Andrej Zist, Nezka Hribernik, Maja Ebert Moltara

Slabost je neprijeten, nebole¢ obcutek siljenja na bruhanje, pri cemer je bruhanje proces
silovitega retrogradnega izpraznjenja zelodcéne in ¢revesne vsebine. Zdravljenje slabosti
in bruhanja je lahko kompleksno zaradi multifaktorske pogojenosti simptomov. Glavni
vzroki so toksi¢nost zdravil, metabolne spremembe in motnje v gastrointestinalnem
ali centralnem zivénem sistemu. Standardni diagnosti¢ni postopek mora zajemati
usmerjeno anamnezo in klini¢ni pregled, laboratorijsko diagnostiko ter po potrebi
slikovne preiskave. Obseg diagnosti¢nih postopkov v obravnavi slabosti in bruhanja je
odvisen od stadija bolezni, prognoze, ciljev terapije in bolnikovih Zelja. Pri zdravljenju
najve¢ pozornosti posveCamo iskanju in odpravljanju reverzibilnih vzrokov slabosti
in bruhanja. Pri prvi izbiri antiemetika upostevamo najverjetnejsi vzrok. Obic¢ajno se
zdravljenje zaéne z antagonistom dopaminskih receptorjev. V priblizno 30 % primerov je
za ustrezno izboljsanje simptomatike potrebna kombinacija antiemetikov. Pri refraktarni
slabosti in bruhanju se uporabijo dodatne kombinacije antiemetikov ali Sirokospektralni
agensi. Ob zdravljenju bolniku zagotovimo ustrezno psihosocialno podporo ter ureditev
njegovega bliznjega okolja. Bolniku priporo¢imo prilagoditev diete ter vnos tekocin in
dodatne nemedikamentozne moznosti zdravljenja.
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Zdravljenje slabosti in bruhanja pri bolniku z rakom na
paliativnem zdravljenju je lahko kompleksno. Vzroki, ki
privedejo do obeh simptomov, so raznoliki in se med
seboj dopolnjujejo. Za ustrezno obravnavo bolnika
je treba upostevati $tevilne dejavnike vpliva. Tako kot
pri obravnavi bolec¢ine v paliativni oskrbi se tudi tukaj
uveljavlja koncept celostne slabosti (fotal nausea).

Slabost in bruhanje pri bolnikih v paliativni oskrbi
sta lahko posledica specificnega zdravljenja (kemo-
terapija, obsevanje). Za obravnavo slabosti in bruhanja,
povzrolenih s kemoterapijo ali obsevanjem (chemotherapy
induced nausea and vomiting), so na voljo domace in
mednarodne smernice, podprte z dokazi, ki neposredno
naslavljajo zdravljenje slabosti in bruhanja, povzrocena
s protitumorsko terapijo (1-4). Namen teh priporo¢il je
opredeliti obravnavo slabosti in bruhanja zaradi vzrokov,
ki niso posledica specifinega zdravljenja raka.

Slabost je neprijeten, nebole¢ obcutek siljenja na
bruhanje, pri ¢emer je bruhanje proces silovitega retro-
gradnega izpraznjenja Zelod¢ne in dcrevesne vsebine.
(5). V vecini klini¢nih raziskav sta oba simptoma zajeta
skupaj brez jasnih razmejitev glede prevalence vsakega
posebej. Ocenjuje se, da je pri bolnikih z napredovalim
rakom slabost prisotna v 10-70 % in bruhanje pri
10-40 % bolnikov (6, 7). Vzroki za nastanek so $tevilni
in vkljuc¢ujejo toksi¢nost zdravil, metabolne motje,
prizadetost gastrointestinalnega trakta in centralnega
ziv¢nega sistema ter tudi vpliv psihi¢nega stanja. Moteno
praznjenje Zzelodca je najpogostejsi vzrok slabosti
(35-40 %). Drazenje kemoreceptorske prozilne cone
zaradi razli¢nih kemic¢nih stimulusov (20-40 %) ter
zapora Crevesja (10-30 %) sta druga dva najpogostejsa
vzroka. Slabost in bruhanje kot posledica kortikalnih,
vestibularnih ali kranialnih vzrokov sta redkejsa (skupaj
do 15 %) (8). Zaradi vpliva na kakovost Zivljenja ter
opravljanja vsakodnevnih dejavnosti sta slabost in
bruhanje simptoma, ki se jih bolniki najbolj bojijo (9).

