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uvoD

Bolecina je eden najpogostejsih simptomov pri bolnikih v
paliativni oskrbi. Ocenjujejo, da je prisotna pri dveh tretjinah
bolnikov z napredovalim rakom (1). Cilj paliativne oskrbe je
izboljSanje kvalitete Zivljenja bolnikov, brez hujsih bolecin
in s &im manj nezelenimi ucinki zdravil. Za uspesno zdra-
vijenje je treba najprej oceniti jakost bolecine, doloditi me-
hanizem nastanka in skupaj z bolnikom nacrtovati zdra-
viienje (2).

Glede na ¢asovni potek lo¢imo akutno, kroni¢no in prebi-
jajoCo bolecino. Akutna boleCina je posledica opredeljive
akutne poskodbe ali bolezni, njeno trajanje je omejeno,

POVZETEK

Bolecina je eden najpogostejsih simptomov pri bol-
nikih v paliativni oskrbi. Zdravljenje boleCine mora
biti del multidisciplinarnega pristopa k oskrbi bolnika.
Cilj paliativne oskrbe je omogociti bolnikom, da so
brez bolecin ali da je njihova bolec¢ina dovolj nadzo-
rovana, da ne zmanjSa kakovosti Zivlienja. Dober
nadzor bolecine zahteva poznavanje razlicnih vrst
bolecCine, natanéno oceno bolecine, izbiro ustrezne
metode zdravljenja in poznavanje delovanija ter ne-
zelenih ucinkov analgetikov.
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ABSTRACT

Pain is one of the most common symptoms in pal-
liative care patients. The treatment of pain needs to
be part of a multidisciplinary approach to patient
care. The aim of palliative care is to allow patients
to be pain-free or to contol their pain to such an
extent that it does not affect their quality of life.
Good pain control requires knowledge of the diffe-
rent types of pain, an accurate assessment of pain,
knowledge of the treatment methods to be used
and knowledge of the pharmacology and adverse
effects of analgesics.
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zdravljenje pa je usmerjeno k odpravi vzroka. Kroni¢na bo-
leCina je posledica kroni¢nega patoloSkega procesa, zah-
teva zdravljenje osnovne bolezni in redno uporabo anal-
getikov. Prebijajo¢a bolecina je prehodna mocna bolecina,
ki se pojavi ob sicer stabilni in nadzorovani kroni¢ni bolecini
Q).

Glede na mehanizem nastanka lo€imo nociceptivno bole-
¢ino, ki jo povzroci poskodba tkiva, in nevropatsko bole-
¢ino, ki jo povzroci poskodba ali nepravilno delovanje Ziv-
C¢nega sistema. Novost v klasifikaciji je nociplasticna
bolecina, ki je posledica spremenjene nociceptivne funkcije.
Bolecina je v tem primeru veliko moc¢nejsa, kot so vidne
patoloske spremembe organov (2). Pri bolnikih z rakom v
paliativni oskrbi je bole¢ina najpogosteje kronic¢na in me-
Sanega tipa, hkrati je zaradi celotne bolnikove predstave o
brezizhodnosti njegova percepcija bolecine hujsa.
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Zdravljenje akutne bolecine pri bolnikih v paliativni oskrbi
se ne razlikuje od zdravljenja bolecine pri ostalih bolnikih.
Za zdravlienje kroni¢ne bolecCine pa Svetovna zdravstvena
organizacija (WHO) priporo¢a zdravljenje po trostopenjski
analgeticni lestvici — analgetiki in dodatna zdravila se pred-
pisujejo glede na vrsto, jakost in vzrok bolecine. Za lajSanje
blage bolecCine uporabljamo neopioidne analgetike, za
blago do srednje mocno bolecino Sibke opioide in na tretji
stopnji mo¢ne opioide za lajSanje srednje mocne do mocne
bolecine. Ob hitrem napredovanju jakosti bolecine se druga
stopnja velikokrat opusti. Na drugi in tretji stopniji se lahko
k opioidom dodajajo neopioidni analgetiki, na vseh treh
stopnjah pa tudi dodatna zdravila s sekundarnim analgeti-
¢nim ucinkom (1).

