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Plju¢ni rak je najpogostejsi vzrok smrti zaradi raka v razvitem svetu in le okoli 16 % ljudi s to
boleznijo je zivih pet let po postavitvi diagnoze.! V Sloveniji za tem rakom zboli priblizno 1300
ljudi na leto. Rak na plju¢ih je na tretiem mestu po pojavnosti pri obeh spolih, ¢e izvzamemo
nemelanomskega koZnega raka. Petletno prezZivetje slovenskih bolnikov je od 12 (moski)
do 17 % (zenske)? Ve¢ kot polovica jih ima ob postavitvi diagnoze razsirjeno bolezen in
prezivetje je slabo. Razdirjena bolezen je neozdravljiva, zdravljenje je paliativno, z namenom

izboljsanja simptomov in podaljsanja prezZivetja.

Omejena bolezen se =zdravi lokalno, s kirurgijo. Kemoterapija po operaciji, dopolnilna ali
adjuvantna, ima namen zmanjsati tveganje za ponovitev bolezni. Dokazano izboljsa prezivetje
bolnikov v dobrem stanju zmogljivosti, po operaciji s patoloskim stadijem Il in Il njene
koristi pa so dokazane tudi za patoloski stadij IB, vendar le za tumorje vecje od 4 cm.?

Razsirjena (metastatska) bolezen se zdravi s sistemsko terapijo (s kemoterapijo, tar¢nimi
zdravili ali imunoterapijo), vendar je kljub zdravljenju neozdravljiva.

PreZivetje bolnikov z razdirjeno boleznijo brez zdravljenja je okoli Stiri mesece, s paliativno
kemoterapijo na osnovi platine, ki je temelj zdravljenja razsirjene bolezni, pa se je srednje
prezivetje teh bolnikov podaljsalo.**

Dve metaanalizi, objavljeni leta 1995 in 2008, sta pokazali da kemoterapija izboljsa prezivetje
in zmanjSa simptome (izboljSa kakovost Zivljenja) razdirjene bolezni v primerjavi s samo
podporno terapijo; absolutna korist v 12-mese¢nem celothem prezivetju je 9 % (z 20 na 29 %),
tj. podaljSanje srednjega celotnega prezivetia s 4,5 na 6 mesecev, pri ¢emer je ugotovljena
korist ne glede na bolnikove ali tumorske lastnosti.* Najve¢ja ucinkovitost je bila dokazana za
kemoterapijo na osnovi platine, dodatno korist doprinesejo kemoterapevtski dvojcki s tretjo
generacijo citostatikov pri bolnikih v dobrem sploSnem stanju zmogljivosti.® Med shemami s
citostatiki tretje generacije ni bilo statistitho pomembnih razlik, sheme s tremi citostatiki pa
niso bile uc¢inkovitejse kot sheme z dvema citostatikoma, prisotnih je bilo le ve¢ sopojavov.

S prilagoditvijo shem glede na histoloski podtip tumorja (in s tem na koli¢ino encima

timidilatne sintetaze) in z vzdrzevalnim zdravljenjem so se Se dodatno, vendar malo,
izboljsali rezultati v prezivetju bolnikov z metastatsko boleznijo.®
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Kateri citostatik bomo uporabili pri bolniku, je odvisno od podtipa plju¢nega raka in od bolnika
samega (spremljajo¢a obolenja). Tudi uporaba ucinkovite kemoterapije drugega in tretjega
reda, predvsem pa izboljs$ano podporno zdravljenje, so Se dodatno izboljsali prezZivetje teh
bolnikov.”°

Citostatiki so zdravila, ki jih uporabljamo za uni¢enje rakavih celic, ve¢inoma delujejo prek
mehanizma zavore rasti in razmnozevanja teh celic.

Sistemska kemoterapija prek krvnega obtoka doseze rakave celice po vsem telesu. Kemoterapijo
se vecinoma daje parenteralno (IV), obstajajo pa tudi citostatiki v peroralni obliki, tablete ali
kapsule, ki jih bolnik pogoltne. Pri raku pljuc je vecina sistemske kemoterapije intravenozne.
Kemoterapevtsko zdravljenje je sestavljeno iz ciklusov (krogov) kemoterapije na dolocen
¢asovni interval. Casovni interval je potreben, da si zdrave celice, ki so prav tako prizadete
zaradi kemoterapije, opomorejo.

