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Bolest

‘“Bolest je neprijemna senzoricka a emocionalni
zKkuSenost spojena s akutnim nebo potencialnim
poskozenim tkani, nebo je popisovana vyrazy
takového poskozeni .....

Bolest je vzdy subjektivni .........



,Uvéznény Kristus” - autor G. Groéninger
(1582-1652)



Circulus vitiosus

STRACH
BEZMALE]

/ BOLEST \
CEPRIVACE t, \

SPAMKL |'|E|-e;|:}5'|'




Stresor

|

Psychoneuroendokrinoimunologie

|
1 1 1 1 1 1

Bolest  Deprese  Epilepsie Schizofrenie Alzheimer Psychozy

Enkefaliny
Endorfiny
Substance P
ACTH
Kortizol
Aminy
Prolaktin



Akutni bolest

e je vyvolavana identifikovatelnymi podnéty

e je kratkodoba

e prestava, jestlize je zhojeno poranéni tkané, které ji
zpusobilo

e vétSinou se neopakuje

Tato definice neni zcela obecna, protoze nevysvetluje
napf. migrénu a koliky.

Chronicka bolest

e trva déle nez 6 mésicii (anebo se pravidelné opakuje —
angina pectoris, migréna)

e priCiny, které ji zplsobuji nejsou vzdy spolehlivé
identifikovatelné ;

e intenzita bolesti je vzdy vyssi nez odpovida intenzité
stimulace

e zplsobuje velké télesné utrpeni

e je doprovazena psychologickymi fenomény

e z&vazné ovliviiuje kvalitu Zivota zvySenou incidenci
deprese a strachu

e vyzaduje opakované a trvalé lékarské konzultace a
zakroky



Definice

* Nadoroveé bolesti byvaji obvykle chronické a
trvalé, jejich signalni vyznam (informace o
tkanovém postizeni) je vsak typickou vlastnosti
bolesti akutni.

* Proto neni bolest u onkologickych onemocnéni
definovana jako typicka chronicka bolest,

* ale jako sled bolestivych syndromu, které se
meni v zavislosti na progresi onemocnéni a
které se v pribéhu casu stavaji chronickymi.



Bolest u onkologickych

pacientu

» Akutni (patologické fraktury)

» Chronicka (pfimé poskozeni nerva)

» Prulomova

1. Idiopaticka

2. Incidentalni

3. Bolest vznikajici po odeznéni ucinku léku

» Prevalence prulomové bolesti u onkol.pacientu
. 65% - 85%
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Priciny bolesti

1. Bolesti zpusobené vlastnim ndadorem
Nociceptivni, neuropatické, centralni.

2. Bolesti v souvislosti s [é€bou a diagnostikou
nadorové choroby.

3. Bolesti zpUusobené celkovym oslabenim
nemocného.



Patofyziologicka klasifikace bolesti

»nociceptorova (nociceptivni)
» periferni neurogenni (+ neuropaticka)
»centralni neurogenni

»bolest dysautonomni (z dysfunkce
sympatiku)

»>visceralni
»psychogenni
»nespecifikovatelna



Neurotoxické ucinky chemoterapie

strukturalni poruchy perifernich nervu

hypoteticky se jedna o kanalopatie nebo
indukci apoptdzy v zadnich korenech misnich

somatosenzorickeé deficity
postihuji tenka (teplo)a tlusta vlakna (vibrace)

klinicky typicka distribuce proximalné
-,,yukavicového a ponozkovitého charakteru®




Polyneuropatie indukované
chemoterapii

Chemotherapy-induced peripheral neuropathy (CIPN)

Incidence: 30-40 % pacientu podstupujici
chemoterapii

CIPN primo zavisi - intenzifikaci rezimu
kumulativni davce
veku
celkové délce terapie
koexistence diabetu, abuzu alkoholu
uzivani dalsich neurotoxickych agens



Polyneuropatie- patofyziologie

razné typy polyneuropatii se liSi postizenim axonu a myelinu
postizeni axonu i myelinu soucasné

Cisplatinou indukovana polyneuropatie - pfevazné je postizeni
axonalni

Bortezomid- indukovana polyneuropatie- - pfevazné je postizeni
axonalni

Imunologické korelaty
polyneuropatie postihujici myelin - jsou prokazovany protilatky
proti glykoproteinu

u polyneuropatii postihujici axon se objevuji protilatky proti
sulfatidim




Typickeé projevy neuropatii

1. Iritacni senzitivni projevy- dysestezie (mravenceni,
brnéni nebo paleni )

2. Zanikové senzitivni priznaky-hypestézie ,
pallhypestézie (snizeni hluboké citlivosti ) az
pallanestézie (vymizeni hluboké citlivosti)

