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ONKOLOGIJA / paliativna oskrba

PodkoZne infuzije morfina in drugih zdravil pri bolniku 7 rakom

Slavica Lahajnar

Pri bolnikih z napredovalim rakom je bolec¢ina eden
najpogostejsih simptomov. Za lajsanje srednje mocne in
mocne bolec¢ine uporabljamo opioide. Bolnik naj jih
zauzije, Ce je to mogoce, ker je tako zdravljenje bolecine
preprosto, uc¢inkovito in tudi najcenejse.

Podkozno dani opioidi (morfin)

Pri bolnikih, ki bruhajo, imajo zaporo Crevesja, ne morejo
zauziti tablet ali so zmedeni, moramo izbrati drugo pot
vnosa zdravil. V terminalnem obdobju rakave bolezni je
primerno podkozno dajanje opioidov v obliki trajne
infuzije, ker lahko v infuzijo dodamo tudi zdravila za
lajsanje drugih simptomov napredovale bolezni.

Ce se zdravnik odlo¢i za podkozno pot vhosa opioida,
mora poznati ekvianalgeti¢ne odmerke opioidov (tabela 1).

Tabela 1. Ekvianalgeti¢ni odmerki moc¢nih opioidov.

Morfin p. o. 30| 60 | 90 | 120 | 150 | 180 | 210 | 240
Oksikodon p. o. 30 60 90 120
Hidromorfon p. o. | 4 8 [ 12| 16 | 20 | 24 | 28 | 32
Fentanil 25 50 75 100
transdermalno ug/h ug/h ug/h ug/h
Morfin
podkozno (i.v.) | 10 | 20 | 30 | 40 | 50 | 60 | 70 | 80

p. o. - peroralno
i. v. - intravenozno

Izrac¢unani odmerek morfina, danega podkozno, je
praviloma trikrat manjsi, kot ¢e ga bolnik zauzije.
Upostevati je treba tudi individualne razlike, zato moramo
uc¢inkovit dnevni odmerek iztitrirati. S trajno podkozno
infuzijo bolniku zagotovimo stalno raven zdravila v krvi, s
¢imer preprecimo nastanek mocne bolecine. V nekaterih
studijah so ugotavljali, da imajo bolniki pri podkoznem
dajanju opioidov manj stranskih ucinkov, do ¢esar morda
pride, ker je odmerek v primerjavi s peroralnim manjsi, ali
pa zato, ker ni absorpcije zdravila v prebavilih.

Podkozno najveckrat injiciramo morfin, lahko pa tudi
hidromorfon, fentanil, sufentanil in druge opioide. Morfin v
obliki sulfata, namesto pri nas registriranega morfin klorida,
uporabljamo, ker je preverjena njegova kompatibilnost z
drugimi zdravili v analgetski mesanici in ker so na
razpolago viale z vecjo vsebnostjo ucinkovine, kar
farmacevtu olajsa delo pri pripravi mesanice.

Bolniku v podkozje sprednjega dela prsnega kosa ali
trebuha namestimo intravensko kanilo (slika 1). Ta ostane na
mestu vec¢ dni. Mesto injiciranja zamenjamo, Ce se lokalno

intravenska kanila
v podkozju

elastomerska
¢rpalka

Slika 1. Elastomerska crpalka

pojavi rdecina ali oteklina. Za trajno infuzijo potrebujemo
¢rpalko; najprimernejsa je ¢rpalka za enkratno uporabo in z
elastomernim balonom, ki se samodejno krci in iztisne
izbrano koli¢ino analgetske tekocine v podkoZje. Na voljo
so ¢rpalke za eno- ali ve¢dnevno uporabo in z razli¢nimi
pretoki. Za bolnike z zagoni prebijajoce bolecine, ki jih
zdravimo z dodatnimi odmerki zdravila, so primernejse
¢rpalke na baterijski pogon. Na njih zdravnik poleg stalnega
pretoka programira $e dodatne bolusne odmerke, ki si jih
bolnik injicira s pritiskom na gumb ¢rpalke.

Crpalke za enkratno uporabo in s samodejno kr¢ljivim
balonom so v Sloveniji dostopne bolnikom z mo¢nimi
bolecinami zaradi raka ali posledic zdravljenja raka od
julija 2002 kot pravica iz OZZ. Izbrani zdravnik jih
predpise na narocCilnico za medicinski tehni¢ni pripomocek
za obdobje enega meseca (slika 2). Najuporabnejse so se
izkazale eno- in petdnevne ¢rpalke s pretokom 2 ml/uro ter
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Slika 2. Narocilnica za tehnicni pripomocek
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Slika 3. Rp

sedemdnevne s pretokom 1,5 ml/uro. Z enodnevnimi
balonskimi ¢rpalkami v nekaj dneh iztitriramo ucinkovit
dnevni odmerek morfina in nadaljujemo
zdravljenje s pet- ali sedemdnevnimi

take podkozne infuzije na recept kot magistralno zdravilo
(Rp/02). Pri pripravi meSanice zdravil moramo upostevati
lestvico kompatibilnosti zdravil, da ne nastane oborina
(tabela 2). Nase klini¢ne izkusnje so, da je kompatibilnost
vecja, kot je prikazana v tabeli, ¢e mesamo bolj razredc¢ena
zdravila.

