’ ONKOLOSKI INSTITUTE
INSTITUT OF ONCOLOGY
LJUBLJANA LJUBLJANA

5 1ZZIVI SODOBNIH
PRISTOPOV ONKOLOSKE
ZDRAVSTVENE NEGE IN
ZDRAVLJENJA:

Zdravstvena nega in
zdravljenje pacientov z
zaviralcem VEGF - zZilnega
rastnega dejavnika

Zbornik predavanj

7896161071 598”



ONKOLOSKI INSTITUTE
INSTITUT OF ONCOLOGY
LJuBLJANA LjusL)]ANA

1ZZIVI SODOBNIH
PRISTOPOV ONKOLOSKE
ZDRAVSTVENE NEGE IN
ZDRAVLIJENJA:

Zdravstvena nega in
zdravljenje pacientov z
zaviralcem VEGF - zilnega
rastnega dejavnika

Zbornik predavanj

Ljubljana, 2009



1ZZIVI SODOBNIH PRISTOPOV ONKOLOSKE ZDRAVSTVENE NEGE IN
ZDRAVLIENJA: Zdravstvena nega in zdravljenje pacientov z zaviralcem
VEGF - zilnega rastnega dejavnika

Zbornik predavanj
Ljubljana, 2009

Izdal: Onkoloski institut Ljubljana, Zaloska cesta 2, 1000 Ljubljana
Uredniki: Mojca Kotnik, Amela Duratovi¢, Katarina Lokar, Marjana Bernot
Lektoriranje: Amela Duratovi¢

Oblikovanje in grafi¢na priprava: Barbara Bogataj Kokalj

Tisk: Birografika Bori d.o.o.

Naklada: 150 izvodov

Recenzenta:
doc. dr. Barbara JezerSek Novakovi¢, dr. med.

Tjasa Pecnik Vavpoti¢, vis. med. ses., prof. zdr. vzg.

lzdajo zbornika je omogocilo podjetje Roche, farmacevtska druzba d.o.o.

CIP - KataloZni zapis o publikaciji
Narodna in univerzitetna knjiznica, Ljubljana

616-006-085.277(082)
616-006-083(082)

[2ZIVI sodobinih pristopov onkolodke zdravstvene nege In
zdravljenja : 2dravstvena nega In zdravljenje paclenta z zaviralcem
VEGF-2ilnega rastnega dejavnika : zbomik predavan| / furedniki
Mojca Kotnik .., et al]. - Ljubljana : Onkolodki indtitut, 2009
ISBN 978-961-6071-59-8
1. Kotnik, Mojca, 1973-

248439552

VSEBINA

Katarina Lokar
Izzivi onkoloske zdravstvene nege pri sodobnih pristopih
onkoloskega zdravljenja..................ccooiiiii e

Matjaz Zwitter
Eticna vprasanja ob novih zdravilih v onkologiji..............................

Srdjan Novakovi¢
Nastanek rakastih celic in tumorska razrast..................cc.ccooeeeeeiin.

Janja Ocvirk
Klini¢na uporaba zdravila bevacizumab v onkologiji

Marjana Bernot
Zdravstvena nega bolnika pri pojavu nezelenih ucinkov
sistemskega zdravljenja s tar¢nim zdravilom bevacizumab..............

Snezana Umicevi¢
Priprava, aplikacija in shranjevanje zdravila bevacizumab ...................

Natasa Gorenc
Izkusnje v zdravstveni negi bolnika, zdravljenega
z bevacizumabom (predstavitev primera) .....................coccoieiiin

Denis Mlakar-Mastnak
Zdravstvena vzgoja in svetovanje pri odraslih pacientih.................

41

62



Strokovni nazivi avtorjev prispevkov
(po abecednem vrstnem redu)

Marjana Bernot, dipl. m. s., univ. dipl. org.

Natasa Gorenc, dipl. m. s.

Katarina Lokar, vis. med. ses., prof. zdr. vzg.

Denis Mlakar-Mastnak, dipl. m. s., spec. klini¢ne dietetike
znan. svet. dr. Srdjan Novakovi¢, univ. dipl. biol.

dr. Janja Ocvirk, dr. med.

Snezana Umicevi¢, dipl. m. s.

prof. dr. Matjaz Zwitter, dr. med.

Vsi avtorji so zaposleni na Onkoloskem institutu Ljubljana.

1ZZIVI ONKOLOSKE
ZDRAVSTVENE NEGE PRI
SODOBNIH PRISTOPIH
ONKOLOSKEGA
ZDRAVLJENJA

Katarina Lokar

Povzetek

Onkoloska zdravstvena nega ne deluje v izolaciji, ampak je eden od elementov
sistema zdravstvenega varstva. Medicinske sestre kot nosilke zdravstvene
nege, koordinatorice in nosilke sprememb velikokrat iS¢ejo nove nacine
zagotavljanja zdravstvene nege in oskrbe za doseganje optimalnih izidov.
Zaradi demografskih trendov, pricakovanj in potreb pacientov ter razvoja
tehnologij so spremembe v zdravstvenem varstvu in posledi¢no tudi v
onkoloski zdravstveni negi neizogibne. Povezane so s Stevilnimi izzivi, kot so
izzivi profesionalnega in kariernega razvoja, dostopnost do kontinuiranega
izobrazevanja, tehnologija, komunikacija in potrosnistvo v zdravstvenem
varstvu, holisticna onkoloska zdravstvena nega, vloga medicinske sestre v
onkoloski zdravstveni negi in eti¢ne skrbi.

Kljuéne besede: spremembe v onkoloski zdravstveni negi, spremembe v
zdravstvu, profesionalni razvoj, vioge medicinskih sester.

Uvod

Kaks3en je svet onkoloske zdravstvene nege danes? Preden lahko odgovorimo
na to vprasanje, je treba pogledati, v kakSnem okolju deluje onkoloska
zdravstvena nega. Onkoloska zdravstvena nega ne deluje v izolaciji. Onkoloska
zdravstvena nega je eden od elementov sistema zdravstvenega varstva. Ko en
del sistema zdravstvenega varstva doZivlja spremembe, jih doZivljajo tudi
ostali. V zdravstvenem varstvu so se v zadnjih dveh desetletjih zgodile
dramati¢ne spremembe, ki so imele velik ucinek na onkolosko zdravstveno
nego. Bodoce spremembe se lahko zgodijo tako hitro, da bomo imele



medicinske sestre (in tudi drugi) lahko tezave pri celovitem razumevanju
ucinkov sprememb in soocenju s posledicami neprestanih sprememb.

Ker so spremembe konstantne, se jim nih¢e ne more izogniti. Da lahko
prezivimo, se moramo nauciti novih nacinov razmisljanja. Svet je kompleksen
prostor, v katerem vlada kaos. Vse je medsebojno povezano. Struktura
postane definirana s celotami in ne ve¢ s posameznimi deli. Najmanjsa
strukturna enota sistema odraza celoten sistem v smislu organizacijskega
vzorca in vedenja. Sistem se neprestano obnavlja, spreminja in preoblikuje, ob
tem pa ohranja svojo osnovno integriteto. Vse stvari postanejo medsebojno
odvisne. Kompleksen algoritem (serija korakov ali dogodkov) je potreben, da
se stvari pojavijo ali obstajajo. Npr. ¢lovekovo zdravje je kompleksen proces,
ki vkljucuje varno okolje, intaktne fizi¢cne in duSevne sposobnosti, pomembna
medosebna razmerja in duhovne dimenzije.

Medicinske sestre kot nosilke zdravstvene nege, koordinatorice in nosilke
sprememb smo prisiliene veckrat iskati nove nacine zagotavljanja zdravstvene
nege in oskrbe za doseganje optimalnih izidov. Medicinske sestre vidimo
¢loveka holisti¢no. Ugotavljamo tudi, kateri viri so potrebni za pospesevanje
zdravja. Omenijeni pristopi zahtevajo celostno sistemsko razmisljanje. Ta nacin
razmisljanja ima pred seboj vedno celoto.

Na drugi strani pa je vsaka oseba, ki zagotavlja zdravstveno oskrbo pacienta,
tudi sama kompleksen sistem s Stevilnimi osebnimi potrebami. Ko razmisljamo
sistemsko, moramo upostevati kompleksno naravo vseh medsebojno delujocih
sistemov.

Medicinske sestre pogosto uporabljamo celostno sistemsko razmisljanje v
vsakodnevni klini¢ni praksi, tudi v onkoloski zdravstveni negi. Medicinske
sestre v vlogi koordinatorjev is¢emo nacine, kako optimalno uporabiti vire za
zagotavljanje pacientovih potreb (npr. kadrovanje na negovalnih oddelkih za
zagotavljanje pacientovih potreb).

Zaradi kompleksne narave onkoloske zdravstvene nege in sistema zdravs-
tvenega varstva medicinske sestre pri svojem delu upoStevamo Stevilne
dejavnike. Sistemsko razmisljanje omogoca medicinskim sestram, da upo-
Stevamo vpliv svojih strokovnih odlocitev ne samo na paciente, ampak tudi na
institucionalne, nacionalne in globalne skupnosti. Sposobnost sistemskega
razmisljanja omogoca medicinski sestri oceniti celotno situacijo oskrbe
pacienta, preden sprejme odlocitey, ki je usmerjena v pacientovo najboljso
korist.

Izzivi zdravstvene nege, ki jih prinasajo
spremembe v zdravstvu

Zaradi demografskih trendov, pri¢akovanj in potreb pacientov ter razvoja
tehnologij so spremembe v zdravstvenem varstvu in posledi¢no za onkolosko
zdravstveno nego neizogibne. Ob tem se nam postavljajo Stevilna vprasanja.
Kako moramo nuditi zdravstveno oskrbo pacientom? Kdo naj nudi zdravstveno
oskrbo? In najpomembnejSe, kakdna je prihodnost za medicinske sestre in
zdravstveno nego? Kako naj se medicinske sestre in zdravstvena nega prila-
godimo in odzovemo na izzive ter kako naj hkrati ohranimo svojo integriteto,
temeljne vrednote ter zadovoljimo potrebe pacientov in javnosti?

V Casu, ko postajajo razlike med zdravstvenimi strokami nejasne, moramo
paziti, da se ne izgubi temeljni namen zdravstvene nege in da se ne zreducira
na serijo del in nalog. Z drugimi besedami, holisti¢na, na ¢loveka osredotocena
zdravstvena nega mora ostati srediS¢e delovanja zdravstvene nege. To tudi
pomeni, da pacienti in medicinske sestre delujemo v partnerskem odnosu in
da so pacienti aktivni udelezenci pri sprejemanju odlocitev o lastni zdravstveni
negi in oskrbi. Podobno tudi sistem zdravstvenega varstva postavija pacienta
v srediSCe obravnave. Zdravstvena oskrba se mora zato osredotocati na
potrebe pacienta, ne smejo je omejevati meje tradicionalne zdravstvene
oskrbe in posameznih zdravstvenih strok. Multidisciplinarno delo je klju¢no za
uspesno zdravstveno oskrbo.

Izzivi profesionalnega razvoja

V danasnjih ¢asih, ko moramo varcevati, ko se podaljSuje delovna doba in ko
so zahteve delovnih mest vedno vecje in pogoji dela vedno tezji, se lahko
zgodi, da profesionalni razvoj ni pomemben oz. prioriteten. Zato se nam
zacne postavljati vprasanje, koliko ¢asa in denarja sploh investirati v svoj
profesionalni razvoj, v izboljSevanje dela, Se posebno, ¢e delodajalec ne
investira ve¢ v zaposlenega. V takih okolis¢inah je za medicinsko sestro
pomembno, da preuci, kaj ji predstavlja delo in koliko naj se angaZira pri delu.

Vendar pa investiranje v profesionalni razvoj tudi v ¢asih tovrstnih preizkusenj
ostaja pomembno, tako za nacrtovanje kariere kot za obstojeco klini¢no
(onkolosko) zdravstveno nego. Opuscanje kakrsnekoli investicije je ena od
mozZnosti, ki pa lahko pomeni tudi zamujene priloZnosti. 1z izkuSenj vemo, da
se okolis¢ine spreminjajo tudi na bolje. Dabrim obdobjem sledijo slab3a
obdobja in boljSe pripravijeni in kvalificirani delavci imajo ve¢je moznosti. V



vmesnem Casu pa je treba vzdrzevati kakovostno zdravstveno nego s strani
izkuSenih in dobro izobrazenih medicinskih sester.

Investicija v profesionalni razvoj ni bila nikoli le stvar boljSe sluzbe in viSjega
placila. Medicinske sestre prezivimo precejsen del svojega Zivlienja na
delovnem mestu in glede na razprave lahko pricakujemo, da se bo delovna
doba Se povisala. Profesionalni razvoj je torej povezan tudi z osebnim
zadovoljstvom: imeti obcutek, da so se nase vescine izboljSale ob ucenju in da
smo zrasli, se razvili. Uenje lahko povezemo tudi z boljSim spopadanjem s
situacijami, upravljanjem dela in novimi nacini, ki promovirajo manj stresno in
zadovoljnejSe profesionalno Zivljenje. Morda pa smo danes v Casu, ko je
profesionalni razvoj povezan tudi s spopadanjem s spremembami in ohra-
njanjem osebne integritete pri svojem delu kot tudi z ustvarjanjem priloznosti
za vplivanje na prakso zdravstvene nege in na nas karierni razvo.

Vlaganje delodajalca

Pomemben je tudi premislek o tem, kako naj delodajalec investira v
profesionalni razvoj zaposlenih. To se ne bi smelo omejevati na Studijski
dopust, udelezbe na konferencah in drugih izobraZevanjih, ampak bi se
moralo razviti v partnerstvo med delodajalcem in zaposlenimi. Ko je
delodajalec soocen s finan¢nimi omejitvami, mora premisliti o tem, katere so
bistvene vesCine in izobraZevanje zaposlenih. Gre za vec kot le ohranjanje
obstojeCe kompetentnosti. Potrebne so strateSke investicije v vescine, ki
pomagajo medicinskim sestram, da spreminjajo prakso zdravstvene nege in
da se soocajo s spremembami v praksi. Investiranje se nanasa na povecevanje
kapacitet in na sodelovanje v organizaciji pri predvidevanju in odzivanju na
zdravstvene zahteve.

V casu financnih omejitev se je delodajalcu tezko odlociti, kako lahko
dodatno prispeva k profesionalnemu razvoju svojih zaposlenih. Medicinske
sestre se zavedamo, da je dobro izobraZzeno in pripadnostno osebje klju¢no
za zagotavljanje kakovostnih storitev, a omejeni finan¢ni viri se morajo trositi
dobro. Investicije v zaposlene pa so tudi v drugih oblikah in so za njih lahko
privlatne: notranja usposabljanja (krozenja), interna izobrazevanja, projektno
delo, mentorstvo itd.

Vlaganje posameznika

Ravno tako kot delodajalci razmisljajo o investiciji v profesionalni razvoj
zaposlenih, morajo o tem razmisljati tudi posamezne medicinske sestre - kaj
moramo delati za to, da bomo izboljsali svoje ves¢ine na obstojecem
delovnem mestu, ali kako izboljsati svoj potencial za bodoce priloznosti
kariernega razvoja. Medicinske sestre moramo videti sebe kot vesce, dobro

izobrazene in kot omejen vir ter se pripraviti na nove priloznosti, ki se
pojavljajo. Pomembno je biti fleksibilen in odprt za nove karierne priloznosti.
Investiranje mora biti premisljeno, pa naj gre za denar, cas ali energijo. Prav
tako pa se je treba vprasati, kak3en je moj prispevek v organizaciji? (Ne samo,
kaj organizacija prispeva zame?). Treba je tudi razvijati vesCine, kot so vodenje,
inovacije, spopadanje s spremembami, klini¢ne vescine, delati na osebnem
razvoju (komunikacijske vescine, empatija). VseZivijenjsko ucenje pa mora
postati temelj profesionalnega razvoja.

Zanesljivost delovnega mesta nasproti profesionalni
zanesljivosti

Samo Zelja in volja posameznika sta za razvoj kariere premalo, potrebno je
prilagajanje na organizacijske zahteve. V danasnjem ¢asu neprestanih druzbenih
in ekonomskih sprememb postajajo delovna mesta na vseh podrocjih vedno
manj zanesljiva. VseZivljenjska zaposlitev znotraj iste delovne organizacije ni vec
norma. Z neprestanim profesionalnim razvojem si posamezna medicinska sestra
lahko zagotavlja ohranitev zaposlitve oziroma je v primeru izgube ali menjave
sluzbe bolj konkuren¢na drugim medicinskim sestram ali pa ima bolj raznolike
moznosti pri zaposlovanju in kariernem razvoju.

Karierni razvoj medicinskih sester

ICN verjame, da karierni razvoj prispeva k napredku sistemov zdravstvenega
varstva in da je dejavnost zdravstvene nege neposredno povezana z
vzdrzevanjem visoke kakovosti oskrbe. Zato mora biti karierni razvoj podprt in
vzdrzevan s strani izobrazevalnega sistema, prepoznane karierne strukture
(vklju¢no s klini¢nimi vodji) morajo biti dovolj fleksibilne, da nudijo karierno
napredovanije, in biti mora dostopen zdravstveni negi.

Karierno napredovanje je pomembno za karierni razvoj samih medicinskih
sester in za druzbo, ker omogoci zdravstveni negi, da se prilagodi in odgovori
na spreminjajoce se zdravstvene potrebe prebivalstva. Karierno napredovanje
omogoca, da medicinske sestre dosezejo osebne karierne cilje in s tem
prispevajo k razvoju profesije zdravstvene nege, ker na ta nacin povecajo
kompetence ¢lanov dejavnosti. Karierno napredovanje omogocdi zdravstveni
negi, da se odzove na znanstvene, tehnoloske, druzbene, politicne in
ekonomske spremembe s prilagoditvijo ali razsiritvijo svojih vlog ter s sestavo
in Stevilom delavcev v zdravstveni negi, vse z namenom zagotavljanja
prepoznanih zdravstvenih potreb.



Dostopnost do kontinuiranega izobrazevanja
Dostopnost do kontinuiranega izobrazevanja in profesionalnega razvoja je
odlocilna in temeljna pravica delavca. Zalostno dejstvo je, da medicinska
sestra postaja najmanj izobrazen €lan zdravstvenega tima, kar ima posledice
tako za profesijo zdravstvene nege kot za paciente. Sodelovanje s clani
zdravstvenih profesij, Se posebno z zdravniki, se promovira kot primeren
pristop k timskemu delu. Pravo sodelovanje predpostavlja moznost za partner-
stvo In za priznavanje prispevka vseh sodelujocih. Vegina medicinskih sester |e
veliko manj izobrazena od zdravnikov in zato obifajno niso sprejete kot
enakopravne sodelavke zdravnikom. Po drugi strani pa zdravstvena nega $e
vedno temelji na tradiciji, ritualih in navadah, namesto na dokazih. V lastni
poklicni skupini prevliaduje mocan antiintelektualizem; ta izhaja iz pretekle
Steviléne previade nizko izobrazenih medicinskih sester v poklicu. Zanika se
pomen izobrazbe, poveli€uje se pomen prakse.

Z vidika napredka profesije zdravstvene nege bi moralo biti kontinuirano
izobrazevanje dostopno vsemu osebju v zdravstveni negi. Za razvoj takega
sistema je nujno identificirati temeljno znanje, veicine, stalis¢a in znanstvena
nacela za prakso zdravstvene nege. Temeljno znanje onkoloske zdravstvene
nege bi moralo biti tudi neprestano objavljeno, vkljucevati bi moralo zadnja
dognanja psiholoskih, socioloskih, izobrazevalnih in zdravstvenih znanosti ter
moralo bi spodbujati nastajanje inovativnih pristopov pri zagotavljanju nege in
oskrbe.

Tehnologija, komunikacija in potrosnistvo v
zdravstvenem varstvu

Tehnologija je preoblikovala Zivijenje ljudi. Povecana uporaba tehnologije v
zdravstvenem varstvu je povzrocila, da ljudje prezivijo bolezni, za katere je
nekoc¢ veljalo, da so neozdravljive, da imajo takojen dostop do informacij,
povelala je strodke zdravstvene oskrbe in ustvarila bolj osvestene uporabnike
zdravstvenega varstva. Farmacevtske firme oglasujejo informacije o novih
zdravilih na internetu in z oglasi nagovarjajo uporabnike zdravstvenega
varstva neposredno. Uporabniki zdravstvenega varstva se pogosto zana$ajo
na informacije, ki so jih dobili na internetu. Ko medicinske sestre pri pacientui
ocenjujejo njegovo poznavanje zdravstvenih informacij, morajo poleg tega,
ka] vedo, odkriti tudi vir informacij. Kot uciteljice morajo medicinske sestre
pomagati pacientu pri dolocanju kakovosti informacij, do katerih imajo
dostop na razlicnih spletnih straneh. Pacienti vCasih zahtevajo najnovejsa (ne
vedno najboljsa) zdravljenja od zdravstvenih delavcev. Zaradi cele vrste

razli¢nih virov zdravstvenih informacij na spletu morajo medicinske sestre iti v
korak s ¢asom, ko gre za razvoj na podrocju pospeSevanja zdravja in
obvladovanja bolezni, da ostanejo ucinkovite prisvojem delu. V¢asih se zgodi,
da nekateri pacienti vedo vec o svojih zdravstvenih problemih kot zdravstveni
delavci (3e posebno, Ce gre za podrocja, na katerih niso specializirani oz. se z
njimi redko srecajo).

Poleg poznavanja napredka v tradicionalni zdravstveni oskrbi mnogi pacienti
poznajo tudi podrocje alternativnih in komplementarnih terapij. Nekateri
uporabniki zdravstvenega varstva pricakujejo od zdravstvenih delavcev,
vklju¢no z medicinskimi sestrami, da poznajo te terapije ali da jim ponudijo te
terapije ali pa informacije in nasvet o njih. Medicinske sestre naj bi se
pozanimale, katere od teh terapij pacient uporablja, Ce Zelijo zagotavljati
varno tradicionalno zdravstveno nego; kombinacija bi namre¢ lahko bila za
pacienta tvegana. Pacienti pricakujejo od medicinskih sester, da bodo
zagotavljale varno oskrbo, da bodo kompetentne v zdravstveni negi, da bodo
ukrepale v njihovo korist in da jih bodo poslusale.

Pacienti postajajo vedno bolj osvesc¢eni. Ko postajajo osvesceni, ne sprejemajo
odlocitve zdravnika oz. medicinske sestre kar tako (zdravnik oz. medicinska
sestra ve najbolje), ampak Zelijo argumente, utemeljitve, zavraCajo pater-
nalisticen odnos in Zelijo partnerstvo oz. sodelovanje.

Holisti¢na onkoloska zdravstvena nega

Onkoloska zdravstvena nega mora biti oblikovana v neposredni povezavi z
vsemi potrebami pacienta. Na sliki 1 je prikazan model, kako lahko holisti¢na
onkoloska zdravstvena nega deluje. Slika demonstrira, kako so potrebe
pacienta v srediSCu razvojne politike, ki je tudi okvir za klinicno prakso.
Razvojna politika in klini¢na praksa pa sta podprti z vsezivljenjskim ucenjem,
ki vkljucuje usposabljanje in specializacijo v praksi, trdne dokaze in raziskovalno
bazo za oskrbo.



Slika 1. Model holisticne onkoloske zdravstvene nege

Vsezivljenjsko uéenje

Priprava na prakso onkoloske
zdravstvene nege

Raziskovanje in razvoj

Vloge medicinskih sester v onkoloski zdravstveni negi

Onkoloske medicinske sestre bomo dosegle kredibilnost, ko bomo delovale
ekspertno. Vloge morajo postati fleksibilnejse in morajo preseci obstojece
organizacijske in disciplinarne meje. Cela paleta ekspertnega znanja je
potrebna za zadovoljevanje potreb pacienta in njegovih bliznjih, kar klice po
razvoju novih vlog za medicinske sestre v onkoloski zdravstveni negi.

