

Verbal Rating Scale

wwﬁ I Mild pain | Moderate pain | Severe pain

»CHANGE PAIN® »CHANGE PAIN®




. Osnove farmakoloskega
zdravIJenJa boleCine zaradi raka

TRISTOPENJSKA LESTVICA

mocni opioidi
+ neopioidi
+ dodatna zdravila

srednje mocni _ zelo mocna -
opioidi | bolecina | ‘. .
+ neopioidi  VAS 8 - 10

neopioidi srednje mocna
+ dodatna bolecina
zdravila VAS 4 -7

~ blaga bole¢ina
VAS1-3







Neopioidi
+ dodatna
zdr.

1 Prva izbira

Opioidi
-dolgodelujoéi +
kratkodelujoci

+ neopioidi
+ dodatna zdr.

2 Druga izbira
ali neobvladana
bolecina

postopki
Ketamin
Sedacija

boleCina

e .
@ @,

J



= da bolnik nima
= ¢im manj nezelenih u¢inkov
» 1zboljSanje kakovosti zivljenja



Obicajen odmerek (p.o.) Najvecji dnevni
odmerek (p.o.)

NSAR odvisno od odvisno od
posameznega posame-
zdravila znega povzrocajo lahko razjedo Zelodca in
zdravila QEuEENE, .
vplivajo na strjevanje krvi in delovanje
ledvic, /
previdnost pri bolnikih z vecjim
tveganjem za srcno-zilni dogodek ///
Paracetamol 500 — 1000 mg 4000 mg ne uporabljamo ga pri hujsi okvari/z
na 6 — 8 ur Jeter
Metamizol 500 — 1000 mg 4000 mg mozni sta alergija in-zavora

na 8 ur kostnega mozga



I OPIOIDI (SIBKI OPIOIDI)

= Mmaksimalni dnevni od
ucinkov

= Vecinoma nimajo ucCinka zgornje meje //




Obicajen odmerek | Najvecji

(p-o.) dnevni
odmerek
(p.0.)
tramadol 100 mg/ 12 ur 400 mg Za zdravljenje stabilne
dolgodelujoca oblika srednje mocne bolecine
tramadol 50mg /6 do 8 ur 400 mg Za titracijo odmerka
kratkodelujoca dolgodelujocega tramadola
oblika in zdravljenje prebijajoce
bolecine
tramadol + 1 tableta / 8 ur 8 tablet (300 Za zdravljenje prebijajoce
paracetamol (37,5 mg tramadol mg tamadol + bolecine
kratkodelujoca +325 mg 2600 mg
oblika paracetamol) paracetamol) /
Y
tramadol+ 1 tableta/12 ur 2 tableti/12 ur  Za zdravljenje srednj /
paracetamol (75 mg tramadol + mocne boleCine

dolgodelujoCa oblika 650 mg paracetamol)

/









tramadol (mg

oksikodon (mg)

hidromorfon (mg)

tapentadol (mg) 100 200 300 400 5%/
fentanil TDS (ug/h) 12,5 25 375 50 625 75 875 //

buprenorfin TDS (ug/h) 35 525 70 875 105 ?//(o
/



Ko jih bo
povzrocajo nevarno depre
povzrocajo hudo sedacijo
pospesijo smrt




prebijajoce bolecCine



Farmacevtske oblike:

= SR (podaljSano sproscanje); MST continus 10,30,
mg

= IR (kratkodelujoca oblika); namenjeno zdravljenju /

prebijajoCe bolecine in titraciji: Sevredol 10 in 20 mg ali
morfinske kapljice (magistralno zdravilo)
- Parenteralne oblike: iv, sc, im, epiduralno, subarahnoidal




‘(o

e 2. hidromorfon (Palladone)

Polsintezr
«n pretezno agonisticno de
= majhna afiniteta na kapa-opioidne rece

Primerjava jakosti z morfinom:
8x mocnejsi od morfina

Jakosti in odmerjanje:
Palladone; trde kapsule s podaljSanim sproscanjem; 4 m
mg, 16 mg, 24 mg, odmerjanje: 1 kapsula/12 h
Vsebino kapsule lahko odpremo in vsebino zmesamo s
Metabolizem:

