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Postepowanie u chorych na nowotwory z objawami niedroznosci jelit

Management of cancer patients with symptoms of bowel obstruction
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Streszczenie

Niedroznos$¢ przewodu pokarmowego w przebiegu choroby nowotworowej stanowi trudny
problem decyzyjny i terapeutyczny. W pracy oméwiono rodzaje niedroznosci, patofizjologie,
objawy i sposoby postepowania, z uwzglednieniem leczenia chirurgicznego i zachowawczego,
majacego na celu lfagodzenie dokuczliwych objawéw i poprawe jakosci zycia chorych.

Stowa kluczowe: niedroznos¢ jelit, choroba nowotworowa, jako$¢ zycia, béle kolkowe, nudnosci
i wymioty.

Abstract

Gastrointestinal tract obstruction in the course of cancer is a difficult decision and therapeutic
problem. In this review types of obstruction, pathophysiology, symptoms and management methods
including surgical and conservative approach directed at the relief of distressing symptoms and
an improvement of patients” quality of life are discussed.
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RODZAJE NIEDROZNOSCI
PRZEWODU POKARMOWEGO

Niedroznosé¢ przewodu pokarmowego polega na
zamknieciu §wiatla lub zaprzestaniu czynnosci skur-
czowej jelita, co prowadzi do zaburzen pasazu tresci
jelitowej. Niedroznoé¢ moze dotyczy¢ kazdego
odcinka przewodu pokarmowego, poczawszy od
jamy ustnej poprzez gardlo, przelyk, zoladek, dwu-
nastnice, jelito cienkie do jelita grubego. Niedroznos¢
wystepujaca w jamie brzusznej mozna podzieli¢ na:
niedrozno$¢ mechaniczng, porazenng (czynnoscio-
wa, pseudoniedrozno$¢) oraz mieszang [1].

Niedrozno$¢ mechaniczna jest dos$¢ czestym
powiklaniem, wystepujacym u pacjentéw z zaawan-
sowanym procesem nowotworowym, zlokalizo-
wanym w obrebie jamy brzusznej lub miednicy
mniejszej i stanowi przyczyne ok. 3% zgonéw
chorych na nowotwor. Niedroznoé¢ mechaniczna
moze wystgpi¢ u pacjentdw z nowotworami pier-
wotnymi o ré6znym umiejscowieniu, jednak najcze-
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$ciej stanowi powiklanie guzéw pierwotnych jamy
brzusznej lub miednicy mniejszej: jajnika, jelita
grubego, zoladka, blony sluzowej trzonu i szyjki
macicy, pecherza moczowego, trzustki i zolgdka.
Z nowotworéw o innej lokalizacji sg to najczesciej:
rak pluca, piersi, jadra i czerniak zlosliwy skory.
Najczestsza przyczyng rozsiewu otrzewnowego
powiklanego niedroznoscia sa nowotwory
jelita grubego (10-28%) i jajnika (5,5-40%) [2].
Niedroznos¢ ma woéwczas zwykle charakter wielo-
poziomowy, zwlaszcza gdy dotyczy jelita cienkie-
g0, co najczesciej wystepuje u chorych z przerzuta-
mi do sieci, licznymi zrostami miedzyjelitowymi,
ktérym towarzyszy wysiew komoérek nowotworo-
wych do otrzewnej (carcinosis peritonei) [3].
Niedrozno$¢ porazenna polega na zatrzymaniu
perystaltyki jelita, z nastepczym wzdeciem, zaha-
mowaniem wchlaniania jelitowego i zastojem zyl-
nym w S$cianie jelit, bez wyraznej przyczyny
mechanicznej. Przyczyna niedroznosci porazennej

moga by¢ leki (opioidy, leki przeciwdepresyjne
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i neuroleptyczne), zaburzenia metaboliczne (hipo-
kaliemia, hiperkalcemia, hipomagnezemia, hipona-
tremia, niedokrwisto$¢, odwodnienie, mocznica,
cukrzyca i niedoczynno$¢ tarczycy), leczenie cyto-
statykami (alkaloidy wvinca) i inne schorzenia (neu-
rologiczne, zespoly paranowotworowe w przebie-
gu raka pluca, nacieki nowotworowe w obrebie
krezki, miesnidwki, nerwéw zaopatrujacych jelito
i splotu trzewnego) [4].

Trzecim rodzajem niedroznosci jest niedroznos¢
mieszana, ktéra wystepuje, gdy nakladaja sie obie
wymienione przyczyny. Przykladem jest niedroz-
nos¢ spowodowana lekami hamujgcymi perystalty-
ke jelit, co moze prowadzi¢ do nagromadzenia
kamieni kalowych zamykajacych swiatlo jelita.
W péznym okresie niedroznosci mechanicznej
dolacza sie mechanizm porazenny [5].

Podstawa podzialu niedroznosci mechanicznej
jest umiejscowienie przeszkody w przechodzeniu
tresci pokarmowej oraz szybko$¢ wystepowania
i narastania objawoéw. Z punktu widzenia chirurga
0 wysokiej niedroznosci méwi sie woéwczas, gdy
przeszkoda znajduje w zakresie jelita cienkiego,
o niskiej, gdy dotyczy jelita grubego. Granice
pomiedzy niedroznoscig niskg a wysoka stanowi
zastawka kretniczo-katnicza. Z punktu widzenia
medycyny paliatywnej do wysokiej niedroznosci
przewodu pokarmowego mozna zaliczy¢ takze nie-
drozno$¢ spowodowang obecnoscig guza w obrebie
jamy ustnej i gardla, a takze niedroznos¢ przelyku
oraz zoladka zwigzane z obecnoscia guza w Swietle
lub uciskiem z zewnatrz. Podstawowym celem
leczenia jest przywrécenie droznosci przewodu
pokarmowego. U os6b z nieoperacyjnymi nowo-
tworami, zlokalizowanymi w obrebie jamy ustnej,
gardla oraz przestrzeni przygardlowej, niedroznos¢
powoduje niemozno$¢ przyjmowania pokarmow
i ptynéw, potykania §liny oraz powiklania w posta-
ci krwawien i infekcji. Najczestszym postepowa-
niem jest wowczas zalozenie gastrostomii odzyw-
czej, co zapewnia mozliwo$¢ przyjmowania
pokarmoéw, jednak moze sie wigza¢ z powiklaniami
i uniemozliwia odczuwanie smaku podawanego
pokarmu. Ponadto u wiekszosci chorych rak prze-
lyku rozpoznawany jest p6zno, kiedy pojawiaja sie
objawy dysfagii, i woéwczas metodami leczenia
z wyboru sa zabiegi udrazniajace, takie jak laserote-
rapia, endoskopowe zalozenie endoprotezy badz
radioterapia paliatywna [6].

