ZDRAVLJENJE BOLECINE
Drago AZMAN

Vedino malignih bolezni spremlja tudi bolj ali manj intenzivna boledina.
Le-ta se javlja, odvisno od bolezenskega sindroma, pri skoraj 8% % bol--

nikov.

Boledino pri maligni bolezni ne povzroda samo ra$fa inorodnega tkiva v
okolno ali oddaljeno zdravo tkivo, temved je lahko tudi posledica zdrav—
ljenja bolezni. Zaradi uspe$nejSega zdravljenja maligne bolezni imamo ved-
no ve¢ bolnikov, pri katerih so vse moZnosti za zdravljenje izlrpane ali
zakl juBene, prilakovati pa je, da bo preZivetje Se razmeroma dolgo. Bist-
vena zna8ilnost boledine pri maligni bolezni je, da Jje permanentna in da

se stopnjuje.

Za zdravljenje maligne boleline je v prvi vrsti pomembno specifiéno en-—
kolosko zdravljenje, ki je sestavljeno iz

1. kirurskega,

2. kemidnega in hormonskega ter

3. obsevalnega zdravljenja.

Obvladovanje bole&ine pri maligni bolezni je pomembno Ze med samim spe-—
cifidnim zdravl jejem, $e bolj pa v nadaljnjem poteku bolezni in v ter—

minalni fazi.

Za obvladovanje boledine uporabl jamo sistemske analgetike, v posebnih pri-
merih pa tudi metode regionalnih blokad.
Cilj zdravljenja boledine je predvsem ta, da omogodimo bolniku &im bolj

znosno zivljenje, to pa je

a) da mu omogodimo miren po&itek in dobro spanje,
b) da lezelemu bolniku omogolimo preziveti dan brez boleéin,

c) da mu omogolimo &im manj bolele gibanje.

Dr. Drago AZman, OnkoloSki in$titut v Ljubljani.
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Boledino moramo zdraviti kompleksno, to pa pomeni, da moramo razpoznati
tip boledine, da bomo pravilno izbrali bolj ali manj uspe$no metodo zdrav—
ljenja. Boledina je vedno individualno doZivljanje bolezni, ki ni samo
8ista boledina, temved je tudi posledica bolnikovega dusevnega stanja,
zaskrbl jenosti, pa tudi vpliva bolnikove okolice. %al danes Ee ne raz—
polagamo z aparaturami za objektivno merjenje jakosti bolnikove boleline .
Pri naSem delu uporabljamo anketno metodo z vizuelno analogno skalo VAS,
kjer je jakost boledine izraZena v odstotkih in je odsotnost boledine

0 %, nevzdrZna boledina pa 100 %. Bolniku predo&imo to skalo, on pa oce—
ni jakost svoje boleline. Metoda ima primerjalno vrednost, saj v velini
primerov bolniki zelo dobro ocenijo svojo boledino. Vedkratno ocenjevanje
boledine je za terapevta vodilo o uspe$nosti protibolelinskega zdravlje—
nja.

Danes razlikujemo 3 osnovne tipe boledine:

1) somatska,

2) visceralna,

3) deaferentna.

1) Somatska_ oz.nociceptivna boledina je posledica aktivacije nociceptor-
jev (Butnih receptorjev) v koZi, miZicah, sklepnih ovojnicah itd. Bo—
ledina je dobro lokalizirana in se javlja v obliki boledih in gloda-
jodih obdutij.

2) Visceralna bolelina Jje posledica infiltracije, kompresije, distenzije

ali napenjanja prsnih in trebu$nih organov, kot posledica maligne raS—
e primarne ali metastatske bule. Bolnik to boledino bolj slabo lokali-
zira, oznaluje jo kot globoko, pritiskajolo, stiskajolo. Visceralna bo-—
ledina se projecira na dolodene povrSinske areale (Headove zone pri
z0léniku, trebusni slinavki, pljud¢ih itd.).

3) Deaferentna boledina je boledina, ki nastane kot posledica poSkodbe pe—

rifernega ali centralnega Ziv&nega sistema, zaradi pritiska ali intil-
tracije inorodnega tkiva v periferni Zivec ali hrbtenjado, ali pa kot
posledica travmatske ali kemidne poSkodbe pri kirurSkem zdravljenju, ob-—
sevanju ali kemoterapiji. Bolnik to vrsto boledine opisuje kot topo,

vdirajolo, spreml jano s pekodimi ali elektridnimi sunki.