Podrocjadelovanjamedicinske sestre, ki jih prinasajo novi pristopi onkoloskega
zdravljenja, so:

® Podporna zdravstvena nega

Medicinska sestra prepoznava Stevilne fizi¢ne, psiholoske, socialne, seksu-
alne in duhovne potrebe pacientov v celotnem procesu zdravstvene
oskrbe. V prakso vnasa z dokazi podprte podporne intervencije zdravstvene
nege na fleksibilen in pacientu dostopen nacin znotraj multidisciplinarnega
tima z namenom doseganja optimalnih zdravstvenih ciljev pri pacientih.

e Kolaborativna zdravstvena nega

Medicinska sestra pospesuje kolaborativen pristop k nacrtovanju, izvajanju
in vrednotenju zdravstvene oskrbe z aktivnim sodelovanjem znotraj multi-

disciplinarnega tima ter s povezovanjem z drugimi medicinskimi sestrami
in zdravstvenimi delavci in sodelavci, ki sodelujejo pri oskrbi pacientov.
e Koordinirana zdravstvena nega
Medicinska sestra pospesuje koordiniran pristop k nacrtovanju, izvajanju in
vrednotenju zdravstvene oskrbe s pravocasnim, fleksibilnim in ucinkovitim
povezovanjem z zdravstvenimi in podpornimi sluzbami, ki skrbijo za
zadovoljevanje potreb pacientov.
o Informiranje, izobraZevanje in zdravstvena vzgoja
Medicinska sestra zagotavlja izc¢rpne, razumljive, specificne in
individualizirane informacije pacientom o patofiziologiji in posledicah raka,
nacinih zdravljenja, podporni oskrbi in samooskrbnih strategijah z uporabo
z dokazi podprtih izobraZevalnih pristopov, ki se ujemajo z individualnimi
klinicnimi okolis¢inami, preferencami, informiranostjo in samooskrbnimi
potrebami pacientov.
e Vodenje strokovnega podro¢ja
Medicinska sestra razvija in izboljSuje zdravstveno nego in oskrbo pacientov
s Stevilnimi aktivnostmi na podro¢ju klinicne prakse, izobrazevanja in
raziskovanja.
Na tej poti pa se sreCujemo z ovirami, izzivi in priloZnostmi: odsotnost
podiplomskega izobrazevanja na podrocju onkoloSke zdravstvene nege,
pomanjkanje uciteljev onkoloske zdravstvene nege, visoke zdravstvene 3ole
ne sledijo razvoju onkoloske zdravstvene nege in njenim potrebam,
pomanjkanje medicinskih sester in pomanjkanje medicinskih sester s kvali-
fikacijo za doloceno podrocje zdravstvene nege, na dokazih podprta onko-
loSka zdravstvena nega, delo, ki so ga opravljale medicinske sestre je bilo
preneseno na razli¢ne druge delavce, medicinske sestre so zacele prevzemati
dolocena dela, ki so jih prej opravijali zdravniki, pritiski k povecanju ucin-
kovitosti namesto k ¢loveski interakciji (slednja je razumljena kot neucinkovita
in ekonomsko neproduktivna), hierarhi¢ne strukture in paternalizem pri
obravnavi pacientov, druzbene posebnosti (pacienti se ne Zelijo sami odlocati),
hierarhija v multidisciplinarnih timih, slaba prepoznavnost vioge medicinske
sestre, medicinske sestre se ne prepoznajo kot neodvisne strokovnjakinje na
podro¢ju onkoloske zdravstvene nege (Zelijo si avtonomije, ki jo vioga pred-
stavlja, tezko pa sprejemajo odgovornost za svoje delo), vecina zdravnikov ne
pozna podrocja zdravstvene nege, veliko zdravnikov (tudi druzba na splosno)
se vidi kot edine nosilce oskrbe pacientov in ne pristajajo na delitev
odgovornosti za oskrbo pacientov z drugimi strokovnjaki. Vse nasteto vpliva
na multidisciplinarno obravnavo, timsko delorin oskrbo pacientov. A to se
mora spremeniti, e zelimo slediti razvoju onkologije in zadovoljevati potrebe
pacientov.



Eticne skrbi

DaljSanje Zivljenjske dobe, razvoj novih tehnologij in vecanje stroskov
zdravljenja poraja Stevilne eti¢ne skrbi. Curtin (1996) pravi, da je danes kljucni
eticni problem v sistemu zdravstvenega varstva, da sposobnost placila
determinira dostopnost in kakovost oskrbe. Ker ni mozno zagotoviti vseh
ciliev — dostopnost, enakopravnost in kakovost — z viri, ki so na razpolago, so
potrebne tezke odlocitve med tekmujocimi vrednotami in Stevil¢nostjo Zelenih
alternativnih moznosti.

Med te tezke odlocitve sodijo:

1. Koliko so ljudje pripravijeni prispevati (placati) za to, da bo sistem
sprejemljiv in dostopen vsem?

2.V kaksni meri je zdravstvena oskrba temeljna ¢lovekova pravica?

3. Ce obstajajo omejitve v dostopu do zdravstvene oskrbe, kdo naj bi imel

prioriteto?

Kaj je sprejemljiva stopnja zdravstvenega varstva?

Ali naj bo tehnologija dostopna vsem, ne glede na stroske, ali naj bo

omejena?

6. Kateri naj bodo kriteriji za omejevanje?

7. Kdo naj doloci kriterije omejevanja?

8. V kasni meri naj bi na odlocitev vplivala sposobnost placati oskrbo?

9. Kaj (in kdaj) je smrt?

10. Koliko je vredno podaljsevanje Zivljenja?

11. Ali zmanjSevanije stroskov zniza kakovost oskrbe?

12. Kaksne pravice imajo pacienti?

13. Ali je mozno ozdraviti vse bolezni?

14. Ali je ozdravitev vseh bolezni zaZelena ne glede na stroske?

15. Kdo potrebuje profesionalno zdravstveno nego?

vioe

Zakljucek

Danes Zivimo v postmodernem svetu. V zdravstvenem varstvu je manj
gotovosti, tako kot je manj gotovosti na drugih Zivljenjskih podro¢jih. Danes
si tezko predstavljamo, kaj bo razvoj novih pristopov zdravijenj pomenil za
onkolodko zdravstveno nego. Novi pristopi bodo kontinuirano pomenili izziv
za zagotavljanje kakovostne zdravstvene nege. Medicinske sestre v klini¢ni
praksi imajo klju¢no vlogo pri razvoju novih pristopov v onkoloski zdravstveni
negi danes in v prihodnosti.
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ETICNA VPRASANJA OB
NOVIH ZDRAVILIH V
ONKOLOGUI

Matjaz Zwitter

Povzetek

..................................................................................................

Bilo bi neeti¢no, ¢e v onkologiji ne bi iskali novih, boljsih nacinov zdravljenja.
Pritem pa ne smemo spregledati, da so nekatere klini¢ne raziskave nacrtovane
pristransko. Pri uporabi novih zdravil v vsakodnevni praksi moramo kom unikaciji
z bolnikom nameniti ustrezen ¢as: pricakovanja bolnikov so pogosto prevelika,
zato je kasneje razocaranje bolnika e ve¢je. Iziemno visoke cene novih zdravil
prinasajo razumljive omejitve pri dostopnosti novih nacinov zdravljenja, s tem
pa tudi dodatne eti¢ne pomisleke pri dolocanju prioritet. Sodelovanje s
farmacevtsko industrijo naj temelji na enakopravnosti in postenju, kar edino

lahko zagotovi, da bo napredek medicine resni¢no koristil kar najvec¢jemu
krogu bolnikov.

........................................................................................

Nova zdravila v klini¢nih raziskavah

Kliniéno raziskovanje je neizogibni del onkologije. Bilo bi neeti¢no, ¢e pri tako
resni in obremenjujo¢i bolezni, kakrina je rak, ne bi iskali novih poti
zdravijenja. Hkrati pa raziskovanja ne smemo sprejeti kot neka, kar je ze
vnaprej dobro, v prid bolnikom in napredku medicine. Danes veliko vedino
klinicnih raziskav, prek 90 %, podpira farmacevtska industrija. Tudi njim je
seveda pomembno, da sledijo napredku, saj je uspesnejie zdravljenje najboljsa
promocija za novo zdravilo. Kljub temu ne pozabimo, da farmacevtsko
industrijo vodi finanéni interes.

V tem kra?kem zapisu se omejujem na tri eti¢ne pomisleke: na pristranost pri
nalrtovanju raziskave, na zapostavljenost redkih oblik raka pri uvajanju novih
zdravil in na izbor bolnikov, ki so vkljugeni v raziskave.

16

Pristranost pri nacrtovanju raziskave

Za kasnejso promocijo zdravila in uvajanje v redno prakso so najpomembnejse
klinicne Studije tretje faze. V teh Studijah gre za naklju¢no izbiro med
standardnim zdravljenjem in zdravljenjem z novim zdravilom. Ce bo novo
zdravilo znacilno boljse od standardnega, mu bo to odprlo vrata k registraciji.

Pogosto vidimo pristranost pri izbiri kontrolne skupine. Namesto da bi kot
standardno zdravljenje vzeli najboljse dotedanje zdravljenje, sponzor raziskave
izbere slabSo kontrolno skupino in v primerjavi s to, Sibko kontrolno skupino
nato promovira novo zdravljenje. Kontrolna skupina je lahko placebo, tudi
kadar Ze imamo ucinkovito standardno zdravljenje. Kontrolna skupina pa je
lahko tudi zdravljenje, ki je Ze zastarelo ali pa po odmerku zdravila ni
optimalno.

Zapostavljenost redkih oblik raka

Klinicno raziskovanje je danes zapleteno in nikakor ni poceni. Sponzoriji
razumljivo Zelijo, da bi bilo razmerje med denarjem, vloZenim v raziskave, in
med kasnejsim dobi¢ckom od prodaje novih zdravil ¢imbolj ugodno. Veliko
vecino klini¢nih raziskav zato sponzorji opravljajo na pogostih oblikah raka.

Pri redkih oblikah raka je klini¢na raziskava zelo draga. Pri velikem Stevilu
medicinskih centrov in raziskovalcev je treba opraviti vse postopke za pricetek
raziskave, vsak pa bo v raziskavo prispeval morda le enega bolnika. Zamuden
in drag je nadzor nad kvaliteto raziskave, zamudno je zbiranje podatkov o
bolnikih. VloZek v raziskavo je tako bistveno vecji kot pri pogostih rakih, kjer
posamezen center lahko prispeva tudi 50 ali vec bolnikov. Kasnejsi dobicek od
prodaje zdravila pa je manjsi, saj gre za redko bolezen.

Redki raki so v raziskovanju zapostavljeni. Vzemimo otroske tumorje: niti eno
od novejsih zdravil za zdravljenje raka ni registrirano za uporabo v otro3ki
onkologiji. Razumemo lahko, da je raziskovanje zdravljenja otroskih tumorjev
manj donosno, ne moremo pa sprejeti, da je celotna otroska onkologija zaradi
tega skoraj obstala na mestu.

Izbor bolnikov

Pri nacrtovanju klini¢ne studije sponzor natancno doloci merila, ki jih morajo
izpolnjevati bolniki, ki bodo vkljuceni v raziskavo.

Niti sponzor niti raziskovalci ne Zelijo, da bi bili v raziskavo vkljuceni bolniki
z ve¢jim tveganjem za zaplete. Zapleti z novim zdravilom lahko mo¢no zma-
njSajo prednosti tega zdravljenja. Resnih zapletov pa si ne Zelijo niti razisko-



valci, ki morajo v takem primeru izpolniti vrsto zamudnih postopkov prijave
zapleta.

Zaradi skupnega interesa sponzorja in raziskovalcev studije torej vkljucujejo
nadpovprecno »dobre« bolnike z dolo¢eno diagnozo. Tega se moramo
zavedati, ko izkusnje iz Studije prenasamo v klini¢no prakso, torej tudi na
bolnike z vrsto spremljajocih bolezni.

Komunikacija z bolniki

Ko gre za nova onkoloska zdravila, je odlocilna dobra komunikacija z bolni-
kom in njegovo druzino.

Laiki, pa celo nekateri z medicinsko izobrazbo zmotno mislijo, da so nova
zdravila vedno uspesna in da so brez sopojavov. Zal ni res niti prvo niti drugo.
Nova zdravila so te poredko bistveno boljsa od ustaljenih nadinov zdravljenja;
in pogosto 50 povezana z resnimi, tudi s smrtno nevarnimi zapleti.

Bolniki od novih zdravil pri¢akujejo prevec — in so nato toliko bolj razocarani.
Dobra komunikacija naj bolnika ze pred pricetkom zdravljenja postavi na
trdna tla. Dobra komunikacija pa zahteva cas, ki ga imamo vedno manj. Ko
uvajamo nova zdravila, najpogosteje mislimo le na denar za nabavo zdravil,
ne pa tudi na ¢asovne obremenitve vseh sodelujocih — zdravnikov, medicinskih
sester in farmacevtov. Z novim zdravljenjem vsem omenjenim nalozimo nove
dolznosti. Tehni¢ni del zdravljenja je morda 3e izpeljan korektno, za
komunikacijo pa vedno zmanjka casa.

Cene novih zdravil

Cene novih zdravil sledijo preprosti logiki: kako visoko gremo lahko s ceno,
da bodo 3e placali.

Trenutno je cena novih zdravil v onkologiji v obmocju okrog 3000 evrov za
vsak mesec zdravljenja. To je cena, ki bi bila pred desetimi leti povsem
nepredstavljiva — in ki se nam bo cez pet let zdela sorazmerno majhna. Pri ceni
novega zdravila ne igrajo prav nobene vioge konkretni strodki razvoja zdravila,
zelo malo pa na ceno vpliva tudi zahtevnost proizvodnje. Po prej omenjeni,
danes obicajni ceni prodajajo zelo zapletena in za proizvodnjo zahtevna
monoklonska protitelesa, pa tudi preproste citostatike, ki so le malo
spremenjeni derivati ve¢ deset let starih (in stokrat cenejsih) zdravil.
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Iziemno visoke cene novih zdravil prinasajo v zdravstvo nove napetosti. Druge
veje medicine — diagnostika, preventiva, kirursko zdravljenje, obsevanje,
paliativna medicina — trpijo zaradi premalo denarja, ker gre vecina denarja za
nova zdravila. Nova zdravljenja zamujajo z vpeljavo v klinicno prakso, ker
zanje ni denarja. Ko pride zdravilo do registracije, se pojavijo dodatne
omejitve, na primer pri Stevilu bolnikov, ki lahko prejmejo doloceno
zdravljenje. Pri takem izboru najkrajso potegnejo starejsi bolniki, ki so v
primerjavi z mlajSimi v praksi pogosto zapostavljeni.

Velike finan¢ne obremenitve zdravstva se zrcalijo tudi v pomanjkaniju sredstev
za neodvisno raziskovanje in izobraZevanje. Skoraj nobena raziskava zato ne
more brez denarja sponzorjev, nobena medicinska revija in nobeno strokovno
sreanje ne more preziveti brez sponzorskega denarja. Krog se je zaprl: vecja
financna stiska pomeni Se vecjo odvisnost od denarja sponzorjev.

Preprican sem, da nimamo dovolj denarja, da bi lahko vse raziskovanje in
izobrazevanje prepustili komercialnim sponzorjem. Ce Zelimo tudi v bodoce
varCevati, ¢e Zelimo na$ zdravstveni sistem ohraniti v razumnih financnih
mejah, potem se ne bi smeli odreci neodvisnemu raziskovanju in izobrazevanju.
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NASTANEK RAKASTIH
CELIC IN TUMORSKA
RAZRAST

Srdjan Novakovi¢

_I_?_g\_/zetek

Snovi, ki povzrotajo nastanek raka, imenujemo kancerc-Jug;-eﬁr'm-i'";i”eje‘l‘\;r.].i.l.(‘i‘.“.:I:i.

lahko neposredno spremenijo strukturo DNA (mutageni dejavniki) ali vplivajo
najzrazanje genov brez sprememb v nukleotidnem 2aporedju DNA (epigenetski
dejavniki). Lahko so kemicni, bioloki ali fizikalni. V nastanek raka sta vpleteni
predvsem dve skupini genoyv, in sicer stimulatorji celi¢nega cikiusa (med njimi
predvsem protoonkogeni) ter geni, ki so neposredno odgovorni za pravilnost
pomnoZevanja DNA (tumorski supresorski geni). Osnovne lastnosti rakaste
celice so: samozadostnost za lastno proliferacijo, neodzivnost na signale, ki
uravnavajo Stevilo celi¢nih delitev, neodzivnost na signale, ki sprozajo
apoptozo, genomska nestabilnost, preureditev tvorbe citokinov in izrazanja
celicnih antigenov, zmoZnost prehoda v limfni in krvni obtok ter zmoZnost
pritrditve v drugih organih in ponovna klonalna rast.

Kljuéne besede: rak, kancerogeneza, geni, imunologija tumorjev.

Uvod

Rakaste celice nastanejo iz normalnih celic. Proces imenujemo neoplasti¢na
transformacija oz. kancerogeneza. Vseh podrobnosti v procesu nastanka
rakastih celic ter njihove razrasti v tumorje 3e zdale¢ ne poznamo. Pred
tridesetimi leti so prevliadovali trije osnovni modeli o nastanku rakastih celic in
razvoju tumorjev. Po enem modelu naj bi rakaste celice nastale kot posledica
nepravilne diferenciacije. Razlike v obnasanju in morfologiji rakastih celic pa
naj bi bile povezane z nepravilnostmi pri kontroli procesa diferenciacije in
zaradi moznosti, da se diferenciacija zaklju¢i na razli¢nih stopnjah diferenciacije
normalnih celic. Po tem modelu naj bi se tumorske celice razvile iz normalnih
celic brez sprememb v njihovi DNA. Z drugimi besedami to pomeni nastanek
fenotipsko novih celic brez sprememb v genotipu. Po drugem modelu naj bi
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nastanek rakastih celic sprozili razli¢ni virusi (virus Epstein-Barr, SV40, humani
papilomski virus). Ta model je predpostavijal, da je zacetek maligne
transformacije celice pogojen s spremembami, ki jih povzrocijo virusni delci
neposredno na celi¢ni DNA. Tudi tretji model je predpostavljal, da je za
nastanek rakastih celic nujna sprememba na celicni DNA, vendar je kot
osnovne vzroke za te spremembe navajal predvsem razli¢ne kemicne spojine.
Danes vemo, da je kancerogeneza kompleksen proces, med katerim mora
priti do radikalnih sprememb na celi¢ni DNA. Pri tem je pomembno, da
spremembe nastanejo tako na genih, ki stimulirajo delitev celic, kot tudi na
genih, ki so vpleteni v mehanizme kontrole podvojevanja DNA, aktivacijo
popravljalnih  mehanizmov ter sproZanje apoptoze (kancerogeneza kot
rezultat poskodbe vec razli¢nih genov — »multi-hit concept of carcinogenesis«).
Vse nastale spremembe morajo biti trajne (ireverzibilne) in se morajo kot take
prenesti na naslednjo generacijo celic. To pomeni, da po delitvi maligne celice
vedno dobimo dve novi maligni celici — t.j. klonalni razrast tumorjev. Po
maligni transformaciji se za¢nejo celice zbirati v gruce, ki so ponavadi obdane
z bazalno membrano in predstavljajo zametke nastanka primarnih tumorjev.
Od tod naprej govorimo o tumorskem razrastu. Proces vkljucuje rast in razvoj
tumorja na mestu nastanka, njegovo Sirjenje v okolna tkiva ter njegovo
Sirjenje v oddaljena tkiva — metastaziranje. Spremembe v tumorskem tkivu od
nastanka naprej lahko v grobem delimo na spremembe, ki so neposredno
vezane na tumorske celice, in tiste, ki so vezane na druge celice v tumorskem
tkivu — od celic imunskega sistema do angiogenetskih celic (endotelijske celice
krvozilja).

Kancerogeneza se za¢ne pod vplivom delovanja
kancerogenih dejavnikov

Kancerogene dejavnike v grobem loc¢imo na fizikalne, kemi¢ne in bioloske.
Skupna lastnost vseh ne glede na izvor je, da spremenijo celicno DNA.
Spremenijo jo bodisi tako, da izzovejo mutacije — mutageni dejavniki, ali da
spremenijo izrazanje genov brez poseganja v strukturo DNA — epigenetski
dejavniki.

Fizikalni kancerogeni dejavniki delujejo mutageno na strukturo DNA z
razlicnimi visokoenergetskimi delci. Pri tem lahko neposredno poskoduijejo
celicno DNA ter povzrocijo mutacije ali pa jih sprozijo z delovanjem prostih
radikalov, ki so nastali po obsevanju. Vsaka vrsta sevanja je lahko potencialno
nevarna za strukturo DNA, vendar med bolj raziskane pristevamo UV-svetlobo
in ionizirajoCe sevanje. Kemicni kancerogeni dejavniki delujejo mutageno
tako, da z vezavo na nukleotide v DNA destabilizirajo vezi med kompleme-
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ntarnimi nukleotidi ali kot dejavniki, ki se veZzejo med nukleotidi in povzrotijo
napake pri podvojevanju DNA. Med pomembneje kancerogene dejavnike
pristevamo aflatoksine, heterociklitne aromatske amine, benzopirene,
N-nitrozamine, katrane in akrilamid. Med bioloske kancerogene dejavnike, ki
delujejo mutageno, pristevamo predvsem razne viruse. Na celicno DNA
delujejo neposredno tako, da povzrodijo mutacije ob svojem pomnozevanju,
ali posredno, ko s svojimi promotorji vplivajo na izrazanje dolocenih genov.
Med pomembnejde viruse, za katere obstajajo dokazi o kancerogenem
delovanju, spadajo virus hepatitisa B (hepatocelularni karcinom), virus
Epstein-Barr (Burkittov limfom, nazofaringealni karcinom), humani T
limfocitotropni virus 1 (HTLV-1 ~ T-celicna levkemija/limfom odraslih) ter virus
humane imunske pomanjkljivosti (HIV — Kaposijev sarkom). Dejavnike, ki
predstavljajo stalen stres za celico in ki pri tem neposredno ne prizadenejo
strukture DNA, imenujemo epigenetski dejavniki. Epigenetski dejavniki
(fizikaini, kemicni ali bioloski) delujejo tako, da spremenijo metilacijo DNA na
citozinih, ki so umesfeni pred gvanozini v CpG dinukleotidih, in/ali da
sprozajo posttranslacijske spremembe histonov (npr. acetilacija histonov).

Faze v procesu kancerogeneze

Iniciacija

V celicah, ki se delijo, se med podvojevanjem DNA nabirajo mutacije. Posle-
dica teh mutacij je nekontrolirana (povecana) ekspresija protoonkogenov in/
ali inaktivacija tumorskih supresorskih genov. Spremeni se metilacijski status

promotorskih regi| protoonkogenov (zmanjSa se stopnja metilacije) in/ali
tumorskih supresorskih genov (poveta se stopnja metilacije).

Promocija

Podvajajo se celice z mutacijami, ki so vzrok za dodatno genetsko nestabilnost.
S tem se nabirajo nove mutacije, katerih Stevilo raste proporcionalno s Ste-
vilom celi¢nih delitev. Proces sprozijo razli¢ni promotorski dejavniki. Za promo-
torje je znacilno, da niso kancerogeni, sprozijo pa delitev celic brez predhodne
metabolne aktivacije ter skrajsajo ¢as, potreben za nastanek tumorske celice.
Po tej fazi nastanejo celice z malignim fenotipom - maligna konverzija.

Progresija

Med to fazo pride do izrazanja pridobljenih lastnosti malignega fenotipa.
Tumor je na zacetku brez krvozilja - avaskularna faza rasti tumorja. Z indukcijo
tvorbe tumorskega krvozilja se za¢ne vaskularna faza rasti tumorja. Prisotnost
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krvozilia v tumorju omogoca boljSo preskrbo tumorskega tkiva s hranilnimi
snovmi in kisikom, ucinkovitejSe odstranjevanje metabolnih produktov ter
zagotovi transportni sistem do drugih organov in tkiv. Po drugi strani pa
tumorsko krvoZilje privede Stevilne imunsko zmozne celice v tumor ter s tem
omogoc¢i mocnejsi protitumorski imunski odgovor. Sledi klonalna selekcija
celic z agresivnejSimi lastnostmi in metastaziranje. Prav zaradi povecane
genetske nestabilnosti sledijo nadaljnje mutacijske in epigenetske spremembe.

Osnovne lastnosti rakastih celic

Da bi celica »zaZivela« kot rakasta celica, mora torej nakopiciti celo vrsto
sprememb in si pridobiti lastnosti, ki jo naredijo relativno neodvisno od
ustaljenih mehanizmov v normalnih celicah. Ker so ti mehanizmi odvisni od
vrste celice oz. tkiva, iz katerega celica izhaja, so kombinacije sprememb oz.
lastnosti, ki jih rakasta celica mora pridobiti, razli¢ne za razli¢ne vrste raka. Na
splosno lahko strnemo vse te lastnosti rakastih celic v nekaj kategorij.

Samozadostnost za lastno proliferacijo

Za razliko od normalnih celic rakaste celice same uravnavajo tvorbo in
delovanje vecine mitogenih signalov, potrebnih za pomnoZevanije celic (rastni
dejavniki, snovi iz ekstracelularnega matriksa, razne adhezijske molekule).

® Spodbujajo tvorbo rastnih dejavnikov.
® Spreminjajo izraZanje receptorjev za rastne dejavnike.
® Spreminjajo intracelularne signalne poti.

Neodzivnost na signale, ki uravnavajo stevilo celi¢nih
delitev

Vsaka normalna celica ima v svojem »spominu« doloceno Stevilo celi¢nih
delitev. To Stevilo je skrbno uravnavano preko razli¢nih mehanizmov, ki se
aktivirajo z diferenciacijo in s staranjem celice. Rakaste celice se za razliko od
normalnih delijo neskon¢no, saj so mehanizmi, ki uravnavajo celi¢ne delitve,
spremenjeni ali nefunkcionalni.