Jesli chodzi o szybko$¢ wystepowania i narasta-
nia objawdéw, to w ostrej niedroznosci mechanicz-
nej poczatek jest nagly, a objawy od poczatku gwal-
towne. W przewleklej niedroznosci mechanicznej
objawy sa lagodniejsze i narastaja powoli,
przy czym ten rodzaj niedroznosci najczesciej
obserwuje sie u pacjentéw z zaawansowana choro-
ba nowotworowa. W przewleklej, zaostrzajacej sie
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niedroznosci spowodowanej naglym zamknieciem
poprzednio juz zwezonego $wiatla jelita, ostre obja-
wy nakladaja sie na wystepujace wczeéniej sympto-
my przewleklej niedroznodci [7].

PATOFIZJOLOGIA | OBJAWY NIEDROZNOSCI
PRZEWODU POKARMOWEGO

Niedroznoé¢ jelit powoduje znaczne odwodnie-
nie chorych poprzez utrate plynéw i elektrolitow
na skutek wymiotéw i gromadzenia plynu w jamie
otrzewnowej oraz zast6j i brak wchlaniania z jelita.
Staje sie ono woéweczas ,trzecig przestrzeniay” ptyno-
wa, zatrzymujaca znaczne iloéci ptynu zewnatrzko-
moérkowego, co prowadzi do istotnego zmniejsze-
nia objetosci osocza (hematokrytu), a tym samym
réwniez iloéci krwi krazacej. Dochodzi do zaburzen
elektrolitowych, gléwnie utraty sodu, chloru i pota-
su. Przy nasilonych wymiotach, po krotkim okresie
alkalozy, dochodzi do rozwoju kwasicy metabolicz-
nej i do znacznej hipoproteinemii, zwigzanej z utra-
ta biatka z sokami trawiennymi i przechodzeniem
do $wiatla jelita [8].

Istotna role w niedroznosci odgrywaja zaburze-
nia ukrwienia jelita. Przy niedroznosci wylacznie
z zaczopowania zaburzenia te wystepuja dos¢ poz-
no i sa nastepstwem rozdecia jelita przez gazy,
obrzeku jego $ciany i dzialania na nig toksyn
powstajacych w Swietle jelita pod wptywem flory
bakteryjnej. Niedokrwiona $ciana jelita staje sie
przepuszczalna dla bakterii i ich toksyn, a p6zZniej
dla plynéw, co w efekcie moze doprowadzi¢ do
zgorzeli Sciany jelita i przedziurawienia do jamy
otrzewnej, z nastepczym zapaleniem otrzewnej.
W niedrozno$ci zmienia sie sktad i znacznie zwiek-
sza aktywnoé¢ flory bakteryjnej, co prowadzi do
obnizenia odpornosci Sciany jelita i sprzyja powsta-
waniu martwicy, rozwoju stanu zapalnego wskutek
przenikania drobnoustrojow i ich toksyn do jamy
otrzewnej oraz rozwoju stanu septycznego [1].

Cechg charakterystyczna niedroznosci przewodu
pokarmowego w przebiegu choroby nowotworowej
jest czesto powolny i skryty przebieg, o trudnym do
okreslenia poczatku dolegliwosci, ktore przez dlugi
czas maja charakter niedroznosci przepuszczajacej,
co znacznie utrudnia ustalenie wilasciwego rozpo-
znania. Wraz z postepem choroby pojawiaja sie
objawy typowe dla niedroznosci przewodu pokar-
mowego [9]. W patomechanizmie niedroznosci
u chorych na nowotwory nalezy podkresli¢ role
naciekéw nowotworowych Sciany jelit, co obok
zaczopowania $wiatla jelita i ucisku z zewnatrz
zaburza wlasciwy pasaz tresci jelitowej [2].

Nudnosci i wymioty to najczestszy i staly objaw
niedroznoéci mechanicznej. Wystepuja tym wczes-
niej i tym bardziej sa nasilone, im wyzej znajduje
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sie przeszkoda. Wymioty staja sie cuchnace i przy-
bieraja kalowy charakter wskutek zastoju tresci jeli-
towej i rozwoju flory bakteryjnej. Sa gléwna przy-
czyna odwodnienia i zaburzen elektrolitowych.
Typowym objawem klinicznym jest suchy jezyk,
oblozony brazowym nalotem. W niedroznosci
porazennej wymioty towarzysza narastajagcemu
wzdeciu. Poczatkowo chory wymiotuje zawartoscia
zoladka, nastepnie wymioty maja charakter zélcio-
wy, a w péznym okresie sg to brunatne wymioty
katowe [10].

B6l w niedroznosci mechanicznej ma charakter
kolki wystepujacej okresowo, z przerwami. Po fali
ostrego bélu nastepuje zlagodzenie, a nawet zupel-
ne ustgpienie bdlu, po czym pojawia sie nowa fala
boélu. Czestoé¢ i nasilenie bolu narasta, a gdy dota-
czaja sie objawy wtdérnego zapalenia otrzewnej,
bél staje sie ciggly. W niedroznosci porazennej
poczatkowa faza przebiega bez bélu. Chorzy skarza
sie na uczucie rozpierania, zalezne od wzdecia.
Dlugotrwate wzdecie w niedroznosci porazennej
prowadzi do uszkodzenia $ciany jelita, czemu
towarzyszy przenikanie bakterii do jamy otrzew-
nej. Wéwczas zmienia sie obraz kliniczny, pojawia-
ja sie bole brzucha oraz objawy zapalenia otrzew-
nej. Niekolkowy boél brzucha jest spowodowany
masa guza, hepatomegalia, wzdeciem brzucha lub
wodobrzuszem [11].