Te oblike boledine se pri istem bolniku velkrat pojavljajo kompleksno.
Evaluacija tipa boledine je v&asih pomembna tudi zaradi zaslédovanja di~

namike bolnikove bolezni.
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Pri visceralni in deaferentni boledini igra pomembno vlogo tudi simpatid—
ni Zivéni sistem, ker obstaja med obema sistemoma refleksna zveza. 4 di-
rektno lokalno blokado simpaticénega Zivdéevja ali z adrenergicénimi bloker-

ji lahko posredno vplivamo na zmanjSanje boledine.

Cutni receptorji, ki so posebno obdutljivi na $kodljive draZljaje iz oko-
lice, so prisotni predvsem v koZi, miSicah, vezivnem tkivu, v prsnih in

trebudnih organih. Glavni vzrok boledine pri malignih obolenjih so spre—
menjeni fizikalno-kemiéni procesi zaradi vraSfanja rakavega tkiva v kosti

in mehka tkiva.

Teh receptorjev je ved vrst, kar je odvisno tudi od njihove anatomske zgrad-
be. Vedina od njih je po funkciji polimodalna, kar pomeni,da sprejemajo

iz okolice ved vrst draZljajev: mehanidne, kemidne in termidne. Vsi ti re-
ceptorji niso spontano aktivni, marvel se vzdraZijo zaradi termiénih draz-
ljajev v koZi. Tudi dolodene kemidne substance, kot bradikinin in prosta-
glandini, ki se sproS$dajo v okvarjenem tkivu, povzrodajo draZenje ten re-—

ceptorjev.

Pri deaferetni boledini je neposredno prizadeto aferentno prevodno Zivéno
nitje, ali pa medula spinalis; boleina nastane na viS$jem nivoju od re-

ceptorjev,ki niso vzdraZeni.

Drazljaj se iz vzdraZenega receptorja prevaja dalje po A delta in E nitju
in vstopa v hrbtenjalo v zadeSnji rog, kjer se preklopi na ascendenéni
nociceptivni sistem, ki sestoji iz spinotalamicénega, spinocervikalnega

in spinoretikularnega sistema. Konla se v periakveduktalni sivi substanci
srednjih moZganov. Eno najpomembnej$ih odkritij zadnjih 10 let je odkritje
inhibitornega mehanizma, ki modulira aktivnost ascendeénih poti, ki preva-

jajo nociceptivne draZzljaje.

Elektrostimulacija sive periduktalne substance ali zadeSnjih rogov hrbte-
njale, ali pa injekcija morfina v te predele, povzrodi totalno telesno
analgezijo, brez motoriéne in senzoridéne blokade. Mnogi nevrotransmiterji,
ki jih najdemo v centralnem Zivievju, vplivajo na modulacijo nocicepcije,
predvsem pa endogeni opioidi, kot enkefalin, beta—endorfin in dynorfin.
Opioidi zmanjS$ajo aktivnost nociceptivnih nevronov, s tem pa tudi jakost

boledine.
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Endogeni opioidi povzrodajo analgezijo z vezavo na specifiéne receptorje,
ki se nahajajo v velikih koncentracijah v limbiénem sistemu, striatumu,
hipotalamusu, srednjih moZganih ter v meduli spinalis. Poznamo vel tipov
teh receptorjev, kot so: mu, kappa, delta in druge. Razlika v delovanju
posameznih opioidov je rezultat razliéne vezave teh substanc na receptor-
je.
Morfij, ki ga damo bolniku z boledino v zadostni kolidini, se veZe na do-
lodene receptorje, predvsem na mu in kappa. Analgezija pa tefe po 2 prin-
cipih:
1) aktivacija descendetnega inhibitornega sistema v periakveduktalnem
sistemu,

2) aktivacija inhibitornih enkefalinerginih sinaps v meduli spinalis.

Boledinski sindrom

Iz velikih statistiénih raziskav vemo, da je pri eni tretjini bolnikov v
Casu aktivnega zdravljenja prisotna zmerna do srednja boledina, pri bolni-~

kih z napredovalo boleznijo pa v 60-90 %.

Pri ocenjevanju boledine pri bolniku z maligno boleznijo moramo bolniku
o teZavah, ki jih navaja, verjeti. Anamneza pojavljanja boledine je ze—
lo pomembna. Pri oceni boledine pa moramo upoStevati tudi bolnikove psi-

hiéne in socialne faktorje.