Vecina preko ledvic, delno preko jeter




(75. oksikodon (Oxycontin, Codilek)

receptorje

Pakiranja in jakosti:
-60 tablet s podaljSanim sproscanjem: 10 mg, 20 mg, 40 mg,
80 mg (Codilek tudi 5 mg tabl), dvofazno sproscanje

-parenteralna oblika Oxygesic injekt: iv, sc, im /

Odmerjanje:
1 tbl /12 h (ne drobiti)

Jakost v primerjavi z morfinom:
1x mocnejsi od morfina
Morfin : oksikodon = 2 : 1




.(}/ 4. oksikodon/nalokson (Targinact)

- oksikodon:

(analgeticni ucinek) in pe
- nalokson: antagonist na opioidnih recepto
presnove prvega prehoda gre za antagonizem samo v Cre
manj zaprtja, povzrocenega z opioidom.

Pakiranja in jakosti:

30 tablet s podaljsanim sproscanjem: 5 mg/2,5 mg, 10 mg/5 mg,

20 mg/10 mg, 40 mg/20 mg /
Odmerjanje:

1 tbl/12 h, MDD: 160 mg oksikodona+80 mg naloksona
KI: zmerna do huda okvara jeter

Omejitev predpisovanja:
Le za zdravljenje kronicne bolecine pri bolnikih na opigidih in z
zaprtjem kljub jemanju odvajal




5. tapentadol (Palexia)

- MOR; vezave
- NRI; zaviranje ponovnega p
bolecina)

Manj nezelenih ucCinkov (manj slabosti, bruhanja, zaprtje

Pakiranje in jakosti:
-60 tablet s podaljsanim sproscanjem (SR): 50 mg, 100 mg, 150
mg , MDD:250 mg/12 ur

-hitrodelujoca oblika: 50 mg

Primerjava ekvianalgeticnih odmerkov:
Morfin : tapentadol = 1: 2,5 (edini analgetik na 3. stopnjj
analgeticne lestvice, ki je Sibkejsi od morfina)




(o

o 1. buprenorfin (Transtec)

- e
vezave)
- Antagonisticno delovanje na kapa-opioic
(prednosti: manj nezelenih ucinkov na CZS, anti
ucinek)

Pakiranja in jakosti:
4 oblizi; 35ug/h, 52,5 pg/h, 70 pg/h

Metabolizem:
Preko jeter; izbor pri bolnikih z ledvicno insuficienco

Odmerjanje:
1 obliz/96 ur (maksimalno 2 obliza hkrati, max. 140 ug/h)




"Ly 2. fentanil (Durogesic, Epufen,

Matrifen, Victanyl)

Pakiranja in jakosti:
5 oblizev: 12,5 pg/h, 25 pg/h, 50 ug/h,

Odmerjanje:

1 obliz/72 h
Metabolizem:

Preko jeter in ledvic

Ekvianalgeticno razmerije:
buprenorfin: fentanil = 1:1




= Do pojava hujsih str

= UPORABI KRATKODELUJOCI MORFIN

= SEVREDOL 10, 20 mg tabl. /
= Morfinske kapljice /



bolecine kljub tramadolu 400 mg/dan

= vmes “resili

s titracijski odmerek lahko zv

= ko je bolecCina olajsana, predpisemo dolgodelujc
opioid v ekvivalentnem odmerku in kratkodelujoci

opioid p.p. /




= vmes “resilni o

» lahko takoj dolgodelujocCi opio
najmanjsem registriranem odmerku in
kratkodelujocCi p.p.
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opioido
s titracija s pomocjo kra
odmerkov

(1/6 dnevnega odmerka dolgodelujocega

opioida)
= zvisanje odmerka za 30-50% /
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STABILNI,
BOLECINI

» EPIZODNA (INCIDENTALNA) BOLECINA
= SPONTANA BOLECINA /

s (PRED NASLEDNJIM ODMERKOM) /



A ODMERKA MORFINA
» kratkodelujoce oblike fe

= BELEZITI PORABO RESILNIH ODMERKOV /
>4/DAN: osnovna bolecina je slabo urejenV



-prebijajoca bolecina

- morfinijev sL
- filmsko oblozene tablete
Morfinske kapljice
- 1 kapljica = 1 mg Mo

Fentanil
- Abstral podjezicne tablete; 100 ug, 200 ug, 300 ug, 400 pg/
600 g

- Effentora bukalne tablete: 100 ug, 200 ug, 400 ug

- Instanyl za nazalno uporabo prsilo: 50 ug, 100 ug, 200 u
Omejitev predpisovanja: Le za onkoloske bolnike s hudo
prebijajoco bolecino

Tapentadol
- Palexia 50 mg filmsko oblozene tablete



Zacetni odmerek
100 mikrogramov

Je ustrezno laj$anje bolecine doseZeno v 15-30 minutah?