Zatrzymanie gazéw i stolca jest spowodowane
niemoznosciag pokonania przez ruchy propulsywne
przeszkody. Usilowanie pokonania przeszkody
manifestuje sie opisanym bdlem, ktérego fala
wystepuje synchronicznie ze styszalnymi dzwiecz-
nymi, metalicznymi i nasilonymi szmerami pery-
staltycznymi oraz z objawem tzw. stawiania sie jeli-
ta [4]. Objaw ten, nie zawsze obecny, polega na
widocznym zarysowaniu sie przez powtloki skur-
czow petli jelit, znajdujacych sie powyzej przeszko-
dy. Wymienione objawy wystepuja tylko w poczat-
kowym okresie niedroznoéci mechanicznej, pdzniej
wzmozona perystaltyka jelit sie wyczerpuje, a nie-
droznosé¢ przechodzi w faze porazenna [5]. Przy
niedroznodci czedciowej (przepuszczajacej), z nie-
zupelnym zamknieciem $wiatla jelita, mozliwe jest
przechodzenie gazéw i stolca. Nawet przy catkowi-
tej niedroznosci chory moze w poczatkowym okre-
sie odda¢ stolec, pochodzacy z dolnych odcinkéow
jelita. Stopiefi utrudnienia pasazu jelitowego stano-
wi podstawe podzialu niedroznoéci na catkowita
i czeSciowa (przepuszczajaca) [12].

Wzdecie brzucha wystepuje tym wyrazniej, im
nizej polozona jest przeszkoda. Najwieksze wzde-
cie obserwuje sie w niedroznosci jelita grubego.
Przy niedroznosci wysokiej, na poziomie dwunast-
nicy i najwyzszych petli jelita czczego, wzdecie
moze by¢ nieznaczne. Wzdecie jest natomiast
glownym objawem niedroznosci porazennej.
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Postepowanie u chorych na nowotwory z objawami niedroznosci jelit

Ostuchiwaniem nie stwierdza si¢ szmeréw jelito-
wych. Czasem slyszy sie je tylko przy poruszaniu
sie chorego lub pod wplywem lekkiego uderzenia
w powloki brzuszne, jako bardzo charakterystycz-
ne, pojedyncze, metaliczne, dzwieczne ,pluskania”.
Objaw ten jest bardzo charakterystyczny dla nie-
droznosci porazennej i czasami stuzy do odréznie-
nia jej od mechanicznej [1].

Do rzadszych objawéw naleza rzekoma biegun-
ka w przypadku niedroznosci przepuszczajacej na
poziomie jelita grubego lub wtérnego uptynnienia
zalegajacych mas katowych pod wplywem dziala-
nia enzyméw bakteryjnych i samoistna przetoka
jelitowa zewnetrzna lub wewnetrzna. Nalezy pod-
kresdli¢, ze tetno chorego jest zazwyczaj w poczatko-
wym okresie choroby miernie przyspieszone,
a temperatura ciala prawidlowa. Przyspieszenie tet-
na jest najczesciej wyrazem zmniejszonej ilosci ply-
nu pozakomoérkowego i wystepuje dopiero po kilku
godzinach trwania niedroznosci. Podwyzszenie
temperatury czesto towarzyszy niedroznosci jelita
grubego spowodowanej rozpadajacym sie nowo-
tworem. Niekiedy przy badaniu dotykiem mozna
stwierdzi¢ obecnosc¢ guza. U kazdego chorego z obja-
wami nasuwajacymi podejrzenie niedroznosci jelit
nalezy przeprowadzi¢ badanie przez odbyt, co po-
zwala niekiedy wykry¢ przyczyne niedroznosci
w postaci guza odbytnicy, nacieku w miednicy mniej-
szej lub mas kalowych zamykajacych $wiatlo jelita [5].

Ustalenie przyczyny niedroznosci i podjecie
optymalnej decyzji terapeutycznej jest trudne.
W przypadku podejrzenia kazdej ostrej choroby
jamy brzusznej zasadniczg kwestig jest wylaczenie
skretu lub zadzierzgniecia jelita (np. uwieZnieta
przepuklina pachwinowa, udowa, pepkowa,
pooperacyjna), ktére bedgc bezposrednim stanem
zagrozenia zycia, wymagaja leczenia chirurgiczne-
go w trybie natychmiastowym. Istotng wartos¢ dla
rozpoznania niedroznosci ma badanie radiologicz-
ne przegladowe jamy brzusznej. Typowy obraz sta-
nowia rozdete petle z licznymi poziomami plynu.
Dodatkowo zalecane jest wykonanie badan labora-
toryjnych, takich jak: morfologia, mocznik, kreaty-
nina, elektrolity, oznaczenie stezen biatka i albumin
oraz badanie ogdlne moczu, szczegélnie gdy roz-
wazana jest mozliwo$¢ wykonania zabiegu chirur-
gicznego. Dla dalszego postepowania istotne jest,
czy niedrozno$¢ stanowi wynik uogélnionego roz-
siewu nowotworowego w otrzewnej czy tez jest
spowodowana inng przyczyna. W niedroznosci
mechanicznej przewleklej nalezy rozwazy¢ wyko-
nanie badan endoskopowych i radiologicznych
z kontrastem, ktére pozwolg na sprecyzowanie cha-
rakteru niedroznosci oraz lokalizacji przeszkody, co
jest istotne w przypadku zakwalifikowania chorego
do leczenia operacyjnego. Znaczenie dla podjecia
wlasciwej decyzji maja takze badanie tomograficz-
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ne badz nukleomagnetyczne, ktére pozwalaja na
dokladng ocene rozleglosci procesu nowotworowe-
go w obrebie jamy brzusznej i miednicy matej [13].

LECZENIE CHORYCH Z OBJAWAMI
NIEDROZNOSCI PRZEWODU POKARMOWEGO

W przypadku rozpoznania niedroznoéci nalezy
w pierwszej kolejnosci rozwazy¢ mozliwoé¢ wyko-
nania operacji przywracajacej droznos¢ przewodu
pokarmowego [14]. Jest to czesto bardzo trudna
decyzja. Paliatywne zabiegi chirurgiczne obarczone
sg duzym odsetkiem powikian i znaczna $miertel-
noécia okolooperacyjna. Postepowanie terapeu-
tyczne w przebiegu choroby nowotworowej uza-
leznione jest od wielu czynnikéw [3]. Decyzja
terapeutyczna zalezy od:

* rozpoznania pierwotnego ogniska i stopnia
zaawansowania choroby nowotworowej,

* mozliwosci leczenia onkologicznego,

* przebytego w przeszioéci napromieniania lub
zabiegu chirurgicznego w obrebie jamy brzusznej
i miednicy mniejszej,

* nasilenia objawéw,

* lokalizacji niedroznosci,

* oczekiwanego okresu przezycia,

e stanu ogodlnego pacjenta: stan aktywnosci 4
(ECOG - WHO) lub réwny badz nizszy niz 40%
(Karnofsky) stanowi przeciwwskazanie do inter-
wengji chirurgicznej,

* woli pacjenta i jego rodziny.