Neodzivnost na signale, ki sprozajo apoptozo

Ob hujsih napakah v celicni DNA se v normalni celici sproZijo popravljalni
mehanizmi, ki bodisi napako popravijo bodisi celico ob vecjih napakah
preusmerijo v programirano celi¢cno smrt — apoptozo. Celica mora na svoji
poti maligne transformacije postati neodzivna na te mehanizme, da bi
omogocila prenos mutacije in njeno izrazanje v h¢erinskih celicah.

23



Genomska nestabilnost

Genom (dedni material) rakaste celice je izrazito nestabilen, kar pomeni, da
celica lahko kopic¢i mutacije. S prekomernim Stevilom celi¢nih delitev (ki so
posledica delovanja mitogenih stimulatorjev iz okolja ali aktivnosti onkogenov)
pa se stopnja kopicenja mutacij poveca.

Preureditev tvorbe citokinov in izrazanja celi¢nih antigenov

S prilagoditvijo tvorbe citokinov in izraZanja antigenov si celica zagotovi dve
stvari hkrati: slabSo prepoznavnost za imunski sistem in s tem imunsko
neodzivnost ter neposredno delovanje na celice v okolju. Pomembna je
njihova tvorba angiogenetskih dejavnikov, ki omogoc¢ajo nastanek novih Zil v
tumorskem tkivu.

Zmoznost prehoda rakastih celic v limfni in krvni obtok

Razvoj oZilja v tumorju omogoca tudi razsiritev bolezni v oddaljene organe -
metastaziranje. Metastaziranje je zadnja faza v procesu napredovanja
tumorja. Proces vsebuje nekaj podfaz, ki skupaj tvorijo metastatsko kaskado.

Pritrditev v drugih organih in ponovna klonalna rast

Samo majhno Stevilo tumorskih celic je sposobnih metastaziranja. Pritrditve in
ponovne klonalne rasti naj bi bile sposobne samo t.i. tumorske mati¢ne celice
(»tumor stem cells«). Tumorske mati¢ne celice naj bi bile mutirane normalne
mati¢ne celice ali produkt delitve celic, ki so nastale s fuzijo dveh ali vec
mutiranih celic. Le te izrazajo potrebne pritrdilne antigenske strukture na
celi¢ni povrsini in so dovolj dediferencirane, da so sposobne pritrditve in
podvojevanja v novem tkivu.

Osnovne kategorije genov, ki so soudelezeni pri
nastanku raka

Rak je genska bolezen, ki se izraza kot posledica somatskih mutacij -
sporadicni rak - ali kot posledica mutacij v spolnih celicah - dedni rak.
Gene, ki so najveckrat vpleteni pri nastanku raka, lahko v grobem razdelimo
v dve skupini: skupina, ki spodbuja delitev celic - onkogeni, ter geni, ki prek
svojih produktov zavirajo delitev celic s poSkodovano DNA — tumorski
supresorski geni.

24

Onkogeni

Protoonkogeni kodirajo proteine, ki regulirajo rast in diferenciacijo celic. Z
mutacijo protoonkogenov nastanejo onkogeni, ki lahko povzrocijo nastanek
raka. Skupina protoonkogenov vklju¢uje gene, ki kodirajo za razlicne rastne
dejavnike, receptorje ali signalne prenasalce in jedrne transkripcijske faktorje.
V to skupino uvrs¢amo vec kot 100 razli¢nih genov, kot so: RAS (K-ras, H-ras,
N-ras), MYC (C-myc, N-myc in L-myc), SRC, RAF (A-raf, B-raf in C-raf).
Spremembe na teh genih, ki so povezane z nastankom raka, imajo za
posledico nekontrolirano prepisovanje in nastajanje produkta. Za razliko od
tumorskih supresorskih genov so germinalne mutacije v protoonkogenih
(nastanek onkogenov) redkeje povezane z dolo¢enimi dednimi sindromi.
Nasprotno, velikokrat so povezane s sporadi¢nimi oblikami raka.

Tumorski supresorski geni

Osnovno delovanje produktov tumorskih supresorskih genov je zaviranje
nekontrolirane delitve tumorskih celic. Zato bi bila najprimernejsa definicija za
tumorske supresorske gene, da so to tisti geni, ki z izgubo svoje normalne
funkcije prispevajo k nastanku raka. To pomeni, da med tumorske supresorske
gene lahko Stejemo razli¢ne skupine genov — od zaviralcev Cdk (od ciklinov
odvisnih kinaz — p16, p21, p27 in tudi p53), regulatornih genov pri
podvojevanju celic in njihove DNA (p53, APC, DCC, CDKN2A, BRCAT in
BRCA2, Rb, MLH1, MSH2, MSH3, MSH6, PMS1, PMS2), preko genov, ki
regulirajo apoptozo (Bax, Bad, Bak, Bcl-2 in BclX)), oziroma vse tiste gene, ki
aktivno preprecujejo nekontrolirano celi¢no delitev (Rb, p53, APC). Za razliko
od onkogenov, ki se med kancerogenezo prekomerno izrazajo, so tumorski
supresorski geni (med kancerogenezo) neaktivni.

Telomere in telomeraza

Stevilo celi¢nih delitev je v vecini normalnih celicah sesalcev strogo omejeno
in nadzorovano v sklopu procesov staranja celice. Gre za zapleteno in do
danes ne povsem pojasnjeno dogajanje, ki vklju¢uje razli¢ne vrste genov — od
genov, ki kodirajo razlicne kinaze, inhibitorjev kinaz do zgodnjih celi¢nih
genov, ki so soudeleZeni pri prenosu signalov v celici. Nesporno dejstvo pri teh
procesih je, da se konci kromosomov ob pomnoZevanju skrajSujejo zaradi
vezave replikacijskega kompleksa. Da se strukturni geni podvajajo v celoti,
skrbijo ponavljajoCe se sekvence na koncih kromosomov, ki jih imenujemo
telomere. Njihova vloga je, da stabilizirajo kromosom in zagotovijo pravilen in
popoln prepis DNA. V humanih celicah se TTAGGG sekvenca ponavlja na
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koncu kromosoma nekje med 1000- do 2000-krat. Za njihovo podaljSevanje
je odgovoren encim telomeraza. Gen za telomerazo je v vecini normalnih
diferenciranih celic utiSan in zato encim ne nastaja. Zaradi tega se po
kriticnem skrajsanju telomer podvojevanje DNA ustavi in celica odmre. Encim
telomeraza pa nastaja v rakastih celicah, kjer zagotavlja obnavljanje telomer
in posledi¢no neskonéno Stevilo celi¢nih delitev. Na kratko povzeto ~ telomere
lahko pri nastanku rakaste celice igrajo dvojno viogo. Po eni strani je njihovo
skrajsevanje ob delujoCih mehanizmih za spremljanje kakovosti pomnozene
DNA odlocilno za preprecevanje kancerogeneze. Po drugi strani, ko nadzorni
mehanizmi za kvaliteto celi¢ne DNA niso aktivni, pa je krajsanje telomer lahko
vzrok za kromosomsko nestabilnost in kancerogenezo.

Mikro RNA (miRNA)

Zadnjih 50 let je veljalo, da je DNA in samo DNA nosilec vseh vitalnih
informacij v celici. Vioga RNA v celi¢nih procesih je bila zgolj tehni¢na -
posredovanje med DNA in proteinsko sintezo. Na prelomu tisocletja pa so
znanstveniki dokazali obstoj kratkih fragmentov RNA (18-25 nukleotidov), ki
so zmozni regulacije izrazanja razlicnih pomembnih genov - od tistih, ki
uravnavajo delitev celice, razvoj in diferenciacijo, pa do tistih, ki so nujni za
apoptozo. Te kratke fragmente RNA so poimenovali miRNA (»micro RNA«).
Kodirajo jih t.i. nekodirajo¢i RNA geni, ki producirajo RNA transkripte —
dvojnovija¢no RNA. Odvisno od tega, na katero mRNA se veze, lahko miRNA
deluje kot klasi¢en tumorski supresor ali kot onkogen.

Razrast tumorja

Ko je kancerogeneza kon¢ana, se za¢ne lokalna rast tumorja. Stevilo tumorskih
celic se povecuje eksponentno, kar pomeni, da je Stevilo tumorskih celic po
vsaki delitvi dvakrat vecje. Ob tak3ni rasti in ob predpostavkah, da tumor
nastane iz ene celice ter da vse celice preZivijo, je za doseganje tumorske mase
1 g potrebnih priblizno 30 delitev. Da pa bi tumor dosegel maso 1 kg, je
potrebnih samo 3e dodatnih deset delitev — vsega skupaj 40 delitev tumorskih
celic. Vecanju tumorske mase sledijo prilagoditve tumorja — od razvoja
tumorskega oZzilja do prilagoditev, vezanih na delovanje imunskega sistema. Za
razvoj tumorskega ozilja obstajata dve teoriji. Prva, ki je Se vedno najveckrat
citirana, je, da tumor na zacetku raste brez prisotnosti ozilja. Vse funkcije,
vezane na prehrano in dihanje, se odvijajo s pomocjo difuzije. Zaradi omejitev
prehajanja snovi z difuzijo ta zados¢a samo za majhne tumorje. Ob naglem
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povecevanju tumorske mase se zaCne tudi razvoj tumorskega ozilja, ki omogoca
uCinkovitejSo preskrbo tumorskih celic s hranilnimi snovmi in kisikom ter
ucinkovitejse odstranjevanje produktov metabolizma iz tumorskih celic. Po
drugi teoriji pa naj bi tumorske celice tvorile tumorske gruce ob Zilah, tako da
naj bi bili tudi majhni tumorji delno prekrvljeni. Z rastjo tumorske mase naj bi
prislo do postopne nekroze centralno lezecih Zil in hkratne stimulacije razvoja
novih Zil na periferiji tumorja. Pomembno vlogo pri procesu razvoja tumorskega
ozilja ima skupina vaskularnih endotelijskih rastnih dejavnikov — VEGF (»Vascular
Endothelial Growth Factors«), ki prek specifi¢nih receptorjev regulira proliferacijo
in funkcijo endotelijskih celic. Uvrs¢amo jih med proangiogenetske dejavnike, ki
imajo pomembno funkcijo tako med embrionalnim razvojem kot tudi pri
nastanku tumorskega oZilja. Znacilni predstavniki te skupine so VEGF-A,
VEGF-B, VEGF-C in VEGF-D. Njihovo delovanje je povezano z delovanjem
celi¢nih proteaz, kot so plazmin in metaloproteaze, tako da so jih dolgo Casa
oznacevali kot dejavnike, ki povecujejo uhajanje tekocine in proteinov iz kapilar
- VPF (»Vascular Permeability Factors«). Receptorji za VEGF so VEGFR-1 (Ft-1)
in VEGFR-2 (Flk-1). Stevilni onkogeni (K-ras, Her-2, trkB), tumorski — supresorski
geni (VHL, p53) in rastni dejavniki (PDGF — »Platelet Derived Growth Factor,
TGF-B - »Transforming Growth Factor B«) vsaj delno stimulirajo nastanek
tumorskega oZilja prek neposrednega ali posrednega vpliva na povecano
ekspresijo VEGF. Poleg skupine VEGF so pomembni proangiogenetski dejavniki
Se bFGF (»Basic Fibroblast Growth Factors«) in angiopoetini (Ang1-Ang4).
Angiogenetsko delovanje bFGF velikokrat poteka prav prek stimulacije povecane
tvorbe VEGF, medtem ko naj bi Ang1 poveceval dostopnost VEGF do receptorjev
na endotelijskih celicah. Nasprotno naj bi delovali antiangiogenetski dejavniki,
med katere pristevamo trombospondin-1 in endostatin. Mehanizmi delovanja
trombospondina-1 naj bi vkljucevali zaviranje signalizacije, ki jo sproZajo VEGF
in bFGF, ter stimulacijo povecanega izrazanja receptorjev FasL na endotelijskih
celicah (receptor Fasl. po vezavi liganda FasL sproZi celi¢no smrt). Endostatin naj
bi deloval prek vezave na integrine in preprecitve prenosa signalov prek teh
receptorjev. Integrini so namre¢ membranski receptoriji, ki prenasajo signale iz
zunajcelicnega matriksa v notranjost celice. Vpleteni so v regulacijo celi¢ne
gibljivosti, celicnega ciklusa ter drugih procesov, pomembnih za podvojevanje
celic. Natan¢nega delovanja vseh pro- in antiangiogenetskih dejavnikov ne
poznamo. Prav tako ne poznamo vseh dejavnikov, ki so vpleteni v proces
tumorske angiogeneze. Zato imamo velikokrat opravka z nasprotujocimi si
porodili o viogi oz. delovanju doloc¢enega dejavnika. Dober primer tega je Ang2,
ki ga nekateri avtorji uvriajo med angiopoetine s proangiogenetskim
delovanjem, medtem ko ga druga skupina oznacuje kot antiangiogenetski
dejavnik.
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Zakljucek

Rakasta pretvorba celice je odvisna od skupnega delovanja mutagenih
dejavnikov — iniciatorjev in nemutagenih dejavnikov — promotorjev. Skupaj
prizadenejo ekspresijo genov, stimulirajo celi¢no proliferacijo in spodbujajo
delitev tistih celic, ki imajo poskodovano DNA. Med bolj znanimi snovmi, ki
povzrocajo nastanek raka, so kancerogeni dejavniki kemi¢nega izvora, razni
virusi in razli¢ne vrste sevanja, kot so UV-svetloba in ionizirajoCe sevanje. V
nastanek raka sta vpleteni predvsem dve skupini genov, in sicer stimulatorji
celicnega ciklusa (med njimi predvsem protoonkogeni) ter geni, ki so
neposredno odgovorni za pravilnost pomnozevanja DNA (tumorski supresorski
geni). Po iniciaciji karcinogenih sprememb e ne govorimo o rakasti celici, kajti
za to je potrebna 3e faza promocije, ko se spremenjena celica deli in tako
izraza vse pridobljene nove lastnosti. Natan¢nih mehanizmov in povezav o
tem, kateri vsi geni morajo biti spremenjeni za razvoj dolocene vrste raka, Se
ne poznamo. Zato so novejse raziskave usmerjene prav v odkrivanje
pomembnih genskih povezav med nastankom raka kot tudi (ali celo
predvsem) v to, katere so tiste celice, ki imajo moznost nadaljevanja in
ponovitve klona v oddaljenih organih.

Ko je kancerogeneza koncana in ko se zacne lokalna (avaskularna) rast
tumorja, ima posebno pomembno viogo pri nadaljnjem razras¢anju in Sirjenju
tumorja v organizmu imunski sistem. Ta je odgovoren za prepoznavanje in
odstranjevanje tumorskih celic. Protitumorska imunost je kompleksen preplet
delovanja efektorjev prirojene in pridobljene imunosti. Vlioga prirojene
imunosti pri prepoznavanju in uni¢evanju tumorskih celic je klju¢na, saj je
delovanje specifi¢nih efektorjev, kot so limfociti B in T, v veliki meri odvisno od
delovanja fagocitnih celic, primerne predstavitve tumorskih antigenov in
kostimulatornih molekul s strani antigen predstavitvenih celic (APC), kot tudi
od tvorbe imunostimulatornih citokinov. Danasnja dognanja na podrocju
imunologije tumorjev govorijo v prid dinami¢nim spremembam imunskega
sistema, ki so odvisna od medsebojnih vplivov rakastih celic in celic imunskega
sistema. Proces imenujemo imunsko preurejanje (»immunoediting«), je
slojevit in vkljucuje v grobem tri faze delovanja imunskega sistema. V prvi fazi
govorimo o razvoju imunosti proti tumorskim celicam in o eliminaciji
tumorskih celic. Z eliminacijo tumorskih celic imunski sistem delno ali
popolnoma eradicira tumor. Druga faza tega procesa je, ko imunski sistem 3e
vedno nadzira razras¢anje tumorja, vendar tumorske mase ne more vec
zmanjsevati. Nastane nekaksno ravnovesje med aktivnim odstranjevanjem
tumorskih celic in povecevanjem Stevila celic v tumorju. Zadnja faza v
medsebojnem odnosu tumorskih celic in imunskega sistema vkljucuje
dokoncen razvoj tolerance za vecino tumorskih celic in dokoncen izogib
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tumorskih celic delovanju imunskega sistema. Takrat se tumor nemoteno
razraste in tudi razsiri v druge organe — metastazira.
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KLINICNA UPORABA
ZDRAVILA BEVACIZUMAB
V ONKOLOGUJI

Janja Ocvirk

Povzetek

Tumorske celice z izlo¢anjem vaskularnega endotelijskega rastnega dejavnika
(VEGF) stimulirajo endotelijske celice k delitvi in formaciji novega Zilja. VEGF
je mocan stimulator angiogeneze, ki poveca prepustnost Zilja, stimulira
formacijo kapilarnega Zilja in deluje mitogeno na vaskularne endotelijske
celice, ki se pod vplivom VEGF pospeseno delijo.

Povecano ekspresijo VEGF so opisali pri ve¢ vrstah malignih tumorjev, vklju¢no
s tumorji gastrointestinalnega trakta, plju¢, dojke, ledvic, ovarijev in
intrakranialnimi tumoriji (glioblastoma multiforme). Povezana je s slab3o
prognozo. Ker ima v »zdravih« tkivih pri odraslem ¢loveku VEGF omejeno
vlogo, predstavlja zaradi poveCane ekspresije v tumorjih potencialno
prijemalisCe zarazvojprotitumorskih ucinkovin. Bevacizumab je rekombinantno
humanizirano monoklonsko protitelo. Veze se na VEGF in s tem zavira vezavo
VEGF na njegova receptorja (VEGFR-1 in VEGFR-2) na povrsini endotelijskih
celic. Bevacizumab tako preprec¢i biolosko delovanje VEGF, vaskularizacija
tumorja nazaduje, preostalo Zilje tumorja se normalizira in prepreCeno je
nastajanje novega Zilja. S tem se zavre rast tumorja. Zdravilo je ucinkovito v
zdravljenju raka debelega crevesa in danke, dojk, ledvic in primarnih
mozganskih tumorjev.

Klju¢ne besede: VEGF, angiogeneza, bevacizumab.

Uvod

Tumor raste do velikost 1-2 mm v premeru, ne da bi potreboval lastne Zile, ki
bi ga oskrbovale. Vecji tumorji pa zahtevajo lastne Zile, ki rakastim celicam
omogocajo dotok kisika in hranilnih snovi. Tumoriji, ki se oskrbujejo s pomocjo

30

lastnih Zil, pri¢nejo rasti izredno hitro in postanejo klini¢no zaznavni. Tumorske
celice izlo¢ajo molekule Zilnega endotelijskega rastnega dejavnika (angl. VEGF
— Vascular Endothelial Growth Factor), ki deluje na celice zil v okolici in
stimulira njihovo rast v smeri tumorja, Zilje se postopoma formira v tumorju in
s tem omogodi nadaljnjo rast tumorja in moZnost metastaziranja. Zdravilo, ki
zavira rast Zilja v tumorjih, je monoklonsko protitelo proti VEGF - bevacizumab.
VeZe se na VEGF in s tem prepreci njegovo vezavo na VEGFR (receptor za
VEGF)*.

Bevacizumab (Avastin®) je rekombinantno humanizirano monoklonsko
protitelo proti zilnemu endotelijskemu rastnemu dejavniku, proteinu, ki je
glavni mediator tumorske angiogeneze.

Bevacizumab so razvili iz misjega anti-VEGF protitelesa (MAb A4.6.1).

® 93 % protitelesa je ¢loveskega izvora.
® Prepozna vse oblike ¢loveske VEGF molekule.
® Razpolovni ¢as znasa 21 dni.

Monoklonska protitelesa, pridobljena s tehnologijo rekombinantne DNA, so
novejsa oblika tar¢nega sistemskega zdravljenja v onkologiji in delujejo proti
specifitnemu antigenu na rakavi celici ali rastnem dejavniku. Zaradi kompleksne
strukture delujejo samo na specificne celi¢ne receptorje, zato delujejo bolj
usmerjeno in imajo manj nezelenih ucinkov kot kemoterapija. V nasprotju s
klasi¢nimi zdravili z nizko molekulsko maso le redko nespecificno reagirajo z
drugimi molekulami, zato imajo tudi manj nevarnih interakcij z drugimi zdravili.

Kaj je angiogeneza?

Da zagotovijo preskrbo tumorja s krvjo, tumorske celice izlocajo snovi, ki
spodbujajo rast novih krvnih Zil iz obstojecega Zilja v okolnem tkivu v smeri
tumorja. Pomen besede angiogeneza lahko razlozimo kot rast novih krvnih
Zil, brez katerih tumor ne more zrasti ve¢ kot do velikosti 1 do 2 mm.
Organizem regulira angiogenezo prek cele vrste pro- in antiangiogenetskih
dejavnikov. V normalnih razmerah so ti procesi v ravnovesju, pri rastocem
tumorju pa se ravnovesje med omenjenimi dejavniki porusi.

Kaj je VEGF?

N
Za izgraditev mreZe lastnega Zilja za pridobivanje potrebnega kisika in hranil
pri¢ne tumor ¢ezmerno proizvajati proangiogenetske faktorje. VEGF je glavni
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mediator angiogeneze in prispeva k zacetni rasti tumorja. Ko molekule VEGF
dosezejo receptorsko mesto na steni obstojecih krvnih Zil, sproZijo razrast
novih krvnih Zil v smeri tumorja. Proces sprozitve Zilnega razrascanja
imenujemo angiogenetski preklop, ki je eden klju¢nih dogodkov v razvoju
tumorja. Nove krvne zile omogocijo tumorju oskrbo s krvjo in prispevajo k
njegovi rasti ter zasevanju (metastaziranju).

VEGF povzrodi, da se Zilje razraste tudi znotraj tumorja. Cezmerna izraZenost
VEGF je premosorazmerno povezana s hitrostjo tumorske rasti, zasevanjem
(metastaziranjem) in slabim klini¢nim izidom bolezni.

Kaksen vplivima bevacizumab?

Vezava bevacizumaba (Avastin®) na VEGF privede do zmanjsanja ucinka VEGF
na endotelij zil. Posledica je zmanjsana rast Zil v tumorju in s tem slab3a
preskrba tumorja s hranili in kisikom - s tem se upocasni ali ustavi nadaljnja
tumorska rast.

® Bevacizumab (Avastin®) povzroca propad (umik) Ze oblikovanega tumo-
rskega Zilja,

® omogoca lazji dostop citotoksi¢nih zdravil do tumorskih celic,

® Zzavira rast novih tumorskih Zil in njihovo ponovno razrast.

Klinicna uporaba zdravila bevacizumab

Predpostavko o povezavi med Ziliem in rastjo malignih tumorjev je prvic
objavil prof. Moses Judah Folkman v prestizni reviji NEJM leta 1971. Njegova
hipoteza se je v klini¢ni praksi potrdila pred kakSnim desetletjem, ko so v
zdravijenju raka zaceli preizkusati prvo antiangiogenetsko zdravilo
bevacizumab (Avastin®), ki je danes del standardnega onkoloskega zdravljenja.

V' Sloveniji je bevacizumab (Avastin®) klinicno uveljavlien v zdravljenju
napredovalega karcinoma debelega crevesa in danke, vse bolj pa se izkazuje
tudi njegova ucinkovitost pri ostalih tumorjih — zdravilo je registrirano za
zdravljenje metastatskega raka debelega Crevesa in danke, dojk, plju¢ in
ledvic.

Rak debelega crevesa in danke

Komisija za zdravila v drZzavah EU (EMEA) je januarja 2005 odobrila bevaci-
zumab (Avastin®) za bolnike v prvi liniji zdravljenja metastatskega raka
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debelega crevesa in danke v kombinaciji s kemoterapijo, ki temelji na
fluoropirimidinih. Uc&inkovitost bevacizumaba (Avastin®) je bila preverjena v
randomizirani klini¢ni raziskavi faze lll AVF2107 pri 923 bolnikih z metastatskim
rakom debelega Crevesa in danke. V klini¢ni raziskavi so primerjali placebo v
kombinaciji z irinotekanom in 5-FU/LV (IFL kombinacija), z bevacizumabom
(Avastin®) in IFL ter z bevacizumabom (Avastin®) in 5-FU/LV. Primarni cilj
klinicne raziskave se je nanasal na celotno prezivetje. Sekundarni cilji so se
nanasali na prezivetje brez napredovanja bolezni, na celotni odgovor in
trajanje odgovora. Ko sta bili varnost in ucinkovitost kombinacije IFL in
bevacizumaba (Avastin®) dokazani in sprejeti, je bilo vkljucevanje v tretjo
skupino bolnikov prekinjeno, kot je bilo Ze prej predvideno. Med 813 bolniki
v Studijskih skupinah 1 in 2 je bilo v skupini bolnikov, ki so prejemali
bevacizumab (Avastin®) v kombinaciji s kemoterapijo, statisti¢cno daljse srednje
celotno prezivetje (20,3 meseca) kot v skupini, ki je prejela samo kemoterapijo
(15,6 meseca). Uporaba kombinacije bevacizumaba (Avastin®) z irinotekanom
in 5-FU/LV je podaljSala tudi ¢as do napredovanja bolezni za 4,4 meseca.