3. Iritacni motorické priznaky- spazmus svall az
bolestivé krece zvlasté na dolnich koncetinach

4. Zanikové motorické priznaky
slachookosticova hypo nebo areflexie zvlasté na
akralnich partiich,

chabé parézy distalnich svall zvlasté na dolnich

koncetinach




Vysetreni onkologické bolesti

Anamnéza

Pri jejim odbéru se zamérujeme predevsim:

na udaje o prubéhu a Iécbé nadorového onemocnéni,

na vlastni anamnézu bolesti.

Pocet onkologickych pacientu predstirajicich bolest je mizivy.

Orientujeme se podle toho, jak bolest pacienta omezuje v jeho
béznych Cinnostech.

Fyzikalni vysetreni

Je potreba zamérit se na vysetreni celého téla. Nadorova choroba je
onemocnénim celého organismu.

Ke klinickému vysetfeni patfi vysetreni neurologické.
Dilezité je vySetreni mista bolesti.




Priznaky bolesti souvisejicich s
nadorovou chorobou

Kostni a periostalni bolesti

Visceralni bolesti bficha

Bolesti mekkych tkani

Ischemické bolesti

Povrchoveé bolesti

Zanet sliznice dutiny ustni

Periferni neurogenni a dysautonomni bolesti
Neuropatické nebo neuralgiformni.
Postizeni sympatikové inervace - dysautonomni bolesti.
Postiradiacni neurogenni bolesti.
Postmastektomicky syndrom



Obecna pravidla lecby bolesti

Bolesti u onkologickych nemocnych lze nejméné v 90%
pripadu Uspésné zvladat. Lécbu bolesti individualné
prizpusobujeme kazdému nemocnému.

Uplné bezbolestnosti Ize bohuzel docilit pouze v necelé
poloviné pripadu. Proto byva redlnym cilem zmirnéni
bolesti na uroven prijatelnou pro pacienta.

Musime zvazovat prinos, rizika i vedlejsi ucinky
analgetické lé¢by. U¢inna kontrola bolesti by méla byt
soucasti celkové snahy o zlepseni kvality zivota.

Lécba bolesti by méla byt jednoducha, pro pacienta
prijatelna, neprilis nakladna, s minimem vedlejsich
ucinka.



Analgeticky zebricek dle WHO

I, stupen
- silna bolest
II. stupen -
stredne silna bolest
|. stupen - . Siiné opioidy
mirna bolest Slabé opioidy
Neoploidni + neoploidni +- neopioidni
analgetikum analgetikum analgetikum

+- koanalgetika




Neopioidni analgetika, antipyreticka
analgetika

Kyselina acetylosalicylova. Obchodni nazvy: Acylpyrin,
Anopyrin, Aspirin

Davkovani je zpravidla po 4-6 hodinach 250-1000 mg,
maximalneé 6 g denné.

Doporucuje se soucasne podavat antagonisty H2-
receptoru nebo antacida.

Paracetamol (acetaminofen) pUsobi analgeticky a
antipyreticky, ale jen minimalné antiflogisticky. Je
podavan po 4-6 hodinach v davce 500-1000 mg,
maximalné 4 g denné. Obchodni nazvy: Paralen,
Panadol, Paracetamol. DulezZity zejména u starsich lidi




Neopioidni analgetika

NSA tlumi predevsim zanétlivou bolest, bolest pfi postizeni kosti a
pouzder viscerdlnich organt. Nékteré z nich jsou v soucasnosti k dispozici i
v retardované formé, takze je mozné jejich podavani i ve
dvanactihodinovych intervalech.

Pokud aplikace nékterého z NSA nezpulsobuje vyraznou ulevu, lze je po 2-3
dnech vymeénit za jiné.

Mezi NSA tohoto typu metamizol (Novalgin), diclofenac (APO-Diclo,
Olfen, Rewodina, Veral, Voltaren aj.), indometacin (Indobene.), ibuprofen
(Brufen, Irfen, Nurofen aj.), flurbiprofen (Ansaid, Flugalin), ketoprofen
(Ketonal, Profenid), naproxen (Naprosyn aj.), kyselina tiaprofenova
(Surgam aj.), piroxicam (Arthremin, Roxikam aj.)

