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Pacient v paliativni peci
64 lety pacient s nemalobuneécnym nadorem levé plice s

metastazami do skeletu a jater.
Stp. 2 liniich paliativni systémove lecby a paliativni RT.




Pacientovy ,problemy”

Unava

Nechutenstvi

Vahovy ubytek —kachexie
Bolest

Dusnost

Uzkost

Deprese



Bolest

30-50 % pri stanoveni dg.
80-90 % v pokrocilych stadiich

u vétsiny pacientu tzv. ,celkova-totalni”
bolest — utrpeni

nocicepce + modulace bolesti + celkove
zvladani nemoci

Farmakoterapie + podpora zvladani
nemoci



Farmakoterapie chronicke bolesti
Zebfitek WHO ( 1986)

3.st. silna bolest

,»Silné” opioidy
2.st. stredné silna

bolest \Vi[elgily
_ Fentanyl
1.st.mirna bolest 4 Somoder
. A _ ,,Slabé” opioidy + NA g ¢
Neopioidni analgetika Hydromorion
paracetamol Tramadol Buprenorfin
metamizol _ Pethidin Piritramid
ibuprofen Kodein Sufentanyl Alfentanyl
diclofenak Dihydrokodein

naproxen
nimesulid



...zebricek WHO..

Podle intenzity a charakteru bolesti
V pravidelnych intervalech

Co nejmeéne invazivne

Individualni titrace

Kombinace farmakologickych a
nefarmakologickych postupu ( napr.
fyzikalni [éCba, podpurna psychoterapie)



...V pravidelnych intervalech...
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..CO nejmene Invazivne..

Peroralne
Transdermalnée
Rektalne

S.C.

V.

u vice nez 90% pacientu Ize zmirnit bolest na
dobre snesitelnou miru neinvazivni cestou



Individualni titrace

» ZaCiname malymi davkami a dle ucinku a
nezadoucich ucinku postupné zvysujeme

* Velke rozdily mezi pacienty

» Zakladni lé¢ebna taktika : pokus-omyl



Neopioidni analgetika

Velké rozdily v aginku a NU mezi pacienty
Terapeuticky pokus

Neni vhodné je navzajem kombinovat
Existuje , stropova davka®

Paracetamol 500 mg, 4xD

Metamizol (NOVALGIN) 500 mg, 4xD

Ibuprofen 400 mg , 4xD
Diclofenak 50 mg. 3x D
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,olabe” opioidy ( 2.stupern WHO)

Tramadol

* ruzne lékove formy

» dobry profil NU

 max denni davka 400mg/den p.o
 pomer p.o.: s.c., I.v. ....1,5-2:1



Tramal

[ Tramadok hydrochloridum)

Trarmadol hydrochioridum 50 mg

Tramal retard 100

madoli yorochion aum)

Obsatupe magokrySaschu coluduy

Analgetikum 1 P8, pop
20 kapsul IH |” ” | I | a, | Analgetitum
Na vnutorné uzitie 4 "632129"000896 10 tablet s prodicuenym uvolfovanim
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Tramabene 100 mg
injekcny roztok

Lietivo: tramadoli hydrochloridum.

analgetikum
ZioZenie: 100 mg tramadoli hydrochloridum,
aqua pro injectione ad 2 ml v 1 ampulke.

Na parenteralne pouiitie.
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...,Slabeé” opioidy

kodein, dihydrokodein

 hlavni ucinny metabolit je morfin (DH-
morfin)

* pouze p.o.( ret.formy k IéCbé chron.bolesti)

* max denni davka 240 mg.



60 mg

@ L]
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20 tablet
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...Slabe opioidy.