Od januarja 2008 lahko bevacizumab (Avastin®) uporabljamo pri zdravljenju
metastatskega raka debelega crevesa in danke v kombinaciji s katerokoli
kemoterapijo na osnovi fluoropirimidina v vseh linijah zdravljenja. Odobritev
temelji na rezultatih dveh velikih mednarodnih klini¢nih raziskav faze Il
(NO16966 in E3200). Raziskava NO16966 je pokazala pomembno podaljsanje
obdobja do napredovanja bolezni pri bolnikih, ki so poleg kemoterapije
(XELOX ali FOLFOX-4) prejemali bevacizumab (Avastin®). Pri bolnikih, ki so
prejemali bevacizumab (Avastin®) do napredovanja bolezni, je bila korist
zdravljenja Se bolj izrazena.

V raziskavi E3200 pri bolnikih, ki so ob kemoterapiji FOLFOX-4 prejemali
bevacizumab (Avastin®), se je tveganje za smrt zmanjsalo za 24 % v primerjavi
z bolniki, ki so jih zdravili samo s kemoterapijo FOLFOX-4.

Oktobra 2008 so bili predstavljeni rezultati ameriske opazovalne raziskave
BRITE, v katero je bilo vklju¢eno veliko Stevilo bolnikov z metastatskim rakom
debelega crevesa in danke, ki so prejemali bevacizumab (Avastin®) ob
kemoterapiji v 1. liniji. Raziskava je zajela 1953 bolnikov z metastatskim
rakom debelega Crevesa in danke v 49 drzavah. Cilj raziskave je bil ugotoviti
ucinkovitost bevacizumaba (Avastin®) po napredovanju bolezni ob nadaljevanju
zdravljenja z bevacizumabom. Bolnike, pri katerih se je pojavilo napredovanje
bolezni, so razdelili v tri skupine: bolniki, ki niso prejemali nadaljnjega
zdravljenja, bolniki, ki so bili zdravljeni brez bevacizumaba (Avastin®), ter
bolniki, zdravljeni z bevacizumabom (Avastin®) v kombinaciji s kemoterapijo.
Mediana celotnega preZivetja je bila 25,1 meseca, srednji ¢as do napredovanija
bolezni pa 10 mesecev. Eden pomembnejsih zakljuckov raziskave je, da so
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imeli najdaljSe povpre¢no prezivetie (31,8 meseca, p<0,001) bolniki iz
skupine, ki so jih po napredovanju bolezni zdravili z bevacizumabom v
kombinaciji s kemoterapijo.

Metastatski rak dojk

V zadnjih letih se je zaviranje angiogeneze z bevacizumabom (Avastin®)
pokazalo kot ucinkovit pristop k zdravljenju metastatskega raka dojk.
Uporaba bevacizumaba (Avastin®) za to indikacijo je bila odobrena na osnovi
rezultatov klini¢ne raziskave faze Il E2100, ki je pokazala pomembno
podaljSanje prezivetja brez napredovanja bolezni pri bolnicah, ki so prejemale
paklitaksel v kombinaciji z bevacizumabom (Avastin®).

Raziskava E2100, v katero je bilo vklju¢enih 722 bolnic, je proucevala
bevacizumab (Avastin®) v kombinaciji s paklitakselom pri bolnicah z lokalno
ponovitvijo ali razsojem raka dojk, ki predhodno niso prejele kemoterapije za
lokalno recidivno ali metastatsko bolezen. Bolnice so bile randomizirane v
skupino, ki je prejemala le paklitaksel, ali v skupino, ki je prejemala
kombinacijo paklitaksela in bevacizumaba (Avastin®) v odmerku 10 mg/kg
vsaka dva tedna. V raziskavi E2100 so bolnice zdravili do napredovanja
bolezni. Ce je bila potrebna zgodnja ukinitev kemoterapije, so do napredovanja
bolezni zdravljenje nadaljevali le z bevacizumabom (Avastin®). Primarni cil]
tega preskusanja je bilo preZivetje brez napredovanja bolezni. Raziskava je
dosegla zastavljeni primarni cilj, saj je dodatek bevacizumaba (Avastin®)
statisticno pomembno podaljsal srednji ¢as do napredovanja bolezni s 5,8
meseca v skupini s paklitakselom na 11,4 meseca v skupini z bevacizumabom
(Avastin®) in paklitakselom. Klini¢no korist bevacizumaba (Avastin®), merjeno
kot prezivetje brez napredovanja bolezni, so opazali v vseh preiskovanih
podskupinah (vklju¢no z intervalom brez bolezni, Stevilom metastatskih mest,
predhodnim prejetjem adjuvantne kemoterapije in statusom estrogenskih
receptorijev).

Rezultati druge klini¢ne raziskave faze Il AVADO so pokazali dobrobit
zdravljenja bolnic z rakom dojk z bevacizumabom (Avastin®) v kombinaciji z
docetakselom. Bolnice, ki so poleg docetaksela prejemale Se bevacizumab
(Avastin®), so brez ponovitve bolezni Zivele pomembno dlje od bolnic, ki so jih
zdravili samo z docetakselom. Pri kar dveh tretjinah bolnic so opazili tudi
pomembno zmanjsanje tumorja. To je Ze druga obsezna klini¢na raziskava, ki
je potrdila u¢inkovitost zdravljenja napredovalega raka dojk z bevacizumabom
(Avastin®) v kombinaciji s kemoterapijo pri bolnicah, ki za metastatsko
bolezen e niso prejemale kemoterapije.
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Nedrobnoceli¢ni rak pljuc

Bevacizumab (Avastin®) je pokazal u¢inkovitost v prvi liniji zdravljenja bolnikov
z neskvamoznim nedrobnoceli¢nim rakom plju¢ v kombinaciji s kemoterapijo
na osnovi platine. Bevacizumab (Avastin®) je registriran za to indikacijo na
osnovi rezultatov klini¢nih raziskav E4599 in BO17704,

Raziskava E4599 je proucevala bevacizumab (Avastin®) v kombinaciji s
paklitakselom in karboplatinom pri bolnikih z lokalno napredovalim (stadij 1B
z malignim plevralnim izlivom), metastatskim ali ponavljajo¢im se
neskvamoznim nedrobnoceli¢nim rakom plju¢. Bolniki so bili naklju¢no
razporejeni v skupino, ki je prejemala paklitaksel/karboplatin, ali v skupino, ki
je prejemala kombinacijo paklitaksela/karboplatina in bevacizumab (Avastin®)
v odmerku 15 mg/kg vsake tri tedne. Po zakljuc¢ku Sestih ciklov kemoterapije
ali po predcasnem zaklju¢ku kemoterapije so bolniki v skupini, ki je prejemala
bevacizumab (Avastin®) v kombinaciji s kemoterapijo, nadaljevali zdravljenje z
bevacizumabom (Avastin®) vsake tri tedne do napredovanja bolezni. Raziskava
E4599 je pokazala, da je dodatek bevacizumaba (Avastin®) statisticno
pomembno podaljsal srednje celotno prezZivetje z 10,3 meseca v skupini na
kemoterapiji na 12,3 meseca v skupini z bevacizumabom (Avastin®) in
kemoterapijo. Srednji ¢as do napredovanja bolezni je bil statisticno pomembno
podaljSan - s 4,8 meseca pri kontrolni skupini na 6,4 meseca v skupini z
bevacizumabom (Avastin®) in kemoterapijo.

V raziskavi BO17704 so primerjali bevacizumab (Avastin®) (7,5 ali 15 mg/kg
na tri tedne) v kombinaciji s cisplatinom in gemcitabinom s placebom,
cisplatinom in gemcitabinom pri bolnikih z lokalno napredovalim, metastatskim
ali ponavljajo¢im se neskvamoznim nedrobnoceli¢nim rakom plju¢. V skupinah,
ki sta prejemali bevacizumab (Avastin®), so bolniki prejemali bevacizumab
(Avastin®) do napredovanja bolezni ali do nesprejemljive toksi¢nosti. Primarni
cilj raziskave je bil prezivetje brez napredovanja bolezni. Dodatek bevacizumaba
(Avastin®) je statisticno pomembno podaljsal ¢as do napredovanja bolezni s
6,17 meseca v kontrolni skupini na 6,7 meseca v skupini zdravljenih z
bevacizumabom (Avastin®) (7,5 mg/kg). Uporaba bevacizumaba (Avastin®) je
tako mogoca tudi v nizjem odmerku, s ¢imer so zmanjsani morebitni nezeleni
ucinki zdravila.

Rak ledvic

¥
Najpogostejsi rak ledvic nastane iz epitelnih celic ledvi¢nih tubulov. Incidenca
tega raka Se vedno naras¢a. Zaradi asimptomatskega poteka bolezni je ta v
velini primerov odkrita Ze v napredovali fazi in pricakovano prezivetje
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bolnikov z metastatsko obliko bolezni je 3e vedno zelo kratko. Boljse
razumevanje molekularne biologije ledvicnega raka je v zadnjem casu
pripeljalo do sprememb v zdravljenju bolnikov z metastatsko boleznijo. Med
nova, dokazano ucinkovita zdravila sodi tudi bevacizumab (Avastin®).

Ucinkovitost in varnost bevacizumaba (Avastin®) pri raku ledvic so preucevali
v raziskavi faze Il AVOREN. Bolniki so prejemali bevacizumab (Avastin®) v
odmerku 10 mg/kg vsaka dva tedna do napredovanja bolezni. Interferon alfa-
2a so prejemali 52 tednov ali do napredovanja bolezni, priporoCeni zacetni
odmerek je bil 9 mio mednarodnih enot (i.e.) trikrat na teden, dovoljeno pa
ga je bilo zmanjsati v dveh korakih na 3 mio i.e. trikrat na teden. Izsledki
raziskave so pokazali, da bevacizumab (Avastin®) v kombinaciji z interferonom
pomembno izboljsa prezivetje brez napredovanja bolezni (10,2 meseca proti
5,4 meseca) in pripomore k trendu izboljSanja celotnega prezivetja v primerjavi
s samim interferonom. ZniZzanje odmerka interferona alfa-2a je znatno
vplivalo na znizanje pojavnosti nezelenih ucinkov ob primerljivi u¢inkovitosti.

Nezeleni ucinki

Celotni varnostni profil bevacizumaba (Avastin®) temelji na podatkih vec kot
3500 bolnikov z razli¢nimi malignimi boleznimi, ki so se v klini¢nih preskusanjih
vecinoma zdravili z bevacizumabom (Avastin®) v kombinaciji s kemoterapijo.

Najresnejsi nezeleni ucinki so bili:

e perforacije prebavil,

® krvavitev, vklju¢no s krvavitvijo v pljucih (hemoptizo), ki je pogostej$a pri
bolnikih z nedrobnoceli¢nim rakom pljuc,

® arterijska trombembolija.

Najpogostnejsi nezeleni ucinki, ki so se pojavili pri bolnikih, zdravljenih z
bevacizumabom (Avastin®) v klini¢nih preskusanjih, so bili:

® hipertenzija,

® utrujenost ali astenija,

® diareja,

® bole¢ina v trebuhu.

Podatki o klini¢ni varnosti zdravila kaZejo, da je pojav hipertenzije in prote-
inurije med zdravljenjem z bevacizumab (Avastin®) verjetno odvisen od
njegovega odmerka.
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Hipertenzija

V klini¢nih preskusanjih so pri bolnikih, ki so se zdravili z bevacizumabom
(Avastin®), opazili zvecano incidenco hipertenzije (vseh stopenj) do 34 % v
primerjavi z do 14 % pri bolnikih, zdravljenih v primerjalni skupini. Bolnikov s
hipertenzijo stopnje 3 in 4 (potrebno zdravljenje s peroralnimi antihipertenzivi),
ki so se zdravili z bevacizumabom (Avastin®), je bilo od 3,0 do 17,9 %.
Hipertenzija stopnje 4 (hipertenzivna kriza) se je pojavila pri do 1,0 %
bolnikov, ki so se zdravili z bevacizumabom (Avastin®) in kemoterapijo, v
primerjavi z do 0,2 % bolnikov, ki so se zdravili z enako kemoterapijo brez
bevacizumaba (Avastin®). Hipertenzija je bila v vecini primerov ustrezno
uravnana s peroralnimi antihipertenzivi, kot so zaviralci angiotenzinske
konvertaze, diuretiki in blokatorji kalcijevih kanal¢kov. Redko je prislo do
prekinitve zdravljenja z bevacizumabom (Avastin®) ali hospitalizacije.

Hipertenzijo je treba pred zaCetkom zdravljenja z bevacizumabom (Avastin®)
ustrezno zdraviti. Med zdravljenjem je priporoeno spremljanje vrednosti
krvnega tlaka. Bevacizumab (Avastin®) dokoncno opustimo, ¢e klini¢no
pomembne hipertenzije ni mogoce ustrezno uravnati z antihipertenzivnimi
zdravili ali ¢e se je pri bolniku pojavila hipertenzivna kriza ali hipertenzivna
encefalopatija.

Proteinurija

Bolniki s hipertenzijo imajo vecje tveganje za razvoj proteinurije. V klini¢nih
preskusanjih so o proteinuriji porocali pri 0,7-38 % bolnikov, zdravljenih z
bevacizumabom (Avastin®). Proteinurija je po resnosti obsegala od klini¢no
asimptomatske, prehodne, proteinurije v sledovih vse do nefrotskega
sindroma, ve¢inoma pa je bila proteinurija stopnje 1. O proteinuriji stopnje 3
so porocali pri manj kot 3 % zdravljenih bolnikov; pri bolnikih, zdravijenih
zaradi napredovalega in/ali metastatskega raka ledvi¢nih celic, pa pri do 7 %
bolnikov. Proteinurijo stopnje 4 (nefrotski sindrom) so opazili pri do 1,4 %
zdravljenih bolnikov. Proteinurija, ki so jo opazili pri zdravljenju v klini¢nih
preskusanjih, ni bila povezana z ledvi¢no disfunkcijo in je redko zahtevala
prenehanje zdravljenja. Testiranje za proteinurijo je priporocljivo pred zacetkom
zdravljenja z bevacizumabom (Avastin®). V vecini klini¢nih Studij so
koncentracije beljakovin v se¢u = 2 g/24 ur povzrocile prekinitev zdravljenja z
bevacizumabom (Avastin®), dokler ni prislo do zmanjsanja < 2 g/24 ur.
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Krvavitev

V klini¢nih preskusanjih je prislo do krvavitve iz koze in sluznic pri 20-40 %
bolnikov, vetinoma epistaksa stopnje 1 (traja manj kot 5 minut, preneha brez
zdravniske pomoci, ne zahteva sprememb zdravljenja, odvisna od odmerka
zdravila). Krvavitev stopnje 3 do 5 so ugotavljali pri 0,4-5,0 % bolnikoy,
zdravljenih z bevacizumabom (Avastin®), in do 2,9 % v kontrolni skupini.
Krvavitve so bile ve¢inoma povezane s tumorjem.

Celjenje ran

Bolniki, ki so imeli ve¢jo operacijo v zadnjih 28 dneh pred pri¢etkom
zdravljenja, niso bili vkljuceni v klini¢na preskusanja faze Ill, saj lahko beva-
cizumab (Avastin®) negativno vpliva na celjenje ran. V klini¢nih preskusanjih
metastatskega raka debelega &revesa in danke ni bilo povecanega tveganja za
pooperativno krvavitev ali zaplete pri celjenju ran pri bolnikih, ki so imeli ve¢jo
operacijo 28 do 60 dni pred zacetkom zdravljenja z bevacizumabom
(Avastin®). Povecano incidenco za pooperativno krvavitev ali zaplet pri celjenju
ran, ki se pojavi v 60 dneh po vedji operaciji, so opazili v primerih, ko se je
bolnik v ¢asu operacije zdravil z bevacizumabom (Avastin®). Incidenca se je
gibala med 10 % (4/40) in 20 % (3/15).

Pri lokalno recidivnemu in metastatskemu raku dojk so zaplete pri celjenju ran
stopnje 3 do 5 opazili pri 1,1 % bolnikov, ki so prejemali bevacizumab
(Avastin®) in paklitaksel. Pri bolnikih, ki so prejemali le paklitaksel, pa jih niso
opazili.

Zakljucek

Bevacizumab je ucinkovito zdravilo pri razlicnih vrstah raka. Pri razsejanem
raku debelega crevesa in danke podaljsa tako celotno prezivetje kot tudi cas
do napredovanja bolezni, pri nedrobnocelicnem plju¢nem raku podaljsa
celotno prezivetje v kombinaciji z docetakselom in cisplatinom ter podalj3a ¢as
do napredovanja bolezni v navedeni kombinaciji in tudi v kombinaciji z
gemcitabinom in cisplatinom. Zdravljenje metastatskega raka dojk in ledvic z
bavacizumabom pa vodi v podaljsanje ¢asa do napredovanja bolezni. NeZeleni
ucinki zdravljenja z njim so obviadijivi.

Pojasnilo: *VEGF je skupina proteinov, ki regulirajo angiogenezo. Vkljucuje
vsaj Sest razli¢nih rastnih dejavnikov, med katerimi ima VEGF-A najvecji vpliv
na angiogenezo. VEGF-proteini se vezejo na tri tirozinkinazne receptorje
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VEGFR1/Fit-1, VEGFR2/Flk-1 in VEGFR3/FIk-4. VEGFR2 je glavni mediator
tumorske angiogeneze in metastaziranja, medtem ko je vloga VEGFR1, razen
v angiogenezi, tudi uravnavanje delovanja monocitno-makrofagne populacije
celic. Cezmerno izrazanje VEGF so dokazali pri raku plju¢, dojke, pri
gastrointestinalnem stromalnem tumorju, raku jaj¢nikov in ledvic. Na to
signalno pot, ki pospeSuje tumorsko angiogenezo, lahko delujemo z
monoklonainimi protitelesi ali z malimi molekulami.
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ZDRAVSTVENA NEGA
BOLNIKA PRI POJAVU
NEZELENIH UCINKOV
SISTEMSKEGA
ZDRAVLJENJA S TARCNIM
ZDRAVILOM BEVACIZUMAB

Marjana Bernot

Povzetek

Poleg Zelenega ucmka imajo biolodka zdraV|Ia tudi nezelene ucinke. Pr|
bolnikih na zdravljenju z bevacizumabom so med zdravljenjem najbolj pogosti
znaki in simptomi hipertenzije, utrujenosti, astenije, navzee, diareje in bolecin
v trebuhu. Pogosto se nezeleni ucinki lahko izrazijo s krvavitvijo iz nosu,
levkopenijo, glavobolom, respiratornim infektom, otezenim dihanjem, izgubo
apetita, stomatitisom, zaprtjem, vplivom na menstrualni cikel in rodnost ter s
tezjim celjenjem ran po operaciji. V prispevku so opisane aktivnosti zdravstvene
nege za preprecevanje posameznih nezelenih ucinkih in ob njihovem pojavu.

Kljuéne besede: aktivnosti zdravstvene nege, nezelen ucinek zdravijenja z
bevacizumabom, svetovanje.

Uvod

V splodnem velja, da vecina bolnikov ne zazna vseh nezelenih ucinkov. Glede
na Cas in trajanje nastanka pa so predvidljivi. Velja dejstvo, da so nezeleni
ucinki ve¢inoma reverzibilni in izginejo, ko je zdravljenje zaklju¢eno. Obstaja
veliko ukrepov, s katerimi se jih da omiliti ali celo prepreciti. Ni pa znano, da
bi obstajala povezava med intenzivnostjo pojava nezelenih ucinkov in
uc¢inkom zdravljenja. Raziskave potrjujejo le odvisnost med odmerkom
bevacizumaba in pojavom hipertenzije ter proteinurije.
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Najresnejsi nezeleni ucinki, ki jih poznamo, so perforacija prebavil, fistule,
krvavitve, arterijska trombembolija in ledvi¢ni sindrom: proteinurija, znizane
vrednosti proteinov v krvi, otekline - posebno okoli o¢i, nog in rok.

Ko se zdravnik odlodi za zdravijenje z dolo¢enim zdravilom, vedno primerja
zelene in nezelene ucinke zdravila, ki se lahko med zdravljenjem pojavijo. Pri
zdravljenju z bevacizumabom moramo biti pozorni zlasti na bolnike, ki so
preobCutljivi na zdravilo, nosecnice, dojece matere in belnike, ki imajo
nacrtovano operacijo ali so pred kratkim prestali kirurski poseg. Ce je pri
bolniku nacrtovan operativni poseg, zdravljenje prekinemo in ga nadaljujemo
vsaj 28 dni po operaciji, dokler se kirurSka rana popolnoma ne zaceli.

Ce je doza zdravila zelo visoka (preizkus najvegjega odmerka pri ljudeh: 20
mg/kg telesne mase, iv. na dva tedna), je moZen pojav migrenskih glavobolov.
Zdravljenje z bevacizumabom lahko vpliva na laboratorijske nepravilnosti, in
sicer zniza Stevilo nevtrofilcev in levkocitov ter vpliva na pojav prisotnosti
beljakovin v secu.

V nadaljevanju so opisane aktivnosti zdravstvene nege ob pojavu posameznih
nezelenih ucinkov zdravljenja z bevacizumabom.

Krvavitve
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® nadzor vitalnih funkcij,
® ukrepanje glede na klini¢ne znake, ki se pojavijo pri bolniku,
® spremljanje vrednosti trombocitov, po narocilu zdravnika.

Bolniku ne dajemo zdravil v obliki sve¢k ali klistirja. Pri nacrtovanju in izvajanju
zdravstvene nege in zdravljenja skusamo zmanjsati pogostost vbodov bolnika
in se izogibamo vseh invazivnih posegov. Bolniku svetujemo, da ne uziva
nobenih drugih zdravil, ne da bi se prej posvetoval z zdravnikom. Pri gibanju
naj bo pazljiy, da se ne poSkoduje. Pri britju naj bolnik uporablja elektri¢ni
brivnik. Ob krvavitvi iz nosu, dlesni ali ob pojavu érnega blata naj se posvetuje
z zdravnikom, Ko ima zniZane trombocite, naj se bolnik izogiba Sportu, ki
zahteva vedji telesni napor ali pa obstaja nevarnost padca.

Epistaksa - krvavitev iz nosne sluznice

Mesto krvavitve je lahko v spodnjem ali zadnjem delu nosu. Sprednja nosna
krvavitev je manj nevarna; boiniki se je bolj prestrasijo, ker je vidna. Zadnje
nosne krvavitve obitajno ne vidimo, ker kri tec¢e v Zrelo.

Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:
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® pomiritev bolnika (stres in panika povzrocita mocnejSo krvavitev),

® bolnika damo v poloZaj ob krvavitvi iz nosu: bolnik sede in nagne glavo
naprej, s tem prepreci poziranje in aspiracijo krvi,

® 5 kazalcem in palcem naj mocno pritiska na mehki del nosnega pretina
brez popuscanja, 15 do 20 minut,

® bolniku poloZzimo na vrat hladne obkladke.

Ce se krvavitev ne ustavi, je treba narediti tamponado nosu. Ce tudi to ne
pomaga, zdravnik odredi elektrokoagulacijo. Ob dolgotrajnejsi stalni obilni
krvavitvi prek sluznice pride do precejsnje izgube volumna krvi, znizanja
krvnega pritiska, porasta pulza in splodne oslabelosti. V takem primeru mora
bolnik lezati z dvignjenimi nogami. Po zdravnikovem narocilu je treba preveriti
koncentracijo hemoglobina v krvi.

Hipertenzija
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® redno merjenje krvnega tlaka,

® aplikacijo predpisane terapije,

® bolnika medicinska sestra pouci, da opozori zdravstveno osebje, ¢e med
infuzijo zdravila Cuti neredno utripanje srca, bolecino ali druge znake.

Hipertenzijo imajo bolniki vecinoma ustrezno uravnano s peroralnimi
antihipertenzivi. Medicinska sestra jim da navodila o nefarmakoloskih ukrepih
in obvladovanju vseh dejavnikov tveganja:

zmanjsanje/opustitev kajenja,

uravnava cezmerne telesne teze ali debelosti,
omejitev uzivanja alkohola,

omejitev uzivanja soli,

zdrava prehrana,

telesna dejavnost.

Otezeno dihanje
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® prepoznavanje znakov produktivnega, gnojnega izkasljevanja, bole¢in v
prsih, tezkega dihanja, zviSane telesne temperature, potenja, utrujenosti.. .,
® ob pojavu znakov oteZzenega dihanja izmerimo vitalne funkcije,

¥
® po narocilu zdravnika bolniku apliciramo kortikosteroide, antibiotike,
analgetike, sedative, bronhodilatatorje...,
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® ob izrazitejsih tezavah bolnika namestimo v razbremenilen polozaj, kot je
sese¢ polozaj z visoko dvignjenim vzglaviem ali sede¢ poloZaj z rokami,
naslonjenimi na blazino, poloZzeno na mizi, tako da bolniku sprosti prsni
ko$ in olajsa dihanje,

® veckrat dnevno mu prezra¢imo sobo in poskrbimo za ustrezne klimatske
pogoje.