Obseg diagnosti¢nih postopkov v obravnavi slabosti in
bruhanja je odvisen od stadija bolezni, prognoze, ciljev
terapije in bolnikovih Zelja.

Anamneza

Pri pogovoru z bolnikom smo pozorni na (5):

e pogostnost, intenzivnost in trajanje,

« socCasne simptome,

o intenzivnost subjektivne obremenitve zaradi simp-
toma (ocena na lestvici od 1 do 10),

o ucinek pobruhanju (olajsanje, manj obcutka slabosti),

« oseben odnos do vnosa hrane, teko¢in in zdravil,

 sprozilne dejavnike in dejavnike vpliva (vklju¢no s
psihosocialnimi obremenitvami),

o trenutno medikamentozno terapijo (vklju¢no s
specifi¢no terapijo raka),

o organolepti¢ne lastnosti izbruhanine (videz, barva,
koli¢ina, vonj).

Kliniéni status

Opraviti moramo pregled (5):

« vitalnih znakov,

o hidracije,

o orofarinksa in sluznic,

o trebuha (inspekcija, palpacija, perkusija, avskultacija
in digitorektalni pregled),

o osrednjega Zivéevja,

o drugih regij glede na dodatne informacije iz
anamneze.

Diagnostika

Te informacije nam bodo pomagale pri odlo¢itvah glede

najbolj optimalne obravnave:

o osnovna krvna slika: krvni sladkor, natrij, kalij, klorid,
kalcij, se¢nina, kreatinin, CRP, aspartat amino-
transferaza, alanin aminotransferaza,

o razsirjena laboratorijska diagnostika: glede na dane
okolis¢ine: magnezij, albumini, laktat dehidrogenaza,
alkalna fosfataza, gamaglutamil transferaza, bilirubin,
lipaza, amilaza, laktat, plinska analiza arterijske krvi,
tiroid stimulirajo¢i hormon, trijodtironin, tiroksin,
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kortizol, preiskava urina, preiskava blata, serumske

koncentracije specifi¢cnih zdravil, serologije, likvorska

diagnostika, test nosecnosti.

Bruhanje je obrambni refleks pred zauzitvijo toksinov

o slikovna diagnostika: glede na predhodne informacije  ali neuzitnih snovi skozi gastrointestinalni trakt. Najpo-

je lahko smiselno opraviti tudi (5, 10):

membnejse strukture, ki so vkljucene v refleksni lok, so

- rentgen trebuha, ultrazvok trebuha, racunalniska  vestibularni aparat, cerebralni korteks, kemoreceptorska

tomografija trebuha, ezofagoduodenoskopija, racu-  prozilna cona v dnu 4. ventrikla, center za bruhanje

nalniska tomografija oziroma magnetna resonanca v podalj$ani hrbtenja¢i, aferentna vagalna vlakna in

glave.

avtonomni zivéni kon¢ici v prebavilih. Prenos signalov
poteka prek $tevilnih nevrotransmiterjev in receptorjev,
kot so muskarinski acetilholinski, histaminski, dopa-
minski, serotoninski in nevrokininski receptorji (11).
Vzroki za slabost in bruhanje so $tevilni (tabela 4.1).

Tabela 4.1: Diferencialna diagnoza slabosti in bruhanja (5, 10, 12, 13).

Pogosti vzroki

Klini¢na slika Mesto delovanja/receptor

Kemicni

« zdravila: opioidi, antibiotiki, antiaritmiki,
antidiabetiki, antikonvulzivi, citostatiki

* biokemicne motnje: hiperkalcemija, uremija,
odpoved jeter, ketoacidoza, hipoglikemija

* toksini: tumorski razpadni produkti, okuzba,
metaboliti zdravil, obsevanje, ishemija
¢revesja, alkohol

vztrajajoca, pogosto mocna slabost » kemoreceptorska prozilna cona
po bruhanju le minimalno izboljSanje  « receptorji D,
receptorji 5-HT,