Po etiologiji boledine razvr$damo boledinske sindrome v 3 skupine:

1) Boledina, ki nastane zaradi neposrednega vra$anja tumorja v kosti,
votle organe, zivene pleteZe itd. Bolnikov s takimi boledinami je oko-—
1i 70 %.

2) V drugo skupino uvr3damo boledinske sindrome v zvezi z zdravljenjem
maligne bolezni. Ti sindromi so posledica kemoterapije, radioterapije
in kirur$kih posegov. Dele¥ teh bolnikov je okoli 20 %.

3) V tretjo skupino $tejemo boledino pri rakavem bolniku, ki ni posledi-

ca malignega obolenja. Teh bolnikov je okoli 10 %.

Ad.1)Najpogostej$i vzrok za boledino so kostni zasevki iz primarnega ali me—

tastatitnega tumorja. Metastatiéni proces v kosteh je sestavljen iz dveh
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procesov: aktivne kostne destrukcije (osteolize) in procesa kostne forma-—
cije (sklerozacije). Ob teh procesih se spro&lajo prostaglandini, ki so

zelo moéne algogene substance.

Kadar pa se tumor ali metastaza vraSata v Zivec oz. Zivéni pleteZ, na-
stajajo tipi¢ni boledinski sindromi, ki so pomembni za diagnostiko dina-
mike maligne bolezni. Govorimo o pleksopatiji.

Pri brahialni pleksopatiji gre za prizadetost razliénih segmentov brahi-

alnega pleteZa. Pancoastov sindrom, sindrom zgornjega pulmonalnega sul-
kusa, nastane pri vra&lanju pljulnega raka v brahialni plete?. Boledina
se pojavi v rami, paraspinalno, v zunanjem komolcu in v 4. in 5. prstu.
Ker je hkrati bolj ali manj prizadeto tudi simpatidéno Zivéevje, se pojavi
tudi Hornerjev sindrom, v zadetku le pri 50 %, pozneje pa pri S % bolni-—

kov.

Inorodno tkivo lahko zajame vse segmente brahialnega pleteZa. Tako spaZa—
mo, da pri raku na dojki in pri limfomih precej pogosto pride do metasta-
ziranja v supraklavikularne bezgavke, ki potem pritiskajo na zgornje seg-
mente brahialnega pleteZa. Boledina se pojavlja v rami, zunanjem komolcu
in v prvih 2 prstih na roki. Ce pa so prizadeti spodnji segmenti brahial-

nega pleteZa, se boledina pojavlja v notranjem komolcu in v 4. in 5. prstu.

V predelu toraksa so pri metastazah v torakalni hrbtenici prizadeti po—

samezni interkostalni Zivei.

Lumbosakralna pleksopatija: lumbalni pleteZ je pogosto prizadet zaradi me-

tastaz v tem predelu hrbtenice, zaradi recidiva retroperitonalnih bezgavk,
kolorektalnega karcinoma, karcinoma genitalnih organov (uterus, ovarij, tu-—
be), mehurja in prostate, ter zaradi sarkomov in limfomov. Iumbosakralna

boledina je vedno simptom napredujode bolezni.

1.2)Boledinski sindrom v zvezi z zdravljenjem maligne boezni:

Ti sindromi nastanejo kot posledica operativnega zdravljenja, obsevanja

in kemoterapije.

Po operaciji dojke se javlja boledina v pazduhi, nadlehti in sprednji
prsni steni. Najvelkrat je boledina posledica prekinitve ali po¥kodbe
interkostabrahialnega Zivca. Po karakterju je ta boledina pekoda in stis—

kajoda, pri gibanju se 8e stopnjuje.
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Potorakotomi jska boledina nastane v interkostalnem Zivcu, kjer je bila

nare jena torakotomi ja.

Poamputacijska boledina. Po amputaciji okon&ine se pojavlja tako imeno-—

vana fantomska bole8ina. Bolnik $e vedno &uti bole&ino v okondini, ki je
ni ved. Fantomska bole8ina je huje izraZena, &e je bila bole&ina v kon-
8¢ini prisotna Ze pred amputacijo. Po amputaciji se fantomska boledina
stopnjuje, potem pa bolj ali manj polasi izzveni, prav tako pa tudi ob—
Sutek prisotnosti okondine. S posebnim lokalnim zdravljenjem pa lahko

te simptome bistveno ublaZimo. Fantomske boleine pa ne smemo zamenjati

s tako imenovano boledino krna, ki se pojavi, &e se na koncu prekinjene—
ga Zivca naredi nevrinom, ki je zelo boled. Vrnitev fantomske boledine po

nekaj letih pavze pomeni skoraj vedno recidiv bolezni.