Bolniku svetujemo, da omeji kajenje ali z njim preneha. Tudi sam naj bo
pozoren na bolecine v prsih, teZko dihanje, zviano telesno temperaturo,
utrujenost, ob&utek pomanjkanja zraka. Priporotamo mu sprehode v naravo
in aktivnosti, kI sprosc¢ajo, ter tudi pocitek. V zaprti sobi naj skrbi za prezra-
¢evanje in ustrezne klimatske pogoje: temperaturo, vlaznost, mir.

Proteinurija
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® zagotavljanje nadzora nad funkcijo ledvic tako, da bolniku svetujemo pitje
tekocin {(vsaj 1,5 do 2 litra tekocine dnevno - vodo, ¢aj, brezalkoholne
pijale, sokovi ...), hkrati pa tudi redno praznjenje se¢nega mehurja,

® vodenje bilance tekocin,

® (e se pojavijo tezave v zastajanju vode, zdravnik predpise zdravila, ki
pospesujejo odvajanje vode,

® bolnika opozorimo na znake pekocega ali pogostega odvajanja vode,
prisotnosti krvi v urinu, nezmoznosti odvajanja vode, povisane telesne
temperature ali mrzlice.

Bolnika pout¢imo, da tudi sam spremlja, koliko tekocine dnevno zauZije in
koliko izlo¢i. Kontrolira naj telesno teZo in se ob nenadnem porastu posvetuije
2z zdravnikom. V prehrani naj omeji sol in Zivila, ki vsebujejo veliko natrija.
Priporo¢amo mu opustitev kajenja in uZivanja alkohola. Svetujemo mu lazje
fizi¢ne dejavnosti, zlasti priporo¢amo hojo, odsvetujemo pa obremenitve, na
primer dviganje bremen.

Ce bolniku zatekajo roke, naj ne nosi prstanov. Svetujemo mu, da pri pocitku
nekoliko dvigne otefeno okoncino. Nosi naj ohlapne obleke iz mehkinh
materialoy, ki ne stiskajo.

Utrujenost

Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® prepoznavanje simptomov utrujenosti,
® oceno intenzivnosti utrujenosti,
® zdravstveno vzgojo bolnika.
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Bolnik naj dovolj pociva, hkrati pa skrbi tudi za telesno aktivnost. Cez dan naj
ima vec krajsin pocitkov. Svetujemo mu, naj opravija le najpomembnejsa
opravila. Skrbi naj za ohranjanje energije, tako da si npr. predmete postavi
blizje, da jih lazje doseze ... Pou¢imo ga, da si vsak dan beleZi stopnjo
utrujenosti, kar mu bo pomagalo ugotoviti, kdaj in zakaj je bolj ali manj
utrujen. Bolniku priporo¢amo, da uZiva energijsko in hranilno bogato hrano,
ki vkljucuje beljakovinska Zivila (mleko, meso, jajca, strocnice).

Kombinirano zdravljenje bevacizumaba s
citostatiki

Kadar je zdravljenje z bevacizumabom kombinirano s citostatiki, so nezeleni
ucinki lahko 3e bolj izrazeni. Poleg ze nastetega se zaradi ucinka citostatika na
zdrave celice lahko pojavijo 3e: krvavitve, diareja, utrujenost, povecana
nevarnost okuzb, izguba apetita, alopecija, stomatitis, navzea, slabost, odre-
venelost prstov rok in nog, otis¢anci na rokah in nogah, bolecina, sréno
popuscanje.

Levkopenija - | levkocitov pod 4 x 10%/
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® kontinuirano ocenjevanje stanja bolnika v smislu prepoznavanja znakov
okuzbe,

® merjenje vitalnih funkdij,

odvzem krvi in drugih kuznin za laboratorijske, mikrobioloske in druge

preiskave,

poostreno higieno,

prehranjevanje in pitje, upostevajoc levkopenijo,

preprecevanje poskodb,

preprecevanje okuzb,

asepti¢no tehniko dela,

izogibanje invazivnim posegom,

nadzor nad vbodnimi mesti, ranami, katetri...,

izogibanje moznim virom okuzbe,

dajanje predpisane terapije; rastni faktorji, antibiotiki, antimikotiki,

virostatiki...

L) N H . . . v . .
Febrilna nevtropenija pomeni urgentno stanje, ker je bolnik Zivljenjsko
ogrozen.
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Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® osamitev bolnika,

® omejitev obiskov,

® poostren nadzor vitalnih funkcij:

- telesno temperaturo merimo najmanj 3-krat dnevno,

- RR in pulz 2-krat dnevno ali po narocilu pogosteje,

natanc¢na bilanca tekodin,

skrbno telesno nego in higieno,

nevtropenicno dieto,

odvzem kuznin na razli¢ne povzrocitelje po narocilu zdravnika,
poostreno opazovanje moznih pojavov infektov,

apliciramo predpisano terapijo: antibiotiki, antimikotiki, virostatiki, rastni
faktorji...,

® vodimo natan¢no zdravstveno in negovalno dokumentacijo.

Bolniku povemo, da je ob zniZanih levkocitih bolj obcutljiv in lahko hitreje
zboli. Opozorimo ga na znake zvisane telesne temperature, mrzlice, potenja,
bolecin v miSicah in kosteh, kaslja, gnojnega izpljunka, pogostega pekocega
odvajanja vode ... Bolnika pou¢imo, da mora takoj k zdravniku ob povisani
telesni temperaturi nad 38 °C. Za znizanje telesne temperature naj ne uporabi
nobenega zdravila, ne da bi se o tem posvetoval z zdravnikom. Tudi po
zakljuceni terapiji, ko e obstaja nevarnost nevtropenije, naj se izogiba stika z
ljudmi ali Zivalmi, ki imajo znake okuZzbe.

Slabost in bruhanje

Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

zagotavljanje primernih tekocin za pitje,

vodenije bilance tekocin,

dajanje predpisane antiemeticne terapije,

omejitev bolnikovih aktivnosti v ¢asu slabosti in bruhanja,

zagotovitev potrebnih pripomockov in ustreznega poloZaja v ¢asu bruhanja,
s Cimer preprecimo aspiracijo izbruhane mase,

® opazovanje izbruhane vsebine,

e ureditev bolnikove okolice,

® zagotovitev primerne oblike hrane ob primernem casu.

Vroca hrana lahko bolniku poveca slabost. UZiva naj hrano, ki ne obremenjuje
Zelodca, prav tako naj se izogiba mastni, cvrti hrani. Hrano naj dobro prezvedi.
Hrano in tekocino naj uziva veckrat na dan v majhnih koli¢inah. Hrana naj bo
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hladna ali na sobni temperaturi, da ga ne bo motil vonj. Pije naj veckrat ez
dan, po pozirkih, tekocine naj ne pije med obrokom, ampak pred ali po njem.
Priporo¢amo, da zauZije vsaj 1,5 litra tekocine dnevno.

Bolnik naj vodi dnevnik o slabosti, da ugotovi, kdaj je najbolj izrazena. Nauci
naj se vaj sproscanja: globokega in pocasnega dihanja. Osredotodi naj se na
dogajanje v okolici (gledanje televizije, poslusanje glasbe, sprehod v naraw).
Ce se bolniku slabost pojavlja med dajanjem citostatikov, naj nekaj ur pred
terapijo ne je.

Diareja
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

zadostno uZivanje tekocin in vodenje tekocinske bilance,

ustrezno dietno prehrano in nadzor nad zauZito hrano,

dnevno tehtanje bolnika,

spremljanje koznega turgorja in vlaznosti ustne sluznice,

opazovanije stolic (Stevilo, volumen, barva, konsistenca),

zagotavljanje intimnosti in pripomockov za izvajanje anogenitalne nege,
prepreCevanje vnetja perianalnega predela,

dajanje predpisane terapije in infuzij.

Bolnika seznanimo, da mora biti pozoren na izlo¢eno blato (barva, koli¢ina,
gostota) in pogostost odvajanj. Poucimo ga, da mora obiskati svojega
osebnega zdravnika, e driska traja vec kot 24 ur, ¢e v blatu opazi kri ali ¢rno
blato. Po vsakem odvajanju naj se umije s hladno vodo in kozo namaze s
hladilnim mazilom ali drugo zas¢itno kremo. Bolnik naj bo pozoren tudi na
morebitno izgubo telesne teze. UZiva naj vsaj dva litra tekocine dnevno. V
Casu hude driske naj uziva lahko hrano (prezganka, prepecenec, sluzaste juhe,
pasiran krompir na slani vodi, bel kruh, bel riz, rezanci, zrela banana, skuta,
jogurt, pretlacena zelenjava, pis¢anec ali puran brez koze, ribe...). V Casu
diareje naj ne je mastnih, zacinjenih, z vlakninami bogatih zivil (polnozrnat
kruh, Zitarice, semena, fizol, surova zelenjava, sveze in suho sadje). Ne pije naj
svezih sadnih sokov, raje Caje (ruski, borovnicev, kamili¢ni...). UpoSteva naj vsa
ostala navodila, ki jih je dobil pred zdravljenjem in med njim.

Zaprtje
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

e informiranje bolnika o problemu,
® zadostno dnevno uzivanje tekocine,
® uzivanje hrane z ve¢jo vsebnostjo balastnih snovi,
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® uporabo naravnih ali sinteti¢nih odvajal,
® fizicno aktivnost,

® pravoCasno prepoznavanje komplikacij (paraliticni ileus, krvavitve ob
defekadiji).

Bolnik naj uZziva veliko tekocine in hrano, bogato z vliakninami (sveza in kuhana
zelenjava, sveze in suho sadje, polnozrnat kruh). Skrbi naj za vsakodnevno
telesno aktivnost. Ce se pojavi zaprtje, naj si pomaga z blagimi odvajali (na
primer pitjiem donata), odvajalnimi ¢aji.

lzguba apetita
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® motivacijo bolnika za uZivanje hrane,

nadzor nad kalori¢nim vnosom hrane in tekocin (pogosti, kaloricno bogati
majhni obroki hrane ob primernem casu),

izbiro hrane po Zzelji,

izogibanje hrani z mo¢nimi voniji,

spodbujanje apetita z laZjo telesno aktivnostjo,
ukrepi za pravocasno zaznavanje komplikacij:
- dnevno tehtanje,

- zaznavanje znakov dehidracije.

Bolnik naj poje vec v dnevih, kadar ima vecji apetit. Je naj pogosto, na 2-3 ure,
kalori¢no bogate majhne obroke hrane ob primernem casu, v prijetni druzbi
in okolju. Hrano naj uziva ohlajeno na sobni temperaturi, da ga ne bo motil
mocan vonj. Tekocino naj pije vsaj eno uro pred jedjo ali po njej, namesto med
jedjo. Apetit naj spodbuja z lazjo telesno aktivnostjo.

Stomatitis

Bolnika seznanimo s preventivnimi ukrepi nastanka stomatitisa. Bolnik naj
zobe in dlesni ¢isti z mehko zobno $¢etko po vsaki jedi. Veckrat na dan naj
izpira usta z Zajbljevim ali kamili¢nim ¢ajem, slano vodo ali blago antisepti¢no
raztopino. Ust naj ne izpira z ustnimi vodami, ki vsebujejo alkohol. Vlaznost
ustnic naj ohranja s pomocjo vlazilnih krem. Bolnik naj lize antisepti¢ne
tablete. Odsvetujemo mu uzivanje trde, mocno zacinjene, zelo slane, kisle ali
vroce hrane, pitje alkohola in kajenje. Na dan naj zauZije vsaj 1,5 litra
tekocine.

Aktivnosti zdravstvene nege, ko je stomatitis Ze prisoten, so usmerjene v:

® poostreno izvajanje ustne nege in izvajanje ukrepov za prepreCevanije
razvoja stomatitisa in sekundarnega infekta,
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® povecanje Stevila izpiranj ust z Zajbljevim ali kamili¢nim cajem,

® spremljanje vnosa hrane in tekocin ter prilagoditev prehrane glede na
bolnikovo sposobnost Zvecenja in poziranja,

® spremljanje pojava bolecine,

® sprotno zaznavanje sprememb v ustni sluznici in znake sistemske infekcije.

Alopecija
Aktivnosti zdravstvene nege so usmerjene v:

® pripravo bolnika na mozZnost pojava alopecije,

® svetovanje nakupa lasulje, kape in zascitnih pokrival,

® svetovanje uporabe blagih Samponov, nege las in lasis¢a brez mocnih
kemikalij, uporabe mehke krtace za lase,

® svetovanje noSenja kratke priceske.

Bolnika opozorimo na zascito lasis¢a pred soncem in poudarimo reverzibilnost
procesa. Povemo mu, da bo vsak las, ki mu bo izpadel zaradi zdravljenja s
citostatiki, po kon¢anem zdravljenju zrasel nazaj, ker je to le zacasen nezelen
uc¢inek. S pogovorom nudimo psihi¢no podporo bolniku za premagovanje
duSevnih stisk.

Nosecnost in dojenje

Podatkov o uporabi bevacizumaba pri nosecnicah ni. Zdravilo je kontra-
indicirano med nosec¢nostjo. Predvidevajo, da prehaja skozi placento ter
povzrodi zavrtje angiogeneze in tako resne okvare ploda. Zenske v rodni dobi
morajo uporabljati ucinkovito kontracepcijo med zdravljenjem z beva-
cizumabom in do 6 mesecev po njem. Zaradi teratogenosti svetujemo
uporabo kontracepcijskih sredstev tudi, Ce terapijo prejema moski in ima
doma zdravo partnerico. Med terapijo je bistvenega pomena prepreCevanje
okuZzb, ki so mozne zaradi sluzni¢nih iritacij in zmanjsane odpornosti.

Pred zdravljenjem z bevacizumabom bolnika opozorimo, da:

pove zdravniku, katera zdravila sicer uziva, vklju¢no z vitamini, zelisci.. .,
naj ne popravlja zob, ¢e res ni nujno oz. naj opozori zobozdravnika,

naj se ne cepi, ¢e se o tem ne posvetuje z zdravnikom,

naj pove zdravniku, Ce obstaja moZnost nose¢nosti,

naj tako moski kot Zenska ne nacrtuje spocetja otroka v ¢asu zdravljenja,
naj ne doji v ¢asu zdravljenja. 2
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Med zdravljenjem z bevacizumabom bolniku svetujemo, da:

uposteva pridobljena navodila v zvezi z zdravljenjem in nacinom Zivljenja,
spremlja pojav nezelenih ucinkov zdravljenja,

ustrezno ukrepa ob pojavu neZelenih ucinkoy,

ne uziva zdravil, ki jih ni predpisal zdravnik,

skrbi za zdravje po priporocilih zdravnika in medicinske sestre,

skrbi za ustrezno prehrano,

skrbi za psihofizi¢no kondicijo telesa,

pois¢e pomog, ko je to potrebno.

Kdaj naj gre bolnik na sistemskem zdravljenju, ki je odpuscen v domaco
oskrbo, po pomoc zdravstvenega osebja?

Kadar ima :

® telesno temperaturo nad 38 °C,

® znake infekcije ali krvavitev, ki se po desetih minutah ne ustavi, ob pojavu
petehij, krvi v blatu/urinu, ob sumu na notranjo krvavitev ali
® otezeno dihanje.

Med zdravljenjem z bevacizumabom bolnika opozorimo, da:

popije vsaj dva litra tekocine dnevno, razen ¢e nima drugacnih navodil,
v primeru slabosti vzame antiemetik, ki ga je predpisal zdravnik,

skrbi za dobro prehranjevanje, je naj ve¢ malih obrokoy,

skrbi za redno odvajanje blata,

pogosto umiva roke,

je pozoren na znake infekta,

poostri izvajanje ustne higiene. Uporablja naj mehko zobno $¢etko. Ustno
votlino dodatno izpira z Zajbljevim ali kamili¢nim ¢ajem,

se izogiba direktnemu soncenju,

omeji pitje alkoholnih pijac,

® si vzame Cas za pocitek.

Zakljucek

Tako kot vsako zdravilo imajo tudi bioloska zdravila neZelene ucinke, ki se
lahko izrazijo z razlicnimi znaki, simptomi in intenzivnostjo. Aktivnosti
zdravstvene nege bolnika na zdravijenju z bioloskimi zdravili zato ne
vkljucujejo le pripravo in dajanje zdravila, ampak tudi zdravstveno vzgojo in
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vse ukrepe, ki zmanjsujejo nezelene ucinke. Obravnava nezelenih ucinkov
predstavlja pomemben del procesa zdravljenja, aktivnosti zdravstvene nege
pa podrocje, ki pripomore k nemotenemu procesu zdravljenja bolnika z
bioloskimi zdravili in boljsi kakovosti Zivljenja.
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PRIPRAVA, APLIKACUA IN
SHRANJEVANJE ZDRAVILA
BEVACIZUMAB

Snezana Umicevic

Povzetek

Clanek predstavlja nacin aplikacije bioloskega zdravila bevacizumab. V ¢lanku
so napisana navodila, ki naj bi jih medicinske sestre upostevale pri ravnanju z
bioloskimi zdravili, s poudarkom na ravnanju z zdravilom bevacizumab.
Predstavljeno je, kak3en je bevacizumab in kako se z njim ravna - shranjuje,
pripravlja in aplicira. Opisanih je nekaj opozoril, na katere mora biti medicinska
sestra pozorna ob ravnanju z omenjenim zdravilom. Clanek opisuje tudi nacin
prve, druge in naslednjih aplikacij bevacizumaba oziroma aplikacijo beva-
cizumaba v primeru socasne aplikacije citostatikov.

Kljuéne besede: Avastin®, aplikacija, bevacizumab, priprava, shranjevanje.

Uvod

V zadnjih desetletjih smo pri¢a hitremu razvoju zdravljenja rakavih bolezni v
svetu. Slovenija skusa ¢im hitreje slediti najrazvitejSim na tem podro¢ju. Da bi
bila zdravstvena obravnava ¢im kakovostnejSa, mora razvoju slediti tudi
zdravstvena nega. Zdravstvena nega bolnika, ki prejema bioloska zdravila, je
morda Se premalo razvita. V nadaljevanju skusamo oblikovati prispevek, ki bi
bil v pomoc tistim, ki delajo z bioloskimi zdravili. Predvsem gre za ravnanje z
zdravilom bevacizumab.

Bolniki z napredovalim rakom imajo slabo prognozo, zaradi cesar je cilj
zdravljenja podaljsati preZivetje in izbolj3ati kakovost zivljenja. Kemoterapija je
bila temelj zdravljenja napredovalega raka ve¢ let, vendar so citostatiki
omejeni z njihovo nezmoznostjo, da bi selektivno ciljali tumorske celice. Na
razli¢nih mestih pride zato do poskodb zdravih celic in posledi¢no do stranskih
uc¢inkov, kot so utrujenost, izguba las, imunosupresija kostnega mozga,
slabost itd... Zaradi tega potrebujemo zdravila, ki so bolj u¢inkovita in ki bi jih
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bolniki lazje prenasali. Potrebujemo novo terapijo, ki deluje neposredno na
tumorske celice ali celice, ki podpirajo rast tumorja, in je oznacena kot ciljna

terapija. IzboljSane znacilnosti ciljne terapije pomenijo, da obstaja manjsa
verjetnost vpliva na zdrave celice in s tem manj stranskih ucinkov.

Primer takega zdravila, ki deluje cilino, je biolosko zdravilo bevacizumab.
Bevacizumab je monoklonsko protitelo, ki z vezavo na zilni rastni dejavnik
VEGF (angl. Vascular endothelium Growth Factor) zavira proces angiogeneze
oziroma razras€anja zil, ki oskrbujejo rakavo tkivo s hranilnimi snovmi in
kisikom. Z nevtralizacijo rastnega faktorja zavre rast tumorja in njegovo
razras¢anje v oddaljena tkiva.

Ravnanje z bevacizumabom

Bevacizumab (Avastin®) je na voljo v vialah za enkratno uporabo po 100 in
400 mg. Koncentracija bevacizumaba (Avastin ®) je v obeh vialah enaka, in
sicer 1 ml predstavlia 25 mg bevacizumaba (Avastin®). Viale so pred
dolgotrajno izpostavljenostjo svetlobi zas¢itene z ovojnino. Ovojnino
odstranimo, preden zdravilo uporabimo. Po odstranitvi ovojnine zdravilo pred
svetlobo ni zad¢iteno, saj je viala prozorna. Dodatnih ukrepov za §¢itenje pred
svetlobo ni treba zagotavijati, ¢e zdravilo uporabimo takoj po odstranitvi
ovojnine. Zdravila med pripravo in aplikacijo ni treba 3¢ititi pred svetlobo, saj
mu kratkotrajna izpostavljenost ne 3kodi.

Viala vsebuje rahlo motno, brezbarvno do svetlo rjavo sterilno tekocino.
Vsebina viale se uporablja kot koncentrat, ki ga je treba pred aplikacijo
razredciti s fiziolosko raztopino.

Bevacizumab se tako kot ostale infuzijske raztopine pripravlja po asepti¢ni
tehniki dela. Ce je mogoce, je priporocena priprava vseh biolokih zdravil v
biolosko varni komori. Mehanizem delovanja biolosko varne komore je enak
mehanizmu delovanja komore za pripravo citostatikov. Ce se bioloska zdravila
in citostatiki pripravljajo hkrati, naj bosta biolosko varni komori loceni.

Pred vsako aplikacijo bevacizumaba po narocilu zdravnika naredimo kontrolo
krvi in urina. Pri izvidih urina smo pozorni predvsem na vsebnost proteinov v
urinu. Pred aplikacijo izmerimo krvni tlak. Krvni tlak naj si bolniki spremljajo
tudi doma, ce imajo to moznost, vrednosti pa naj prinesejo s seboj na
kontrolni pregled. Povisan krvni tlak se lahko razvije na katerikoli tocki
zdravljenja z bevacizumabom. Nadzirati ga je, treba na vsake dva do tri tedne
ali bolj pogosto, Ce se razvije hipertenzija.

Pri pripravi raztopine iz viale odmerimo ustrezno koli¢ino koncentrata

53



bevacizumab in ga raztopimo s fiziolosko raztopino do skupnega volumna
100 ml. Ce bevacizumab apliciramo v 100 ml tovarniko pripravljene fizioloske
raztopine, predhodno odstranimo enako koli¢ino fizioloske raztopine kot
bomo aplicirali koncentrata bevacizumaba. Ce je koli¢ina predpisanega
zdravila manjsa od koli¢ine bevacizumaba, ki ga vsebuje viala, preostanek
zavrzemo, razen Ce ga lahko uporabimo takoj (eno vialo lahko uporabimo le,
e pripravljamo bevacizumab za dva bolnika hkrati). Bevacizumab je kasneje
namre¢ neuporaben, saj ne vsebuje konzervansov. Punkcija gumijaste
membrane na viali predstavlja vhodno mesto za mikroorganizme.

Pri pripravi bevacizumaba smo pozorni, da ga ne stresamo. Vialo pred
uporabo vizualno pregledamo. Pri pripravi mesanice ne uporabljamo kovinskih
igel in igel s filtri za delce, ker lahko poskodujejo strukturo zdravila. Ustrezno
nadomestilo so plasti¢ne igle. Te uporabljamo tako za praznjenje viale kot tudi
za vbrizgavanja koncentrata v fiziolosko raztopino. Za slednje lahko
uporabljamo tudi sistem za brezigelni dostop, ¢e ta ne vsebuije filtra.

Bevacizumab dajemo pod nadzorom zdravnika, ki ima izkudnje z zdravljenjem
rakavih bolezni z bioloskimi zdravili. Medicinska sestra, ki aplicira infuzijo
bevacizumaba, bolnika ves Cas infuzije opazuje. Pri aplikaciji bioloskih zdravil
sodeluje izkusena medicinska sestra, ki pozna stranske ucinke posameznega
bioloSkega zdravila, prepozna zgodnje znake alergi¢ne reakcije in zna
ustrezno ukrepati ob njihovem pojavu. Ob prvem sre¢anju bolnika z
bevacizumabom ga medicinska sestra pouci o moznih zapletih med aplikacijo
in po njej. Bevacizumaba ne smemo dajati v bolusu ali kot hitre infuzije.
Apliciramo v 100 ml-raztopini, ¢as pa je odvisen od tega, katera aplikacija po
vrsti je in glede na izkudnje s predhodnimi aplikacijami. Bevacizumab ni
kompatibilen z glukozo, zato ga ne smemo red¢iti ali aplicirati hkrati z drugo
infuzijo, ki bi vsebovala glukozo. Bevacizumab ob stiku z glukozo razpade.
Prvi odmerek infuzije apliciramo 90 minut. Ce apliciramo hkrati tudi citostatik,
najprej apliciramo bevacizumab. Ce med infuzijo pride do zapletov, jo
prekinemo in obvestimo zdravnika, ki odredi nadaljnje ukrepe.

