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Povzetek

Stanje splodne oslabelosti obsega uirujenost, splo$no siabost in bolehnost in
je, celo pred boledino, najpogostejsi simptom, ki spremlja bolnike z napre-
dovalo rakavo holazniio. To stanje so v pretekinsti pngostn spregledovali. 7ato
je danes na voljo le malo podatkov o vzrokih in zdravljenju tega stanja, saj vse
nage vedenje temelji na izkustvenem znanju. V zaetnem, ozdravljivem ali vsaj
zazdravljivem stadiju bolezni je stanje splodne oslabelosti posledica zdravl-
jenja, kasneje, ko bolezni ni ve¢ mogoce obvladovati, pa je vse bolj posledica
napredovale rakave bolezni. Za stanje splo$ne oslabelosti rakavega bolnika
obstaja ved vzrokov, od rasti tumorja in sproé¢anja razli¢nih citokinov, speci-
fidtnega zdravljenja, spremljgjocih stanj (slabokrvnost, okuZbe, ekirolitske mo-
tnje), drugih simptomov napredovale bolezni (bole¢ina, nespecnost, depresi-
ja, anoreksija-kaheksija), pa do psihosocialnih raziogov (strah, anksioznost).
Tudi dolo&ena zdravila, kot so opioidi, lahko povzrocijo ali poslabsajo splosno
oslabelost. Za prepoznavanje zado$¢a preprosto vpradanje o bolnikovem sla-
bem podutju in utrujenosti in kako to vpliva na njegove vsakodnevne aktivnos-
1i. Oskrba obsega dolo&anje in zdravljenje spremljajocih bolezenskinh stanj in
simptomov. Pomembna je korekcija slabokrvnosti, saj izbolj$a kvaliteto bol-
nikovega Zivijenja in poveda splodno kondicio bolnika. Specifitne zdravljenje
stanja splosne oslabelosti obsega nefarmakolodke in farmakoloSke pristope.
Med nefarmakologkimi je zelo pomembno izobrazevanje bolnika in svojcev o
prilagajanju aktivnosti in pocitka, aerobnih vajah, spalni higieni, primerni pre-
hrani in hidraciji. Pri dolodenih bolnikih lahko po skrbnem premisleku uvede-
mo zdravljenje s psihostimulansi, zlasti metilfenidatom ali s kortikasteroidi. Ob
upostevanju vseh moznosti lahko Ze danes bolniku in njegovi druzini znacilno
izbolisamo kvaliteto preostalega skupnega Zivijenja. Trenutno pa poteka kar
nekaj raziskav, ki bodo gotovo v bodognosti $e izbolj$ale obvladovanje kro-
niéne utrujenosti in oslabelosti bolnikov z rakom.

Uvod

Utrujenost, splona oslabelost in bolehnost so stanja, ki zelo pogosto sprem-
ljajo rakavega bolnika. V zadetnem, ozdravljivem ali vsaj zazdravljivem stadiju
bolezni so predvsem posledica zdravijenja, kasneje, ko bolezni ni ve¢ mogoce
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obladovati, pa so ta stanja vse bolj posledica napredovale rakave bolezni.
Katerokoli zdravljenje raka: kirur§ko, obsevalno ali sistemsko, lahko vodi v
stanje splosne oslabelosti bolnika. Pri skoraj vseh bolnikih se slabost in utru-
jenost pojavita ob zdravljenju z obsevanjem ter ob zdravljenju z modifikatorji
bioloSkega odziva, kot so interferoni ter interleukini. Pri priblizno polovici bol-
nikov oslabelost in utrujenost spremljata zdravljenje s citostatiki ter zdravijen-
je z izbranimi zdravili. Manj pogosto se stanje splodne utrujenosti pojavi ob
kirurskem zdravljenju, o pogostnosti pri hormonskem zdravljenju pa vemo
zelo malo. Zadniji podatki in naSe izku$nje kazejo, da je ob popolni hormonski
blokadi z ovariektomijo in antiestrogeni, to stanje pogosto in mo&no vpliva na
kvaliteto Zivljenja bolnic z rakom dojk. Medtem ko sta utrujenost in sploéna
oslabelost najpogosteje izrazena prvih nekaj dni po vsakem citostatskem
zdravljenju, pa je utrujenost staina spremljevalka zdravljenja z modifikatoriji
bioloSkega odziva in hormonskega zdravijenja. Stanje splodne utrujenosti
vecinoma nastopi ob koncu obsevanju, ko bolnik Ze prejme dologen skupni
odmerek obsevanja in lahko traja $e nekaj tednov po zakljuéenem obsevaniju.
Pri napredovalem, terminalnem rakavem bolniku, pa je stanje splogne oslabe-
losti univerzalen simptom, ki bolniku in njegovi druZini povzroda veliko
nelagodja in teZav. Praviloma ga spremljajo $e Stevilni drugi simptomi, kot so
bole¢ina, dusenje in kaheksija.