Boledina po kemoterapiji se javlja zlasti po agresivni antitumorski kemo—

terapiji, predvsem z vinca alkaloidi in cisplatinom. Nastane toksidna pe-
riferna nevropatija, s parestezijami ter motori&nimi in senzoridnimi iz—
padi posameznih Zivcev. Simptomatika se zalenja s parestezijami v rokah
in nogah. Tudi herpes zooster, ki se pogosto pokaZe v predelu tumorja,
povzrola poherpetiéno nevralgijo, najpogosteje pri bolnikih, starih nad

50 let. Poiradiacijski boledinski sindrom nastane zaradi poslediéne fi-

broze Zivénih pleteZev po obsevanju. Spremembe nastanejo v mikrovaskula-
rizaciji vezivnega tkiva, ki obdaja periferne Zivéne strukture, zaradi fi-
broze in kroniénega vnetja v vezivnem tkivu ali zaradi demielinizacije

in fokalne nekroze bele in sive substance v hrbtenjadi. Radiacijska ti-
broza brahialnega pleteZa je prece] pogosta. Nastane lahko v relativno
kratkem Zasu nekaj mesecev, ali pa Sele po mnogih letih. Takrat je zelo
pomembna diferencialna diagnoza med fibrozo in moZnim recidivom bolezni.
Boledina Jje prisotna v celotni okondini, nevroloSki znaki zajemajo pred—
vsem C5-6b segmete. Poleg limfedema in sprememb na koZi se pojavijo tudi
motoriéne motnje v deltoidu in bicepsu. Zdravljenje je nehvaleZno, uspeh

je zelo majhen.

Radiacijska fibroza lumbalnega pleteZa je manj pogostna od tiste v bra-
hialnem pletezu. Javlja se predvsem z bolelinami v spodnjih ckondinah,

pogosto je prisoten tudi limfedem.
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Radiacijska mielopatija se ka%e s simptomatiko, distalno od lezije v hrb-
tenjadi, ali pa v viSini lezije kot Brown-Sequardov sindrom (istostran—

ska motoridna pareza, nasprotnostranska izguba senzibilitete).

Zdravl jenje bole&ine s sistemskimi analgetiki in adjuvantnimi sredstvi

Za uspeSno obvladovanje boledine Je potrebna natancéna diagnoza in ocena
stadi ja bolnikove bolezni. Pomembna je tudi dinamika poteka bolezni in
zdravljenja. Boledina je med zaletnim zdravljenjem manj huda kot ob napre-

dovali bolezni ali v terminalni fazi.

Za analgetika, kot za druga zdravila, pa velja, da je za uspefno analge-
zijo potrebna dolodena stalna koncentracija zdravila v serumu. Zaradi te—
ga je pri predpisovanju analgetikov zelo pomembno, da jih bolnik preje—
ma na takSne dasovne razdalje, da koncentracija zdravila ne pade pod vred—

nosti, ko ne udinkuje ved.

Boledino naj bi po priporodilih svetovrie zdravstvene organizacije zdra-
vili vedstopenjsko, &e upoStevamo razne stopnje Jjakosti boledine: zmerno,

naras$c¢ajodo srednje mocno in stalno moéno ali naradéajodo boledino.

Tudi analgetika delimo na:

1) neopijatne in
2) opijatne analgetike, s podskupinama: a) slabi opioidi

b) modni opioidi.

Za blaZitev prvostopenjske boledine nam zado$&ajo neopijatni analgetiki,
pri moénejSi boledini lahko dodamo slabe opioide, pri moéni boledini pa
uporabl jamo moéne opioide. V praksi pa velikokrat skupine med seboj kom-

biniramo.

Neopijatni analgetiki

V to skupino sodijo antipiretika, kot sta Aspirin in Panadon, ter neste-
roidni antiinflamatorni analgetiki (NSAID). Lasnost le-teh je, da zavira-
jo sintezo prostaglandinov, ki povzrodajo draZenje nociceptorjev in s tem

sproZajo boledinske draZljaje iz periferije. NSAID analgetika so pomembni



pri zdravljenju boledine zaradi kostnih metastaz, kjer se sproS&ajo veli-
ke kolidine prostaglandinov. Za Panadon pa vemo, da inhibira tudi encim

ciklooksigenazo, ki je pogojena z nociceptivno aktivnostjo.