Zdravlienje kronicne bolecCine bolnikov v paliativni oskrbi
temelji na izbiri ustreznega zdravila v primernem odmerku,
ki ga dolo¢imo s titriranjem. Prednost ima izbira peroralne
poti vnosa zdravil. Bolnik naj analgetike v dolgodelujoci
obliki jemlje v rednih odmernih intervalih in ne po potrebi,
potrebuje pa tudi zdravila s hitrim delovanjem za zdravijenje
prebijajoce bolec¢ine. Bolniku razloZimo najpogostejSe ne-
zelene ucinke terapije in jih blazimo, Ce se pojavijo. Redno
moramo spremljati ustreznost analgeti¢ne terapije in jo pri-
lagajati bolnikovim potrebam (3).

NEOPIOIDNI ANALGETIKI

Neopioidni analgetiki se uporabljajo na vseh treh stopnjah
analgeti¢ne lestvice. Nesteroidni antirevmatiki so bolj ucin-
koviti v zdravljenju somatske bolecine (npr. pri kostnih me-
tastazah), paracetamol in metamizol pa pri visceralni bole-
¢ini. Z veCanjem odmerka nad zgornjo mejo se analgeticno
delovanje ne poveca, povecCa pa se verjetnost nezelenih
ucinkov (4).

Nesteroidni antirevmatiki (NSAR) so strukturno raznolika
skupina zdravil, ki imajo skupno lastnost zaviranja encima
ciklooksigenaze (COX). Neselektivni zaviralci COX najpo-
gosteje povzrocajo nezelene uc€inke na prebavilih in po-
daljSajo Cas strjevanja krvi. Odmerek je treba individualno
titrirati in za zdravljenje uporabiti najmanjsi ucinkovit od-
merek. Ob dolgotrajnem zdravljenju se pri bolnikih v palia-
tivni oskrbi priporo¢a soCasna uporaba zaviralcev proton-
ske Crpalke. Selektivni zaviralci COX-2 so indicirani, kadar
zdravljenje s klasi¢nimi NSAR ni mozno, npr. pri tromboci-
topeniji. Vsi NSAR spreminjajo hemodinamiko ledvic, kar

se lahko kaze kot blago zmanjSanje ledvicne funkcije Pri
bolnikih s hudo ledviéno okvaro so zato odsvetovani (4).
Paracetamol je ucinkovit analgetik in antipiretik brez pro-
tivnetnega delovanja. Ne drazi zelodca in nima vpliva na
agregacijo trombocitov, lahko pa povzrocCa jetrno toksi¢nost
©).

Metamizol je analgetik in blag spazmolitik. Povzroca lahko
preobcutljivostne reakcije in hipotenzijo pri hitrem injiciranju,
redek nezelen ucinek pa je zavora kostnega mozga (4).

SIBKI OPIOIDI

Tudi pri Sibkih opioidih zaradi njihovih nezelenih ucinkov
(slabost, vrtoglavica, zaspanost, zaprtje) upoStevamo naj-
vecje dovoliene dnevne odmerke (4).

Kodein deluje analgeti¢no s pretvorbo preko CYP2D6 do
morfina. Pri hitrih presnavljalcih encima CYP2D6 lahko
pride do hujsih nezelenih ucinkov, pri pocasnih nima ucinka.
V paliativni oskrbi ima kodein mesto predvsem kot antitusik
(6).

Tramadol je neselektivni Cisti agonist opioidnih receptorjev
in zaviralec ponovnega privzema noradrenalina ter seroto-
nina. Presnavlja se preko encima CYP2D6 do potentnej-

ALl STE VEDELI?

e Za zdravlienje kroni¢ne bolecine bolnikov v paliativni
oskrbi je najprimernejSa peroralna pot vnosa zdravil,
saj omogoca hitro spreminjanje odmerka. Transder-
malna pot je primerna za zdravljenje stabilne bole-
Cine.