Pri bolniku z rakom plju¢, ki je v dobri splodni kondiciji in brez hujSih spremljajo¢ih obolenj,
ponavadi uporabimo kombinacijo dveh citostatikov, pri cemer je en citostatik derivat platine,
drugi pa citostatik iz skupine citostatikov tretje generacije. Ce bolnik ni sposoben za tako
agresivno  zdravljenje, ga zdravimo z monokemoterapijo (samo en citostatik). Citostatiki,
ki jih uporabljamo pri sistemskem zdravljenju raka plju¢, so derivati platine (karboplatin
in cisplatin), taksani (docetaksel in paklitaksel), pemetreksed, gemcitabin, vinka alkaloidi
(vinorelbin) in etopozid.

NeZeleni ucinki kemoterapije so odvisni od bolnika samega (starost, splosno stanje
zmogljivosti,  spremljajo¢a  obolenja) in  uporabljenega  citostatika. = Vecina  citostatikov
povzroca oslabelost, motnje okusa in slabdi apetit, razlicne stopnje slabosti in bruhanja,
ve¢ina prav tako zavira delovanje kostnega mozga, nekateri so nefrotoksi¢ni, nevrotoksicni,
nekateri, a ne wvsi, povzro¢ajo izpad las ipd. Sopojave zdravljenja s kemoterapijo lazje
razumemo, ¢e vemo, kako ti citostatiki delujejo. Vecina jih vpliva na dolot¢eno fazo celicnega
ciklusa. Ker se rakave celice ves cas hitro delijo, so tudi najbolj obcutljive na ta sredstva. Tudi
nekatere zdrave celice se hitro delijjo, zato pride do nezelenih sopojavov kemoterapije. Ti
nezeleni ucinki, ki spremljajo zdravljenje s citostatiki, so vecinoma kratkotrajni, prehodni,
saj se normalna zdrava tkiva zelo hitro obnavljajo. V nekaterih redkih primerih pa je lahko
poskodba zdravih celic trajna. Zdrave celice, ki se hitro delijo, so celice koze in sluznic, lasni
folikli in celice kostnega mozga.

OSLABELOST

Z rakom povezana oslabelost je resna tezava bolnika z rakom in moc¢no vpliva na kakovost
zivljenja. Pri bolnikih z rakom se pojavlja v 15 do 99 %. Vzrokov zanjo je ve¢ in niso v celoti
razumljivi. Oslabelost je posledica rakave bolezni in/ali kemoterapije. Bolnik jo opiSe kot
obcutek utrujenosti, Sibkosti in pomanjkanja energije, ki vpliva na vsakodnevne aktivnosti
in kakovost zivljenja. Na samo izrazenost dodatno vplivajo bolec¢ina, dusevni stres,
motnje spanja, slabokrvnost, kaheksija, slabse sploSno stanje in soobolevnost. Zdravljenje
je sestavljeno iz zdravljenja osnovne bolezni in podpornega zdravljenja. Pomembna je
prepoznava morebitne pridruzene depresije, izkljucitev slabokrvnosti, elektrolitskih motenj,
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ugotavljanje in zdravljenje pomanjkanja vitaminov ali hormonov, izpolnjevanje dnevnika,
urnika spanja (red), kognitivna terapija (poucitev bolnika o  tehnikah, kako se spoprijeti z
oslabelostjo, vzdrzevanje ravnotezja med naporom in pocitkom).’ 2,

S KEMOTERAPIJO POVZROCENA ZAVORA KOSTNEGA MOZGA

Kostni mozeg vsebuje prekurzorske celice (hematopoetske maticne celice), iz katerih se
po procesu diferenciacije in dozorevanja razvijejo bele krvnicke, eritrociti in trombociti.
Kemoterapija lahko prizadane vse tipe hematopoetskih  mati¢nih  celicc, kar privede
do pomanjkanja tako belih  krvnick, slabokrvnosti in  trombocitopenije. Pred vsakim
kemoterapevtskim krogom se preverja kolicina teh celic in izpolnjeni morajo biti pogoji za
nadaljevanje zdravljenja s kemoterapijo. Ker se padcu levkocitov po prejemu citostatikov
najve¢krat ne moremo izogniti je zelo pomembno izvajanje preventivnih ukrepov in s
tem zniZzanje moznosti nastanka okuzbe: umivanje rok pred obroki in po uporabi sanitarij,
poostrena telesna higiena, suho britje, da se prepredijo vreznine na kozi, vzdrzevanje ustne
higiene, izogibanje stika z ljudmi, ki so prehlajeni, gripozni ali imajo katerokoli drugo
nalezljivo bolezen.13