Nesteroidni antiinflamatorni analgetiki udinkujejo dalj &asa kot Aspirin.
Primerni so za zdravljenje Sibke do srednje boledine. Kombinacija 2 anal-
getikov te skupine pa ni priporodljiva, ker se veZeta na proteine in med-

sebojno tekmujeta, klini&no pa to zmanjSa analgeti®ni ulinek.

Opijatni analgetiki

a) slabi opioidi

Osnovno zdravilo te skupine predstavlja kodein,ki se nahaja v opiju. Oral-
no se dobro resorbira. V nekaterih deZelah je dostopen tudi v ampulah,pri
nas pa imamo samo tablete. Njegova analgetidna mod je v primerjavi z mor-—
fijem pribliZno &etrtina morfija. Obidajno ga doziramo 30-60 mg. Pri vis-
jih dozah, nad 200 mg, so stranski udinki Ze modneje izraZeni kot pa pove—
Cana analgeticéna potenca.

Kodein pri zmerni ali srednji bolelini pogosto kombiniramo z neopijatni-

mi analgetiki.
b) modni opioidi

V to skupino $tejemo mortij in sorodne spojine. Opij uporablja &loveStvo
za lajSanje boledine Ze skoraj 6000 let. Opijat oz. opioidi so po dana$-
njem znanju skupina ulinkovin, katerih skupna znadilnost je sposobnost
vezave na opioidne receptorje v centralnem Zivénem sistemu. Po farmakoloS-—
kih lastnostih so te udinkovine podobne naravnim endogenim peptidomienke-—
falinu, beta —endorfinu in dynorfinu, ki se tudi veZejo na te receptorje.

Morfin je najbolj pomemben predstavnik te skupine.

Opijatni receptorji so funkcionalne makromolekule, na katere se na razlid-

ne nadine veZejo opijati, odvisno od lastnosti posamezne spojine.Afiniteta

oznaluje sposobnost uinkovine za vezavo na receptor, intrinZi¢na aktivnost

pa Jje sposobnost, da z vezavo izzove draZljaj in s tem sproZi udinek. U&in-
kovino, ki se veZe na receptor in ima afiniteto, da sproZi reakcijo, ker

ima intrinzi¢no aktivnost, imenujemo agonist. Antagonist pa ima atiniteto do
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receptorja, nima pa intrinzidéne aktivnosti. Na isti recevtor se lahko ve-
e ved ulinkovin, ki se med seboj loGijo po afiniteti in intrinzidéni ak-
tivnosti. Gre za tekmovanje (kompetitivni antagonizem), kjer bo udinko-
vina, ki je v prebitku, ali pa ima veljo afiniteto, izrinila drugo iz
receptorskega mesta. Na opijatnih receptorjih so odkrili do sedaj 3 re-
ceptorska mesta: T, P in N. Morfi] se veZe na P in N, naravni agonisti-
enkefalin, endorfin itd. pa tudi na T. Od nalina vezave pa je odvisno,

ali ima agens intrinzicéno sktivnost ali ne.

Opijatni receptorji se tudi med sabo razlikujejo. Odkrili so obsto] raz—
liénih receptorjev, kot mu, kappa, delta. Razlike v delovan;u posameznih
opioidov so posledica razlidne afinitete in intrizidne aktivnosti na raz-

li¢nih receptorjih, in to zaradi njihovih razliénih lastnosti:

mu-receptor: supraspinalna analgezija, respiratorna depresija, mioza,raz—
vo] tolerance, abstinenéni pojavi, evforija:
kappa—receptor: spinalna analgezija, sedacija, disforija, miocza;

delta receptor: tahikardija, toleranca, midriaza.

Za praktiéno uporabo delimo vse opioide na

1) diste agoniste, morfin, metadon, tilidin, petidin, piritramid,

2) antagoniste—agoniste: pentazocin, butorfanol;

3) antagoniste: naloxon,

4) delne agoniste: buprenortin, ki ima agonistidno in antagonistidno

aktivnost na istem receptorju.

Pri vseh opijatih opaZamo vedjo ali manj$o odvisnost in razvo] tolerance.
Toleranca in odvisnost sta vezani na mu receptorje, bodisi da gre za &is—

te agoniste ali antagoniste—agoniste.

Oprioidi imajo poleg analgeticnega in sedativnega u&inka tudi doloCene
udinke na periferijo-povzroéajo zaprtje, povelan tonus v vseh stinktrih

in Zolénih vodih, ter sproScajo histamin.