Definicija stanja sploSne oslabelosti

Stanje splodne oslabelosti se izraza s pomanjkanjem energije ter manj$o
fizicno in psihi¢no kondicijo bolnika. Boiniki to stanje opisujejo kot splogno
utrujenost, oslabelost, pomanjkanje energije, zaspanost in nesposobnost
koncentracije. Zdravniki in bolniki logijo “normalno” utrujenost od “bolezen-
ske” po temn, da je normalna utrujenost prehodna, vezana na dolo&ene vedje
aktivnosti in po pocitku mine, medtem ko za bolezensko utrujenost to ne velja.
Stanje splodne oslabelosti pri bolnikih z rakom je vkljuéeno v deseto revidira-
no izdajo Mednarodne klasifikacije bolezni in je tako postalo priznano bole-
zensko stanje. Pogoj za potrditev tega bolezenskega stanja je po definiciji:
prisotnost poveCane utrujenosti, pomanjkanja energije ali povecana potreba
po pocitku vsak dan ali vsaj ve¢ino dni v zadnjih dveh tednih. Najnovej$a kla-
sifikacija simptomov in nezelenih uginkov zdravljenja, MedDRA pa simptome
utrujenost, splodna oslabelost in bolehnost (fatigue, asthenia, malaise), druzi v
laZje prepoznavno in vrednoteno skupno stanje splodne oslabelosti (asthenic
condition). Enoznaéna opredelitev stanja je predvsem pomembna za boljse
prepoznavanje in vrednotenje tega stanja.

Pogostnost

Stanje splone oslabelosti je zelo pogost simptom napredovale rakave bo-
lezni. V analizi najpogostejsih simptomov napredovale rakave bolezni, ki jo je
v ZDA opravil Walsh s sodelavci, je stanje splosne utrujenosti zasedlo drugo
mesto takoj za boleCino. Kar 67% od tiso¢ vprasanih je navajalo to teZavo.
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Glede na izsledke podobne raziskave opravijene v Angliji (UK Cancer Fatigue
Forum Survey), pa je stanje splosne utrujenosti celo najpogostejsi simptom,
za katerim trpi okoli 60% bolnikov z napredovalim rakom. Zanimivo je, daje ta
analiza pokazala bistveno nizji deleZ bolecine, dispneje in zaprtja od prejsnje.
Za temi tezavami je tozilo le okoli 20% vpra$anih. To je verjetno posledica
dejstva, da so bili pri bolnikih, vklju¢enih v to analizo, ostali simptomi veliko
bolje prepoznani in zdravijeni. Ceprav je imelo teZave zaradi stalne utrujeno-
sti in oslabelosti kar 58% vpraganin, jih 47% o tej tezavi nikoli ni govorilo s
svojim zdravinikom. Samo desetina jih je dobilo nasvet ali zdravila za pre-
magovanje tezave. Nekatera novejsa opazZanja kaZejo Se na vi§ji, 70-80%
delez bolnikov s to tezavo. Ogitno je stanje splodne oslabelosti simptom, ki
spremlja veliko vecino bolnikov z napredovalim rakom. Je pa tudi simptom, za
katerega tako bolniki kot tudi zdravniki menijo, da nelocljivo spremlja napre-
dovanje raka in je usojeno bolnikom z rakom. Zato ga velikokrat spregledamo
in ne nudimo bolnikom in njihovim druzinam ustrezne pomodi.