Velmi vyhodna je kombinace
* tramadol+NSA

* tramadol+paracetamol

Kombinace tramadol+DHC neni vhodna



Silné opioidy

podobny mechanismus ucinku

ucinek a nezadouci ucinky zavisi na davce
neexistuje formalni maximalni davka

velke rozdily mezi pacienty

urcité rozdily mezi jednotlivymi preparaty



..Sllne opioidy

 pri spravne titraci davky Ize u velké vetsiny
pacientu dosahnout zmirnéni bolesti bez
vyznamneho ovlivneni stavu vedomi

» opioidy nejsou leky urcene vyhradne pro
pacienty v terminalni fazi, ale... pro
pacienty, kterym , nezabrala” slabsi
analgetika




...Sllne opioidy..

Morfin
Oxycodon
Hydromorfon
Fentanyl
Buprenorfin



Morfin

S.C., I.V., I.m.

Nastup ucinku: 5-10 min, trvani 4-6 h

Morphin Biotika

1% injekce

10 amp. po 1 ml
Pro intramuskularni, subkutann{
2 pomafou intravendzni apllkacu

Morphin Biotika
1% injekce
10 amp. po 2 ml

Pro intramuskularni, subkutanni
a pomalou intravenézni aplikaci

-

e Morphie hydro: jum tritydricum 10 mg 1 ampule obsahuj Morphini hydre
1k CMJ'OG sodm o'\ kvselina aminooctovd) Pomocné Ktky: chiotid sodn'. Jhye
y pdetan disod oda na injokci ! edetan gis oda na injekc
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Obvykla pocatecni davka 10 mg s.c. a 6 hodin



Sevredol 10 Sevredol 200

tablety ' tablety
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Nastup ucinku 6-12 h, vyrovnana hladina

za 48 h; davkovy interval 8-12 h
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Obvykla pocatecni davka 30 mg
po 12 h p.o.



Oxycodon s fFizenym uvolnovanim

-dualni kinetika ( nastup ucCinku za 1-3 h, trvani 8-12h)
-20 mg morfinu p.o...... 10 mg Oxycontinu p.o.

-NU podobné jako u morfinu

b LEE
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Obvykla pocatecni davka 10-20 mg po 12 h p.o.



Hydromorfon s Fizenym uvolnovanim
- viz morfin SR ( tobolky |ze otevrit a podat jako suspenzi)
- méné aktivnich metabolitu ( vyhodné pfi RI)

60 mg morfiinu = 8-12 mg hydormorfonu ( 5-7:1)

7N 5T =t
= ] < s
y L l_ -
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Tobolky s prodiouzenym uvolfiovanim

Plipravek oviiviiuje pozornost pfi fizeni
motorovychvozidel a obsiuze stroj.

Tobolky se musi u2it nerozkousané.
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Fentanyl TTS nastup ucinku za 8-12 h, vyrovnana hladina za 3-5 dni

Durogesic 25 pg/h

§ transdermalnich ndplast (50 poh)

75 ug/h 100 pg/h

5 transdcrma mch na plash ('00 ug/h)
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5 transdermalnich naplasti (75 pg/h)
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Buprenorfin TTS

 parcialni agonista mi receptord, antagonista kappa receptoru
« nastup ucinku 8-12h, SS za 3-5dnu

Transiec 70pa/M

)

! Transtec 52 Sug/h

Translec asug/h

I}



Bazalni a zachranna davka

* |Intenzita bolesti kolisa

 Kromé bazalni (pravidelneé) davky je nekdy
treba podavat kratkodobé pusobici
analgetika: tzv. zachranne davky

« Sevredol
* Morfin
e Tramal
+ Algifen




Transmukozni fentanyl

nosni sprej (INSTANYL)

sublingvalni tableta (LUNALDIN)
nastup ucinku za 5-15 min, trvani 3-4 h
stejna farmakodynamika jako injekce

idealni [éCba prulomové bolest

Nevyhody: vysoka cena, preskripcni
omezeni BOL



Rotace opioidu

Zmena druhu opioidu

Ekvianalgeticke davky (nekdy redukované
0 30%)