Dnevni odmerek moc¢nega opioida dolo¢imo s titra-
cijo. Bolnik mora imeti poleg dolgodelujocega opioida
na razpolago tudi kratkodelujoci opioid za zdravljenje
prebijajoce bolecine.

Kadar bolecina ni zadovoljivo obvladana kljub visokim
odmerkom peroralnih ali transdermalnih opioidov ali
pa ima bolnik hude nezelene ucinke, se morfin lahko
aplicira tudi parenteralno. Prednost ima podkozna
aplikacija. Intravensko se morfin aplicira, kadar po-
trebujemo hiter ucinek. Ucinkovit dnevni odmerek
podkozno ali intravensko apliciranega morfina znasa
tretjino dnevnega odmerka ekvivalenta peroralnega
morfina.
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Sega aktivnega metabolita (7). V primerjavi s kodeinom
povzroCa manj zaprtja, pogostejSa pa sta slabost in omo-
tica. PoveCa tveganje za pojav epilepticnih napadov in de-
lirija pri starejsih, v kombinaciji z drugimi serotonergicnimi
zdravili pa lahko sprozi serotoninski sindrom (6).

MOCNI OPIOIDI

Mocni opioidi imajo v paliativni oskrbi Sirok spekter upo-
rabe, saj so ob pravilni uporabi varna in ucinkovita zdravila
za vse vrste boleCine: somatsko, visceralno in do doloCene
mere tudi nevropatsko bolecino. Njihovo analgeti¢no de-
lovanje je posledica delovanja predvsem na p-receptorijin
v centralnem ziv€evju. Vec¢ina mocnih opioidov nima ucinka
zgornje meje, zato odmerke zvecujemo do olajSanja bole-
¢ine ali pojava hujSih nezelenih ucinkov (4).

Morfin je standard zdravljenja moc¢ne bolecCine, s katerim
primerjamo analgeti¢ne in nezelene ucinke drugih opicidov.
Ucinkovit je tudi pri dispneji, kaslju in driski. Pogosti nezeleni
ucinki so zaprtje, sedacija, zmedenost, vrtoglavica, slabost
in bruhanje, srbedica koze, potenje in retenca urina. De-
presija dihanja se pri pravilni titraciji odmerka ne razvije.
Morfin se presnavlja v jetrih z glukuronidacijo, aktivni me-
taboliti se izlo¢ajo z urinom. U&inek traja 3 do 4 ure in je
daljSi pri okvari ledvic, zato v tem primeru zacenjamo zdra-
vlienje z manjSimi odmerki ali daljSimi intervali med odmerki.
Previdnost je potrebna tudi pri hujSi jetrni okvari. Ker se ne
presnavlja preko citokromov, se varno uporablja v kombi-
naciji z zdravili, ki so induktorii ali zaviralci teh encimov. Za-
viralci P-glikoproteina lahko zviSajo koncentracijo morfina,
saj je morfin njegov substrat (6).

Oksikodon je priblizno dvakrat potentnejSi kot morfin.
Presnavlja se v jetrih preko CYP3A4 in izlo¢a preko ledvic.
NeZeleni ucinki so podobni kot pri morfinu (6).
Kombinacija oksikodona z naloksonom ima manj ne-
zelenih uCinkov na prebavila. Nalokson po peroralni uporabi
deluje kot antagonist na opioidnih receptorjih v Crevesju in
se pri prvem prehodu skozi jetra skoraj v celoti presnovi.
Previdnost je potrebna pri zdravljenju bolnikov z okvaro je-
ter. Ce najvedji dnevni odmerek oksikodona in naloksona
ne zadoSc¢a (80 mg/40 mg), dodamo odmerke samega
oksikodona (4).