Kot merilo za udinek opioidov nam sluZzi udinek morfina. Razlidéni priprav-
ki so dostopni v raznih oblikah in jih lahko apliciramo oralno, rektalno

ali parenteralno. V razvitem svetu se vedno bolj uveljavljajo retard tab—
lete in sublingvalete pri buprenorfinu, kar bolnikom bistveno olajSa je—

manje zdravil.
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Pri nas uporabl jamo morfij v ampulah ali pa v obliki mortinskega sirupa,
kjer je en odmerek vedno 20 ml, v ta volumen pa dodamo potrebno kolidino

morfina.

Problem razvoja tolerance marsikdaj mo¢no omejuje uporabo morfina v kli-
niéni praksi. loleranca vasih nara$a zelo hitro in lahko hitro pride-
mo do meje, ko bi morfin zaradi velike kolidine prej izzval toksiéne po-

jave kot pa zadovoljiv analgetiéni udinek.

Problem zasvojenosti v zdravljenju onkoloSke boledine ni tako pered.Ve—
mo namre¢, da &e boledina odneha, se bolnik razmeroma hitro odvadi od
droge. Zasvojenost s Tilidinom predstavlja vedji problem. Za odvajanje
od zasvojenosti naj bi pri bolnikih uporabl jali antagoniste-agoniste s
predhodnim zniZevanjem doze agonista. Prav tako priporodajo delne agoni-

ste.

Pri vseh teh analgetikih je pomemben Cas izloanja in &as uléinkovanja.
Ce je Cas izlodanja kraj$i od &asa ulinkovanja, je za analgetik ugodno,
ker se v organizmu ne kopidi. Za morfin je das izlodanja 3-4 ure, Jas
uéinkovanja pa 4-6b ur, medtem ko je pri metadonu &das ulinkovanja 4-6 ur,
izlo8anje pa traja 24-50 ur, kar je nevarno za toksiéno kumulacijo udin-—

kovine.

Kombinacija analgetikov z drugimi zdravili pri zdravljenju boleine

Steroidi imajo pri zdravljenju boleine pomembno vlogo. S tem da povzro-
Cajo evforijo ter povelujejo telesno teZo in apetit, pripomorejo k bolj—
Semu polutju bolnika. Steroidi zmanjSujejo boleline pri kostnih metasta-
zah, zmanjSujejo pa tudi edem pri kompresivnem sindromu v spinalnem ka-

nalu in pri moZganskih metastazah.

Antikonvulziva imajo dober analgetiéni ulinek pri nevropatski boledini.
U¢inkujejo na umiritev nevronskih drazljajev iz mesta poSkodovanega Ziv—

ca. Pri nevropatski boledini uporabljamo tudi triciklidéna antidepresiva.

Anksiolitika uporabl jamo pri zelo zaskrbljenih bolnikih. Haldol dajemo
bolnikom, pri katerih spremlja boledino akutna psihoza z nemirom. Haldol

potencira tudi antinociceptivni udinek morfina.
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Regionalne blokade

Za zdravljenje boleline z regionalnimi blokadami se obidajno odlolamo ta-
krat, ko je obseg boledine omejen na doloden predel telesa, ali pa ko po-
stane potrebno, da sistemsko analgetiéno zdravljenje dopolnimo z regional-

nim.
Glede na tehniko aplikacije lodimo pri lokalnem zdravljenju boledine tri
nadine:

1. metodo nevromodulaci je,
2. nevrolitidno metodo,

3. kombinacijo obeh.

Metoda nevromodulacije je kombinacija lokalne aplikacije majhnih odmerkov

opioidov z nizko koncentriranim lokalnim anestetikom dolgega ué&inka in kor-
tizona v bliZino Zivca ali Zivénega pleteZa. Znano je, da opioid wnotuje
vzdolZ nevronskih kanalov iz periferije proti talamiénim strukturam. Cim
bliZe Zivca ali Zivénega pleteZa apliciramo opioid, tem boljS$i je njsgov
analgetidéni udinek. Ker pa opioidi slabo uinkujejo na deaferentno boledi-
no, dodajamo lokalni anestetik. Kortizon naj bi zmanjSal lokalno vnetno
reakcijo ali edem. Metoda nevromodulacije je primerna predvsem za blokade,
kjer ne moremo loditi motoricénega nitja od senzoridénega, druge metode pa

ne pridejo v poStev.