Nalezy przede wszystkim bra¢ pod uwage jakosc¢
zycia chorego [15], a podejmujac decyzje o zastoso-
waniu leczenia operacyjnego badZz zachowawczego
[16], uwzglednia¢ wszystkie wymienione czynniki.
Jezeli obraz kliniczny na to pozwala, nalezy podja¢
probe przywrécenia droznosci przewodu pokarmo-
wego poprzez wykonanie wlewdw przeczyszczaja-
cych, niekiedy recznie usuna¢ kamienie kalowe
(zawsze po uprzednim podaniu analgetykéw
i wywolaniu sedacji), leczenie przeciwbdlowe
i nawadnianie [17].

LECZENIE CHIRURGICZNE

Sposéb leczenia operacyjnego uzalezniony jest
od wielu czynnikéw. Najczesciej sprowadza sie do
skorygowania przyczyny niedroznosci poprzez
wytworzenie przetoki obarczajacej, odcinkowa
resekcje jelita, wytworzenie zespolenia omijajacego
badz wylonienie jelita [18]. Decyzja co do rodzaju
zabiegu wymaga duzego doswiadczenia i umiejet-
nosci oceny spostrzeganych zmian. Przed przysta-
pieniem do zabiegu nalezy zalozy¢ zglebnik do
zoladka w celu jego oprdznienia, zalozy¢ cewnik do
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pecherza moczowego celem monitorowania diure-
zy, w miare mozliwosci uzupelni¢ zaburzenia
gospodarki wodnej i elektrolitowej oraz niedobory
bialka, przetoczy¢ mase erytrocytarna w celu
wyréwnania niedokrwistosci i zastosowac¢ antybio-
tykoterapie [19].

Postepowanie pooperacyjne, poza odsysaniem
tresci zoladkowej i jelitowej przez zglebnik, polega
na wyréwnywaniu zaburzen gospodarki wodno-
-elektrolitowej do czasu powrotu czynnosci jelit oraz
zapobieganiu gromadzeniu sie plynu i gazu w jeli-
tach. Konieczne jest prowadzenie bilansu plynéow
oraz monitorowanie parametréw ukladu krazenia
i oddechowego. W okresie pooperacyjnym nadal
podawane sa antybiotyki droga dozylna, wyréwny-
wane niedobory biatka oraz krwi, prowadzi sie
leczenie boélu. Pielegnowanie przetoki rozpoczyna
sie w dniu operacji i polega na zabezpieczeniu sko-
ry powlok brzucha, prawidlowym odprowadzaniu
wydzieliny, a po powrocie czynnosci jelit na diecie
regulujacej iloé¢ katu oraz na opréznianiu obwodo-
wego od przetoki odcinka jelit [20].

W niedroznosci w przebiegu nieoperacyjnego
raka odbytnicy mozna rozwazy¢ elektrokoagulacje
tkanki nowotworowej lub laseroterapie. W celu
uzyskania droznosci odbytnicy konieczne jest
wykonanie kilku, a nawet kilkunastu zabiegéw, co
znacznie zwieksza ryzyko wystgpienia powiklan.
Inng alternatywa jest krioterapia cieklym azotem
lub zalozenie protezy. Wyniki leczenia chirurgicz-
nego chorych z rozleglym rozsiewem wewnatrz-
otrzewnowym sa zle. Dowodem nieskutecznosci
leczenia operacyjnego tej grupy chorych jest bar-
dzo wysoka $miertelnos¢ okolooperacyjna, niski
odsetek przywrdcenia droznosci przewodu pokar-
mowego na czas przynajmniej 2 miesiecy, wczesny
nawr6t dolegliwosci, krétki czas przezycia po ope-
racji, wysoki odsetek utrzymujacej sie niedroznosci
pooperacyjnej [21-24].

U czesci chorych otwarcie jamy brzusznej
z powodu niedroznosci jest zabiegiem diagnostycz-
nym, jezeli niedrozno$¢ jest pierwszym objawem
nowotworu. Przy niewlasciwej kwalifikacji operacja
moze znacznie pogorszy¢ samopoczucie chorego
przez uraz operacyjny, wynik zabiegu w postaci sto-
mii lub zwiadowczego otwarcia jamy brzusznej,
wyniszczenie, niegojaca sie rane, bdl, ostabienie.
Decyzje o zabiegu zawsze trzeba poprzedzic
doktadng rozmowa z chorym i rodzing, przedsta-
wiajac celowo$¢, mozliwe korzysci i powiklania,
a takze konsekwencje wynikajace z operacji (mozli-
wo$¢ niegojenia si¢ rany pooperacyjnej, problemy
pielegnacyjne, obsluga stomii). U chorych z zaawan-
sowanymi nowotworami, ktérym towarzyszy roz-
poznany przedoperacyjnie rozsiew wewnatrz-
otrzewnowy, ze wzgledu na kliniczne objawy nie-
droznosci ze wskazan zyciowych wykonuje sie lapa-
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rotomie. U wiekszosci tych chorych zabieg wiaze sie
woéwczas z wylonieniem stomii. Z operacji tych
rezygnuje sie u chorych w bardzo zlym stanie ogol-
nym i z bardzo duzym ryzykiem okolooperacyj-
nym. Ryzyko to okresla sie na podstawie takich
czynnikéw, jak: trudny do okre$lenia poczatek
dolegliwosci, stopniowe narastanie objawéw nie-
droznosci, zaawansowane stadium choroby pod-
czas leczenia pierwotnego, krétki czas pomiedzy
leczeniem pierwotnym a wystgpieniem objawdow
niedrozno$ci, wodobrzusze, zwlaszcza wymagajace
czestej paracentezy, z obecnoscia komérek nowo-
tworowych w plynie, zachowany, ale wydluzony
czas pasazu $rodka cieniujacego w badaniu rentge-
nowskim, bez wyraznych cech catkowitej niedroz-
nosci, wyczuwalne opory w jamie brzusznej, prze-
rzuty do watroby, ptuc, wysiek do jamy oplucne;j,
inne przerzuty odlegte, jednoczesna niedroznosé na
poziomie jelita cienkiego i grubego, wyniszczenie
nowotworowe i zly stan ogélny [16].