Vzroki

Vzroki in mehanizem nastanka stanja splo$ne oslabelosti pri bolnikih z rakom
$e niso raziskani. Na splogno velja prepri¢anje, da obstaja pri vedini boinikov
praviloma ve¢ razliénih vzrokov, ki vodijo v stanje splodne utrujenosti: od bo-
lezni same, do zdravljenja in psihosocialnih razlogov. NajverjetnejSi vzroki so
navedeni v tabeli 1.

Tabela 1. Potencialni vzroki stanja splosne oslabelosti

Rakava bolezen
Razgradni produkti tumorja
Povetana proizvodnja citokinov (IL, TNF, INF)
Specificno zdravljenje
Kemoterapija, hormonsko zdravijenje, biologko zdravijenje,
Obsevanje
Kirursko zdravijenje
Spremljajoga stanja
Slabokrvnost
Okuzbe
Izsu$enost
Elektrolitske motnje
Hipotireoza
Podhranjenost
Spremljajo¢i simptomi
BoleCina
Nespeénost
Depresija
Anoreksija-kaheksija
Zdravila
Opioidi
Sedativi
Psihosocialni razlogi
Strah
Anksioznost
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Kot smo Ze omenili, je pri bolnikih, ki prejemajo specifitno zdravijenje, Ze
to pogost vzrok utrujenosti in oslabelosti. Eden od vzrokov je nedvom-
no povecana proizvodnja razli¢nih citokinov, tako s strani tumorja, kot gosti-
telja, ki vodi v stanje povecane lipolize in proteolize. To stanje je zelo podob-
no stanju oziroma metabolnim spremembam pri vnetnih stanjih, Posledica
tega naj bi bilo najprej stanje splo$ne oslabelosti, ki ve¢inoma preide v ano-
reksijo in stanje rakave kaheksije, katere glavni znak je izguba telesne teze.

Ni poznano, zakaj te motnje metabolizma pri nekaterih bolnikih vodijo v
kaheksijo, pti nekaterih pa povzroéajo le stanje splosne oslabelosti. Zanimi-
VO pa je opaZanje, da se pri nekaterih rakavih boleznih, kot je pljuéni
rak, pogosteje razvije kaheksija, pri drugih, kot je rak dojke, pa bolnice
pogosteje trpijo za stanjem splo$ne oslabelosti, brez izgube telesne teze in
kaheksije. Pogost vzrok stanja splosne utrujenosti so tudi dodatna bolezen-
ska stanja, ki spremljajo napredovale rakave bolezni, kot so: slabokrvnost,
okuzbe, hipoksija in dehidracija z elektrolitskim neravnovesjem. Pomislimo
tudi na hipotireozo, ki ni tako redka pri bolnikih z rakom, zlasti po obseva-
nju predela 8¢itnice. Vzrok kroni¢nega stanja splogne oslabelosti so lahko tudi
motnje spanja, depresija in anksioznost, pa tudi zdravljenje z opioidi. Nika-
kor ne smemo prezreti, da imajo bolniki z napredovalo boleznijo pogosto
izrazenih ve¢ simptomov hkrati. Povpre¢no &tevilo simptomov je bilo v
raziskavi Walsha s sodelavci enajst, ob stanju splosne utrujenosti je ve& kot
polovica bolnikov navajala $e bole¢ino, izgubo telesne teze, anoreksijo, zaprt-
je, duSenje, nespecnost in slabost. Prav gotovo ti simptomi, zlasti v primerih
da niso dobro nadzorovani, poslab$ajo oblutek splosne oslabelosti pri
mnogih bolnikih.

Prepoznavanje

Na stanje splosne oslabelosti pogosto pozabljamo in se z bolnikom o njem ne
pogovarjamo, zato je tudi prepoznavanje oteZeno. Zado&¢a le preprosto
vprasanje: Ali se pocutite splosno oslabeli in utrujeni in ali to vpliva na vase
vsakodnevne aktivnosti ter Zivlienje? Bolnikov odgovor je najbolj$e orodje za
prepoznavanje stanja splodne oslabelosti. Dodatno pomaga uporaba tako
imenovane vizuaine analogne skale (VAS), kot jo uporabljamo za ocenjevanje
bolecin, od 0 (brez utrujenosti, normalna energija in sposobnost opravljanja
vsakodnevnih aktivnosti) do 10 (zelo moé&na utrujenost, povsem brez energije
in moci za opravljanje vsakodnevnih aktivnosti). Pomembno je, da bolnik sam
izpolnjuje to skalo in da bolnika redno sfedimo ter ob vsakem pregledu znova
ocenimo stanje splosne utrujenosti.