Nevrolitidna metoda je nalin, pri katerem s kemiénimi sredstvi povzrodimo

nevrolizo perifernih Zivcev ali pleteZev in s tem prekinemo boledinsko pot.
Nevrolitiéna metoda pride v poStev predvsem tam, kjer je mogode dosledno

lo8iti senzoridéno nitje od motoridnega, ali pa v primerin, kjer okvara bol-—
nikove motoridéne funkcije ne povzroli dodatnih funkcionalnih teZav (perine-—

alna boledina pri bolniku z anus praetrom).

Za nevrolizo uporabljamo alkohol, amonijev sulfat in fenol.

Alkohol je izredno modan nevrolitik. UZinkuje na nevron, kjer povzroda iz—
lodanje nolesterola, fosfolipida in cerebrozina. Povzroda precipitacijo
lipo— in mukoproteinov. Uporabljamo ga v koncentracijah od 5—odstotnega

do absolutnega alkohola. Ob aplikaciji povzrodi izredno hudo boledino,

—
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ki pa se hitro poleZe. Slaba lastnost alkohola je, da povzrodi boled al-
koholni nevritis in s tem bistveno zmanjSuje efekt blokade. U&inek nevro-—
lize traja vel -tednov. Amonijev sultat udinkuje predvsem na vlakna C, zelo
slabo pa na vlakna A. Povzroda akutno degenerativno nevropatijo. Koncen—
tracije, ki jih uporabljamo, so od 10-20 %. Sedaj ga v glavnem opuSamo,
ker je njegov ulinek povsem neselektiven, sploSne reakcije nanj pa so po—

goste.

Fenol je najbolj uporabljan nevrolitik. Povzroda denaturacijo proteinov.
Glede Zivénih vlaken je neselektiven. Uporaben je v koncentraciji od 2 -
15 9. V vodni raztopini ali v raztopini NaCl ga lahko uporabljamo do kon-
centracije 20 %. Mo&nej$im koncentracijam dodajamo glicerin. Fenol je v

. rabi Ze vrsto let; dandanes je praktidno najbolj uporabljeno nevrolitiéno
sredstvo. U8inek blokad je dober, predvsem ob aplikaciji ne povzroda bole-
¢in in v zaletni fazi deluje analgetidno. Sele po 24 urah pride do izraza
njegovo nevrolitidno delovanje. Blokada udinkuje od nekaj tednov do nekaj

mesecev.

Pri uporabi alkohola ali fenola v subarahnoidnem prostoru ne smemo pozabi-—

ti, da je alkohol glede na likvor hipobariden,fenol v glicerinu pa hiper-
bariden. To je zelo vaZno zaradi naravnavanja pravilnega poloZaja bolnika
med blokado.

Tehnika blokad

Pri rakavem bolniku pridejo v poStev enostranske ali obojestranske bloka-—
de.

K enostranskim blokadam Stejemo paravertebralne blokade Zivénih pleteZev

in posamiénih Zivcev:

— blokade moZganskih Zivcev (trigeminus, glossopharyngicus itd.),

— blokade simpatiénega nitja (ganglion stellatum, plexus coeliacus, lumbal-
ni simpatikus),

— subarahnoidne segmentne blokade (torakalni Zivei).

Obojestranske blokade delamo, kadar je boledina obojestranska. Izjemno jih

apliciramo periferno, preteZno pa centralno, v podrodju spinalnega kanala.
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Blokade lahko izvajamo kot enkratno injekcijo ali kot trajne blokade s

pomoljo katetra, ki ga uvajamo epiduralno.

Pri teh blokadah uporabl jamo opioide kot samostojen analgetik. Pri dea-
ferentni boledini jih kombiniramo z lokalnim anestetikom ali pa tudi z

nevrolitikom.

7a opioide vemo, da zaradi centripetalnega toka likvorja ulinkujejo tem
moéneje, ¢im bliZe talamidnih centrov jih apliciramo. V dobro organizi-
ranih oddelkih za zdravljenje boleine vstavljamo epiduralne katetre na
kateremkoli spinalnem segmentu, ponavadi pa nizko lumbalno. Le kadar mo-
ramo morfinu dodajati e lokalni anestetik, je pomembno, da kateter uve-

demo na segmentu, kjer je lokaizirana boledina.

0d opioidov uporabljamo za analgezijo obiajno morfin, v zaletnih odmer-
kih od 0,5 do 15 mg pri dolgotrajnih blokadah, kjer se je Ze razvila iz-
razita toleranca za morfin; uporabljamo pa tudi butorfanol (moradol),

0,1 mg/10 kg telesne teZe.

Za kombinacijo uporabl jamo bupivakain v 0,25 — 0,125 % koncentraciji.