Preferencni NSA-meloxicam (Movalis), nimesulid (Aulin, Mesulid)

Selektivné inhibujici cyklooxygenazu 2-parexoxib(Dynastat),celecoxib
(Celebrex)




Opioidni analgetika

slabé opioidy - dihydrokodein, kodein, tramadol (Tramal, Mabron aj.), tilidin
(Valoron).

silné opioidy - morfin, fentanyl, oxykodon, buprenorfin, piritramid, sufentanil, a
dalsi.

Déleni opioidli na slabé a silné je pouzivano v praxi v ramci analgetického Zebficku
WHO. Z farmakologického hlediska vSak patfi vSechny opioidy do jedné skupiny.
Kodein je slabym p-agonistou a je dilem biotransformovan na morfin. Obvykla
analgeticka davka je 30-120 mg po 4-6 hodinach. Maximalni davka je 300 mg za

den. Casto se pouziva v kombinaci s kyselinou acetylosalicylovou nebo
paracetamolem.

Dihydrokodein je semisynteticky analog kodeinu. K dispozici je retardovany
dihydrokodein, ktery lze podavat v davkach 60-120 (180) mg po 12, pripadné i 8
hodinach.

Tramadol jednak plsobi jako slaby p-agonista, jednak plsobi inhibi¢né na absorpci
aminu a tim na aktivaci monoaminergnich spinalnich mechanisma tlumeni bolesti.
Obvykla peroralni davka je 50-100 mg po 4-6 hodinach.

Kombinace: Zaldiar




Vedlejsi ucinky opioidu

Zacpa je nejeastéjsi, proto je nutné hned od za&atku Ié¢by opioidy vénovat maximalni pozornost
péci o pravidelnou stolici.

Nauzea a zvraceni se vyskytuje na zacatku Ié€by, u vétdiny nemocnych po &ase vymizi. Cast
pacientd zpocatku vyZaduje antiemetika. Vyskytne-li se nauzea nebo zvraceni za tydny az mésice
po nasazeni morfinu, nelze je pripisovat |écbé opioidy.

Ospalost, zavraté, otupeni mysli se &asto vyskytuji zejména v prvnich dnech 1é¢by opioidy.
Soucasne udaﬂ'e svédci pro to, Ze schopnost fidit motorova vozidla neni u onkologickych
nemocnych dlouhodobé Ié¢enych morfinem vyznamné ovlivnéna.

Halucinace a zmatenost nebyvaji obvyklé, ale ve vy$&im véku se mohou vyskytnout. Tyto
priznaky mohou vést k nutnosti zmény analgetika nebo cesty podani.

Dechovy Utlum maze byt problémem pfi l1é¢bé akutni bolesti, pfi kontrole chronické bolesti se
vyskytuje velmi zfidka, je-li morfin peclivé titrovan. V pfipadé, ze deprese dechového centra
vznikne, je uCinnym protiopatfenim aplikace Cistého antagonisty opioidnich receptoru - naloxonu.
Fyzicka zavislost je charakterizovana rozvojem abstinennich p¥iznakd po vysazeni opioidd nebo
podani antagonistl. Vznika po tfi- az ¢tyrtydennim poddavani opioida.

Bylo o_pka)kované prokazano, ze u nemocnych s chronickou onkologickou bolesti psychicka zavislost
nevznika.

Tolerance je stav, kdy jsou k dosaZeni analgetické Géinnosti potiebné zvydujici se davky analgetik.
U pacientd s chronickou bolesti je vSak nejCastéjsim duvodem pro zvySovani davek opioidd
progrese nadorového onemocneéni s narlstajicimi bolestmi.

Bolest, ktera je nedostatecné tlumena opioidy v davkach zpusobujicich nesnesitelné vedlejsi
uginky, se nazyva bolest Spatné ovlivnitelna opioidy.



Koanalgetika

* Antidepresiva maji i vlastni nevelky analgeticky ucinek, ktery
obvykle nastupuje po 4-7 dnech po dosazeni ucinné denni
davky. Antidepresivni uCinek nastupuje pozdeji - priblizné po
2 tydnech od nasazeni. Nejvetsi klinické zkusenosti jsou s
tricyklickymi antidepresivy (TCA), jmenovité s amitriptylinem
(Amitriptylin), klomipraminem (Anafranil, Hydiphen),
imipraminem (Melipramin), dosulepinem (Prothiaden).
Pocatecni davky TCA bK mely byt nizke. Po kazdych nekolika
dnech by méla byt davka zvysena o velikost inicialni davky.
Analgeticky ucinek je nove udavan i u nékterych antidepresiv
Il. a lll. generace (SNRI — duloxetin, venlafaxin)

* Antiarytmika — lokalni anestetika

* Antiarytmika lze podavat v pripade perifernich neurogennich
bolesti jak neuralgiformniho, tak stalého typu. Pro relativne
nizsi vyskyt nezadoucich kardialnich ucinku je v této indikaci
pouzivan mexiletin (Katen, Mexiletin).