Rozdily mezi opioidy

— Transdermalni formy — mene zacpy

— Buprenorfin- mensi riziko dechoveho utlumu

Individualni pristup



Lecba neuropatickeé bolest

Chronicka bolest po chemoterapi
Poskozeni nervovych struktur nadorem

20-30% bolestivych stavu v onkologii
Obtizne farmakologicky ovlivnitelna
Nutno postupovat empiricky



... heuropaticka bolest

Lekove skupiny:

« Antidepresiva ( Amitriptylin, Prothiaden)
 Antikonvulziva

« Carbamazepin (napr. Biston, Neurotop)
« Gabapentin (napr.Neurontin, Gabator)

* Pregabalin (Lyrica)

* Opioidy ( Morfin, Oxycodon)




Invazivni postupy

* Podani analgetik do blizkosti nervovych
struktur-snizeni systeémoveé davky opioidu

* Preruseni nervovych struktur zapojenych
do nocicepce.



Epiduralni anestezie

' Sp:in-:-us
\ process f

Epidural space /




Sutured to fascia

Implanted epidural using
subcutaneous port

,," | Implanted epidural using percutaneous
¢ Silastic catheter (DuPen catheter)




Indikace

* Bolest lokalizovana napr.v koncCetine, v
dolni polovine tela

» Bolest se nedari zvladnout systemovou
lécbou ( p.o., I.V., S.C)

* Rizika: infekce, krvaceni, ,logisticke”
problemy



Neurolyza ggl. celiacum

bolest v epigastriu a RP pri Ca pankreatu,
Zlucniku, jater a zaludku

aplikace konc. alkoholu pod CT kontrolou
MOoZNo | peroperacnée

60-70 % efekt (vyznamne snizeni davky
systémovych analgetik)



Stomach
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Greater splanchnic nn.

Diaphragm
Inferior vena cava
Retrocrural space Celiac ganalia Abdominal aorta




,Uspé&3na“ lécba

* Prospéech z ulevy od bolesti musi zretelne
prevysovat nad nezadoucimi ucinky

* Hodnoceni, profylaxe a leCba nezadoucich
ucinku je nedilnou soucasti lecby



Pacient s malignim melanomem

* 40 lety pacient s malignim melanomem
s mts do plic a do patere, kompresivni
patologicka fraktura L4, mts v leve lopatce

* udava stredne silnou az silnou bolest
v levém rameni v levé dolni pateri (bolest
patere se zhorsuje pri pohybu. levé
rameno boli nejvice v poloze na zadech)



...maligni melanom

=

metamizol (Novalgin) 1-1-2 -bez efektu

metamizol (Novalgin) 2-2-2 + Tramadol 100-0-
100 (poté tramadol 200 1-0-1) — bez efektu

morfin SR 30 mg 1-0-2, Novalgin 1-0-0 (+ dle
potreby, max 4x denne)

-pacient zacCal zvracet a netoleroval p.o. medikaci

,yotace” morfinu na buprenorfin TDS 35ug/h+
metamizol d.p.

e

SIS

* Nasledné RT na oblast lopatky a patere (1x 6 Gy)
* Buprenorfin 35ug/h



Pacient s nadorem plic

Pacient s NSCLC, meta do skeletu Th

patere, Bolest zad, paliva vystrelujici bolest

v 4.-8. mezizebri vlevo. Zhorsuje si pri

hlubokem nadechu a pri kasli

* Ibuprofen 400 mg 1-1-1

* oxycodon 20 mg 1-0-1 (bolest +kasel)

» gabapentin 300 mg 1-1-2 (proti
neuropaticke bolesti)



Pacientka s nadorem ovaria

« Pacientka s Ca ovaril, mts do peritonea, bezi 3. linie
paliativni chemoterapie.