Medtem ko enostranske periferne blokade izvajamo v dalj$ih dasovnih pre—
sledkih, nam daje kateter moZnost, da analgezijo izvajamo kontinuirano,

v Sasovnih intervalih nekaj ur.

Kadar s pomoljo katetra vbrizgavamo nevrolitina sredstva, jih obidajno
apliciramo 3 dni zapored, nato pa, ko boleina delno ali popolnoma popu—
sti, pustimo kateter in situ do 3 tednov in ga uporabimo, &e¢ se bolelina

povrne.

Be se odlodimo za zdravl jenje boledine s pomodjo epiduralnega katetra,po-—
tem je na$ cilj, da ostane kateter nameSfen &im dal] dasa. Kateter uva-
jamo z enostavno transkutano punkcijo in ga fiksiramo na ko%o s Sivom ali
pa z delno tunelaZo. Pri bolnikih, pri katerih pridakujemo, da bo Sas pre-—
Zivetja daljS$i od ® mesecev, Jje najzanesljivejSa in najbolj enostavna vsta-
vitev epiduralnega katetra subkutano, v povezavi z vhodno (access port)
kapsulo — rezervoarjem, skozi katerega transkutano injiciramo zdravila v

kateter. S tako aplikacijo omogodimo bolniku skoraj normalno Zivljenje,
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zlasti glede telesne nege, pa tudi moZnostinfekcije je znatno zmanjSana.
Pred uporabo podkoZnega sistema vedno vstavimo za kraj$i &as transkuta-

ni kateter, da se prepriamo o uspeSnosti analgezije po katetru .

Za bolnike s katetrom, kjer je navadno specifidna onkolos$ka terapija Ze
iz8rpana, je zadovoljiva analgeticéna oskrba izredno pomembna, prav tako

pa je pomembno tudi to, da jih po odpustu v domado nego Se nadalje anal-
geti¢no oskrbujemo. ée so druzinski pogoji primerni, naudimo svojce, ka-
ko se daje analgetik v kateter in kapsulo. Kot velja za medikamentozno
analgetiéno terapijo, da se moramo drZati rednih &asovnih intervalov, ve-
lja to tudi za analgezijo po katetru, zato so svojci tisti, ki so za
pravodasno dovajanje zdravila najbolj pri roki. Odlo&ilen deleZ pri oskr-
bi takSnega bolnika ima osnovna zdravstvena oziroma patronaZna sluZba.
Zato si prizadevamo, da bo &im vel patronaZnih sester usposobljenih za to
delo, saj bi lahko ob pomodi svojcev sestra, ki bi obiskala bolnika na do-
mu enkrat dnevno, takega bolnika optimalno oskrbela. Tu gre predvsem za
pripravo analgeti®nih sredstev za naslednjih 24 ur, saj jih za dalj$i das

zaradi njihove nezanesljive obstojnosti ne moremo vnaprej pripraviti.

UspeSnost zdravljenja boledine z lokalnimi blokadami se pokaZe Sele po
velkratni izvedbi posamidnih blokad. Na$ cilj pri zdravljenju boleline z
blokadami pa je, da inteziteto zaletne boledine zmanjSamo na 30-35 %. Tak$-
no boledino pa bolnik ob medikamentozni podpori s sistemskimi analgetiki

in antidepresivi tudi brez blokad dobro prenasa.

Nevrokirurs$ko zdravljenje boledne

Ce je uspeh zdravljenja boledine z medikamentoznimi in regionalnimi me—
todami neuspeSen ali nezadovoljiv, posebno e takrat, ko toleranca na
medikamente hitro naraSéa, pride v izjemnih primerih v poStev nevrokirur-
Sko zdravljenje boledine, z mehani&no prekinitvijo nekaterih Zivénih prog
v meduli spinalis ali v centralnem Ziv&evju.

Uspeh teh posegov je ponavadi le delno uspeSen, ker se ponavadi za take

posege odlodamo prepozno.
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Poznamo vel vrst nevroablativnih posegov na centralnem Zivéeviju:

Medula spinalis: Intrakrani jalno:

kordotomi ja, sekcija moZganskih Zivcev,
dorzalna rizotomi ja, talamotomi ja,

myelotomi ja. hipofizektomi ja.

« Najpogosteje prihaja v po&tev kordotomija, pri kateri se prekine spino-

talamiéna proga.

Tudi ti posegi zagotavljajo prost boledinski interval le za omejen &as.
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