Uporabite dodatno podjezi¢no
tableto
(Glejte preglednico za ugotovitev
jakosti dodatne podjezi¢ne tablete)

Ta odmerek uporabite pri Pri naslednji epizodi prebijajoce
naslednjih epizodah boletine uporabite podjezi¢no
prebijajoce boledine tableto naslednje visje jakosti

Jakost (v mikrogramih) prve podjeziéne Jakost (v mikrogramih) dodatne (druge)
tablete na epizodo prebijajoce boleine podjezicne tablete, ki se jo uporabi
15-30 minut po prvi podjezicni tableti, Ce je
to potrebno




“ o

spontana bolecina

incidentalna
bolecina

nastopi spontano

odvisna od
specificnih
aktivnosti (nega
bolnika, ipd.)

1/6 dnevnega odmerkav
obliki kratko delujocega
morfina p.p., ko bolecina
nastopi ali reSilni odmerek
kratkodelujoc¢ega fentanila

1/6 dnevnega odmerka v %

obliki kratko delujocega
morfina 20 - 30 min. p

predvidenim dogodko#r alj
reSilni odmerek
kratkodelujoceg# fentanila




= POZNATI EK
OPIOIDOV

= Rotiramo Y2 do 2/3 odmerka prvega analgeti
(boljsi analgeticni ucinek, manj stranskih ucCinkov)

= Glede na porabljene “resilne”odmerke, povecamo /
odmerek novouvedenega dolgodelujoCega opioida.




tramadol (mg

oksikodon (mg)

hidromorfon (mg)

tapentadol (mg) 100 200 300 400 5%/
fentanil TDS (ug/h) 12,5 25 375 50 625 75 875 //

buprenorfin TDS (ug/h) 35 525 70 875 105 ?//(o
/



= Najbolj p
= UCinkovito
= Najceneje

NE GRE SKOZI USTA
s Transdermalno

= Podkozno
= Epiduralno/spinalno



mm

skozi usta metamizol, paracetamol, PrIpOI‘OC|]IVO Z

(p.o.) vsi NSAR, tramadol, prllaga]anja odmerka
morfin, oksikodon,
hidromorfon, metadon,

tapentadol
transdermalno oblizi fentanila in Pocasen zaCetek delovanja prvega /
(t.d.) buprenorfina obliza, oblizi delujejo 72 oziroma 96/ /
ur / /
subkutano morfin, oksikodon s.c./p.o. uCinkovitost morfi /
(s.c.) je 3 : 1, oksikodona 2:1,

Nepretrgana s.c. infuzija zagotavIJa
stalno raven analg



priporocljiva

intravenozno morfin, tramadol, i.v./p.0. u
(i.v.) oksikodon, (prviodmerek 6 : 1). Va
primerih damo prvi odmerek i.v. tako,

da ga razred¢imo in titriramo. Pri
7

nepretrganem i.v. dajanju morfina s;/

hitreje razvije toleranca kot peroral/ /
/,

epiduralno morfin, fentanil Epiduralno damo 1/30 p.o. od
intratekalno morfina, intratekalno 1/300.Zdraxfjenje
uvajamo v bolnisnici

/




= SEDACIIJA
s ZMEDENOST
= SRBENJE

= DEPRESIJA DIHANJA /



- Razvije se skora
problem kot bolecina.
- Opioidi zmanjsajo izloCanje prebavnih sokov in upo
peristaltiko.

preventivna uporaba odvajal - kontaktna odvajala (ekstrakti
sene) in mehcalci blata. Odmerek odvajal je pri vecjem
odmerku opioidov vedji.

Metilnaltrekson (Relistor) sc, samo za zdravljenje zaprt
zaradi opioidov, ko zdravljenje z odvajali ne zadostuj
Klizma

S preprecevanjem zacnemo takoj: nefarmakoloski ukrepi in/ali/




benzodiazepine).
= Razlozimo bolniku, da je sedacija pogosta v
prvih 3-5 dneh, pozneje se ta nezeleni ucinek /

zmanjsa.

