ONKOLOGIJA/ za prakso

Medikamentozno zdravljenje kolcanja

Tanja Ros Opaskar

Kolcanje so ponavljajoce nehotene ritmi¢ne miokloni¢ne
kontrakcije prepone in pomoznih dihalnih misic, ki jim po
kratkem intervalu sledi nenadna zapora glotisa; mo¢
vdihanega zraka, ki naleti na zaprt glotis, povzroci znacilen
zvok (1).

Refleksni lok kolcanja sestavljajo aferentne senzori¢ne veje
freni¢nega zivca, vagusa in dorzalnih simpati¢nih vlaken,
respiratorni center v mozganskem deblu, descendentno nitje
do C3 — C5 hrbtenjacnega podrocja ter eferentne motoricne
veje frenicnega Zzivca, ki povzroci kontrakcijo prepone (2).
Lokacija »centra za kolcanje« ni to¢no znana, zagotovo pa
obstojajo povezave med respiratornim centrom v
mozganskem deblu, jedri freni¢nega Zivca, retikularno
formacijo v meduli in hipotalamusom, kar kaze na
kompleksnost tega respiratornega refleksa (2). Prepono
oziv€uje parni freni¢ni zivec, ki ga tvorijo vlakna 3. do 5.
mimo zgornjega dela arterije in vene subklavije, notranje
mamarne arterije, ob pljucih, plevri, perikardu in peritoneju.
V prsnem kosu je v stiku z simpati¢nim Zivcevjem,
simpati¢nimi gangliji ter akcesornim in hipoglosnim zivcem
(1). Poznavanje refleksnega loka kolcanja in poteka
freni¢nega zivca je potrebno za razumevanje moznih
nivojev drazenja in vzdrzevanja akta kolcanja.

Kolcanje obicajno ne traja dlje od nekaj minut in spontano
mine ali izzveni po enostavnih nefarmakoloskih postopkih
ter predstavlja obliko fizioloskege mioklonusa. Kroni¢no
kolcanje je posledica ponavljajocega se ali stalnega
draZenja nekje v poteku refleksnega loka za kolcanje v
trajanju najmanj en mesec. Pojavlja se redko, za bolnika pa
predstavlja vznemirjajoce dogajanje. Pogostejse je pri
moskih, v razmerju moski - zenske priblizno 20:1 (3). V
primerih, ko organskega vzroka kolcanja ne ugotovimo,
govorimo o idiopatskem kroni¢nem kolcanju (IKK).
Zdravljenje je vec¢inoma empiri¢no, ¢eprav menijo, da je
tudi pri IKK vzrok v visceralnih organih prsnega kosa ali
trebuha ali v Zivénih poteh (4). V ¢lankih tujih avtorjev se
za oznako kroni¢nega kolcanja, ki ni dovzetno za
standardno terapijo, pojavljajo oznacbe »persistentc,
»obstinate« ali »intractable.

ETIOLOGIJA

Mozni vzroki ali sprozilni dejavniki kolcanja so stevilni,
vecinoma pa je razlog drazenje ali okvara v poteku
refleksnega loka za kolcanje.

Grobo delimo vzroke kolcanja na periferne, z drazenjem
vagusa ali freni¢nega Zivca v njunem poteku v vratu,
prsnem kosu in zgornjem abdomnu (hiatalna hernija,

refluksni ezofagitis, vnetja, poskodbe, stanja po kirurskih
posegih) in centralne, z lezijami v mozganskem deblu,
vratni hrbtenjaci in njunih povezavah v centralnem
Ziv€evju, kot so tumorji mozganskega debla (5), infarkti,
plaki multiple skleroze (6), mozganski absces (7), kavernomi
(8), angiomi, arteriovenske malformacije, zdravila (9) in
metabolne motnje, npr. uremija (2,3).

Pri bolnikih z napredovalim rakom so najpogostejsi razlogi
kolcanja distenzija zelodca, drazenje prepone, draZenje
freni¢nega zivca, uremija, okuzbe in primarni ali
metastatski tumorji centralnega Zivcevja. Distenzija zelodca
je verjetno vzrok kolcanja kar v 95% primerov (10).

MEDIKAMENTOZNO ZDRAVLJENJE

Diagnosti¢ne preiskave opravimo glede na prevladujoce
tezave, spremljajoce bolezni, glede na fizikalni in
nevroloski pregled in glede na stanje zmogljivosti bolnika.
Mednje stejemo zlasti osnovne in biokemic¢ne preiskave
krvi, slikovne preiskave prsnega kosa, v¢asih tudi
gastroskopijo ali celo CT ali MRI centralnega Zivcevja (2,3).
Ce je le mozno, zdravimo najverjetnejsi vzrok, sicer pa
pri¢nemo z medikamentoznim zdravljenjem.