LECZENIE OBJAWOWE

Od leczenia operacyjnego odstepuje sie, gdy:

* wynik poprzedniej laparotomii wyklucza mozli-
wos¢ skutecznej interwencji chirurgicznej;

* w badaniu stwierdzono rozsiew wewnatrz jamy

brzusznej w postaci licznych guzéw badanych

przez powtoki;

istnieje znaczne wodobrzusze gwaltownie nara-

stajace po odbarczeniu;

* stwierdzono rozsiew nowotworowy, przy bardzo
ztym stanie ogélnym, jeszcze przed wystgpie-
niem niedrozno$ci;

* pacjent nie wyraza zgody na leczenie operacyjne.

Postepowanie u chorych na nowotwory z objawami niedroznosci jelit

W przypadku odstapienia od leczenia operacyij-
nego prowadzone jest leczenie zachowawcze, kto-
rego celem jest skuteczne lagodzenie objawdéw nie-
droznosci (nudnosci i wymiotéw, bélu, uczucia
rozpierania w jamie brzusznej), przywrdcenie
doustnej drogi pokarmowej i poprawy samopoczu-
cia, unikniecie niepotrzebnej i nieskutecznej opera-
cji. Takie postepowanie pozwala na poprawe kom-
fortu chorego bez stosowania intensywnych metod
leczenia (zglebnika i intensywnego nawadniania)
[4]. Dobierajac sposéb prowadzonej terapii, nalezy
kierowac sie zapewnieniem pacjentowi mozliwie
najlepszej jakosci zycia.

NUDNOSCI | WYMIOTY

W niedroznoéci nieoperacyjnej, gdy wymiotéow
nie mozna opanowac farmakoterapia, opréznianie
tresci zalegajacej w zoladku przy zastosowaniu
zglebnika wprowadzanego przez nos moze by¢
jedyna alternatywa przy bardzo obfitym wydziela-
niu tredci. Jest to zabieg zwykle Zle znoszony przez
pacjentéw, wykonywany w sedacji; niekiedy jed-
nak chorzy odczuwajg znaczna ulge po zalozeniu
zglebnika. U niektérych pacjentéw nalezy rozwa-
zy¢ zalozenie odbarczajacej, przezskdrnej gastro-
stomii lub odbarczajacej, przezskérnej jejunostomii.
Pomimo postepéw w metodach niefarmakologicz-
nych, nadal podstawowym sposobem leczenia nie-
operacyjnej niedroznosci jelit pozostaje farmakote-
rapia. W wyborze wlasciwego postepowania
pomocne moze by¢ zastosowanie schematu — tréj-
stopniowej drabiny leczenia nudnosci i wymiotéow
u chorych z objawami niedroznosci jelit [25, 26].

Rycina 1. Tréjstopniowa drabina leczenia nudnosci i wymiotéw u chorych na nowotwory z objawami niedroznosci jelit

Lek (leki) 1 i/lub Il rzutu
z lekiem (lekami) Il rzutu
lub lek (leki) Ill rzutu:

lewomepromazyna***
3 oktreotyd
Lek (leki) I rzutu z wybranym
lekiem (lekami) Il rzutu
lub lek (leki) Il rzutu:
haloperidol
pochodne hioscyny*
2 dimenhydrynat**
Lek (leki) I rzutu:
metoklopramid*
deksametazon
pojedynczo lub
1 kombinacja
* Niezalecane kojarzenie prokinetykéw z lekami przeciwcholinergicznymi
** Alternatywnym lekiem jest prometazyna
*** Alternatywnym lekiem jest olanzapina
f:/\ ed ﬁ C % na 181
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LEKI PRZECIWWYMIOTNE PIERWSZEGO RZUTU

Do lekéw przeciwwymiotnych I rzutu naleza:

* prokinetyki (metoklopramid, domperidon, cisa-
prid),

* leki przeciwwymiotne dziatajace gtéwnie na area
postrema (haloperidol),

* leki przeciwwymiotne dzialajace gtéwnie na osro-
dek wymiotny (dimenhydrynat, prometazyna).

Prokinetyki

Metoklopramid

Metoklopramid jest najczesciej stosowanym
lekiem przeciwwymiotnym pierwszego rzutu.
Wynika to z wielokierunkowego dzialania: zar6w-
no osrodkowego (blokuje receptory dopaminowe
D,, a w dawkach powyzej 100 mg/dobe, podawa-
nych droga podskdrna, blokuje réwniez receptory
serotoninowe 5HT3 w area postrema), jak i obwodo-
wego (agonista receptoréw 5HT,). Powoduje
zwiekszenie napiecia zwieracza dolnego przetyku,
przyspieszenie oprdézniania zoladka oraz pobudze-
nie perystaltyki jelita cienkiego. Metoklopramid
stosuje sie gléwnie przy nudnosciach i wymiotach
wywolanych zaburzeniami czynno$ciowymi prze-
wodu pokarmowego (regurgitacja, gastropareza,
zesp6l ucisnietego zoladka, niedroznos¢ mecha-
niczna wywolana guzem odzwiernika i zaburzenia
motoryki jelit). W przypadku niecatkowitej nie-
droznoéci mechanicznej jelit, jezeli nie wystepuja
boéle kolkowe, mozna podjac¢ prébe terapii metoklo-
pramidem. Leku nie nalezy podawac przy catkowi-
tej mechanicznej niedroznosci z uwagi na mozIi-
wos¢ pojawienia sie bélu kolkowego jelit oraz
nasilenia nudnosci i wymiotéw. Biodostepnosc¢
metoklopramidu wynosi 50-80% [27]. Poczatek
dziatania po podaniu droga doustng wystepuje po
15-60 min, po podaniu domiesniowym po 10-15 min.
Czas dzialania (w odniesieniu do oprdzniania Zo-
fadka) wynosi 1-2 godz., okres péttrwania 2,5-5 godz.
Tolerancja leczenia jest zazwyczaj dobra. Niekiedy,
szczegdlnie przy wysokich dawkach, lek moze
wywola¢ ruchy dystoniczne, objawy pozapirami-
dowe (dlatego jest przeciwwskazany w chorobie
Parkinsona), rzadko drgawki. U starszych i wynisz-
czonych chorych niekiedy obserwuje sie sennosc.
Rzadko wystepujace ostre reakcje dystoniczne,
skurcze mieéni twarzy i miesni szkieletowych oraz
napady rotacyjnych ruchéw gatek ocznych moga
by¢ bardziej nasilone u mtodszych chorych (zwtasz-
cza kobiet) i u dzieci, u ktérych zaleca sie zamiast
metoklopramidu stosowanie antagonistow recepto-
réw serotoninowych, ktére nie wywotuja zaburzen
ukladu pozapiramidowego. Dluzsze stosowanie
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leku moze powodowaé zwiekszenie stezenia pro-
laktyny, niekiedy z ginekomastig i mlekotokiem.
Nie zaleca sie kojarzenia metoklopramidu z antago-
nistami receptora 5HT; (ondansetron) ze wzgledu
na ryzyko zaburzen rytmu serca podczas podawa-
nia obu lekéw droga dozylna.