Najpogosteje uporabljena zdravila so metoklopramid kot
antiemetik, midazolam kot sedativ in haloperidol kot
antiemetik in sedativ. Odmerki zdravil so individualni,
upostevati moramo predpisane dnevne odmerke. Za¢nemo
z manjsimi odmerki in jih po potrebi ve¢amo do ucinka ali
predpisanih najvecjih odmerkov. Odmerki zdravil, ki jih
dobi bolnik podkozno, so enaki tistim, ki bi jih dobil v Zilo.
Metoklopramid predpisemo v zac¢etnem dnevnem odmerku
30 mg, midazolam 5 do 10 mg in haloperidol 1 do 5 mg.
Haloperidol ni registriran za podkozno dajanje, a je po
dolgoletnih izkusnjah v paliativni medicini ta pot vhosa
mogoca.

Tabela 2. Kompatibilnost zdravil v podkozni infuziji.

¢rpalkami in pet- ali sedemdnevnimi Reglan | Morfin | Dormicum | Dexam. | Ranital | Haldol | Torecan
odmerki zd?avil.klzbrani z_dralnik napise Reglan C C C / N C C
sestayo analgets g raztopine .ot Morfin C C C C C C C
magistralno zdravilo na zeleni recept (Rp _

02) v dvojniku in z zaporedno dtevilko iz | Dormicum C C C N N C C
uradno pecatene knjige evidenc, najvec Dexamethason / C N C C N /
za obdobje enega meseca (slika 3). Ranital ¢ c N @ C / /
Placnlk je QZZ. Ker sta st.;.anje.bolnl.ka in Haldol C C C N N C /
jakost bolecine spremenljiva, je smiselno

na en recept napisati analgetsko Torecan ¢ C C / / ¢ C

mesanico za najve¢ 10- do 14-dnevno
zdravljenje. Priprava analgetske raztopine
in polnjenje balonske ¢rpalke z njo sta
dokaj preprosta postopka. Potrebni so
asepti¢ni pogoji, zato ju opravljajo v lekarnah. Izjemoma se
elastomerna ¢rpalka polni s pripravljeno analgetsko
mesanico v zdravnikovi ambulanti ali na bolnikovem domu.
Ampuliran morfin mesamo s fiziolosko raztopino, koli¢ina
te nosilne tekocine pa je odvisna od izbrane ¢rpalke in
pretoka na crpalki.

—ni znano

Primer bolnika:

Dnevni odmerek zauzitih tablet morfina je 150 mg.
Izra¢unani dnevni odmerek ampuliranega morfina je 50 mg.
Damo ga v nosilno tekocino, tj. 48 ml 0,9 % NaCl, in z
analgetsko raztopino polnimo enodnevno balonsko ¢rpalko
s pretokom 2 ml/uro. Poleg stalne infuzije morfina bolnik ob
bolecinah dobi $e dodatne odmerke morfina, tj. 1/6
dnevnega odmerka, po potrebi v podkozje. Iztitriran dnevni
odmerek morfina je pri nasem bolniku 70 mg.
Sedemdnevno ¢rpalko s pretokom 1,5 ml/uro polnimo s
sedemdnevno analgetsko raztopino, tj. 490 mg morfina in
0,9 % NaCl do 260 ml.

Zdravila za zdravljenje drugih simptomov

Ce bolezen napreduje, se lahko pojavijo slabost, bruhanje,
nemir, nespecnost in drugi simptomi. Zdravila za njihovo
zdravljenje lahko dodamo morfinu v ¢rpalko za stalno
podkozno infuzijo. Druzinski zdravnik predpise sestavo

C — kompatibilni zdravili
N — nekompatibilni zdravili

Dodatna zdravila za lajsanje nevropatske bolecine

Zaradi rasti tumorja v Zivce in ziv¢ne pleteze ali zaradi
zdravljenje raka z operacijo, obsevanjem ali kemoterapijo
se pri bolniku lahko pojavi nevropatska bolecina. Za njeno
zdravljenje opioidi ne zadostujejo. Bolnik potrebuje
dodatna zdravila, tj. antidepresiv ali/in antiepileptik, ki ju
zauzije. Ce ta zdravila kljub najvecjim odmerkom ne
ucinkujejo, bolniku povzrocajo hujse stranske ucinke ali pa
jih bolnik ne more zauziti, lahko zdravnik algolog za¢ne
zdravljenje nevropatske bolecine s ketaminom, lidokainom,
deksametazonom in/ali klonidinom, ki so dodatek morfinu.
Po enkratni aplikaciji imajo ta zdravila kratko delovanje,
zato je za ucinkovito zdravljenje potrebna stalna infuzija.
Po priporocilih algologa tako zdravljenje nadaljuje izbrani
zdravnik. Ampulirane oblike zdravil — ketamin, 10 %
lidokain in klonidin — so poleg morfin sulfata razvr$¢eni na
listo nujnih zdravil v humani medicini, zato jih kot
magistralno zdravilo napisemo na recept v breme OZZ.