 Intermit stfedné silna bolest bricha, obCas epizody 20-
30 minut velmi silnych krecovitych bolesti v pravem
hypochondriu
— Fentanyl TTS 50ug/h

— Diclofenac Do 75 mg 1-0-1

— Pri epizodach silné bolesti fentanyl TMF , max 4x denne
(Instanyl, Lunaldin, Effentora)

» Bolest dobre zvladnutelna. 1-3 epizody prulomové
bolesti



Bolest u umirajiciho pacienta

Kontinualni infuze s.c. / 24 hodin

Morfin (20-2000 mg)

+/- midazolam(10-200 mg)
+/- metoklopramid (30-60 mQ)
+/- haloperidol (5-15 mg)



Nezadouci ucCinky opioidnich analgetik

vétSina nezadoucich ucinku je predvidatelna a mohou se
vyskytnout u kohokoliv v zavislosti na podané davce
vyskyt nezadoucich uc€inkd neni duvodem k preruseni
lécby opioidy, ale vyzvou k aktivnhimu reseni techto
nezadoucich ucinku

nezadouci ucinky podle pravdéepodobnosti vyskytu !

— velmi ¢asté (> 10 %): zacpa, nauzea, sedace, ospalost, sucho v
ustech

— casté (1-10 %): zvraceni, pruritus, retence moci, poceni

— méneé Casteé (0,1-1%): zmatenost, halucinace, hypotenze

— vzacné (< 0,1 %): myoklonus, utlum dechového centra

49



Tolerance, fyzicka a psychicka zavislost
pri lecbe opioidy
» tolerance

— k dosazeni stejného ucinku je potreba postupné stale vyssi davky
opioidu, je normalni fyziologickou odpovedi

« fyzicka zavislost
— nahlé vysazeni |éku vede k rozvoji abstinenénich pfiznaku, je normalni
fyziologickou odpovedi
— vznika po 3-4 tydnech pravidelného uzivani, projevuje se uzkosti,
neklidem, tfesavkou, horeCkou, pocenim, nauzeou ...

» psychicka zavislost
— psychicka porucha, charakterizovana nutkavou snahou obstarat si drogu,
s cilem dosazeni psychického stavu, ktery droga vyvolava
— riziko rozvoje psychické zavislosti u pacientld s nadorovou bolesti je velmi
nizké (kolem 1%)

50



Unava

N F

rada ruznych pricin
Je mozna kauzalni lécba?

(transfuze, nutricni podpora, optimalni
Interni medikace, antidepresiva,

medikace, O2, substituce hormon(i SZ ...

cviceni
rezimova opatreni
pomucky



Anorexie -kachexie

 Redeni priciny (bolest, dysfagie, stenozy,
nevolnost, zvraceni)

* Ovlineni apetitu: kortikoidy, gestageny
(megestrolacetat), kannabinoidy?

— Nutricni poradenstvi
— Sipping

— Sondova vyziva

— Parenteralni vyziva



Dusnost

* Subjektivni pocit obtizneho,
nedostatecneho dychani, pocit duseni

* ruzne priciny

 zakladni principy managementu
— korekce korigovatelneho
— symptomaticky pristup



...dusnost...

akutni x chronicka

trvala x epizodicka
stacionarni x progreduijici
klidova x namahova ...

80% onkologickych pacientu v zavéru zivota trpi dusnosti

54



...dusnost...

« priciny chronické dusnosti
— obstrukce dychacich cest (nadorem)
— pleuralni vypotek
— plicni lymfostaza
— masivni metastatickeé postizeni plic
— metabolicka acidoza (pri jaterni Ci ledvinnem selhani)
— anemie
— slabost a unava dychacich svalu pfi malnutrici a kachexii

e priciny akutni dusnosti
— plicni embolie
— Infekce
— levostranné srdecCni selhani, pneumothorax

95



..dusnost ...
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..dusnost..

S7



...dusnost...
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...dusnost...
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...dusnost...
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.dusnost..
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...dusnost...

« zakladni pristupy:
— zjistit a kauzalne lecCit odstranitelné priciny dusnosti
(infekce, aspirace, plicni embolie, akutni srdecni
selhani...)