Standardowa dawka leku 10-20 mg podawana
jest droga doustng, 3—4 razy dziennie, mniej wiecej
pol godziny przed positkiem. Dawke leku nalezy
zmniejszy¢ u chorych z niewydolnoscig nerek i/lub
watroby. Jezeli wymioty uniemozliwiaja podawa-
nie leku droga doustng, preferowang droga poda-
nia jest droga podskérna. Roztwér metokloprami-
du jest kompatybilny z wiekszoscia lekéw
podawanych droga podskdrna: tramadolem, morfi-
na, diamorfing, metadonem, hydromorfonem,
fentanylem, alfentanilem, haloperidolem, lewome-
promazyng, ondansetronem, oktreotydem, bromo-
wodorkiem hyoscyny, glikopyronium, midazola-
mem; z cyklizyng moze powodowac krystalizacje.

Domperidon

Domperidon dziala podobnie do metokloprami-
du, jest antagonistg receptorow D,, natomiast nie
wywiera wplywu na receptory 5HT,. Ponadto nie
przekracza bariery krew-moézg i dlatego rzadziej
wywoluje objawy ze strony osrodkowego ukladu
nerwowego (OUN). Dziala dluzej niz metoklopra-
mid, z powodu niskiej biodostepnosci dawki poda-
wane droga doustng sa wyzsze niz metokloprami-
du i wynoszg zwykle 20-30 mg, 2—4 razy dziennie.
Wada jest brak preparatow do podawania droga
pozajelitowa [28]. Obecnie lek nie jest dostepny
w Polsce.

Cisaprid

Cisaprid jest silnym agonista receptoréw 5HT,,
ulatwia wydzielanie acetylocholiny, nie ma nato-
miast wplywu na receptory dopaminergiczne.
W odréznieniu od metoklopramidu cisaprid pobu-
dza perystaltyke zaréwno jelita cienkiego, jak
i grubego, nie wykazuje natomiast osrodkowego
dzialania przeciwwymiotnego. W poréwnaniu
z metoklopramidem wykazuje wieksza skutecznosé
w leczeniu opdznienia oprézniania zoladka wywo-
lanego podaniem morfiny. Biodostepnoé¢ dla drogi
doustnej na czczo wynosi 50%, po positku 65%, dla
drogi doodbytniczej ponizej 50%. Okres pdttrwania
wynosi 10 godz., poczatek dzialania nastepuje po
0,5-1 godz., czas dziatania 12-16 godz. Leczenie jest
zazwyczaj dobrze tolerowane. Niekiedy wystepuja
boéle kolkowe i biegunka. Mozna wéwczas zmniej-
szy¢ dawke leku o polowe badz podawaé czesciej
mniejsze dawki. Rzadko moga sie pojawié¢ bole
i zawroty glowy. Ze wzgledu na mozliwo$¢ interak-
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qji cisapridu z azotowymi lekami przeciwgrzybiczy-
mi (zwlaszcza ketokonazolem, w mniejszym stop-
niu flukonazolem, a takze itrakonazolem i mikona-
zolem) oraz z antybiotykami makrolidowymi
(erytromycyna, klarytromycyna) réwnoczesne ich
zastosowanie moze wywolac¢ zaburzenia rytmu ser-
ca, dlatego nie zaleca sie powyzszych polaczen
lekéw. Cisaprid podawany jest wylacznie droga
doustng, najczesciej 2-3 razy na dobe po 5-10 mg.
Maksymalna dawka dobowa wynosi 40 mg [29].
Nowszym lekiem z grupy prokinetykéw jest tega-
serod, obecnie niedostepny w Polsce.

Leki neuroleptyczne, pochodne
butyrofenonu

Haloperidol

Jednym z czesciej stosowanych lekéw przeciw-
wymiotnych w opiece paliatywnej jest haloperidol.
Jest pochodng butyrofenonu, lekiem dziatajacym
wylacznie na receptory dopaminergiczne w CTZ,
przy czym jest najsilniejszym inhibitorem recepto-
réow D, z dostepnych antyemetykéw. Najczesciej
stosowany jest w nudnosciach i wymiotach wywo-
tanych bodzcami chemicznymi: lekami, hiperkalce-
mig, niewydolnoscig nerek, toksynami we krwi.
Czesto podawany jest takze w nudnosciach
i wymiotach wywolanych niedroznoscig jelit.
Haloperidol wykazuje dzialanie przeciwpsycho-
tyczne i uspokajajgce. Pozostaje niejasne, czy wy-
woluje efekty analgetyczne lub czy nasila analgezje
po lacznym podaniu z opioidami. Mozliwe jest, ze
lek ma dziatanie prokinetyczne. Haloperidol jest
dobrze wchlaniany po podaniu droga doustng (bio-
dostepnos¢ wynosi 60-70%) i podskérna. Poczatek
dziatania po podaniu droga doustng wystepuje po
ponad 1 godz., po podaniu droga podskérna po
10-15 min. Ze wzgledu na dlugi okres poéttrwania
(13-35 godz.) i czas dzialania (ok. 24 godz.) lek
moze by¢ podawany raz na dobe (1-2 mg na noc)
lub w dawce 1-2 mg dwa razy dziennie droga
doustng, a takze 5-10 mg na dobe, we frakcjach lub
w cigglym wlewie droga podskérng. Do najczest-
szych objawéw niepozadanych naleza sedacja,
objawy pozapiramidowe oraz obnizenie progu
drgawkowego. Rzadziej moga wystapi¢ tachykar-
dia i zaburzenia rytmu serca [30]. Haloperidol moze
by¢ mieszany w jednej strzykawce z wiekszoscia
lekéw przeciwbdlowych (takze z klonazepamem
i ketaming) oraz innymi Srodkami przeciwwymiot-
nymi. Niezgodno$¢ wystepuje miedzy roztworem
haloperidolu, a roztworem deksametazonu oraz
w wiekszych stezeniach z cyklizyna.