Na voljo so e Stevilni drugi bolj izdelani vpragalniki ter orodja za vrednotenje
stanja splosne oslabelosti, kot je lestvica za ocenjevanje splosne oslabelosti v
okviru splodno priznanega in veliko uporabljanega vprasalnika o kvaliteti Ziv-
llenja FACT (Functional Assesment of Cancer Therapy) in drugi (Brief Fatique
Inventory, Piper Fatique scale,..). Vsa ta orodja so predvsem pomembna za
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ocenjevanje in vrednotenje stanja v okviru raziskav, ker omogoc¢ajo realno
primerjavo razliénih postopkov. Za vsakodnevno klini¢no delo pa je predvsem
pomembno, da na stanje splodne oslabelosti pomislimo, bolnika o njem
povpragamo in ob vsaki kontroli ponovno ocenimo stopnjo njegove izra-
zenosti.

Zdravljenje

Glede na to, da je bil simptom stanja splosne oslabelosti v preteklosti pogo-
sto spregledan, imamo na voljo le malo podatkov o njegovem ucinkovitem
prepredevanju in zdravijenju. Do nedavnega je bilo na podro¢ju oskrbe termi-
nalnega bolnika z rakom narejenih zelo malo kliniénih raziskay, tako da vecina
priporodil za zdravljenje temelji na izkustveni medicini.

Pri vsakem bolniku s stanjem splodne oslabelosti, doloc¢imo spremijajoCa
bolezencka stania in simotome in jih v najvedii moZni meri zdravimo. 7drav-
lienje slabokrvnosti izbolj$a bolnikovo splosno kondicijo. Na tem podro¢ju
imamo z dokazi podprto znanje, ki temelji na dveh velikih prospektivnih Kli-
ni¢nih raziskavah. Pri bolnikih z napredovalim rakom, ki so prejemali kemo-
terapijo, sta raziskavi nesporno dokazali, da podporno zdravijenje z eritro-
poetini izbolj8a kvaliteto Zivljenja in poveda energijo za premagovanje vsa-
kodnevnih aktivnhosti bolnikom, ne glede na odgovor bolezni na citostat-
sko zdravljenje. Raziskav pri bolnikih z napredovalim rakom, ki ne preje-
majo specifitnega onkolo$kega zdravljenja sicer ni, so pa na voljo posamez-
na opaZanja, ki kazejo na to, da imajo bolniki, pri katerih korigiramo
slabokrvnost, manj izrazeno splo$no utrujenost in oslabelost. Zato je smisel-
no in priporo¢eno zdravljenje slabokrvnosti z eritropoetinom pti bolnikih, kjer
je stanje splodne oslabelosti najbolj izrazeno. Pogoste transfuzije eritrocitov
so za bolnike bolj obremenjujoCe kot zdravljenje z eritropoetinom. Pri-
narodama karekeiin hemoglobina do 120 g/L. Seveda pa slednje ni smiselno
ori bolnikih v slabem stanju zmogljivosti, ki so vezani na posteljo in katerih
pridakovana Zzivijenjska doba je zelo kratka. Ustrezno zdravljenje okuzb in
korekcija elektrolitnin motenj ali eventuelne hipotireoze prav tako izboljsa
stanje splo$ne oslabelosti. Zelo pomembno je tudi svetovanje in zdravljenje
bolnikov v primeru spremljajote nespecénosti ali depresije. Lipostevati mo-
ramo, da lahko antidepresivi in sedativi, zlasti v zaCetku jemanja, utrujenost
celo povetajo, zato je pomembno, da takdno zdravljenje vodi ustrezen spe-
cialist. V veliki prospektivni kliniéni raziskavi je zdravljenje z antidepresivom
paroksetinom omililo depresijo pri bolnikih z napredovalim rakom, ni pa vpli-
valo na utrujenost. Upostevamo tudi, da zdravljenje z opioidi lahko povzroci ali
poslabsa stanje splodne oslabelosti, zato vedno skrbno pretehtamo potrebo
in odmerke opioidov. V&asih ugotovimo potrebo po zamenjavi opioida. Za
dobro obvladovanje $tevilnih simptomov in bolezenskih stanj pri bolnikih z
napredovalim rakom sta odlogilnega pomena izbor in uporaba zdravil, kar
temelji na Sirokem znanju izkuSenega onkologa. Bolnik mora imeti toliko
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zdravil, da simptome v najvegji moZni meri olajS§amo in mu ne povzro¢amo
novih tezav in simptomov.