— pokud kauzalni leCba neni mozna nebo realna
vzhledem k predpokladane delce zivota, volime
symptomaticky pristup

— vzdy zvazovat, zda mira zateze a riziko zavaznych
nezadoucich ucinku |éCby nepfevazi jeji
predpokladany prospech pro nemocneho

62



Fluidothorax

Punkce
Drenaz
Pleurodéza

Dekortikace (pleurektomie)



Hrudni dren




Endobronchialni |Iécba

S okamzitym efektem:
« Laser (koagulace a evaporizace tkane)
e Stenty

S pozdejSim nastupem ucinku:
« Brachyterapie

« Kryoterapie

« Fotodynamicka terapie

65



Endobronchialni stenty

66



...dusnost...

« opioidy
— U akutni nebo zachvatovité dusnosti
— U chronické dusnosti

e anxiolytika

« kortikosteoridy

— Vv |éCbé edému kolem tumordoznich lozisek nebo pri
bronchokonstrikci

— Uvodni davka vyssi

— pokracujeme pouze pfi dosazeni ulevy, jinak po nekolika dnech
vysazujeme! 67



...dusnost..

* bronchodilatancia

— u dusnosti s vyraznym podilem generalizované obstrukce
dychacich cest

— volba aplikacni formy (p.o., i.v., inhalacni) zavisi na stavu pacienta
a zkusenostech

 mukolytika, expektorancia
— pri nadmerné tvorbé hlenu s obtiznym vykaslavanim
 antibiotika

e diuretika o8



..dusnost

« Oxygenoterapie
* Neinvazivni umela plicni ventilace

 Umeéla plicni ventilace s intubaci obvykle
neni u onkologickych pacientu s
pokrocCilym onemocnéenim indikovana



Jaterni metastazy

e Jaterni selhavani

 Obstrukcéni ikterus



71

Jaterni selhavani

az prfi masivnim postizeni (mene nez 20%
funkCniho parenchymu)

casto soucasne hepatopatie jine etiologie
(cirhoza, hepatotoxicita onkolog.léCby)

elevace JT, hypalbuniemie, koagulopathie

celkova slabost, encefalopatie, nechutenstvi,
nevolnost, zvraceni



Jaterni selhavani -lécba

Lecba - dle klinickeého kontextu:
* antiemetika

 substituce vitaminu K

* lactulosa (individualne)
 kortikoidy (DXM 4-8 mg/d)

» dietni omezeni velmi uvazlive
* hepatoprotektiva nemaji efekt
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Obstrukcni ikterus

* Klinicky: ikterus, , tmava® moc,; ,svetla”
stolice

v prvni fazi elevace bili, GMT, ALP, normalni
hodnoty ALT,AST

Dg. sonografie a CT (dilatace intra- nebo
extrahepatalnich zZlu€ovodu)

bez zajisteni biliarni drenaze dochazi k
jaternimu selhavani + riziko cholangoitidy
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obstrukcni ikterus — biliarni drenaz

* Operace
(choledochoduodenoanastomoza)

* Drenaz +/-stent via ERCP (nizka
obstrukce)

* Drenaz +/- stent pres PTD (vysoka
obstrukce nebo se nezdarilo ERCP)
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ERCP a PTD
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PTD

Zevni systém (sberny sacek)
Zevne vnitrni system (sberny sacek)
Vnitrni system (proplachy)

vymena drénu a 3 mesice (relativni)
riziko infekce, obtékani
pres PTD lze zavest stent



Ascites




Ascites - symptomy

* napnute bricho, dyskomfort, bolest,

« dyspesie, reflux, pyroza, nauzea a
zvraceni,

» otoky DKK

e dusnost
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Ascites

Ruzné mechanismy vzniku:

 portalni hypertenze -

 postizeni peritonea (zvys.kapilarni
propustnost, snizena resorpce, vazne
drenaz lymfy, lokalni zanet) —

* nekdy kombinovany mechanismus

« Gradient albouminu serum-ascites

« 211 g/l - transudat

« <119/l - exsudat
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Ascites -lecba
Protinadorova lecba (systémove nebo
intrapertonealne)

Diuretika

Punkce (nebo zavedeni periton. drenu)

PV-shunt



Ascites -lécba

Diuretika:

Spironolakton 100-200 mg/d ( nejlépe rano)
Furon 20-120 mg/d

* Dieta s omezenim soli??