Medycyna
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Postepowanie u chorych na nowotwory z objawami niedroznosci jelit

Droperidol

Innym lekiem z tej grupy jest droperidol, ktory
podobnie jak haloperidol charakteryzuje sie silnym
powinowactwem do receptoréw dopaminergicz-
nych. Jednak w praktyce Srodek ten jest rzadko sto-
sowany z uwagi na silne dzialanie sedacyjne oraz
zwigkszone ryzyko zaburzen rytmu serca, wywola-
ne wydluzeniem odstepu QT, co spowodowalo
wycofanie leku w Wielkiej Brytanii.

Leki przeciwhistaminowe

Istotng role w leczeniu nudnosci i wymiotéow
odgrywa grupa lekéw o dziataniu przeciwhistami-
nowym. Leki te wykazuja takze dzialanie na recep-
tory muskarynowe. Najczesciej stosowanym prepa-
ratem z tej grupy jest dimenhydrynat (w Wielkiej
Brytanii cyklizyna), rzadziej podaje sie prometazy-
ne. Ten ostatni lek wykazuje, oprécz dzialania na
receptory H; i M, umiarkowane efekty przeciwdo-
paminowe. Leki te dzialaja gléwnie na receptory
usytuowane w jadrach przedsionkowych i w osrod-
ku wymiotnym. Wskazania stanowia nudnosci
i wymioty wywolane zmianami pozycji, choroba
lokomocyjna, przerzutami do mézgu, niedroznoscia
jelit. Grupa lekéw przeciwhistaminowych moze by¢
takze stosowana w leczeniu nudnosci i wymiotow
wywolanych podawaniem opioidéw, poniewaz
u wigkszosci chorych dochodzi wéwczas do zabu-
rzefi czynnoéci narzadu przedsionkowego [31].

Dimenhydrynat

Dimenhydrynat sklada si¢ z difenhydraminy,
(ktéra prawdopodobnie jest odpowiedzialna za
dzialanie farmakologiczne leku) i 8-chloroteofiliny.
Farmakokinetyka leku jest stabo poznana. Poczatek
dzialania wystepuje po 20-30 min, okres péttrwania
wynosi 3,5 godz., lek dziala 4-6 godz., podawany
jest najczesciej 3-4 razy dziennie drogg doustna lub
podskérng, dawki dobowe wynosza najczesciej
50-200 mg [32]. Objawy niepozadane zwigzane sa
z dzialaniem antycholinergicznym leku (zalecane
ostrozne stosowanie u chorych z jaskra, przerostem
gruczolu krokowego, nadczynnoscia gruczotu tar-
czowego, astma oskrzelowq). Niekiedy, zwlaszcza
u wyniszczonych i oslabionych chorych, przy
wiekszych dawkach leku moze wystapi¢ sennosc¢;
rzadko obserwuje si¢ zaburzenia widzenia, zawroty
glowy, spadki ci$nienia tetniczego. Dimenhydrynat
powoduje oslabienie dzialania glikokortykostero-
idéow i doustnych lekéw przeciwzakrzepowych.
Istnieja dane na temat zgodnosci leku w potaczeniu
z morfing, hydromorfonem, haloperidolem, meto-
klopramidem, butylobromkiem i bromowodorkiem
hioscyny oraz oktreotydem, natomiast lek nie moze
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by¢ mieszany z glikopyronium, prometazyna
i fenobarbitalem. Sprzeczne doniesienia dotycza
kompatybilnosci roztworéw dimenhydrynatu
i midazolamu.

Prometazyna

Lekiem o nieco innym mechanizmie dzialania
jest prometazyna, pochodna fenotiazyny o silnym
dzialaniu przeciwhistaminowym, przeciwuczule-
niowym i neuroleptycznym. Oprécz znaczacego
dzialania przeciwhistaminowego i przeciwmuska-
rynowego wykazuje umiarkowane dzialanie na
receptory dopaminowe. Biodostepnos¢ po podaniu
droga doustng wynosi 25%, okres poéltrwania
w surowicy krwi 12 godz., czas dzialania leku ok. 6-
12 godz., najczesciej podaje sie 1-3 razy dziennie
20-50 mg droga doustng (w postaci tabletek lub
syropu) badz podskérna. Objawy niepozadane sa
podobne jak podczas leczenia dimenhydrynatem,
w wyzszych dawkach moze wywola¢ objawy poza-
piramidowe. Brakuje dokladnych danych dotycza-
cych kompatybilnoéci prometazyny z innymi leka-
mi podawanymi droga podskérna [33].

LEKI PRZECIWWYMIOTNE DRUGIEGO RZUTU

Jezeli leki pierwszego rzutu sa nieskuteczne, zale-
ca sie dodanie lub zastgpienie ich lekiem przeciw-
wymiotnym drugiego rzutu. W leczeniu nudnosci
i wymiotéw, nieustepujacych po wlasciwym zasto-
sowaniu leku pierwszego rzutu, uzyteczna alterna-
tywa jest lewomepromazyna. Do lekéw drugiego
rzutu zalicza sie deksametazon, ktéry jest zazwy-
czaj dodawany do stosowanych antyemetykéw,
natomiast lewomepromazyna czesciej zastepuje
inny lek. Niekiedy niezbedne jest réwnoczesne
podawanie deksametazonu i lewomepromazyny.
Do lekéw drugiego rzutu zalicza sie takze pochod-
ne hioscyny, klasyfikowane réwniez jako element
leczenia wspomagajacego.