Koanalgetika

Antiepileptika jsou indikovana u zachvatovitych neurogennich bolesti s
vyzarujicim a elektrizujicim charakterem (neuralgiformni bolesti). Pouzivaji se
preparaty karbamazepinu ( Tegretol, Biston, Neurotop aj.), klonazepamu (Rivotril,
Antelepsin), fenytoinu (Sodanton, Phenytoin AWD, Epanutin), kyseliny valproové
(Everiden, Convulex aj.), v posledni dobé i gabapentinu (Neurontin) a pregabalinu
(Lyrica). Pfi obtizné zvladatelnych neurogennich bolestech Ize kombinovat
antidepresiva a antiepileptika, pfipadné podat i mistni anestetika — antiarytmika.
UziteCnou alternativou k antiepileptikim muzZze byt baklofen (GABA,).

Mistné aplikovana lécba

U neuropatickych bolesti pfi postizeni perifernich nervi se mlze uplatnit cilend
aplikace kapsaicinu nebo lokalnich anestetik.

Neuroleptika

Neuroleptika plsobi antiemeticky, antipsychoticky, sedativné, anxiolyticky.
Benzodiazepiny

Indikaci pro jejich aplikaci jsou stavy strachu, nespavost, pohotovost ke krecim,
nadmérné svalové napéti. Mezi nejpouzivanéjsi patfi diazepam , alprazolam,
bromazepam, chlordiazepoxid, oxazepam a dalsi. Jako hypnotika se uplatiuji

flunitrazepam, midazolam a dalSi. BEhem |éCby benzodiazepiny je nutné sledovat
uroven somnolence a mozné kognitivni poruchy.



Pravidla medikamentdzni lécby

Podavani analgetik v pevnych ¢asovych intervalech - aplikace podle hodin.
Vychazime ze znamé doby ucinku prislusného analgetika. Dalsi davka je podana
dfive, nez odeznél ucinek predchozi davky.

Novym aspektem v podavani Iéku je i chronofarmakologicky pristup — podle
potreby, kdy davka je pruzné prizplisobovana denni kfivce intenzity potizi
nemocného a farmakokinetiky daného preparatu.

Analgetika jsou nasazovana postupné podle sily jejich ucinku. Svétova zdravotnicka
organizace (WHO) vypracovala pro tyto ucely tristupnovy medikamentozni
zebricek

Davkovani analgetika je stanoveno podle individudlni reakce nemocného.
Doporucené a maximalni davky uvadéné v ucebnicich maji informativni charakter.
Pri nedostatecném ucinku analgetik nemocni zpravidla popisuji omezeni doby
jejich plsobeni. V této situaci neni spravné zkracovat intervaly, ale zvysit davky.

Davame prednost peroralnimu podavani. PohodIna je rovnéz transdermalni
aplikace. Lze podavat analgetika rovnéz rektalné.

Nejnoveéji se pouzivaji opioidy i transmukosné (transbukalné — Lunaldin,
intranasalné — Instanyl).

Jen maly pocet nemocnych potrebuje k tlumeni bolesti injekéni analgetika. V tom
pripadé Ize s vyhodou pouzit v nemocnici i doma kontinudlniho podkozniho
podavani.

Méneé Casto se pro injek¢éni podavani voli dlouhodoby intravendzni pristup.



Pravidla medikamentozni lécby

Pacientovi je nutné vystavit pisemny c¢asovy plan uzivani [éku
s informaci o duvodu jejich nasazeni.

Nepodavat nesmysiné kombinace.

Sledovani pacienta. Kontrolujeme ucinnost lécby i vyskyt
nezadoucich ucinka.

LéCba bolesti nesmi odvratit pozornost od nutnosti Iécby
primarniho onemocneéni.

Intenzivné bojujeme s nespavosti. Na noc obvykle podavame
vyssi davky analgetik.
Cilem lécby nemusi byt vzdy uplna bezbolestnost, je vsak

nutné dosahnout subjektivné dobre snesitelnou uroven
bolesti.