Tapentadol je edini mocni opioid, ki je manj potenten kot
morfin. Je agonist na opioidnih receptorjin v osrednjem
zivGevju in zaviralec ponovnega privzema noradrenalina v

hrbtenjaci, zato je ucinkovit tudi pri nevropatski bolecini.
Zaradi manjSe afinitete do opioidnih receptorjev ima manj
nezelenih ucdinkov na prebavila. Presnavlja se pretezno z
glukuronidacijo do neaktivnih metabolitov. Najvedji dnevni
odmerek tapentadola je 500 mg (dolgodelujoca oblika) ozi-
roma 600 mg (kratkodelujo¢a oblika) (4, 6).

Fentanil je priblizno 100-krat potentnejSi kot morfin. Dobro
se absorbira skozi kozo in sluznice, visoka lipofilnost pa
omogoca dobro porazdelitev v centralno ZivCevje. Kopidi
se v mascevju in misicah, v plazmi pa je v visokem delezu
vezan na beljakovine. Presnavija se preko CYP3A4 do
neaktivnih metabolitov, zato je njegova uporaba varna pri
bolnikin z okvaro ledvic. PovzroCa manj zaprtja, sedacije
in koznih reakcij kot morfin (6).

Buprenorfin je delni agonist na y-opioidnih receptorjih.
Je lipofilna ucinkovina, zanj je znadilen velik volumen po-
razdelitve in visok delez vezave na plazemske beljakovine.
Presnavlja se v jetrih preko CYP3A4, izloCa pa z zol¢em in
urinom. Odmerka ni treba prilagajati pri bolnikih z okvaro
ledvic ali na hemodializi. Najveciji transdermalni dnevni od-
merek je 3360 g (140 pg/h) (4, 6).

Metadon je agonist na opioidnih receptorjih in antagonist
na NMDA (N-metil-D-aspartat) receptorjih, zato lajSa tudi
nevropatsko bolecino. BioloSka uporabnost se med po-
sameznimi bolniki zelo razlikuje. Presnavlja se v jetrih in iz-
lo¢a z blatom. Z daljSim ¢asom jemanja metadona lahko
pride do kumulativne toksi¢nosti, saj se njegov razpolovni
Cas podaljSuje, zato je po nekaj dneh zdravljenja potrebno
zmanijSati odmerek in podaljSati odmerni interval (6).

4.1 POT VNOSA

Peroralna pot aplikacije je optimalna za zdravljenje kroni-
¢ne bolecine bolnikov v paliativni oskrbi, saj omogoca hitro
spreminjanje odmerka glede na potrebe bolnika (4). Krat-
kodelujoCe oblike uporabliamo za titracijo dnevnega od-
merka in za zdravljenje prebijajoCe bolecine, za zdravljenje
stabilne bolecine pa oblike s podaljSanim sproS¢anjem.
Farmacevtske oblike z nadzorovanim spro$¢anjem morajo
bolniki jemati cele, ne smejo jih lomiti, drobiti ali zvediti, saj
lahko pride do hitrejSega sproS¢anja ucinkovine in absorp-
cije potencialno smrtnega odmerka.

Podjezi¢éno se uporablja fentanil za prebijajo¢o bole¢ino.
Tablete se morajo v celoti raztopiti pod jezikom. V primeru
suhih ust je priporodljivo predhodno ustno sluznico navlaziti
z vodo. Posebna previdnost velja pri bolnikih z vnetjem
ustne sluznice v ¢asu titracije s podjezi¢nimi tabletami fen-
tanila, saj obstaja vecja verjetnost sistemske izpostavlje-
nosti.
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Za prebijajoco bolecino se uporablja fentanil tudi intrana-
zalno. Prehlad ni ovira za njegovo uporabo, se je pa treba
izogibati soCasni uporabi dekongestivov, saj se zaradi va-
zokonstrikcije prepolovijo plazemske koncentracije fentanila
©6).