Ce prvi odmerek poteka brez tezav, lahko drugi odmerek apliciramo v enourni
infuziji, razen e zdravnik ne narocenidrugace. Ob socasni aplikaciji citostatika
lahko bevacizumab apliciramo pred kemoterapijo ali po njej. Ce pride do
zapletov med aplikacijo drugega odmerka, infuzijo prekinemo in se
posvetujemo z zdravnikom. Ta odredi nadaljnje ukrepe. Cas dajanja naslednje
aplikacije dolo¢i zdravnik. Ce prvi dve infuziji potekata brez tezav, lahko
nadaljnje infuzije injiciramo v pol ure. Kemoterapijo apliciramo pred
bevacizumabom ali po njem. Bolnika spremljamo tudi med nadaljnjimi
aplikacijami. Ce pride do zapletov v kateri izmed nadaljnjih aplikacij, jo
prekinemo in se za nadaljnje infuzije pogovorimo z zdravnikom. Ukrepe, ki jih
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uvedemo ob eventualnih zapletih, odredi zdravnjk. Ce moramo hkrati z
bevacizumabom aplicirati $e kaksno drugo zdravilo, slednjega apliciramo po
navodilu zdravnika (primer premedikacije).

Bevacizumab shranjujemo v hladilniku pri temperaturi 2-8 °C, v originalni
embalazi. Bevacizumaba ne smemo zamrzniti. Za zas¢ito pred dolgotrajnim
vplivom svetlobe moramo vialo shranjevati v zunanji ovojnini. Ker bevacizumab
uporabljamo pred kemoterapijo ali po njej, je treba upoStevati morebitna
navodila glede kemoterapije same. Posebnih navodil, kot so na primer dietne
omejitve za bolnike, ki se zdravijo z bevacizumabom, ni. Bolnik, ki se zdravi z
bevacizumabom, mora biti informiran, kdaj mora takoj obvestiti svojega
zdravnika ali medicinsko sestro in na katere znake mora biti pozoren v ¢asu
med aplikacijo in doma.

Zakljucek

V prihodnosti si Zelimo povecati raziskovalno delo na podroc¢ju zdravstvene
nege bolnika, ki prejema bioloska zdravila. Z dobro zdravstveno nego zelimo
zmanjsati negativne ucinke bioloskih zdravil. Zagotoviti Zelimo, da bodo
bolniki dobro obvesceni o stranskih ucinkih in v katerih primerih ter kako se
na te ucinke odzvati. Z raziskovanjem bomo lahko tudi bolj natan¢no poznali
negativne ucinke na osebje, ki z bioloskimi zdravili ravna.
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IZKUSNJE V ZDRAVSTVENI
NEGI BOLNIKA,
ZDRAVLJENEGA Z
BEVACIZUMABOM

(predstavitev primera)

Natasa Gorenc

Povzetek

Zdravilo bevacizumab spada v skupino monoklonskih protiteles in je tako
imenovani inhibitor angiogeneze. Njegova glavna taréa so namrec Zile, ki
preskrbujejo tumor, saj zavira rastni dejavnik za Zini endotel (VEGF).
Zmanjsanje dotoka kisika in hranil v tumor povzrodi njegovo zmanjanje
oziroma prenehanje rasti. Ker so Zle stabilizirane, je omogocen popoln
prodor kemoterapevtikov v sredico tumorja. Kot vsa zdravila ima tudi
bevacizumab nekatere neZelene stranske ucinke; medicinske sestre, ki
aplicirajo zdravilo bevacizumab in skrbijo za bolnike s tovrstno terapijo, jih
morajo poznati ter znati svetovati bolnikom in njihovim svojcem. Izkudnje v
zdravstveni negi bolnika, zdravljenega z bevacizumabom, bodo predstavljene
s pomocjo primera.

Kljuéne besede: bevacizumab, predstavitev primera: zdravstvena nega

Uvod

Zdravilo bevacizumab (Avastin ®) je inovativno biolosko tar¢no zdravilo, ki
zavira proces angiogeneze — razrasCanja Zzil, ki oskrbujejo rakasto tkivo s
hranilnimi snovmi in kisikom, kar omogoca rast in razsejanje tumorskih celic.
S svojim mehanizmom delovanja nevtralizira rastni faktor za Zilje, imenovan
VEGF (angl. Vascular Endothelial Growth Factor), ki ima v procesu razrad¢anja
zil klju¢no vlogo. Z nevtralizacijo rastnega faktorja bevacizumab zavre rast
tumorja in njegovo razras¢anje v oddaljena tkiva.
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Zdravilo bevacizumab je v kombinaciji s kemoterapijo indicirano pri zdravljenju
metastatskega raka debelega Crevesa in danke, pri metastatskem raku dojk,
pri bolnikih z inoperabilnim, napredovalim, metastatskim ali ponavljajocim se
nedrobnoceli¢nim rakom plju¢, ki nima previadujoce ploscatoceli¢ne
histologije, ter pri napredovalem ali metastatskem raku ledvic.

Ceje bolnik na sistemskem zdravljenju, je zelo pomembno, da mu predstavimo
nezelene ucinke zdravljenja, da tako spozna nacine, kako jih lajsa po najboljsih
moceh oziroma se jim izogne. Medicinske sestre, ki svetujejo bolnikom, ki se
zdravijo z bevacizumabom, morajo imeti dolocena specifitna znanja. Poznati
morajo tako bolezen in nacin njenega zdravljenja kot tudi neZelene ucinke
zdravil ter nacine, kako jih lajsati.

Predstavitev primera

V nadaljevanju prispevka bo prikazan primer bolnice, ki se zdravi z zdravilom
bevacizumab v kombinaciji s kemoterapijo.

Demografski podatki:

Spol: 7

Starost: 52 let

Izobrazba: srednjesolska izobrazba

Poklic: komercialni tehnik na terenu

Kje zivi: v hisi

S kom Zzjvi: z mozem, dvema hlerkama, urejene razmere
Medicinska diagnoza:

Prejsnje, druge bolezni: nima drugih bolezni

Druzinska anamneza: raka v druzini ni bilo

Alergije: jih nima

Navade, razvade: ne kadi, ne pije (razen obc¢asno, na rojstnodnevnih zaba-
vah kaksen kozarcek)

Medicinska diagnoza: metastatski rak rektuma

Potek bolezni

Bolnica je na zaCetku leta 2008 zacela opaZati bolecine v spodnjem delu
trebuha, zaradi katerih je odsla na pregled k ginekologu. Ta je opazil
spremembe na jaj¢niku. Opravila je tudi kolonoskopijo, ki je pokazala eksulce-
riran tumor v cekumu, histolosko karcinom. 7. 5. 2008 je bila opravliena
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operacija. Napravljena je bila desna hemikolektomija, omentektomija,
adneksektomija, histerektomija in resekcija rektosigme. Kirurg je pri eksploraciji
ugotavljal zasevke v peritoneju, v maternici in adneksih. Onkolog je predlagal
zdravljenje v kombinaciji tar¢nega zdravila bevacizumaba in citostatikov po
shemi Xeliri.

Negovalna anamneza

Bolnica z dihanjem nima tezav. Prehranjuje se redno, in sicer tri- do Stirikrat
dnevno (zajtrk, malica, kosilo, vecerja). Popije dva litra tekocine dnevno.
Apetit ima dober in je raznoliko hrano. Redno skrbi za osebno higieno, tusira
se enkrat dnevno in redno skrbi za ustno higieno. Tezav z odvajanjem blata
nima; na blato hodi vsak dan. Tudi z odvajanjem urina nima tezav. Giba se
redno, veckrat na teden, predvsem pa med vikendom hodi na sprehode z
mozem in h¢erama. S spanjem v preteklosti ni imela tezav, sedaj pa ze nekaj
dni ni spala vso noc oz. se je zbujala, ker jo, kot sama pravi, skrbi, kaj jo ¢aka.
Bolnica je komunikativna, odprta in se rada pogovarja.

Kot medicinska sestra sem bolnico spremljala, ko je vsake tri tedne prihajala
na Onkoloski institut Ljubljana, kjer je prejemala zdravilo bevacizumab v
kombinaciji s citostatiki.

Predstavitev negovalnih diagnoz in kolaborativnih
problemov, ki so bili prisotni pri bolnici, in ukrepi
za izboljsanje

Nepoznavanje sistemskega zdravljenja s tarénimi zdravili in
citostatiki

Vzrok:

® Neseznanjenosts predlaganim zdravljenjem ter napacna razlaga informacij.

Znaki in simptomi:

® Bolnica izraza potrebo po informacijah in ima Stevilna vprasanja.

Cilj:

® Bolnica je seznanjena o stranskih ucinkih, ni je strah.

Ukrepi:

® Bolnico pou¢imo o moznih stranskih ucinkih ter ukrepih, s katerimi jih
lahko omili oziroma prepreci.

Vrednotenje:
® Bolnico ni strah, pozna stranske ucinke ter jih zna prepreciti oziroma jih omiliti.
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Epistaksa ali krvavitev iz nosu

Vzrok:
® Zdravljenje z bevacizumabom.

Znaki in simptomi:

® Bolnica je doma krvavela iz nosu, priblizno pet minut.

Cilj:

® Bolnica bo znala sama ustaviti krvavitev in v taksni situaciji ne bo
prestrasena.

Ukrepi:

° Ot? pojavu krvavitve naj bolnica ostane mirna, saj lahko stres in panika
povzrocita moc¢nej3o krvavitev,

s palcem in kazalcem naj mo¢no stisne mehke dele obeh nosnic,

glavo naj da naprej, tako da je glava visje od nivoja srca - sedeci polozaj,
na vrat naj si polozi hladne obkladke,

nosnici drzi skupaj stisnjeni petnajst do dvajset minut,

e se krvavitev ne ustavi, naj pokli¢e zdravnisko pomoc.

Vrednotenije:
® Ko je bolnica doma zakrvavela iz nosu, se ni prestrasila, temvec je vedela,
kako ravnati, in je krvavitev znala zaustaviti.

Povecan krvni tlak

Vzrok:
® Zdravljenje z bevacizumabom.

Znaki in simptomi:

® Bolnica je imela pred drugo aplikacijo bevacizumaba zvisan krvni tlak, in
sicer 180/100 mmHg.

Cilj:

® Bolnica si bo doma redno merila in belezila vrednosti krvnega tlaka, Zivela
zdrav Zivijenjski stil in s tem preprecila e dodatno naras¢anje krvnega tlaka.

Ukrepi:

® Bolnica bo jemala zdravila po predpisanih navodilih zdravnika.

® Bolnico pou¢imo o uzivanju uravnotezene, zdrave prehrane ter o omejitvi
koli¢ine soli v prehrani, o omejitvi uzivanja alkohola in 0 pomenu rednega
gibanja. '

® Bolnica naj si redno sama doma meri krvni tlak ter si vrednosti tudi belezi.
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e Pred vsako aplikacijo zdravila na oddelku zmerimo krvni tlak, ki ne sme
preseci vrednost 150/100 mmHg. Ce je vigji, obvestimo zdravnika.

® Pred vsako aplikacijo zdravila preverimo urin s testnimi listi¢i, da z njimi
kontroliramo proteine v urinu.

Vrednotenje:
® Bolnica si je doma redno merila krvni tlak ter vrednosti tudi belezila. Doma
ni imela nikoli povisanega krvnega tlaka.

Nevtropenija

Vzrok:
e Zdravljenje z bevacizumabom.

Znaki in simptomi:

® Pri pregledu je imela bolnica znizano Stevilo nevtrofilnih granulocitov,
vroc¢ine ni imela.

Cilj:

& Bolnica se bo izognila infekciji.

Ukrepi:

® Bolnica mora biti pozorna na znake okuzbe. Znaki okuZbe so povisana
telesna temperatura, mrzlica, mo¢no potenje, bolecine v sklepih, misicah,
kaselj, prisotnost gnojnega izpljunka, pogosto pekoce odvajanje vode. Ob
prisotnosti katerega koli znaka okuZbe mora obvezno obiskati svojega
osebnega zdravnika.

® Telesno temperaturo naj si izmeri dvakrat dnevno in ob slabem pocutju.
Izmeri naj si jo aksilarno, saj lahko merjenje temperature v danki slednjo
poskoduije.

® Pogosto in temeljito naj si umiva roke, Se posebej pred jedjo in po uporabi
straniS¢a. Izogiba naj se skupni uporabi brisa¢. Z umivanjem rok odstrani z
njih mikroorganizme ter tako prepreci njihov prenos na svoje telo ali z
enega dela telesa na drugi del.

® Tusira naj se vsak dan s toplo vodo, ne vroco.

® Predel spolovila in danke naj si umiva nezno in temeljito v smeri od spredaj
nazaj po vsakem odvajanju blata, saj vecino okuzb povzrocijo bakterije, ki
se normalno nahajajo na kozi, v prebavilih in spolovilih. Ta predel je tudi
pogosto vstopno mesto mikroorganizmov v telo.

® Po vsakem tusiranju ter kadar je koza suha in razpokana naj si jo zasCiti z
losjonom, ker tako ohranja kozo neokrnjeno. To je pomembno, ker koza
in sluznice predstavijajo osnovno obrambo pred okuzbami. Ce je ta
obramba oslabljena ali poskodovana, postane koza vstopno mesto
mikroorganizmov v telo ali vir okuzbe.
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® Naj ne uporablja dezodorantov, ki prepreCujejo znojenje, saj se tako
povecuje Stevilo mikroorganizmov pod pazduho.

e Skrbi naj za dobro ustno higieno. Zobe naj si umiva po vsakem obroku in
pred spanjem. Usta na;j si izpira z Zajbljevim ali kamili¢nim ajem, saj s tem
preprecujemo nastanek okuzbe v ustni votlini.

® Za umivanje zob naj uporablja mehko zobno S¢etko, ki ne bo ranila dlesni.
Za spiranje ustne votline naj ne uporablja ustnih vodic, ki vsebujejo alkohol.

e Ce se brije, naj ne uporablja britvic, temve¢ elektri¢ni brivnik, ker je tako
manjsa nevarnost ureznin.

® Skrbeti mora za redno odvajanje blata. Zaprtje in napenjanje pri odvajanju
lahko poskodujeta Crevesno sluznico in posledi¢no povzrocita okuzbo.
Uporaba sveck in odvajalnih sredstev ni priporocljiva, ker lahko poskoduje
Crevesno sluznico.

® UzZiva naj visoko proteinsko in visoko kalori¢no hrano z veliko vitamini, saj
bo tako vzdrzevala optimalno zdravstveno stanje, ki pospesuje imunsko
odpornost organizma ter zagotavlja hranila, ki pokrijejo energetske
potrebe za okrevanje kostnega mozga in za celjenje tkiv. Pri pripravi hrane
naj bo pozorna na higieno.

® Popije naj 1,5 do 2 litra tekocine dnevno. Pri tem se uposteva tudi tekocina,
ki jo zauzije s hrano.

e Uziva naj le hrano, ki je toplotno obdelana, in Zivila brez naravno prisotnih
bakterij. Ne sme torej uZivati svezega sadja in zelenjave, svezih sokov,
nepasteriziranega mleka, jogurtov, sirov, mle¢nih napitkov z Zivimi klicami,
solatnih prelivov. Uziva pa lahko prekuhano sadje in zelenjavo, pasterizirane
sadne in zelenjavne sokove, pasterizirano mleko, dobro toplotno obdelano
meso, ribe, jajca.

® [zogibati se mora stika z ljudmi, ki imajo nalezljive bolezni oziroma znake
okuzbe. Prav tako se mora izogibati okolis¢inam, kjer je skupaj veliko ljudi.

® |zogiba naj se delu, pri katerem se lahko poskoduje, ali pa naj pri tem
uporablja zadcitne rokavice.

® Ne sme se cepiti, ne da bi se o tem prej posvetovala s svojim lececim
onkologom.

® Doma naj skrbi za redno prezracevanje in higieno prostorov.

e Cez dan naj veckrat pociva.

Vrednotenje:
Bolnica je ez en teden prisla na kontrolo, brez znakov okuzbe. Tudi izvid krvi
je bil primeren in prejela je naslednji ciklus zdravljenja.
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Zakljucek

Eden izmed moznih nacinov lajsanja nezelenih ucinkov sistemskega zdravljenja
je dobro informiranje bolnikov in njihovo seznanjanje z zdravljenjem ter
omogocanje pravotasne pomoci razli¢nih strokovnjakov. Ce so bolniki dobro
seznanjeni o nacinu njihovega zdravljenja in moznih nezelenih stranskih
ucinkih, preprecimo veliko tezav Ze vnaprej oziroma bolnika pripravimo na to,
kaj ga Caka doma. Tako ve, kaj storiti, ¢e nastopi problem, ter v katerih
situacijah mora nujno obiskati zdravnika.
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ZDRAVSTVENA VZGOJA IN
SVETOVANIJE PRI ODRASLIH
PACIENTIH

Denis Mlakar-Mastnak

Povzetek

Zdravstvena vzgoja je proces formiranja, oblikovanja stalis¢, vrednot,
prepricanj, vzorcev obnasanja, osebnih lastnosti in nacina odzivanja na okolje.
Svetovanje pa opredeljujemo kot vzajemen interaktiven odnos med klientom
(pacientom), ki potrebuje pomoc¢, in osebo, ki je usposobliena za nudenje
pomoci (medicinska sestra). Pri nalrtovanju, pripravi in implementaciji
zdravstvenovzgojnega programa za odrasle paciente moramo upostevati tako
znacilnosti starostnega obdobja, motivacije odraslih za izobrazevanje, njihove
intelektualne, psiholoske, telesne in druge sposobnosti kakor tudi omejitve, ki
so znacilne za odraslega med boleznijo. Odraslost lahko razdelimo na tri vecja
starostna obdobja, in sicer: mlajsi odrasli, srednje odraslo obdobje, starejsi
odrasli. Razlicna obdobja odraslosti imajo svoje znacilnosti in dolocajo temu
primerne znacilnosti ucenja ter ucne strategije v vsakem od njih. Vsako
Zivljenjsko obdobje postavlja v ospredje drugacne Zelje in potrebe po
doseganju drugacnih ciljev.

Andragoski ciklus je sestavljen iz razli¢nih faz izobrazevanja, ki jih moramo
upostevati pri oblikovanju programa, in sicer: identifikacija potreb po
izobrazevanju in Zelje po ucenju; ucni nacrt; priprava in organiziranje
izobraZevalnega procesa; implementacija (izvajanje) ufnega naclrta;
vrednotenje u¢nega nacrta. Poimenovanje ciklus ni naklju¢no, temvec
posledica spiralnega nadaljevanja vseh faz — ko se andragoski ciklus s fazo
vrednotenja zakljuci, je to spodbuda, da se na podlagi nauCenega sprozijo
nove potrebe, ki izhajajo iz novega znanja.

Kljuéne besede: zdravstvena vzgoja, svetovanje, obdobja odraslosti,
andragoski ciklus.
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Uvod

Zivljenjske navade ljudi so rezultat usvojenih vzgojnih modelov, zato jih lahko
v zdravstvenovzgojnem procesu spremenimo in celo izboljSamo. Zdravstveni
vzgojitelj] mora ugotoviti pacientove potrebe in vrzeli v znanju, identificirati
probleme, jih razreSevati in oceniti uspesnost izvedenih aktivnosti zdravstvene
vzgoje. Z zdravstveno vzgojo pacienta informiramo, mu svetujemo, mu
pomagamo pri osvajanju razlicnih vesc¢in in znanj ter ga usmerjamo pri
oblikovanju vrednot in stalis¢.

Da pa bo zdravstvena vzgoja uspeSna, moramo poznati in upoStevati
znadilnosti odraslih in odraslih bolnikov, ki se vkljuCujejo v zdravstvenovzgojni
proces, poznati moramo strategije, ki nam pomagajo pri doseganju ciljev
zdravstvene vzgoje, in znati moramo andragoski ciklus implementirati v svojo
prakso.

V prispevku bomo skusali odgovoriti na tri klju¢na raziskovalna vpradanja, in sicer:

® Kaj je znacilno za svetovanje in kaj za zdravstveno vzgojo odraslih?

® Al se odrasli pacienti med seboj razlikujejo in katere so najprimernejse
strategije, ki jih lahko uporabimo v zdravstveni vzgoji?

® Kako implementirati andragoski ciklus v zdravstveni vzgoji?

Opredelitev zdravstvene vzgoje in svetovanja

Zdravstvena vzgoja je ena od poddisciplin andragogike, vede, ki se ukvarja z
izobraZevanjem odraslih. Zdravstvena vzgoja je proces formiranja, oblikovanja
stalis¢, vrednot, prepri¢anj, vzorcev obnasanja, osebnih lastnosti in nacina
odzivanja na okolje. V zdravstveno vzgojo so vkljuceni ljudje vseh starostih,
torej tudi odrasli in starostniki. Za zdravstvene delavce kot izvajalce zdrav-
stvene vzgoje je izredno pomembno poznavanje in upostevanje procesov, ki
so znacilni za odrasle v izobraZevanju. Zdravstvena vzgoja temelji na
spoznanju, da lahko na zdravstveno stanje posameznika in druzbe namerno
vplivamo.

Svetovanje pa opredeljujemo kot vzajemen interaktiven odnos med klientom
(pacientom), ki potrebuje pomoc, in osebo, ki je usposobliena za nudenje
pomoci (medicinska sestra). V tej vzajemnosti svetovalec ugotavlja
nezadovoljene potrebe in neucinkovite obrambe klienta. Svetovalec v ta
odnos vlaga samega sebe, ne le kot strokovnjaka, ampak tudi kot ¢loveka, ki
ima prav tako potrebe in bolj ali manj ucinkovite obrambne mehanizme. Za
svetovalni odnos sta odgovorna oba, vendar svetovalec veliko bolj, ker je
strokovnjak in velja za avtoriteto. Med svetovanjem klient razmislja o sebi,
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spreminja in sprejema ustrezne odlocitve o sebi in svojem zivljenju. Cilj
svetovanja je spreminjanje pacientovih stalis¢, dozivljanja ali vedenja.

Posebnosti in nacela zdravstvene vzgoje odraslih
pacientov

V nasprotju od otrok, ki so v uénem procesu odvisni od avtoritete ucitelja, so
odrasli v u€enju samousmerjeni in samostojni v iskanju informacij. Pri odraslih
so pretekle izkusnje ponotranjene in osnova za nadaljnje ucenje, prav tako
imajo odrasli bogato zalogo znanja in informacij, ki jim lahko pomagajo pri
razumevanju povezav med idejami in koncepti. Odrasli povezave razumejo
hitreje in nasprotno od otrok odklanjajo ucenje izoliranih podatkov. Ker Ze
imajo oblikovane ideje, vrednote in stalis¢a, jih tudi tezje spreminjajo. Zaradi
razlicnih socialnih viog se lahko odrasli pri u¢enju sre¢ujejo z razli¢nimi ovirami,
kot so pomanjkanje Casa, denarja, energije in koncentracije za ucenje.

Knowels (1990) je v svojem izobrazevalnem teoretskem konceptu odraslega
opredelil kot:

® samousmerjenega posameznika,

® posameznika s ponotranjenimi izkusnjami, ki pozitivno vplivajo na njegovo
pripravijenost za izobrazevanije,

® posameznika, ki prostovoljno vstopi v izobrazevalni proces,

e posameznika, ki je orientiran na Zivljenje, opravljanje nalog in na
problemsko usmerjeno ucenije,

® posameznika, ki je notranje motiviran za izobrazevanje.

Opisani koncepti imajo pri izobrazevanju pacientov omejitve, saj so
osredotofeni na zdravega posameznika, ki je vkljucen v izobrazevalni proces.
Pri nacrtovanju, pripravi in implementaciji zdravstvenovzgojnega programa za
odrasle paciente moramo upostevati tako znacilnosti starostnega obdobja,
motivacije odraslih za izobrazevanje, njihove intelektualne, psiholoske, telesne
in druge sposobnosti kakor tudi omejitve, ki so znacilne za odraslega med
boleznijo.

Bolezen pomembno vpliva na nastete sposobnosti. Prav tako bolezen in zdravstveni
sistem med zdravljenjem potisneta pacienta v odvisno vlogo in anksioznost, kar
pomembno vpliva na njegove sposobnosti in motivacijo za ucenje.

Cilj zdravstvene vzgoje ni le to, da si pacient zapomni navodila, ampak tudi,
da aktivno razmislja, iSCe povezave in pridobljeno znanje uporabi pri reevanju
tezav, s katerimi se sooci med boleznijo in zdravljenjem. Lahko se zgodi, da
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pacient ne Cuti potrebe po ucenju in usvajanju novega znanja, ker se potrebe
ne zaveda ali je ne zna izraziti.

Bolezen pacienta postavi v drugacne Zivljenjske okolis¢ine, zato lahko navade
iz preteklega Zivljenja postanejo motece. Z zdravstveno vzgojo poskusamo
pacientu predstaviti potrebo po spremembi vedenja ali utecenih Skodljivih
navad. Pacient se mora nauciti pravilnega odnosa do sebe, bolezni in
terapevtskih zahtev. Prav tako je pomembno, da pacienta v zdravstveno-
vzgojnem procesu sprejmemo kot osebnost, ki nam je enakovredna,
upostevamo njegove izkusnje, kar pomeni, da ga sprejmemo kot partnerja.