Zapis obravnava predvsem uspesne poskuse
medikamentoznega zdravljenja trdovratnejsega
persistentnega kolcanja, ki ga avtorji v svojih ¢lankih tudi
najpogosteje predstavljajo, potem ko jim z zdravljenjem
moznega organskega vzroka in/ali s standardnimi
medikamentoznimi pristopi (10) ni uspelo doseci
zadovoljivega ucinka v ublazitvi ali prekinitvi kolcanja.

V vecini primerov nam uspe kolcanje ustaviti ze s
standardno terapijo:

e metoklopramid 10-20 mg po. do 4 x dnevno (zmanjsuje
gastri¢no distenzijo) ali

e klorpromazin 10-25 mg po. 2 do 4 x dnevno ali iv/im.
(deluje preko centralne supresije refleksa, pri nas ni ve¢
registriran) ali

e haloperidol 5-10 mg po. ali iv. (deluje preko centralne
supresije refleksa) ali

e midazolam 2 mg iv. s postopnim naras¢anjem doze za
1-2 mg vsakih 3-5 min.

Za zdravljenje idiopatskega kroni¢nega kolcanja (IKK), ki ne
odgovori na standardno terapijo, se je izkazala pri vecini
bolnikov uspesna kombinacija cizaprida, omeprazola in
baklofena, ki pokriva tako periferne kot centralne mozne
vzroke in jo je prvi svetoval Guelaud (11). Uporabljene
dnevne doze so:
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cizaprid 3 x 10 mg (agonist 5-OH-triptamina; pospesuje
praznjenje zelodca)

+

omeprazol 1 x 20 mg (inhibitor protonske ¢rpalke;
zmanjsuje aferentni dotok impulzov v center za kolcanje)
+

baklofen 3 x 15 mg (agonist GABA; z zmanjsanjem
sinapti¢nega prenosa predvsem na spinalnem nivoju
zniza aktivnost refleksnega centra).

Ucinkovitost omenjene kombinacije je bila potrjena v nekaj
studijah (11,12) in velja pri IKK trenutno za terapijo izbora
(13).

Ko baklofen v omenjeni kombinaciji ni zadovoljivo
ucinkovit, mu lahko dodamo ali ga uspesno zamenjamo z
gabapentinom v dozi 3 x 400 mg dnevno, s postopnim
visanjem do polne doze. Gabapentin, ki ga sicer
uporabljamo v terapiji epilepsije in spasti¢nosti, verjetno
poveca sproscanje endogene gama-amino-butari¢ne kisline
(GABA) in s tem spreminja vzdraznost v refleksnem loku
kolcanja (14).

O uspesni monoterapiji z baklofenom v primerih
persistentnega oziroma nezadrznega kolcanja, ki ni
izzvenelo ali se ublazilo po standardnem zdravljenju,
vcasih tudi po blokadi ali TENS freni¢nih Zivcev, porocajo
raziskovalci v nekaj ¢lankih. Predpisujejo dozo baklofena
40 mg (2) ali 30 mg (15,16) dnevno, zdravljenje pa nima
nezelenih stranskih ucinkov.

Mukhopadhyay in sodelavci poro¢ajo o ucinkoviti terapiji
nezadrznega kolcanja s Ca-blokatorjem nifedipinom v dozi
3 x 20 mg tbl dnevno pri bolniku z metastatskim rakom
(pljuca, jetra, mozgani), potem ko standardna terapija ni
bila ucinkovita (17). O podobnih ugodnih ucinkih
nifedipina pri nekaterih bolnikih porocajo tudi drugi, v
dnevni dozi 30-60 mg in z znizanjem krvnega tlaka le pri
enem bolniku (18). Priporocajo testiranje ucinka nifedipina
pred uporabo bolj invazivnih metod, kot so blokada ali
sekcija freni¢nega zivca, stimulacija prepone.

Obstajajo tudi zapisi anekdoti¢nih primerov uspesne
uporabe nekaterih drugih substanc.

SKLEP

Vecino kolcanj lahko obvladamo s standardnim
medikamentoznim zdravljenjem. V redkih primerih
trdovratnega kolcanja, ki predstavlja vznemirjajoce
dogajanje za bolnika, pa velja pred nadaljnjo uporabo
invazivnejsih metod in seveda ob moZznosti etioloskega
zdravljenja poskusiti z opisano terapijo, ki ima malo
nezelenih stranskih ucinkov.

Verjetno je malo bolezni ali bolezenskih stanj, kjer je bilo
preizkusenih toliko zdravljenj s tako majhnim uc¢inkom kot
pri trdovratnem kolcanju. Ze pred davnimi sedemdesetimi
leti je Charles W. Mayo (1898-1968) zapisal v zvezi s
trdovratnim kolcanjem misel, ki $e vedno drzi (19):

» The amount of knowledge on any subject such as this can
be considered as being in inverse proportion to the number
of different treatments suggested and tried for it.«
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