Tablete morfina s podalj$anim sproS¢anjem se lahko upora-
bliajo rektalno, vendar je absorpcija zelo variabilna. Rektalna
pot ni primerna pri bolnikin z bolezenskimi spremembami v
anorektalnem podrodju, pri hudi trombocitopeniji in driski.
Transdermalno se uporabljata fentanil in buprenorfin za
zdravljenje stabilne bolecine pri bolnikin s slabostjo, bru-
hanjem, tezavami s poziranjem in slabim sodelovanjem pri
zdravljenju z zdravili. Ker gre za farmacevtsko obliko s po-
daljSanim spros€anjem, je treba upostevati pocasen za-
Cetek delovanja prvega obliza in podaljSano delovanje zad-
njega obliza po odstranitvi. Bolniki, ki prejemajo opioide
transdermalno, imajo manj zaprtja. Oblize se lahko upora-
blja le na nerazdrazeni in neobsevani kozi. Pri kahekti¢nih
bolnikih bodo plazemske koncentracije fentanila nizje zaradi
manj podkoznega mascevja in slabse hidracije koze (6),
Ceprav nekatere Studije tega ne potrjujejo (8). Toplota spre-
meni sproscanje zdravilne ucinkovine iz obliza. Posebno
pozorni moramo biti pri bolnikih s poviSano telesno tem-
peraturo in znizano vrednostjo albumina, saj lahko prica-
kujemo poviSane koncentracije nevezane zdravilne ucin-
kovine v plazmi (9).

Na maligne rane se morfin lahko aplicira topikalno v gelu
z lidokainom. Princip aplikacije v maligno rano temelji na
predpostavki, da se v prisotnosti posSkodbe tkiva in vnetja
Stevilo perifernin opioidnih receptorjev poveca, eksogeni
in endogeni opioidi, ki jih izioCajo vnetne celice v neposredni
blizini zivénih viaken, pa delujejo periferno analgeti¢no (6).
Morfin se lahko uporablja intravensko, kadar potrebujemo
hiter ucinek, pri hudih motnjah koagulacije, generaliziranih
edemih in slabi periferni prekrvavitvi (10), v vseh ostalih
primerih ima prednost podkozna aplikacija. Morfin se
lahko aplicira podkozno kot bolus ali kot neprekinjena in-
fuzija. Slednja se uporablja, ko bolnik ni zmozen zauziti
zdravila skozi usta, kadar bolecina ni zadovoljivo obvladana
kljub visokim odmerkom peroralnih ali transdermalnih opioi-
dov ali pa ima bolnik hude nezelene ucinke, pri zdravljenju
nevropatske bolecine, ki je neodzivna na peroralno zdra-
vljenje z opioidi in dodatnimi zdravili s sekundarnim anal-
geti¢nim ucinkom ter v obdobju umiranja pri bolnikih z bo-
leCino in drugimi simptomi napredovale bolezni (11).
Intramuskularna pot vnosa ni priporodljiva, saj je bolec¢a
in nima nobenih farmakokineticnih prednosti pred drugimi
potmi vnosa (4). Intravensko, subkutano in intramuskularno
se uporablja tudi oksikodon.

Morfin se lahko aplicira tudi intraspinalno (epiduralno ali
subarahnoidalno), pri Cemer ob znatno manjSih odmerkih
dosezemo enak analgeti¢ni ucinek in povzrocimo manj ne-
zelenih ucinkov (4).

4.2 DOLOCANJE ODMERKA

Ucinkovit dnevni odmerek dolo¢imo s peroralno, intraven-
sko ali podkozno titracijo. Peroralno prejemajo bolniki
10 mg kratkodelujoCega morfina na 4 ure in v primeru pre-
bijajoce bolecine zauzijejo dodaten odmerek. Pri zelo mocni
bolecini se priporoca intravenska titracija z 1,5 mg morfina
na 10 do 15 minut do olajSanja boleCine ali motecih neze-
lenih uc¢inkov. Enako lahko stitriramo odmerek tudi s pod-
koznim dajanjem morfina, le da njegov ucinek nastopi ne-
koliko pozneje. 1z porablienih titracijskih odmerkov
izraunamo dnevni odmerek mocnega opioida v dolgode-
lujoCi obliki (4).