Dokazano ucinkovitega zdravljenja metabolnih motenj, ki povzrotajo stanje
splosne oslabelosti in kasneje pogosto vodijo v rakavo kaheksijo, zaenkrat ni.
Obstaja nekaj podatkov o mozni u€inkovitosti omega 3 mas&obnih kislin, vita-
minov in anabolnih steroidov. Vendar pa so pred njihovo standardno uporabo
potrebne dodatne klini¢ne raziskave glede varnosti in u¢inkovitosti teh sub-
stanc. Vsekakor pa je za bolnike z napredovalo rakavo boleznijo potrebna
ustrezna prehrana s primerno koli¢ino vitaminov in mineralov in svetovanje
izobrazenega strokovnjaka na podroCju prehrane. Enteralna in parenteralna
prehrana se, razen pri doloCenih bolnikih z motnjami poZiranja in absorbcije,
doslej nista izkazali kot ucinkoviti in smiselni.

Specifiéno zdravljenje stanja splo$ne oslabelosti obsega nefarmakoloske in
farmakoloSke pristope. Med nefarmakolo$kimi je najpomembnejSe izobraze-
vanje bolnika in svojcev o vzrokih stanja in moznih ukrepih za lajSanje tezav.
Bolniku zelo pomagajo preprosti nasveti o nacinu opravljanja najnujnejsih
aktivnosti, naj jih opravi ve¢inoma zjutraj, ko je praviloma bolj spocit, naj med
aktivnostmi pociva. Zelo pomembno je tudi, da bolnika in druZino pou¢imo o
tem, da bolniku doloCena stopnja aktivnosti in gibanja koristi in mu nikakor ne
svetujemo le pocitka. Kratkotrajne aerobne aktivnosti, kot so sprehodi po
ravnem, so zelo zazeleni. Bolniku svetujemo, da te aktivnosti postopoma
stopnjuje, tako naj zacne z 10 minutnimi sprehodi, katere vsak dan podalj$a
za nekaj minut. V veliko oporo druZini in bolnikom so posebne skupine stro-
kovnjakov za delovno fizioterapijo, ki bolnike, glede na njihove zmoZnosti,
zaposlijo, oziroma nadzirano razgibajo. Tezko pokretnim bolnikom se v pomo¢
hodulje. Tudi pri motnjah koncentracije bolnika nadzorovano zaposlimo in
stimuliramo h koncentraciji in sledenju, kar omogoc&ajo zlasti za to posebe;j
usposobljene skupine delavnih terapevtov in psihologov.

O uCinkovitosti in varnosti psihostimulansov pri bolnikih z rakom ni na dokaz-
ih temeljedih podatkov. Izkusnje pa kazejo, da psihostimulansi lahko izbolj$ajo
stanje splodne utrujenosti pri bolnikih z rakom. Metilfenidate (Ritalin tbl®) je
med najbolj uporabljanimi zdravili, saj je dokazano zmanj$al zaspanost in mot-
nje koncentracije pri bolnikih na opioidnem zdravljenju in utrujenost pri bol-
nikih z AIDS-om. Trenutno potekajo raziskave o u¢inkovitosti in varnosti tega
zdravila za lajSanje stanja splodne utrujenosti pri bolnikih z napredovalim
rakom. Nezeleni uCinki zdravila so anoreksija, nespecnost, nemir, tremor, de-
lirij in tahikardija, zato za¢nemo zdravljenje z niZjim odmerkom in ga zelo pre-
vidno visamo, Ce je zdravilo u€inkovito in bolnik nima hujsih neZelenih ucin-
kov. U&inkovit odmerek se giblje okoli 60 mg uginkovine dnevno. Obstajajo
podatki, ki kaZejo na ucinkovitost nizkih odmerkov kortikosteroidov pri bol-
nikih z napredovalim rakavim obolenjem in multiplimi simptomi, saj izbolj$ajo
splo$no stanje bolnika, zmanjSajo utrujenost in povecajo apetit, omilijo pa tudi
bolecino in duSenje. Primerni so za kratkotrajno uporabo pri terminalnih
rakavih bolnikih, z zelo kratko pri¢akovano Zivljenjsko dobo.
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Evaluacija bolnika
e Prisotnost stanja splosne oslabelosti
e Stopnja izraZenosti