= Vcasih ostane, ¢e je bolnik neaktiven. /



Se ne pojavi, ¢e odmere

Ce j Je huda (frekvenca vdihov manj kot 8-10/min) in ima bo
zozeno zavest, damo nalokson. 1 ampulo (0,4 mg) razred¢imo
do 10 ml s fiziologko raztopino in |nJ|C|ramo l. V. pocasi do
ucinka (tJ. redni vdihi, frekvenca dihanja vec kot 10).

Nalokson je antagonlst morfina, ima krajse delovanje, bolnika /

dalj casa nadzorujemo. V¢casih je potrebno veckratno dajanje /

ali kontinuirana infuzija naloksona.



Pogosta pri bolnikih,
Toleranca se razvije v 5-10 dneh.

= Antiemetike damo, kadar pride do slabosti in ne
preventivno.

= Antagonisti serotonina za lajSanje z opiodi
povzrocene slabosti in bruhanja niso dokazano
ucinkoviti.
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= haloperidol (slabost z
metabolnih vzrokov, subileus) 1-3 mg zvecer,

V4



Vrsta Zdravljenje Dodatne

bolecine moznosti
Somatska blaga: neopioid Bifosfonati,
srednje mocna: neopioid+ Sibek opioid denosumab,
mocna: neopioid + mocan opioid kortikosteroidi
kirurgija
obsevanje
Visceralna blaga: neopioid (metamizol, paracetamol) interventne

srednje mocna: neopioid + Sibek opioid
mocna: neopioid + mocan opioid

Nevropatska v vseh stopnjah dodatna zdravila
(antikonvulzivi, antidepresivi, lokalni
anestetiki, kortikosteroidi)




Skupina zdravil Indikacije Dnevni zacetni odmerek Dnevni vzdrzevalni odmerek
(p-0.) (p.0.)
- ‘
anti- karbamazepin
epileptiki bolecina

gabapentin 300 -900 mg 900-1800 mg
v 3 odmerkih v 3 odmerkih,
najvecji dnevni odmerek je
3600 mg

50-150 mg v dveh 300-600 mg (v dveh
- odmerkih odmerkih) //
anti-  amitriptilin 10-25 mg 75-100 mg zveée/
depresivi zvecer /
- 37,5 mg 150-225 mg (1%@;&4

duloksetin 30 mg 60-120 n}/d /odmerek)

7
/

mirtazapin 15 mg 15%mg (1 odmerek)






é/
zoledronska kislina 4 mgv 20 na 4 tedn /
minutni infuziji /

/
/



ZaV|raIC| Na
kanalckov

5% lidokainski periferna 1-2 obliza 1-2 obI|za
obliz nevropatska 12 ur/dan na 12 ur/dan na
bolecina mesto mesto bolecine
bolecine (max 4 oblizi)
Agonisti 8% 1-2 obliza/
kapsaicinski 9-12 tednov
tli Obﬁi)i na mesto

bolecCine




= Obsevanje
s Kortikosteroidi
s Bifosfonati, denosumab



nevropats
titracija
rotacija
preprecevanje stranskih uc¢inkov (zaprtja) /



Nezmoznost obvla
ucinkov opioidnih in drugih analgeti
negi.

Nastanek medicinskih komplikacij med analgeticni

m
zdravljenjem — patoloski zlomi, pritisk na hrbtenja&/

Zapora crevesja In druga stanja, Ki resno ogrozajo
bolnika.




Blokade periferni
Blokade avtonomnega zivCevija
Dovajanje zdravil v epiduralni (sabarahnoidalni
prostor

Vertebroplastika /
Kirurski postopki (stabilizacija patoloskih zlomov
Nevrokirurski postopki (stimulacija / ablacija

zivcev)

Protirakavo zdravljenje
Paliativho obsevanje




= DRUGE MOZNOSTI V PBA

= Uporaba dodatnih zdravil po navodilu specialista

anesteziologa
= Uvajanje podkoznih crpalk /

= Aplikacija kapsaicinskih obliZzev /



poplitealni pristop







Supraspinous lig.

Interspinous lig.

Ligamentum flavum

Fat in epidural space

Dura mater

Subarachnoid space
Subdural space

Arachnoid









o Hvala za pozornost