Ce bolniku dolgodelujodi mo&an opioid ne zadodda ves,
odmerek ponovno stitriramo s kratkodelujo&im morfinom
ali odmerek dolgodelujoCega opioida poveCamo za
30-50 %.

Bolnik mora imeti na razpolago tudi kratkodelujoCo obliko
opioida za zdravljenje prebijajo¢e bolecine. ReSini od-
merek kratkodelujoSega morfina je priblizno 1/6 dnevnega
odmerka dolgodelujoCega morfina ali primerljivega odmerka
drugega opioida. UCinek se pokaze po 20 do 30 minutah
in traja Se 3 do 6 ur, zato obstaja nevarnost predoziranja,
ko prebijajoca boleCina mine. Kratkodelujoci fentanil ima
hitrejSi in krajSi u€inek od morfina: prsilo za nos zaéne de-
lovati ¢ez 10 minut, podjezi¢ne tablete po 20 minutah,
ucinek pa traja priblizno 2 uri. Uginkovit reSilni odmerek
fentanila je vedno treba stitrirati. PriporoCa se, da bolnik
za zdravlienje predvidljive prebijajoce bole¢ine vzame hi-
trodelujoCi morfin 30 minut pred aktivnostjo, ki mu sprozi
bolecino. Za zdravljenje nepredvidljive kratkotrajne prebi-
jajoCe boleCine se priporoCa uporaba kratkodelujoCega
fentanila (2). Ce bolnik potrebuje ve& kot &tiri regiine od-
merke dnevno, je ponovno treba prilagoditi odmerek dol-
godelujo&ega opioida (10).

4.3 NEZELENI UCINKI

Opioidi povzroCajo razlicne nezelene ucinke, ki se izrazijo
ob uvajanju zdravila ali zviSanju odmerka. Pogosto se po-
javijo sedacija, zmedenost, vrtoglavica, slabost in bruhanje,
suha usta, upocasnjeno praznjenje zelodca, zaprtje, srboe-
Cica koze, potenje in retenca urina. Na vecino nezelenih
ucinkov se po nekaj dneh razvije toleranca, razen na zapr-
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tje, ki lahko brez ustreznega lajSanja postane hujsi simptom
kot sama bolecCina. Opioidna toksi¢nost se pojavi, Ce je
odmerek opioida vecji od potreb za lajSanje boleCine. Kaze
se kot zaspanost, zmedenost, halucinacije, mioza, mio-
klonus in slabost ter bruhanje. Najhujsi nezeleni ucinek je
depresija dihanja, ki je sicer v paliativhi oskrbi zelo redka,
saj je bolecina njen fizioloSki antagonist. Opioidi lahko ob
dolgotrajni uporabi povzro¢ajo toleranco, fizicno in psihicno
odvisnost (6).

Nezelene ucinke obviadujemo na §tiri nacine: z zmanjsa-
njem odmerka opioida pri bolnikih z obvladano bolecino, s
simptomatskim zdravljenjem nezelenih ucinkov, z rotacijo
opioida ali rotacijo poti vnosa (4).