Gastrointestinalni

* draZenje Zelodca: acetilsalicilna kislina,
nesteroidni antirevmatiki, kortikosteroidi, kri,
obsevanje, stres

e gastropareza

» obstrukcija prebavnega trakta (delna ali
popolna)

e zaprtje

* ucinek mase: lokalna tumorska formacija,
hepatomegalija, karcinoza peritoneja, ascites

aferentna vagalna vlakna
receptorji D2

receptorji 5-HT,
receptorji 5-HT,
receptorji H,

receptorji mAch

bolecine v epigastriju in ob¢utek
zgodnje sitosti

refluks kisline, kolcanje, flatulenca
intermitentna slabost, ki nastopi
tik pred bruhanjem in se po njem
izboljsa

koli¢insko obilno bruhanje, lahko
fekalnega vonja

spremenjeno odvajanje blata,
poslabsanje ob uzivanju hrane

Cerebralni

e povisan intrakranialni tlak: primarni tumor,
zasevki, okuzba, krvavitev, mozganski edem,
hidrocefalus

* psiholoski vzroki. bolecina, strah, anksioznost

glavobol z/brez znakov drazenja
mozganskih zivcev
spremenjeno stanje zavesti
bruhanje, pogosto brez slabosti
anticipatorno bruhanje na vidne
drazljaje, vonjave

receptorji H,

Vestibularni

* okvare notranjega usesa: Menierjeva bolezen,
ototoksi¢nost, potovalna bolezen

* cerebelarni tumorji

slabost z/brez bruhanja ob
spremembi telesnega polozaja

vestibularna jedra
receptorji H,
receptorji mAch

Opombe: D, - dopaminski; 5-HT, - serotoninski; H, in H, - histaminski; mAch — muskarinski acetilholinski.
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Pri odpravljanju slabosti in bruhanja najve¢ pozornosti
posvecamo iskanju reverzibilnih vzrokov. Zdravljenje
za¢nemo z nadomes$¢anjem tekodin in elektrolitov, ¢e je
potrebno. Razmisliti je treba o moZnosti prehodne ka-
rence do zadovoljivo urejene simptomatike. V prime-
rih gastrointestinalne obstrukcije so mozni posegi, kot
so vstavitev nazogastri¢ne sonde, perkutane enteroga-
strostome, stentov ter druge kirurske intervencije (12).

Bolniku svetujemo izvajanje redne ustne nege, s katero
se izboljSa pocutje in se ublazijo posledice bruhanja. Po
epizodah bruhanja je smiselno, da bolnik spira usta, s
¢imer odstrani gosto sluz in navlazi ustno sluznico.
Glede diete se je smiselno posvetovati s kliniénim
dietetikom. Bolniku svetujemo omejitev hrane z
intenzivnim vonjem in okusom, ¢ezmerno pekoce,
slane, sladke ali slane hrane. Obroki naj bodo majhni,
vendar pogostejsi in enakomerno porazdeljeni ¢ez dan.
Tekoc¢ino naj bolniki uzivajo po pozirkih med obroki
ali po njih. Izogibajo naj se gaziranih pija¢, kofeina ali
alkohola. Po obrokih je smiselno priporo¢iti bolniku, da
zadrzi glavo v vzravnanem poloZaju 30 do 60 minut.

Po epizodah bruhanja je treba prekiniti vnos hrane in
tekocin za 30 do 60 minut. Bolniku svetujemo, da zacne
ponovno vnagati bistre tekocine le po pozirkih. Ce se
simptomatika ne ponovi, v dieto postopno vklju¢ujemo
$krobne jedi (krekerji, suhi toast, suhi kosmici). Ko
bolniki prenasajo skrobne jedi, postopno v dieto vnesemo
hrano, bogato z beljakovinami (jajca, perutnina, ribe).
Kot zadnje v dieto vklju¢imo mle¢ne izdelke.

Varno in pomirjajoce okolje blagodejno vpliva na
ponovitve slabosti in bruhanja. Ob prepoznanem
stresnem stanju bolnikom ponudimo ustrezno psiho-
losko podporo. Razmisliti je treba o komplementarnih
metodah, kot sta akupunktura in akupresura (10, 12,
13).

Pri prvi izbiri antiemetika upo$tevamo najverjetnejsi
vzrok slabosti in bruhanja (tabela 4.2) (10, 12-15).
Glede na najpogostejse vzroke slabosti in bruhanja
antiemeti¢no terapijo obi¢ajno za¢nemo z antagonistom
dopaminskih receptorjev (metoklopramid, haloperidol).
V okoli 30 % primerov je za ustrezno izboljSanje
simptomatike potrebna kombinacija antiemetikov iz
razli¢nih skupin (deksametazon, antagonisti receptorjev
H, ali mAch). Prvi antiemetik titriramo do ustreznih
odmerkov, preden dodamo drugega.
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Tabela 4.2: Medikamentozno zdravljenje slabosti in bruhanja.