Algoritem obdelave bolnika s stanjem splosne oslabelosti

o Zdravila

Razpoznava moznih vzrokov
e Obseg rakave bolezni
e Specifi¢no zdravljenje
s Spremljajoca stanja (slabokrvnost, okuzba,..)
» Ostali simptomi (bole¢ina, depresija, podhranjenost,..)

e Psihosocialno stanje: razpoloZenje, strah,..)

l

Zdravljenje

B

Korekeija moZnih vzrokov

A

Zdravljenje stanja

LN,

Korigiraj anemijo

e Zdravi infekt

e Korigiraj elektrolitne
motnje

e Protiboledinsko
zdravljenje

o Zdravi depresijo

e Omili motnje spanja

s Zdravi druge
simptome

e Opusti nepotrebna
zdravila

Zakljucek

Zdravila:
e Psihostimulansi
e Kortikosteroidi

Nefarmakolo$ke metode:

e Svetovanje bolniku
in druzini

e Prilagajanje
aktivnosti in pocitka

® Aerobne vaje

o Higiena spanja

e Primerna prehrana in
hidracija

e Psihosocialna
podpora

Pri napredovali rakavi bolezni pogosto spregledamo simptome stanja sploSne
utrujenosti. Veliko bolnikov in njihovih druzin je zelo prizadetih v vsakodnevnih
druzinskih in druzbenin aktivnostih in imajo slab$o kvaliteto preostalega ziv-
lienja. Zato je pomembno, da ta simptom &im prej prepoznamo in da se o




njem z bolnikom in druzino odkrito pogovorimo. Bolnika in svojce seznanimo
z moznostmi obvladovanja tega simptoma in realnimi pri¢akovanji, kar
velikokrat Ze olaj$a teZzave. Zelo pomembni so nasveti bolniku, kako naj ravna
z omejeno energijo, usmerjamo ga k nadzorovanim aktivnostim in ga sezna-
nimo, kako naj Zivi z utrujenostjo. Bolnik in svojci imajo pravico do pripomod-
kov za lajSanje in omogocanje aktivnosti, potrebna bi pa bila tudi ustrezna
skupina posebej izobrazenih strokovnjakov za pomo¢ bolniku pri zanj prilago-
jenih fizi¢nih in psihi¢nih aktivnostih. V veliko oporo bolniku in druZini so tudi
skupine za samopomog, psihosocialno in duhovno pomod. Pomembno je tudi
svetovanje glede ustrezne prehrane. Pri dolo¢enih bolnikih se lahko po skrb-
nem premisleku odlogimo za poskus zdravijenja s psihostimulansom. Nikoli
pa ne pozabimo na odpravljanje in lajSanje spremijajoc¢ih bolezenskih stanj in
simptomov. Samo ob upostevaju vseh vidikov lahko bolniku in njegovi druZini
znacilno izboljSamo kvaliteto preostalega skupnega zivijenja. Kaze, da smo v
zadnjih letih moc¢no izpopolnili svoje znanje in delovanje na podrogju obvla-
dovanja dolo¢enih simptomov napredovale rakave bolezni, kot je boledina.
Napocil je tudi Sas za pospes$eno odkrivanje znanja in vedenja na podro&ju
obvladovanja drugih simptomoy, kot je stanje splodne utrujenosti. Trenutno Ze
poteka kar nekaj raziskav na tem podro&ju in upamo, da bodo v bodo&nosti
izboljSale obviadovanje kronicne utrujenosti in oslabelosti bolnikov z rakom.
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