4.3.1 Simptomatsko zdravljenje nezelenih
ucinkov

Zaprtje je treba ze ob uvedbi preprecevati z nefarmakolo-
Skimi in farmakoloskimi ukrepi, priporo¢ajo se kontaktna
odvajala in mehd&alci blata (npr. sena, laktuloza), ob trdo-
vratnem zaprtju pa periferni opioidni antagonisti (metilnal-
trekson, naloksegol). Proti slabosti in bruhanju se najpo-
gosteje predpiSe metoklopramid, ki deluje tudi kot
prokinetik, ali haloperidol v nizkih odmerkih. Zmedenost,
vrtoglavica in sedacija se pojavijo v prvih dneh zdravljenja;
¢e bolnik jemlje benzodiazepine, jih ukinemo. Ob deliriju
je indiciran haloperidol. Potenje se pogosto pojavi pri bol-
nikih s prizadetostjo jeter, blazimo ga z NSAR ali kortiko-
steroidi. Zaradi spros$¢anja histamina lahko morfin povzroci
srbecico koze, proti njej se uporabljajo antihistaminiki. Pri
akutni retenci urina so potrebni spazmolitiki in kateterizacija
mehurja. Ce pride do hude depresije dihanja in zozene
zavesti, bolnik potrebuje centralno delujoCi opioidni anta-
gonist nalokson intravensko. Nalokson ima krajsi Cas de-

Preglednica 1: Relativna analgeticna razmerja opioidov (2).
Table 1: Relative analgesic ratios of opioids (2).

lovanja od morfina, zato je v&asih potrebno veckratno da-
janje, dokler nista dosezena zadovoljivo dihanje in zavest
(4).

4.3.2 Rotacija opioidov

Rotacija opioidov je smiselna zaradi nepopolne navzkrizne
tolerance za analgeti¢ne in nezelene ucinke. Poznati mo-
ramo relativna analgeti¢na razmerja opioidov (preglednica
1). Pri rotaciji opioida odmerek novega opioida zmanjSamo
za 25-50 % (12).

4.3.3 Rotacija poti vnosa

Prednost transdermalne uporabe je manj zaprtja. Ob pre-
hodu s peroralnega na transdermalno zdravljenje naj bolnik
ob namestitvi prvega obliza hkrati vzame Se zadniji odmerek
dolgodelujoCega peroralnega opioida, odmerek odvajala
pa je treba prepoloviti in nato prilagoditi glede na potrebe.
Nekateri bolniki pri prehodu s peroralnega morfina na trans-
dermalni fentanil kljub zadovoljivemu lajSanju boledine ob-
Cutijo odtegnitvene simptome v smislu driske, slabosti,
znojenja in nemira, kar je povezano z razlikami v delovanju
obeh opioidov na centralne in periferne p-receptorje. Take
simptome blazimo z reSilnimi odmerki morfina, dokler po
nekaj dnevih ne izzvenijo (6).

Podkozna aplikacija opioidov s plinskimi ali balonskimi sa-
mokrdliivimi Crpalkami je primerna za bolnike, ki zdravil ne
morejo zauziti ali potrebujejo dodatna zdravila za lajSanje
drugih simptomov (11). Pri akutnem mo&nem poslabSanju
bolecine dosezemo hiter ucinek z intravensko aplikacijo
morfina. S spinalnim vnosom morfina bistveno zmanjSamo
odmerek in s tem nezelene ucinke. Zamenjava poti vnosa
ne izboljSa analgezije, Ce uporabimo ekvianalgeti¢ni od-
merek (12) (preglednica 1).

morfin (|

.) : tapentadol (p. 0.)=1:2
.) : oksikodon (p. 0.)=2: 1

p. O
morfin (p. 0
morfin (p. 0.) : buprenorfin (td.) = 75 : 1

morfin (p. 0.) : fentanil (td.) = 100 : 1

morfin (p. 0.) : metadon (p. 0.)=5:1do 12 : 1

morfin (p. 0.) : morfin (i. v.)=3:1 (2 : 1)

morfin (p. 0.) : morfin (s.c.)=3:1(2:1)

morfin (p. 0.) : morfin (ed.) =30 : 1

morfin (p. 0.) : morfin (sa.) = 300 : 1

po — peroralno, td. — transdermalno, i. v. — intravensko, s. ¢. — podkozno, ed. — epiduralno, sa. — subarahnoidalno
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DODATNA ZDRAVILA
S SEKUNDARNIM _
ANALGETIENIM UCINKOM