Punkce:
* bezpecny ambulantni vykon

* pri frekvenci Casteji nez 1x za tyden
doporucujeme peritonealni dren
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Brisni (peritonealni) dren




Obstrukce jicnu

* Tu jicnu nebo zevni utlak nebo prorustani z
mediastina, trachey a plic

« dysfagie, odynofagie, afagie, zvraceni

Management:

* Operace

« RT-CHT

« NGS

« Stent (vyhody a nevyhody)
 PEG (vyhody a nevyhody)
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Obstrukce zaludku a duodena

Operace, CHT-RT
Duodenalni stent

Dvoucestna NG-J sonda (zavadi se
endoskopicky)

NJ sonda
Jejunostomie
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Kostni metastazy

casté u nadoru plic, prsu, prostaty, ledviny
pouze asi 1/3 metastaz ,, boli"

riziko patologicke fraktury — imobllity

riziko hyperkalcemie

Klasické deleni na osteolyticke,
osteoplasticke a smisene neni v praxi
priliS vyznamne



Kostni metastazy

Diagnostika:

e RTG
e Scintl
e CT

* MRI
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Scintigrafie skeletu
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Kostni metastazy -MRI
£ |




Kostni metastazy

Lecba:
» podle celkoveho klinickeho kontextu vyuzivat
protinadorovu lecbu

 paliativni RT (jednorazove ozareni ma stejne
vysledky jako standardni frakcionace)

* preventivni a léCebne stabilizacni operacni
vykony na dlouhych kostech a pateri(hrozici
patolog. fraktura)
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Paliativni analgeticka RT

Casteéna uleva 60-80%
Kompletni uleva 20-25%

Nastup ucinku 2 tydny
Plny ucinek 4 tydny
Trvani ucinku 4-6 mésicu



Kostni metastazy - lécba

* Qvlivnéni kostniho metabolismu
(bisfosfonaty, denosumab)

* Radionuklidy (Stroncium, Samarium)
* Analgetika (+/- antineuropaticke leky)

 Protetické pomucky
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Misni komprese

2,5 — 5% pacientu s nadory
nejCasteji ca prostaty, prsu, ledvin a plic
dale myelom, lymfom a sarkom

nejCasteji postizenym mistem je Th pater (70%,
L pater 20%)

1/3 viceCetne postizeni



...komprese

_Vertebral Body

_Tumor
Tumor ‘ Intervertebral
_—Foramen

Spinal Cord

Spinal Cord
*——Dura Mater

\
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...komprese

maligni misni komprese obvykle znamena
Spatnou prognozu

median preziti 5 mésicu, roéni mortalita 50%

hl. prediktorem je Karnofského skore a rychlost
dekomprese



Klinicky obraz

varovne priznaky — zmena charakteru bolesti,
nove vznikla bolest, zména intenzity bolesti

rozvoj svalove slabosti
sfinkteroveé potize

na moznost misni komprese je treba myslet !!!



Vysetreni

Neurologické vysetreni (stanoveni etaze)
RTG
CT

MR



Management

« Operacni reseni (dekomprese, stabilizace,
nekdy vertebroplastika)

« RT
* Farmakoterapie:

- kortikoidy (3 x 8mg)
- opioidy + neopioidni analgetika



Podpurna a paliativni péce

 Komplexni péCe zamerena na udrzeni
prijatelne kvality zivota i v situaci
nevylécCitelného onemocneni

* Tyka se oblasti telesne, psychicke,
socialni 1 spiritualni

 Predpoklada tymovou spolupraci