Pogosti vzroki Zdravljenje

Kemicni 1. izbira: haloperidol, 1-1,5 mg 1-2-krat na dan po./sc.

* zdravila (alternativa: metoklopramid, 10 mg 3-4-krat na dan po./sc./iv.)
* biokemi¢ne motnje

« toksini d 2. izbira: dodatek deksametazona, 4-16 mg na dan po./sc./iv.

1. izbira: metoklopramid, 10 mg 3-4-krat na dan po./sc./iv.
(alternativa: domperidon, 10 mg 1-3-krat na dan po.)

Gastrointestinalni
 drazenje zelodca

* gastropareza
 obstrukcija trakta

* zaprtje

+ u¢inek mase

Cerebralni

* povisan intrakranialni tlak
* psiholoski vzroki*

2. izbira: dodatek deksametazona, 4-16 mg na dan po./sc./iv.

1. izbira: deksametazon, 4-16 mg na dan po./sc./iv.

2. izbira: dodatek dimenhidramina, 50-100 mg 3-krat na dan po.
* lorazepam, 0,5-1 mg 3-krat na dan sl.

1. izbira: dimenhidramin, 50-100 mg 3-krat na dan po.
(alternativa: butilskopolamin, 10-20 mg 3-5-krat na dan po./sc.)
2. izbira: levomepromazin, 6,25 mg 1-2-krat na dan po./iv.

Vestibularni
» okvare notranjega usesa
* cerebelarni tumorji

Pri refraktarni slabosti in bruhanju pride v postev doda-  Sirokim spektrom delovanja (na primer olanzapin, levo-

tek serotoninskih antagonistov ali zamenjava za agenses ~ mepromazin) (tabela 4.3) (10, 12-15).

Tabela 4.3: Medikamentozno zdravljenje refraktarne slabosti in bruhanja.

Zdravilo

» ondasetron, 8 mg 2-3-krat na dan po./iv.

* granisetron, 1-2 mg na dan po./iv.

* levomepromazin, 6,25 mg 1-2-krat na dan po./iv.
* olanzapin, 1,25-2,5 mg 2-krat na dan po.

Skupina
serotoninski antagonisti

zdravila s Sirokim spektrom delovanja

Pri uporabi antiemetikov moramo dobro poznati
njihovo delovanje (¢as in trajanje ucinka, zacetni in
najvisji odmerek ter nezelene ucinke) (tabela 4.4.) (16).

Tabela 4.4: Povzetek osnovnih znacilnosti izbranih antiemetikov.

Metoklopramid  Haloperidol Levomepromazin Olanzapin Ondasetron Difenhidramin
pot vnosa po./sc. pO./sC. po. po. po./iv. po.
L .. 15°-60" (po.) 60" (po.) . 30" (po.) . .
¢as do ucinka 10°-15" (sc.) 15°(sc) 30" (po.) NP 5° (iv) 15°-30" (po.)
trajanje ucinka 1-2 uri 24 ur 12-24 ur 24 ur 12 ur 3-6 ur
zacetni odmerek 3-4 x10 mg 1-2 x 1,5 mg 1-2 x 6,25 mg 1x2,5mg 2-3x8mg 3 x50 mg
najve¢. odmerek 100 mg/24 ur 20 mg/24 ur 25 mg/24 ur 10 mg/24 ur 32 mg/24 ur 400 mg/24 ur
sopojavi ekstrapiramidna ekstrapiramidna glavobol, sedacija,
simptomatika, simptomatika, zaprtje suha usta,
sedacija, posturalna zamegljen vid
vrtoglavica hipotenzija,
sedacija,
suha usta
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PRIPOROCILO

 Vec prepletajocih vzrokov: slabost in bruhanje sta
obic¢ajno multifaktorsko pogojena.

» Popraviti popravljivo: iskanje reverzibilnih vzrokov.

* Zdravila izbrati glede na vzrok: izbira prvega
antiemetika je odvisna od glavnega vzroka slabosti.

» Kombinirati do ucinka: dodatek drugega antiemetika,
¢e simptomatika z enim ni obvladana.

* UCinkovitost preprostih ukrepov: ne spregledati

nemedikametoznih ukrepov lajSanja simptomatike.
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