Bolecine vCasih ne moremo zadovoljivo olajsati s klasi¢nimi
analgetiki. Dokazali so, da je pri nevropatski in kostni bo-
leCini izrazanje opioidnih receptorjev zmanjSano, zato je
taka bolecina slabSe odzivna na zdravljenje z opioidi (6).
Dodatna zdravila s sekundarnim analgeticnim ucinkom
(preglednica 2) niso registrirana za lajSanje boleCine, pac
pa za zdravljenje drugih bolezni. Lahko se uporabljajo na
vseh stopnjah bolecine, sama ali v kombinaciji z analgetiki

OBRAVNAVA BOLNIKA
V ZADNJEM OBDOBJU
ZIVLJENJA

Ob blizajo¢i se smrti boleCino pogosto spremljajo drugi
simptomi, kot so dispneja, nemir, delirij, anksioznost, sla-
bost in obsmrtno hropenje, kateri koli od njin pa lahko po-
slabsa osnovno bolecino. Glede na predviden pojav simp-
tomov je treba vnaprej predpisati zdravila in zagotoviti
optimalno pot vnosa, saj refleks poZiranja ugasa (14). V
redkih primerih, ko so simptomi neobvladijivi, je indicirana
tudi paliativna sedacija, to je premislieno povzroeno stanje

(13).

globokega spanja, ki pa ne povzrocCi smrti. Paliativna se-

Preglednica 2: Dodatna zdravila s sekundarnim analgeticnim ucinkom (2,13).
Table 2: Adjuvant analgesics (2,13).

Skupina zdravil

Primeri zdravilnih uéinkovin

Uporaba

Kortikosteroidi

deksametazon,
metilprednizolon

nevropatska bolecina, boleCina zaradi vnetja ali otekanja,
bolecCina zaradi kostnih metastaz, infiltracije mehkega tkiva,
obstrukcije ¢revesja, pritiska na hrbtenjaco, periferne Zivce in
zivéne pleteze, bolecina zaradi natega jetrne kapsule zaradi
metastaz, glavobol zaradi poveCanega intrakranialnega tlaka

Protiepilepti¢na
zdravila

pregabalin, gabapentin,
karbamazepin

nevropatska bolecina

Antidepresivi

duloksetin, venlafaksin,
amitriptilin

nevropatska bolecina

Zaviralci NMDA

: ketamin nevropatska bolecina
receptorjev
Lokalni anestetiki | lidokain nevropatska bolecina
Agonisti TRPVA1 kapsaicin nevropatska bolecina

Bifosfonati

zoledronska kislina,
ibandronska kislina

bolec¢ina zaradi kostnih metastaz

Zaviralci RANKL

denosumab

bolec¢ina zaradi kostnih metastaz

Radioizotopi

[223Ra] radijev diklorid

bolec¢ina zaradi kostnih metastaz

a2 adrenergicni
agonisti

klonidin, tizanidin

refraktarna kroni¢na boledina

Benzodiazepini

midazolam, diazepam

Kanabinoidi

dronabinol

refraktarni simptomi v tretji ali Cetrti liniji zdravljenja, predvsem za
nevropatsko bolecino

NMDA — N-metil-D-aspartat, TRPV'1 — vaniloidni receptor 1, RANKL — ligand receptorja za aktivator jedrnega faktorja kB
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FARMAKOLOSKO OBVLADOVANJE BOLECINE V PALIATIVNI OSKRBI

dacija ni nadomestilo za opioidne analgetike in preden se
zanjo odlo¢imo, morajo biti iz&rpane vse druge moznosti
obvladovanja simptomov.

SKLEP

Bolniki v paliativni oskrbi obcutijo boleCino zaradi same
bolezni, zdravljenja ali kombinacije obojega. Na voljo so
Stevilna ucinkovita zdravila za lajSanje bole¢in. Pomembno
je, da so tudi bolniki aktivno vklju¢eni v odloCanje o zdra-
vljenju, upostevati je treba njihove Zelje in vrednote ter jim
zagotavljati dobro kakovost zivljenja brez hujSih bolecin in
nezelenih ucinkov.
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