Tabela 1: Pregled nacel izobraZevanja odraslih (Burgireno v Bastable 1997,
str. 109)

e i QePeeeieTeessisateniins

Nacelo 1 Ucenje je usmerjeno na resevanje trenutnih potreb,

Nacelo 10

Nacelo 12

Motivacija odraslih pacientov za ucenje

Motivacija je eden najvidnejsih dejavnikov, ki uravnavajo ¢lovekovo ucinkovitost
pri pridobivanju novega znanja, razvijanju spretnosti, navad, novih stalis¢,
pogledov in osebnostnih karakteristik. Po Barici Marenti¢-Pozarnik (1980) je
motivacija proces izzivanja (zbujanja) ¢lovekove aktivnosti, njenega usmerjanja
na dolocene predmete in uravnavanja, tako da posameznik doseze dolocene
cilie. Globalne sile, ki aktivnosti izzivajo, krepijo in usmerjajo k ciliem,

imenujemo motivi. Knowels (1990) opisuje odraslega v izobrazevanju kot

samousmerjenega in notranje motiviranega za ucenje.
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V zdravstveni vzgoji sta, kakor tudi pri vsakem ucnem procesu, prisotni
notranja in zunanja motivacija. Zunanjo motivacijo predstavljajo zunanji
draZljaji oziroma dejavniki: osebe, stvari, dogajanja, ki pacienta spodbujajo k
pridobivanju informacij in novega znanja. Vir podkrepitve pri notranji
motivaciji pa je pretezno v pacientu samem. Pacienta spodbuja k pridobivanju
informacij in novega znanja teznja po doseganju znanja, ki je potrebno za
ohranjanje ali izboljSanje njegovega zdravja.

Na paciente, ki sodelujejo v zdravstvenovzgojnem procesu, vplivajo: njihovo
dozivljanje razli¢nih Custvenih stanj, neraz¢iscenih dilem, strahuin zaskrbljenosti
zaradi bolezni. Pogosto prav zaradi bolezni in Zelje po izboljSanju pocutja

postanejo pacienti in tudi njihovi svojci Zeljni informacij in novih znan.

Znacilnosti odraslih pacientov in strategije
zdravstvene vzgoje

Pri opredeljevanju pojma odraslost lahko v literaturi zasledimo ve¢ razli¢nih
razlag, saj pojem odrasel ni enoten. Odraslost doloc¢a veliko znacilnosti, ki
sestavljajo celoto. Tako lahko odraslost presojamo iz razli¢nih zornih kotov:
bioloskega, psiholoskega, socioloskega, pravnega, ekonomskega in drugih.
Pojmovanije »odraslega« v izobraZzevanju odraslih teh opredelitev ne uposteva,
saj odraslost doloca v skladu z druzbenimi vlogami, ki jih ima posameznik in
so posledica prenehanja zacetnega izobrazevanja. Razlikujemo razlicna
obdobja odraslosti, ki imajo svoje znacilnosti in dolocajo temu primerne
znacilnosti ucenja v vsakem od njih. Vsako Zivljenjsko obdobje postavlja v
ospredje drugacne Zelje in potrebe po doseganju drugacnih ciljev. Odraslost
lahko razdelimo na tri ve¢ja starostna obdobja, in sicer: mlajsi odrasli, srednje
odraslo obdobje, starejsi odrasli.

Pri oblikovanju zdravstvenovzgojnih programov si lahko pomagamo z
razli¢nimi strategijami, ki upoStevajo znacilnosti vseh treh obdobij odraslosti
in jih predstavljamo v nadaljevanju.

Znacilnosti mlajsih odraslih in strategije
zdravstvene vzgoje

Bistvene znacilnosti tega obdobja so: oblikovanje trajnih, intimnih osebnih
odnosov in druZine; izbira in oblikovanje ZWiljenjskega stila; izbira poklica.
Odlocitve, povezane z znacilnostmi tega obdobja, vodijo v Zivljenjske
spremembe, ki so lahko pri mlajSih odraslih potencialni vir stresa. V tem
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obdobju so kognitivne in telesne sposobnosti na vrhuncu. Kognitivne
sposobnosti Se naprej »zorijo«, saj mlajsi odrasli v vseZivljenjskem ucenju
1zpopolnjujejo svoje znanje in spretnosti.

Akutna ali kroni¢na bolezen lahko pomembno vpliva na Zivijenje in Zivljenjski
slog mlajsih odraslih. Da bi ohranili svojo avtonomijo, se povrnili v obicajen
Zivljenjski vzorec in obvladovali bolezensko stanje, so mlajsi odrasli pogosto
motivirani za pridobivanje novega znanja. Glede na to, da si mlajsi odrasli Zelijo
aktivno sodelovati v zdravstvenovzgojnem procesu, je pomembno, da jim
omogocimo sodelovanje. Spodbujati jih moramo pri izbiri zdravstvenovzgojnih
vsebin, jih vkljucevati pri dolocanju ciljev zdravstvene vzgoje, upostevati njihove
%elje o oblikah, metodah in didakti¢nih sredstvih pri pridobivanju znanja.

Pri zdravstvenivzgoji odraslih moramo upostevati, da odrasli v zdravstvenovzgojni
proces vnasajo razlicne pretekle izkusnje, ki nam lahko sluzijo kot osnova za
novo ucenje. Pomembno je, da se opiramo na njihove pretekle izkusnje, saj
tako ucenje postane ucinkovito, koristno in spodbudno. Pri izobraZevanju
mlajsih odraslih moramo upostevati 3e, da ne bodo Zeleli zapravijati ¢asa,
denara in energije, ¢e zdravstvene vzgoje ne bodo prepoznali kot pomembne
za njihovo Zivljenje ali za obvladovanije pricakovanih zdravstvenih tezav.

|zobraZevalne strategije morajo spodbujati mlajse odrasle k iskanju informacij,
ki bodo razsirile njihovo osnovno znanje, jim pomagale pri obvladovanju
Zivllenja z boleznijo in podprle njihovo samospostovanje. Seznaniti jih
moramo, kje in kaksno znanje jim je dostopno. Pri tem imajo na voljo razli¢cne
priloznosti v razliénih okoljih, kot so zdravniska ambulanta, svetovalnice,
bolnisnice, dnevne bolnisnice. Pomembno je, da so zdravstvenovzgojne
priloznosti in okolja dostopna, upostevajo njihov Zivljenjski slog in Zivijenjske
obveznosti, kot sta druZina in zaposlitev.

Ker so mlajsi odrasli usmerjeni k samoizobrazevanju, so zanje najprimernejsa
didakti¢na sredstva za ucenje pisna gradiva in avdiovizualna sredstva, ki jim
omogocajo samostojno in Zivljenjskemu slogu prilagojeno u¢enje. Skupinska
diskusija je za mlajse odrasle privlatna u¢na metoda, saj omogo¢i izmenjavo
izkuden] med posamezniki, ki so iste starosti in v podobni situaciji, v zdravstvu
5o to najpogosteje skupine bodocih starsev itd.

Znacilnosti odraslih v srednjem starostnem
obdobju in strategije zdravstvene vzgoje

V tem starostnem obdobju so mnogi posamezniki dosegli vrhunec v svoji
poklicni karieri, oblikovali dobro samopodobo, imajo odrasle otroke, postanejo
stari starsi in imajo ve¢ ¢asa za prostocasne dejavnosti. Je obdobje, v katerem
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razmi§ljajo o lastnem prispevku v druzini in druzbi ter ponovno raziskujejo
zivljenjske cilje in vrednote. Obdobje spremljajo Stevilne psiholodke in telesfne
spremembe, kot so: upad midicne mase in fizicne modi, upocasnjen
metabolizem, porast telesne teze, hormonske spremembe, pricetek slab3anja
siuha in vida. Vse nastete spremembe vplivajo na samopodobo odraslih, na
njihove sposobnosti in motivacijo za ucenje. Pri mnogih odraslih pozitivne
pretekle Zivljenjske in izobraZevalne izkusnje pripomorejo, da se z zaupanjem
udelezijo nadaljnjega izobrazevanja in da zaupajo v lastne ucne sposobnosti.
Posamezniki, ki imajo negativne izobrazevalne izkusnje ali jih imajo malo, so
manj motivirani za izobrazevanje.

Strategije zdravstvene vzgoje so v tem starostnem obdobju podobne strategijam
zdravstvene vzgoje mlajSih odraslih. Teziti in osredotocati se morajo na
ohranjanje samostojnosti odraslih, v ponevno vzpostavljanje normalnih
Zivljenjskih vzorcey, upostevati pretekle pozitivne in negativne Zivijenjske in
izobrazevalne izkusnje, LpoStevati moznost pojava stresa kot posledice wkrize
srednjih let«, omogogiti dostop do informacij, ki zadevajo Zivljenjske probleme.
Predvsem mora zdravstvena vzgoja spodbuditi in utrditi razvoj u¢nih kompetenc.

Znacilnosti starejsih odraslih in strategije
zdravstvene vzgoje

To je obdobje upokojitve, izgube Zivljenjskega partnerja in prijateljev,
pojavljanje kronic¢nih bolezni, selitve v dom za starejde in izolacije od otrok,
vnukov, prijateljev. S staranjem se zgodijo mnoge telesne spremembe. Vid,
sluh, tip, okus in vonj so med sposobnostmi, ki pri starejsih odraslih najprej
oslabijo. Starostne telesne spremembe vplivajo na delovanje organov, kar se
kaze v slabsem delovanju srca, plju¢, upo€asnjeni presnovi in upoc¢asnjenem
delovanju ziv¢nega sistema. Psiholodke in kognitivne starostne spremembe se
kaZzejo v: povecani anksioznosti zaradi strahu pred napakami, depresiji,
osamljenosti, slabdem obvladovanju stresnih situacij, zmanjSani sposobnosti
abstraktnega misljenja in procesiranja informacij, slabsanju kratkotrajnega
sponiina, podaljSanem reakcijskem ¢asu, izgubi orientacije za ¢as, orientiranosti
na pretekle zivljenjske izkusnje. Depresija, osamljenost in Zalovanje so pri
starejsih odraslih pogosta €ustvena stanja, ki so posledica izgube Zivljenjskih
partnerjev in prijateljev. Te izgube ogrozajo avtonomijo, samostojnost,
sposobnost odlocanja starejsih odraslih in se kaZejo v njihovi socialni izolaciji,
poslabsanju finanénega stanja, upadu sposobnosti za soo¢anje s spremembami,
zmanjdanemu obc¢utku za lastno identiteto in vrednotenje. Pri dozivljanju
samega sebe pa na starejSe odrasle poleg bioloske starosti pomembno
vplivajo tudi sociokulturni dejavniki.
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Pri oblikovanju zdravstvenovzgojnega procesa moramo upostevati Se sledece

znacilnosti starejsih odraslih, ki pomembno vplivajo na njihovo motivacijo za

ucenje:

® Stopnja samostojnosti — visja stopnja samostojnosti omogoci starostniku
pridobiti in ohranjati obCutek samospostovanja in ponosa.

® Socialna sprejetost — ko se starostnik pocuti sprejetega, se pri njem poveca
obcutek vitalnosti, pocuti se »mladostno« in tako tudi razmislja.

® Viri mocCi v posamezniku in izven njega, kot so: Zivljenjski stil, navade,
fizicna in psihi¢cna mo¢, ekonomske okolis¢ine.

® Mehanizmi obvladovanja in reSevanja teZzav — nacini soocanja z Zivljenjskimi
spremembami.

® Smisel Zivlienja — starejSi, ki imajo realna priCakovanja, se veselijo Ze
majhnih Zivljenjskih uzitkov.

Pri vzpostavljanju ucnega procesa pri starejSih odraslih je obujanje spomina
ucinkovit pristop. Spomin je lahko zelo mo¢no sredstvo. Pogovor s starejsim
odraslim o njegovih preteklih izkusnjah, kot je zakonska zveza, otroci, vnuki,
poklic, socialna udelezba, je lahko zelo spodbujajoC. Pri izobraZevanju
starejSih odraslih pogosto previadujejo razli¢ni stereotipi in prepri¢anja, kot je,
da starejSe odrasle ni mogoce nauciti novih »trikov«. Starejsi odrasli so se
sposobni uciti, vendar se njihove sposobnosti in potrebe razlikujejo od potreb
mlajsih odraslih. Studije tudi kaZejo, da so uéne sposobnosti in spomin
starejSih odraslih, kljub kognitivnim starostnim spremembam, $e vedno
zadovoljive, le da moramo za doseganje izobraZevalnih ciljev uc¢ni proces
prilagoditi zmoZnostim in sposobnostim starejSih odraslih.

Zdravstvenovzgojni proces je ucinkovit, Ce je oblikovan tako, da uposteva
fizicne, kognitivne, motivacijske in socialne posebnosti starejSih odraslih.
|zobraZevalci moramo starejSe odrasle spodbujati k njihovi aktivni vkljucenosti
v zdravstvenovzgojni proces. Pri tem je treba upoStevati, da imajo starejsi
odrasli glede na celotno populacijo v povprecju nizjo stopnjo izobrazbe. Prav
tako, da so odras¢ali v obdobju, ko potro$nistvo in zdravstvena vzgoja Se nista
bili prisotna v takem obsegu kakor danes. Zato se lahko starejSi odrasli v
vzgojno-izobrazevalnem procesu pocutijo neprijetno in so zadrzani pri
postavljanju dodatnih vprasanj. Prinodnje generacije starejSih odraslih bodo
viSje izobrazene in »navajene« na odprt trg ponudbe razli¢nih
zdravstvenoizobrazevalnih programov. Tako lahko pricakujemo, da bodo
zahtevali bolj natancne informacije in Zeleli biti aktivno soudeleZeni pri
sprejemanju odlocitev.
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Tabela 2: Strategije izobraZevanja glede na starostno obdobje odraslosti
(Bastable, 1997)

Mlajsi odrasli
od 18 do 40 let

Splosne znadilnosti |zobrazevalne strategije
Samostojnost. Problemsko naravnane.

Se samoizobrazuje. Poudarjati pomembnost izkusen;.
V u¢nem procesu uporablja osebne | Osredotocati se na ¢im hitrejso

izkusnje. aplikacijo znanja v prakso.
Kriticno analizira. Spodbujati aktivno participacijo.
Razli¢ne socialne vloge: druzinska, Omogociti samoizobrazevanije.
poklicna. Priznavati socialne vioge.
Kompetenten. Oblikovati didakti¢na sredstva:

avdiovizualna sredstva, pisni materiali,
CD, rac¢unalnik.

Uporabiti metode: igra vlog, skupinska
diskusija.

Srednje odraslo obdobje
od 40 do 65 let

Splosne znacilnosti

1zobrazevalne strategije

Obcutek zadovoljstva s samim seboj.

Zaskrbljenost zaradi fizi¢nih
sprememb.

Vrhunec v poklicni karieri.

Raziskovanje alternativnih Zivljenjskih
slogov.

Razmidljanje o lastnem prispevku v
drugini in druzbi.

Ponovno raziskovanje ciljev in
vrednot.

Analiza dosezkov in uspehov.
Zaupanije in sposobnosti.

Zeli spremeniti vidike lastnega
ivljenja, s katerimi ni zadovoljen.

OsredotoCenje na ohranjanje
samostojnosti in ponovno
vzpostavljanje normalnih Zivljenjskih
vzorcev.

Upostevanje ﬁozitivnih in negativnih
izobrazevalnih izkuden;.

Upostevanje moznosti pojava stresa kot
posledice »krize srednjih let«.
Omogociti dostop do informacij, ki
zadevajo Zivljenjske probleme.
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Starej§i odrasli
nad 65 let

Splos$ne znacilnosti

Izobrazevalne strategije

Spremembe kognitivnih sposobnosti:

- Zmanj3ana sposobnost
abstraktnega misljenja in
procesiranja informacij.

- Slabsi kratkotrajni spomin.

- PodaljSan reakcijski cas.

- Povecana anksioznost.

Orientiranost na pretekle Zivljenjske

izkusnje.

- Spremembe senzori¢no-motori¢nih
sposobnosti:

- lzguba sluha posebno visokih
tonov, konsonant (s, z, t, e in g) in
hitrega govora.

- Slab3anje vida (uporaba ocal za
branje), pojav razli¢nih bolezni oci.

- Utrujenost/zmanjsanje fizi¢nih
sposobnosti.

Pojav razli¢nih kroni¢nih bolezni.
Psiholoske spremembe (starostna

demenca, Parkinsonova bolezen itd.).

Sprijaznjenje s staranjem in smrtjo.

Uporaba konkretnih primerov.
Graditi na predhodnih Zivljenjskih
izkusnjah.

Informacije naj bodo relevantne in
pomembne.

Predstaviti en koncept naenkrat.

Omogociti ¢as za procesiranje
pridobljenih informacij.

Uporabiti ponavljanje in podkrepitev
za informacije.

Izogibati se pisnih preverjanj znanja.
Pogovori in mentorstvo.

Oblikovati nadomestni nacrt.
Spodbuijati aktivno udelezbo.
Razlaga naj bo kratka.

Uporabiti analogije za ilustracijo
abstraktnih informacij.

Govor naj bo pocasen in jasen, nizki
toni.

Med govorom gledanje odraslega v
obraz.

Izkljuciti motece dejavnike.
Uporabiti vizualna sredstva kot

podkrepitev za verbalno izobrazZevanje.

Omogoditi primerno osvetljenost,
izogibati se premocni svetlobi.

Uporabiti belo podlago in ¢rne Crke.

Izogibati se modrih, zelenih, vijoli¢nih
in rumenih Crk.

Uporabiti velike ¢rke in vec razmaka
med vrsticami.

Ucne ure naj bodo kratke.
Omogo(iti ¢as za pomnjenje.

Oblikovanje ustreznih didakti¢nih
sredstev.

Predstaviti informacije kot pomembne
za vsakdanje Zivijenje.

72

Implementacija andragoskega ciklusa v
zdravstveno vzgojo

Andragoski ciklus je sistem postopkov, s katerimi se uresnicujejo ciljiizobrazevanja
odraslih, je povezava razlicnih faz izobrazevanja, ki jih upoStevamo pri
oblikovanju programa izobrazevanja oziroma zdravstvene vzgoje. Ko se
andragoski ciklus s fazo vrednotenja zakljuci, je to spodbuda, da se na podlagi
naucenega sprozijo nove potrebe, ki izhajajo iz novega znanja. Poimenovanje
ciklus ni naklju¢no, temvec posledica spiralnega nadaljevanja vseh faz.

Pravzaprav to pomeni, da je andragoski ciklus proces, sestavljen iz razli¢nih
faz izobrazevanja, ki jih moramo upostevati pri oblikovanju programa, in sicer:

1. faza: Identifikacija potreb po izobrazevanju in Zelje po ucenju.
2. faza: U¢ni nacrt.

3. faza: Priprava in organiziranje izobrazevalnega procesa.

4. faza: Implementacija (izvajanje) u¢nega nacrta.

5. faza: Vrednotenje u¢nega nacrta.

Identifikacija pacientovih potreb po izobrazevanju
in Zzelje po znanju

Razli¢na Zzivljenjska obdobja in stanja so pogosto vzrok, da se pri ¢loveku
pripravljenost za ucenje in zelja po novem znanju razlikujejo. Kakor se ljudje
znacajsko med seboj razlikujejo, se razlikujejo tudi po znanju, izkudnjah,
vescinah in sposobnostih, ki jih prinasajo v zdravstvenovzgojni proces. Prav
zato mora zdravstveni vzgojitelj identificirati potrebe po znanju, ki jih ima
posamezen pacient, in oceniti njegovo znanje o ucni vsebini, ki jo Zzeli
obravnavati. Razliko med tem imenujemo u¢ni deficit.

Potrebe udelezencev v zdravstveni vzgoji lahko razdelimo v Stiri skupine:

e Normativne potrebe: definirajo jih zdravstveni strokovnjaki. Niso
absolutne, odsevajo pa strokovno presojo, zaradi ¢esar so lahko v nasprotju
s pacientovim zaznavanjem lastnih potreb.

® Obcutene potrebe: izrazajo tisto, kar si pacient Zeli. PovpraSevanje
pacientov po razlicnih storitvah je pogosto odvisno od njihovega
individualnega zaznavanja. Da pacientiv zacutijo potrebo po doloceni
zdravstveni storitvi, morajo biti seznanjeni, da jim je ta na razpolago.
Pacient potrebo sicer obcuti, vendar je ni sposoben izraziti.
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..................................................

® |zrazene potrebe: izvirajo iz obcutenih potreb, pacient jih izrazi z
besedami in v dejanjih. Pacient sprasuje, se pridruzi skupini za samopomoc,
izrazi zahtevo po doloceni storitvi. Zdravstvena vzgoja ne sme temeljiti le
na izrazenih potrebah pacientov, saj se pacienti pogosto ne zavedajo
lastnih potreb.

® Komparativne potrebe: s proucevanjem populacije s podobnimi zna-
Cilnostmi je mogoce identificirati potrebe, ki so jim lastne.

Identifikacija potreb je zelo zahteven proces, prav zato pa zahteva sodelovanje
pacienta. Nekatere potrebe pacienti ustno izrazijo, drugih pa niso pripravljeni
izraziti tako preprosto. Za mnoge paciente je tezko ustno izraziti, kar
potrebujejo in Zelijo vedeti o svojem zdravju. Najpogostejsi vzroki za to so:
nepoznavanje tehni¢nih izrazov, nelagodnost, sram, obCutek socialne distance
do zdravstvenih delavcev, zanikanje bolezni, bole¢ina in pomanjkanje
zasebnosti. Pogosto je potreb, ki jih pacienti obclutijo, ve¢ kakor tistih, ki jih
verbalno izrazijo.

Faza ugotavljanja potreb je temeljnega pomena za delo v razli¢nih skupinah
udelezencev. Sele na podlagi ugotoviienega znanja, izhajajocih potreb po
dopolnjevanju in Zeljah udelezencev bomo lahko postavili cilje, ki jih Zelimo z
zdravstveno vzgojo dosedi. Tudi izbira vsebin, oblik dela in druzenja je Sele
eden od naslednjih korakov. Ugotavljanje potreb je tesno povezano z
vrednotenjem, ki nam ves ¢as kaZe poloZaj na poti do cilja.

Obstajajo trije koraki procesa identifikacije pacientovih potreb, in sicer:

® zbiranje informacij,
® analiza informacij,
e identifikacija potreb po znanju.

Zbiranje informacij

Primarni vir informacij o pacientovih potrebah je prav pacient sam, sekundarni
vir pa vkljucuje druzino, prijatelje in druge pomembne osebe, pacientovega
osebnega zdravnika, zdravstveno in negovalno dokumentacijo.

Najlazji nacin ugotavljanja pacientovih potreb je intervju, v katerem lahko pacienta
vpraSamo o Zeliah, ki jih ima glede ucenja. VCasih je dovolj Ze, ¢e pacientu
zagotovimo malo zasebnosti, tudi izven delovnega ¢asa, pokazemo zanimanje za
pacienta, za njegove teZave in Zelje in smo pripravijeni poslusati. Pacient najlaZje
izrazi svoje potrebe, Ce dobi obcutek, da lahko svobodno sprasuije.

Pogled pacienta na lastno zdravstveno situacijo je prav tako pomemben vir
ugotavljanja pacientovih potreb. Kot na primer sledeca vprasanja, ki pomagajo
razlociti pacientov Zivljenjski stil:
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® Alj ste bili kdaj bolni in kaj so bili vzroki vasih bolezni?
e Ali bi lahko preprecili katero od teh bolezni?

® Kaj storite za vase zdravje in dobro pocutje?

® Kaj je tisto, kar povzroci, da se ne pocutite dobro?

e Ali menite, da bi lahko bili bolj zdravi, kakor ste?

Opazevanje pacientovega obnasanja, obrazne mimike, drze telesa, gest in
gibov je prav tako lahko pomemben vir informacij. S fiziénim pregledom, ki
ga opravimo pri vsakem srefanju s pacientom, pridobimo podatke o
prehranskern stanju. Prehransko stanje je pomemben pokazatelj prisotnosti ali
odsotnosti prehranjevalnih tezav pri pacientu. Ti podatki nam sluzijo kot
vodilo pri oblikovanju ciliev prehranske vzgoje.

Kakor pri vsakem pridobivanju podatkov o pacientu je pomembno zabeleZiti
splodne podatke, kot so: datum intervjuja, svetovanja ali skupinske uéne
delavnice, [me in priimek pacienta, naslov, starost, spol, izobrazba, zakonski
stan. V zaletku interviuja zabelezimo pacientova vprasanja, predloge in
pricakovania, ki jih Ima o obravnavani temi. To nam omogodi oblikovati rdeco
nit uéne ure z vidika pacientovih potreb. Za zapisovanje pridobljenih podatkov
potrebuje zdravstveni vzgojitelj posebno znanje in vescine.

V fazi analize podatkov informacije in podatke o pacientu, ki smo jih
pridobili od objektivnih in subjektivnih virov, analiziramo. Pri interpretaciji
informacij, oblikovanju zaklju¢kov o pacientovih aktualnih in potencialnih
potrebah po ulenju nam pomagajo znanje, vedline in izkusnje z
zdravstvenovzgojnim delom ter vcasib intuicija.