PREBAVNE TEZAVE POVZROCENE S KEMOTERAPIJO

Bolniki se najbolj bojijo slabosti in bruhanja, kar je verjetno posledica zgodb =znancev in
sorodnikov iz preteklosti, ko 3e ni bilo na voljo tako ucinkovitih zdravil za preprecevanje teh
dveh nezZelenih utinkov. Driska je lahko zelo ogrozajoca, Se posebej pri starejSih bolnikih, saj
hitro privede do dehidracije in ledvicne odpovedi. Pojav driske veckrat zahteva spremembo
odmerka citostatika (taksani) ali celo prekinitev zdravljenja. Izguba apetita in spremenjen
okus hrane sta zelo pogosta pri bolnikih na kemoterapevtskem zdravljenju. Pri nekaterih
ljudeh lahko pride do spremembe pri okusanju ali vonjanju (lahko ze med samo aplikacijo
kemoterapije). To je samo zalasna tezava, saj se normalen okus in vonj povrneta v dveh do
treh mesecih po zaklju¢ku zdravljenja.'* Pogost je tudi stomatitis — vnetje ustne sluznice, ki
pa je preprecljiv ali vsaj obvladljiv s skrbno ustno higieno, izpiranjem ust z Zzajbljem, blago
ustno vodo, umivanjem zob z mehko zobno $¢etko in otrosko zobno pasto.

IZGUBA LAS

Izguba las je prehodna in vecinoma popolnoma reverzibilna. Prizadet je lasni folikel. Vcasih je
prizadetost bolnika zaradi alopecije tako mocno izrazena, da prekine z zdravljenjem.

PERIFERNA SENZORICNA NEVROTOKSICNOST

Ponavadi jo opazamo kot posledico zdravljenja s cisplatinom, taksani in vinka alkaloidi.
Pojavljati se pricne postopno, ko je dosezen kumulativni odmerek citostatika. Pri cisplatinu
imajo vsi bolniki znake okvare perifernih Zivcev pri kumulativnem odmerku 600 mg/m?2
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Kaze se kot stopnjujo¢ obcutek mravljinéenja oz. odrevenelosti prstov rok in nog, stopal ter
dlani. Bolniki navajajo tudi slabsi sluh. Lahko pride do hude invalidnosti. Pri bolniku z znaki
senzoricne nevropatije uvedemo podporno zdravljenje (vitamin B, pregabalin, duloksetin) in

se ne odlo¢amo za nadaljnja zdravljenja z nevrotoksi¢nimi zdravili.'

NEFROTOKSICNOST

Nefrotoksicnost je vecinoma posledica zdravljenja s cisplatinom in je bila opisana v kar 50 %
primerov v prvih raziskavah s cisplatinom, ko 3$e ni bilo znano, da hiperhidracija vecinoma
prepre¢i njen nastanek.” Tveganje za ledvitno popuscanje povecajo slaba hidracija, poprejSnje
zdravljenje s cisplatinom, Ze obstojeca ledvi¢na bolezen in socasna nefrotoksi¢na zdravila.

ZAKLJUCEK

Kemoterapija je pri pljuthem raku 3e vedno izredno pomembna v zdravljenju metastatske
bolezni. Ima znane in predvidljive sopojave, ki pa so obvladljivi Najpomembnejse za
obvladovanje sopojavov je dobra poucenost tako zdravstvenih delavcev kot tudi bolnika
in svojcev o nezelenih ucinkih. Pri obvladovanju sopojavov ima veliko vlogo podporno
zdravljenje  (antiemetiki, rastni dejavniki, antidiaroiki ...). Dobro obvladovanje sopojavov
namre¢ bistveno pripomore k uspesnejsemu zdravljenju in boljsi kakovosti Zivljenja.
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