Ketamin je v manjsih odmerkih dober analgetik, v vecjih pa
anestetik. V subanesteti¢nih odmerkih je pri zdravljenju
nevropatske bolecine klini¢no ucinkovit. Zacetni odmerek
je 50 do 100 mg/dan. Zaradi halucinatornih u¢inkov
ketamina dodamo v podkozno infuzijo midazolam 5 do 10
mg/dan. Ce je midazolam neucinkovit, ga zamenjamo s
haloperidolom v odmerku 1 do 5 mg/dan. Ucinkovit
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odmerek ketamina titriramo tako, da povec¢ujemo dnevni
odmerek za 100 mg do najvecjega odmerka 600 mg/dan.

Lidokain zaradi stranskih uc¢inkov ni primeren za bolnike s
hudo ishemi¢no boleznijo srca. Njegovo ucinkovitost pri
zdravljenju tezko obvladljive nevropatske bolecine lahko
preverimo z enkratnim odmerkom 12 ml 1 % lidokaina v
kratki, enourni infuziji v zilo. Bolnika med tem
monitoriramo, da ugotovimo, ali so nastopile motnje ritma.
Ce se bole¢ina zmanjsa, nadaljujemo s stalno podkozno
infuzijo 1 do 5 ml 1 % lidokaina na uro in po potrebi
titriramo do odmerka 2 ml/kg/24 ur. Za 70 kg tezkega
odraslega bolnika je to 740 ml 1 % ali 14 ml 10 %
lidokaina na dan. Zaradi prevelike prostornine 1 %,
uporabljamo 10 % koncentracijo zdravila zato, da koli¢ina
zdravila omogoca polnjenje ¢rpalk s pretokom 1,5 ali 2
ml/uro.

Kortikosteroidi vplivajo na nevropatsko bolecino, ker
zmanjsajo vnetje in oteklino ob Zivcu. Izboljsajo tudi tek in
splodno pocutje ter delujejo antiemeti¢no. Ker so po
daljsem jemaniju terapevtsko slabse ucinkoviti in je vecja
verjetnost resnih stranskih ucinkov, jih uporabljamo
omejeno obdobje ali v zadnjih tednih Zivljenja. V podkozni
infuziji uporabljamo deksametazon v zacetnem dnevnem
odmerku 16 mg. Odmerek postopno manjsamo in ga po 3
do 4 tednih ukinemo.

Klonidin so kot analgetik najprej aplicirali epiduralno in
dokazali sinergisti¢no delovanje z bupivakainom in
morfinom. S tako aplikacijo je tudi najvec izkusenj. Pozneje
so ga v sistemskem zdravljenju uporabili pri diabeti¢ni
nevropatiji in bolnikih z bolec¢ino zaradi raka. Dnevni
odmerek je 150 do 300 pg. Mozni stranski ucinki so
sedacija, hipotenzija in bradikardija.

Sklep

Podkozno dajanje zdravil v stalni infuziji z balonskimi
¢rpalkami za enkratno uporabo je velika pridobitev za
izbrane bolnike z rakom. Tako zdravljenje bolecine in
drugih simptomov napredovale bolezni, je preprosto, varno
in ucinkovito. Infekcija se redko pojavi. Infuzija zagotavlja
stabilno raven zdravila v plazmi, zato so stranski ucinki
zdravil manj pogosti. Ne potrebujemo Zilnega pristopa in
bolnika ni treba stalno zbadati zaradi tega, ker zdravila ne
more zauziti. S podkozno infuzijo fizioloske raztopine ali
mesanice s 5 % glukozo lahko bolnika tudi hidriramo.
Bolnik se lahko giblje, ker je infuzijska ¢rpalka lahka in jo
ima v vrecki ob sebi. Zaradi ve¢dnevnega polnjenja je manj
odvisen od negovalnega osebja, zato je podkozna infuzija
zelo primerna za zdravljenje na domu. Za bolnika je
prijazen nacin zdravljenja in ob pravilni izbiri zdravil ter
odmerkov izboljsuje kakovost njegovega in tudi zivljenja
svojcev.

Za bolnike z generaliziranimi oteklinami, motnjami v
strjevanju krvi in slabim perifernim obtokom je bolj kot
podkoZno primerno dajanje zdravil v Zilo. Tudi pri njih
lahko uporabimo balonske ¢rpalke za stalno infuzijo.

Zdravljenje s ¢rpalkami je drazje kot zdravljenje s tabletami
z nadzorovanim spros¢anjem. Omogoca pa, da bolnike, ki
zdravil ne morejo zauziti, zdravimo na domu enako
ucinkovito kot v bolnisnici, kar pomeni prihranek v
zdravstveni blagajni.
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