Poglavitni cilj te faze je identifikacija prednostnih kratkoroc¢nih in dolgoroénih
ucnih potreb, ki izrazajo pacientove potrebe in Zzelje po znanju. Zato jih
moramo oceniti skupaj s pacientom.

Izkuseni zdravstveni vzgoijitelji bodo hitro identificirali potrebe pacienta po
znanju in njegove sposobnosti ucenja. Analiza informacij mora uskladiti Stiri

podrodja:

® znanje, ki ga ima pacient o obravnavani temi,

® pacientove zeljie po znanju,

® mnenje zdravstvenega vzgojitelja o tem, kaj bi pacient moral vedeti o
obravnavani temi,

® dejavnike, ki lahko vplivajo na pacientove Zelje po znanju in sposobnosti za
pridobivanje novega znanja.

¥

V¢asih je lahko pomembno, da pacienta povpradamo o tem, na kak3en nacin
se obicajno najve¢ naudi. Zdravstveni vzgojitel| mora poznati zdravstveno
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statistiko in znacilnosti obravnavane populacije pacientov. Prav tako mora
poznati samega sebe, se zavedati vpliva lastne presoje pri delu s pacientom,
vpliva predhodnih izkusenj pri delu s pacienti, vpliva lastnega verskega
prepri¢anja in razli¢nih neraziskanih custev, ki lahko zavrejo zdravstvenovzgojni
proces s pacientom. Pomembno je, da zdravstveni vzgojitelj pozna svoje
omejitve in zmoznosti.

Definiranje pacientovih potreb po znanju: faza identifikacije pacientovih
potreb se zakljuci z definiranjem pacientovih potreb po znanju.

Nacrtovanje: priprava na ucenje

Nacrtovanje je v zdravstveni vzgoji aktiven proces, ki skozi razlicne aktivnosti
usmerja zdravstvenega vzgojitelja in udelezenca v zdravstvenovzgojnem
procesu k doseganju zdravstvenovzgojnih ciljev. Od zdravstvenega vzgojitelja
zahteva konstruktivno razmisljanje in logi¢no presojanje. V nacrtovanje
zdravstvene vzgoje je treba vkljuciti paciente, lahko tudi njihove svojce; Ce je
treba, vkljucimo tudi druge zdravstvene strokovnjake.

V fazi ugotavljanja potreb po znanju smo dolocili seznam prednostnih ucnih
potreb, kratkorocnih in dolgorocnih. V fazi nacrtovanja zdravstvene vzgoje pa
moramo skladno z u¢nimi potrebami doloiti cilje, kratkoro¢ne in dolgorocne.

Cilji nam opredeljujejo spremembe v vedenju, znanju, stalis¢ih in vrednotah,
ki jih Zelimo dosedi pri udelezencu zdravstvenovzgojnega procesa. Cilji morajo
biti realni in merljivi. Vzgojni cilji dolocajo vsebino, metode in organizacijo
vzgoje in izobraZzevanja. Izobrazevalni cilji so lazje preverljivi, pri vzgojnih ni
mogoce takoj ugotavljati dosezka.

Cilji morajo zadostiti nekaterim zahtevam:

biti morajo preverljivi,

znana mora biti pot, kako smo jih oz. kako jih bomo dosegli,
mozno mora biti ugotavljati njihovo resni¢nost,

iz njih mora biti mogoce izpeljati konkretne naloge, ki vodijo k cilju,
biti morajo v skladu s pacientovimi potrebami.

Glede na cilje izobrazevanja, predhodno znanje in izkusnje posameznikov
izberemo, razporedimo in oblikujemo vsebine, ki jih bomo uvrstili v u¢ni nacrt.
Ce imamo nacrt Ze izdelan, je pomembno, da na podlagi ugotovljenih
pacientovih potreb po znanju vsebine, ki so sicer okvirno dolocene, prilagodimo
poloZaju. Ucenje (zdravstveno vzgojo) kar najbolj prilagodimo izkusnjam in
vsakdanjim opravilom udelezencey, skratka tistemu, kar jim je blizu.
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Najbolje je, da skupaj z udeleZenci zdravstvenovzgojnega procesa izbergmo
u¢no metodo, uéni prostor in pripomotke, ki jih bomo potrebovali za
doseganje zdravstvenovzgojnih ciljev.

Uéni nacrt
Ucni nacrt ni nujno vedno napisan, vcasih je dovolj, da imamo seznam ali

nacrt akcij, ki so potrebne v dolocenih okolis¢inah. Prednost takSnega nacrta
je v prihranku casa, ki bi ga sicer porabili za dokumentiranje.

Napisan uchi nacrt omogoda ohranjanje podatkov o pacientu, dokumentiranje
zdravstvenovzgojnega dela in dosezenih ciliev zdravstvene vzgoje, predvsem
pa omogoca kontinuirano skib za doseganje pacientovih dolgorognih ciljev
zdravstvene vzgoje.

Zapisan u¢ni nacrt mora vkljuCevati naslednje elemente:

® Opis lastnosti udelezencev v zdravstveni vzgoji,

® seznam prednostnih ucnih potreb (kratkorocnih, dolgorocnih),

e kratkoroCne in dolgorocne cilje, ki jih z zdravstveno vzgojo Zelimo doseci
pri pacientu,

® opis metode in oblike dela,

® uc¢no temo in u¢no enoto,

® zapis izida zdravstvenovzgojnega procesa - evalvacija.

Priprava in organiziranje zdravstvenovzgojnega
izobrazevanja

Faza priprave in organiziranja zdravstvenovzgojnega izobrazevanja obsega:

® organizacijsko in tehni¢no pripravo izobraZevalnega procesa,
® zbiro in usposabljanje zdravstvenih vzgojiteljev,
® izbiro in zagotavljanje prostora in ustreznih pripomockov.

Pri izbiri prostora moramo biti pozorni predvsem na:

® postavitev stolov glede na velikost skupine,

® na dodatne dejavnike, ki vplivajo na nemoten potek dela, kot so udobnost
stolov, dekoracija, zracnost prostora, akustika in zvo€naizolacija, garderoba,
stranisce,

® primerno opremo in okrasitev pisarne, kjer se udelezenci prijavljajo in kjer
najveckrat dobijo prvi vtis o instituciji. "
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Implementacija uénega nacrta

Faza implementacije u¢nega nacrta v zdravstvenovzgojnem procesu predstavija
aktivnost ucenja, v kateri se ocenjuje natancnost identificiranih pacientovih
potreb in preverja globina u¢nega nacrta. Cilj zdravstvene vzgoje je doseganje
zdravstvenovzgojnih ciliev, ki smo jih opredelili v zacetku ucnega nacrta.
Preverjanje natancnosti u¢nega nacrta in ocenjevanje skladnosti opredeljenih
ciliev s pacientovimi potrebami mora v fazi implementacije u¢nega nacrta, fazi
ucenja, potekati vseskozi. Preverjanje ucnega nacrta v fazi implementacije
omogodi, da ucni nacrt ustrezno spremenimo in prilagodimo novim ugotovljenim
potrebam in Zeljam udelezencev v zdravstvenovzgojnem procesu.

Evalvacija u¢nega nacrta

To je zadnja faza andragoskega ciklusa, ki je hkrati tudi spodbuda za zacetek
novega. Na splosno opisano je evalvacija ugotavijanje, kako dosegamo ali
uresnic¢ujemo izobrazevalne cilje, ki smosi jin postavili. Pomembno je, da vrednotimo
vedno skupaj z udeleZenci zdravstvenovzgojnega procesa. Povratna informacija je
potrebna za oba udeleZenca, ucenca in ucitelja. V tej fazi se pokazejo Zze nove
potrebe, ki vodijo v nov ciklus, zato ga imenujemo »progresivni andragoski ciklus«.

Razprava in zakljucek

Zdravstveno vzgojo moramo razumeti kot del zdravstvene obravnave
pacientov. S pridobivanjem informacij in usvajanjem novih znanj zdravstvena
vzgoja pacientom omogodi, da postanejo aktivni pri sprejemanju odlocitev v
procesu zdravljenja in tako pridobijo obcutek nadzora nad svojo boleznijo in
tezavami, ki se lahko pojavijo med boleznijo in zdravljenjem.

Spoznali smo, da so odrasli v ucenju samousmerjeni in samostojni v iskanju
informacij, njihove Zivljenjske in izobrazevalne izkusnje so lahko osnova za nadaljnje
ucenje. Ker pa imajo odrasli Ze oblikovane lastne ideje, vrednote in stalisca, te tudi
tezje spreminjajo. Zaradi razli¢nih socialnih vlog se lahko odrasli pri ucenju srecujejo
z razli¢nimi ovirami, kot so pomanjkanje ¢asa, denarja, energije in koncentracije za
ucenje. Poleg omenjenih omejitev pri uCenju pa paciente bolezen in zdravstveni
sistem pogosto potisneta v odvisno vlogo in anksioznost, kar pomembno vpliva na
njihove sposobnosti in motivacijo za ucenje.

Pri nacrtovanju, pripravi in implementaciji zdravstvenovzgojnega programa za
odrasle paciente moramo izobrazevalci upostevati tako znacilnosti starostnega
obdobja, motivacije odraslih za izobrazevanje, njihove intelektualne,
psiholoske, telesne in druge sposobnosti kakor tudi omejitve, ki so znaciline za
odraslega med boleznijo.
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V odraslosti razlikujemo razlicna obdobja, ki imajo svoje znacilnosti in
dolo¢ajo temu primerne znadilnosti ucenja. Vsako Zivljenjsko obdobje
postavlja v ospredie drugacne Zelje in potrebe po doseganju drugacnih ciljev,
zato mora biti izobraZzevanje prilagojeno starostnemu obdobju odraslega
pacienta. MlajSe odrasle paciente moramo spodbujati k samostojnemu
iskanju informacij, ki bodo razsirile njihovo osnovno znanje, jim pomagale pri
obvladovanju Zivijenja z boleznijo in podprle njihovo samospostovanie.
Seznaniti jih moramo, kje in kak3no znanje jim je dostopno. V srednjem
starostnem obdobju moramo paciente spodbujati k ohranjanju samostojnosti
in k ponovnermnu vzpostavljanju normalnih Zivljenjskih vzorcev. Omogociti jim
moramo dostop do informacij, predvsem pa jih moramo spodbuditi k
utrjevanju uénih kompetenc. Tudi starej$i odrasli so se sposobni u€iti, &eprav
so pri tem pogosto stigmatizirani. Njihove sposobnosti in potrebe se sicer
razlikujejo od potreb mlajsih odraslih, kar moramo pri nacrtovanju
zdravstvenovzgojnega programa upostevati. Studije kaZejo, da so u¢ne
sposobnosti in spomin starej§ih odraslih, kljub kognitivnim starostnim
spremembam, $e vedno zadovoljivi, le da moramo za doseganje izobrazevalnih
ciliev uéni proces prilagoditi zmoZnostim in sposobnostim starejsih odraslih.

V zaklju¢nem delu prispevka je predstavlien model implementacije
andragoskega ciklusa v zdravstveno vzgojo. Andragoski ciklus predstavlja
sistem postopkov, s katerimi se uresnicujejo cilji izobrazevanja odraslih, je
povezava razlicnih faz izobrazevanja, ki jih upo$tevamo pri oblikovanju
izobrazevalnega programa oziroma zdravstvene vzgoje. Faze andragoskega
ciklusa obsegajo; identifikacijo potreb po izobraZevanju in Zelje po ucenju,
prisravo u¢nega nalrta, pripravo in organiziranje izobrazevalnega procesa,
implementacijo (izvajanje) u¢nega nacrta in vrednotenje u¢nega nacrta.
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SKRAJSAN POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA

Sarties 23 s1reovino Javiost

TME ZORAVILAS Avaslitn 25 mp/ il fasne aitrat 7a taatepiin £a hidizanje KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA: Bevarizumaly 25118 na i, Foa vidda ssebups
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DNA |2 calle avatl Kitapkigs hreha, TERAPEVISKE INDIRACHE: Zdmvila Avastn (hevsctrumab) Je v kombinacli $ hemotetaplio na nsnav) tisaropiriniiling
Inidlic [no 23 Zdravliania metastatshogi raka dobienga drevesa in danke Zidtavllo Avastin je v Rombinacifi 5 pokiigakselon alt docetakarlom Indlcirane 22 pryo o
aclewvllanja lolnBoy 7 metagtatakin rakom dopk. 2dravilo Acastin je hat dodatek kemoterzpii, owovani 1 plating, indiciann za pryo inlio 2dravljeniz Linlikoy x
Lnaperabtinlm, napredevatim, metsstatshim all gninivijajerinn ve nechahinoeclinim ralom plod, ki nima previadujode ploiatocelicae histalogie. Zduvlo Avathi fe
v kninlnacil = mterforonom alia-2a indiciranoza prve linifo zdravllenja tolnlicov 2 napreueaalhn In/ali metastatskin akun ledvienih celic. ODOMERJANIE IN NACIN
UPOHAIE: Zdrawlles Avastln i treha dajall peud nadzozoin zdinolka 2 wkusnjamf b uiskabl edeavil Za zdeavlienje nesotsark. Prpnmdameo, da se zdiavleni
nadubuje, dokicr sandvna bialazen ne napreduje. Zacetni odmerek je treba tgjati v obliki intravenske infuzije 90 minut. Ce je bolnik prvi odmerek dobro prenesel,
lahkn naslednle infuzliks dajaens 60 minut. Ce je bolnik tudi 60-minutno infuziin dobro prenesel, lahko vse naslednje infuzije dajemo 30 minut. Zdravila se ne sme
dajati kot hitro infuzijo all balis. Inluzije zdravila Avitatin sé s sme dajati ali metati skupaj z raztopinami glukoze. Zmanjsanja odmerka zaiaii nezelenth uélnkov ne
priporocamo. Ce je potralina, zdravijenje dokoriénis ukitiemne ali dajanje zadasno prelsnsmo. Metastatski rak debelega Crevesa ali dankaz Pripomsteni cilinerek
zdravila Avastin, apliciranega v obliki intravenske infuzije, je 5 mg/kg ali 10 mg/kg telesne mase v enkratnem odmerku vsaka 2 tedna ali 7,5 mg/kg ali 15 mg/kg telesne
mase v enkratnem odmerku vsake 3 ledne. Melastatski rak dojk: Priporoceni odmerek zdravila Avastin je 10 mg/kg telesne mase v enkratnem odmerku vsaka 2 ledna
ali 15 mg/kg telesne mase v enkratnem odmerku vsake 3 tedne, v obliki intravenske infuzije Nedrobnocelicni rak pljuc: Zdravilo Avastin dodajamo h kemoterapiji,
osnovani na platini, do 6 ciklov, nato pa zdravilo Avastin dajemo samostojno do napredovanja bolezni. Priporoceni odmerek zdravila Avastin je 7,5 mg/kg telesne
mase ali 15 mg/kg telesne mase v enkratnem odmerku na 3 tedne, v obliki iniravenske infuzije Klini¢na korist pri bolnikih z nedrobnoceli¢nim rakom pljué je bila
dokazana tako za odmerek 7,5 mg/kg telesne mase kot tudi za 15 mg/kg lelesne mase. Napredovali in/ali metastatski rak ledvicnih celic: Priporo¢eni odmerek zdravila
Avastin je 10 mg/kg telesne mase v enkratnem odmerku vsaka 2 tedna, v obliki intravenske infuzije. KONTRAINDIKACIJE: preobcutijivost za zdravilno ucinkovino ali
katerokoli pomozno snov, preobcutljivost za produkte ovarijskih celic kitajskega hrcka ali na druga rekombinantna humana ali humaniziranaprotitelesa, nose¢nost
POSEBNA OPOZORILA IN PREVIDNOSTNI UKREP!: Bolniki so lahko izpostavljeni vecjemu tveganju za nastanek perforacije prebavil, ¢e se zdravijo z zdravilom
Avastin. Vnetni proces znotraj trebuine votline je lahko dejavnik tveganja za perforacijo prebavil pri bolnikih z metastatskim rakom debelega ¢revesa ali danke, zalo
je med zdravljenjem teh bolnikov polrebna previdnost Zdravljenje opustimo pri bolnikih, pri katerih se je pojavila perforacija prebavil. Bolniki so lahko izpostavljeni
vedjemu tveganju za nastanek fistule, e se zdravijo z zdravilom Avastin, Pri bolnikih s traheoezofagealno fistulo ali katerokoli fistulo stopnje 4 zdravilo Avastin
dokonéno ukinemo. Zdravilo Avastin lahko neugodno vpliva na proces celjenja ran. Zdravljenja ne smemo zaceti, ¢e je od vecje operacije minilo manj kot 28 dni ali
dokler se kirurska rana popolnoma ne zaceli. Incidenca hipertenzije je bila vecja pri bolnikih zdravljenih z zdravilom Avastin. Zdravilo Avastin dokon¢no opustimo, ¢e
Klinicno pomembne hipertenzije ni mogoce ustrezno uravnati z antihipertenzivnimi zdravili, ali e se je pri bolniku pojavila hipertenzivna kriza ali hipertenzivna
encefalopatija, Pri bolnikih, ki so se zdravili z zdravilom Avastin, so redko porocali o pojavu znakov in simptomoyv, povezanih s sindromom reverzibilne posteriorne
levkoencefalopatije. Bolnike z anamnezo hipertenzije spremlja vecje tveganje za razvoj proteinurije, e jih zdravimo z zdravilom Avastin, Bolniki, ki prejemajo zdravilo
Avastin skupaj s kemolerapljo in imajo arterijske trombemboli¢ne dogodke v anamnezi ali so stari nad 65 let, imajo med zdravljenjem povecano lveganje za razvoj
arterijskih trombemboli¢nih dogodkov. Pri zdravljenju leh bolnikov je zato potrebna previdnost. Med zdravljenjem z zdravilom Avastin so bolniki lahko podvrzeni
povecanemu lveganju za razvoj venskih trombemboli¢nih dogodkov, vkljuéno s pfjuéno embolijo. Bolniki z nezdravljenimi zasevki v osrednjem Zivéevju so bili
rutinsko izkljuceni iz klinicnih preskuganj z zdravilom Avastin, glede na postopke slikanj ali znake in simptome. Tveganje za krvavitev v osrednjem Zivcevju pri teh
bolnikih zato ni bilo prospektivno ocenjeno v randomiziranih Kliniénih preskuganjih Bolnike je treba spremljati za znake ali simptome krvavitev v osrednjem zivcevju
in zdravljenje z zdravilom Avastin v primeru intrakranialne krvavitve prekiniti. Bolnike zdravljene z zdravilom Avastin spremlja vecje tveganje za krvavitev, 3e posebej
za krvavitev, povezano s tumorjem. Varnostni profil zdravila Avastin pred njegovo uvedbo pri bolnikih, ki imajo kongenitalno hemoragicno diatezo ali pridobljeno
koagulopatijo ali ¢e prejemajo polni odmerek antikoagulantov za zdravljenje trombembolije, ni poznan, ker le-ti niso bili vkfjuceni v klini¢na preskusanja Zato je pred
zacelkom zdravljenja pri teh bolnikih potrebna previdnost. Pri bolnikih z nedrobnoceli¢nim rakom pljug, ki se zdravijo z zdravilom Avastin, lahko obstaja tveganje za
resno in v nekaterih primerih smrtno krvavitev v pfjucih/hemoptizo. Pri zdravljenju bolnikov s kliniéno pomembno kardiovaskularno boleznijo ali predhodno
obslojecim kongestivnim srénim popuicanjem z zdravilom Avastin je potrebna previdnost. Pri bolnikih, zdravljenih z nekaterimi mielotoksi¢nimi kemoterapevtskimi
shemami in zdravilom Avastin so v primerjavi s samo kemoterapijo opazili vecji pojav hude nevtropenije, febrilne nevtropenije ali okuzbe s hudo nevtropenijo
(vkljuéno s smrtnimi primeri), MEDSEBOJNO DELOVANJE Z DRUGIMI ZDRAVILI IN DRUGE OBLIKE INTERAKC ' Vpliv zdravil za zdravljenje novotvorb na
farmakokinetiko bevacizumaba:Populacijska farmakokineti¢na analiza je pokazala, da kliniéno pomembnega farmakokineti¢nega medsebojnega delovanja socasno
dane kemoterapije na farmakokinetiko zdravila Avastin ni. Pri bolnikih, ki so prejemali samostojno zdravljenje z zdravilom Avastin, v primerjavi z bolniki, ki so prejemali
zdravilo Avastin v kombinaciji z interferonom alfa-2a ali drugimi kemoterapijami (IFL, 5-FU/LV, karboplatin-paklitaksel, kapecitabin, doksorubicin ali cisplatin/
gemcitabin), ni bilo statisticno znacilne razlike ali klinicno pomembne razlike v ocistku zdravila Avastin. Vpliv bevacizumaba na farmakokinetiko drugih zdravil za
zdravljenje novotvorb: Rezultati 3tudije medsebojnega delovanja zdravilo-zdravilo so pokazali, da bevacizumab nima pomembnega vpliva na farmakokineliko
irinotekana in njegovega aktivnega presnovka SN38. Rezultati ene od $tudij pri bolnikih z metastalskim rakom debelega ¢revesa in danke so pokazali, da bevacizumab
nima pomembnega vpliva na farmakokinetiko kapecitabina in njegovih presnovkov ler na farmakokineliko oksaliplatina, kar so dokazali z dolo¢anjem proste in
celokupne platine. Rezultati ene od 3tudij pri bolnikih z rakom ledvic so pokazali, da bevacizumab nima pomembnega vpliva na farmakokinetiko interferona alfa-2a
Pri bolnikih z neskvamoznim nedrobnoceli¢nim rakom plju¢ so proucevali vpliv bevacizumaba na farmakokinetiko cisplatina in gemcitabina Rezultati tudije so
pokazali, dabevacizumab ne vpliva signifikantno nafarmakokinetikocisplatina, Zaradivelike variabilnosti med bolniki in omejenega vzoréenja iz rezultatov3tudije ne
moremo zagotovo sklepati o vplivu bevacizumaba na farmakokinetiko gemcitabina, Kombinacija bevacizumaba in sunitinibijevega malata: V dveh klini¢nih Studijah
metastalskega karcinoma ledvi¢nih celic so porocali o mikroangiopati¢ni hemoliti¢ni anemiji pri 7 od 19 bolnikov, ki so jih zdravili s kombinacijo bevacizumaba
(10 mg/kg na vsaka dva ledna) in sunitinibijevim malatom (50 mg na dan), Mikroangiopati¢na hemoliti¢na anemija je hemoliticna motnja, ki se lahko kaZe s
fragmentacijo rdecih krvnick, anemijo in trombocitopenijo. Pri nekaterih bolnikih so opazili tudi hiperlenzijo (vkljuéno s hipertenzivno krizo), povecane vrednosti
kreatinina in nevroloske simptome, Ti neeleni ucinki po prekinilvi zdravljenja z bevacizumabom in sunitinibijevim malalom niso bili ve¢ prisotni. Radioterapija:
Varnost in ucinkovitost socasnega zdravljenja z radiolerapijo in zdravilom Avastin nista bili ugotovljeni. NEZELENI UCINKI: Nezeleni ucinki, povezani z uporabo
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proteinurija, perforacija nosnega pretina, plju¢na hipertenzija REZIM 1ZDAJE ZDRAVILA: H IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET: Roche Registration Limited|, 6
Falcon Way, Shire Park, Welwyn Garden Cily, AL7 1TW, Velika Britanja VERZIJA: 3.0/09 INFORMACI)JA PRIPRAVLIENA: november 2009

Reference: 1, Hurwilz H, Fehrenbacher L, Novotny W in sod, Bevacizumab plus frinotecan, Fluorouracil, and Leucovorin for Melastatic Colorectal Cancer. N Engl
) Med 2004;350:2335-2342. 2. Willett CG, Boucher Y, di Tomaso E in sod. Direct evidence Lhat the VEGF-speciiic antibody bevacizumab has antivascular effects
in human rectal cancer. Nat Med 2004;10:145-7. 3. Baluk P, Hashizume H, McDonald DM. Cellular abnormalilies of blood vessels as targels in cancer. Curr Opin
Genet Dev 2005;15:102-11.

DODATNE INFORMACIJE SO NA VOLJO PRI: Roche farmacevtska druzba d.o.o0.,
Vodovodna cesta 109, 1000 Ljubljana
Povzetek glavnih znacilnosti zdravila je dosegljiv na www.roche.si

101-09-AVA

bevacizumab

AVASTIN
1

Vodilni zaviralec
angiogeneze,

Zivljenje Steje.

Avaslin je rekombinanino
humanizirano monoklonsko protitelo
proti Zilnemu endotelijskemu rastnemu
dejavniku (angl. VEGF - Vascular
Endothelial Growth Factor), proteinu,
ki je glavni mediator tumorske
angiogeneze.'

Avastin zavira in povzroca umik ze
oblikovanega lumorskega zilja.

Normalizira preoslalo lumorsko Zilje
ter omogoca lazji dostop cito-toksi¢nih

zdravil do tumorskih celic. ?

Zavira rast novih Zil in ponovno razrast
tumorskih zil.}