Glikokortykoidy

Deksametazon i inne glikokortykoidy powoduja
prawdopodobnie zmniejszenie przepuszczalnosci
area postrema i bariery krew-mozg dla substancji
emetogennych oraz zmniejszenie zawartosci
w neuronach pnia mézgu kwasu y-aminomastowe-
go (GABA), aminy o dzialaniu hamujacym. Gliko-
kortykoidy zmniejszajq takze uwalnianie leuenkefa-
liny, zaréwno w pniu moézgu, jak i w jelitach, oraz
hamuja synteze prostaglandyn. Poczatkowo podaje
sie 8-12 mg deksametazonu raz dziennie, droga
doustng, podskérna lub dozylng, po uzyskaniu
poprawy dawki sa zmniejszane do dawki podtrzy-
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mujacej, ktéra wynosi zwykle 2-6 mg i stosowana
jest zazwyczaj raz dziennie. Podawanie glikokorty-
koidéw droga podskdérna powinno sie odbywac
samodzielnie, ze wzgledu na zasadowy charakter
roztworu leku i znaczne ryzyko niezgodnoéci mie-
szanin deksametazonu z analgetykami i antyemety-
kami. Oprécz typowych wskazan do leczenia prze-
ciwwymiotnego (chemioterapia, radioterapia,
przerzuty do moézgu) glikokortykoidy sa wykorzy-
stywane w leczeniu nudnosci i wymiotéw wystepu-
jacych w przebiegu niedroznodci jelit [34].

Leki neuroleptyczne — pochodne
fenotiazyny

Lewomepromazyna jest pochodna fenotiazyny,
ktéra ma silne wlasciwosci antagonistyczne w sto-
sunku do receptoréw 5HT,, a-l-adrenergicznych
i histaminowych typu HI1. Podobnie jak inne
fenotiazyny, cechuje sie takze znacznym powino-
wactwem do receptoréw D, i receptoréw muskary-
nowych cholinergicznych. Jako jedyny z neuro-
leptykéw, lek ten wykazuje znaczace efekty
analgetyczne. Lewomepromazyna ma najszersze
spektrum dzialania przeciwwymiotnego. Dawki
poczatkowe najczesciej wynosza 6,25-12,5 mg na
dobe dla drogi podskérnej i 12,5-25 mg na dobe dla
drogi doustnej (biodostepnos¢ dla tej ostatniej dro-
gi wynosi ok. 40-50%). Po dawce wstepnej lek
moze by¢ podawany w cigglym wlewie drogg pod-
skorna lub raz dziennie przed snem (okres péitrwa-
nia leku wynosi 15-30 godz., czas dzialania 12—
24 godz., poczatek dzialania obserwuje sie po 30 min).
Niektérzy chorzy czuja sie lepiej przy czestszym
dawkowaniu, np. dawka 6,25 mg podawana droga
doustng 2 lub 3 razy dziennie. Przy wyzszych
dawkach czesciej wystepuja objawy niepozadane
w postaci ortostatycznych spadkéw ci$nienia i sen-
nosci, objawoéw antycholinergicznych i pozapirami-
dowych. Ostrozne stosowanie leku zaleca si¢ u cho-
rych z parkinsonizmem, ortostatycznym spadkiem
ci$nienia, padaczka, niedoczynnodcia tarczycy, nuz-
liwoscia miesni, leczonych $rodkami obnizajacymi
ci$nienie tetnicze [35]. Roztwory lewomepromazy-
ny nie moga by¢ mieszane z deksametazonem,
natomiast s kompatybilne z wiekszoscia analgety-
koéw i antyemetykéw. Nowszym lekiem o podob-
nym, szerokim spektrum dzialania przeciwwymiot-
nego i dobrej tolerancji jest olanzapina, w Polsce
dostepna wylacznie w preparatach do podawania
droga doustna.

W leczeniu nudnosci i wymiotéw stosuje sie réw-
niez inne pochodne fenotiazyny: chlorpromazyne,
prochlorperazyne i tietylperazyne. W poréwnaniu
z haloperidolem prochlorperazyna nie ma wielu
wskazan do stosowania, cho¢ zwykle jest skuteczna
przy nudnosciach i wymiotach spowodowanych
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umiarkowanymi bodZcami chemicznymi. Naj-
czesciej podawana jest w dawce 5-10 mg 3 razy
dziennie droga doustna. Nie ma w Polsce postaci do
podawania parenteralnego, cho¢ podobnie jak
chlorpromazyna, cechujgca sie szerszym zakresem
dzialania, oba leki ze wzgledu na miejscowe dziata-
nie draznigce (zwlaszcza dotyczy to chlorpromazy-
ny) nie s podawane droga podskdrna. Preparaty te,
w odréznieniu od lewomepromazyny, pozbawione
sa wlasnosci antagonistycznych w stosunku do
receptora 5HT,, stad preferowany jest ten ostatni
lek. Chlorpromazyne podaje si¢ najczesciej droga
doustna w postaci tabletek, zwykle przy wspolist-
niejacej czkawce (biodostepnosé po podaniu droga
doustna wynosi 32%); zaréwno chlorpromazyne,
jak i prochlorperazyne cechuje dlugi okres pottrwa-
nia. Inng, czesto stosowana pochodng fenotiazyny
jest tietylperazyna, podawana droga doustna lub
doodbytnicza, najczesciej w dawce 1-3 razy dzien-
nie po 6,5 mg (okres péltrwania wynosi 12 godz.).
Objawy niepozadane sa podobne jak w przypadku
innych lekéw z tej grupy, jednak zazwyczaj
majq mniejsze nasilenie. Wada jest brak preparatow
leku do podawania droga pozajelitows.

POCHODNE HIOSCYNY

Leki o dzialaniu przeciwcholinergicznym stano-
wig odrebng grupe preparatéw, stosowanych gtow-
nie jako leczenie adiuwantowe w niedroznosci
mechanicznej jelit u chorych na nowotwory, rza-
dziej z innych wskazan (choroba lokomocyjna, sta-
ny kurczowe przewodu pokarmowego). Oprocz
wplywu spazmolitycznego na miesnidwke gladka,
leki te powoduja hamowanie wydzielania sokéw
trawiennych do przewodu pokarmowego, co
zmniejsza objeto$¢ wymiotéw. Bromowodorek
hioscyny (obecnie w Polsce niedostepny) jest
lekiem o dziataniu o$rodkowym, ktéry wykazuje
wlasnosci przeciwwymiotne poprzez blokowanie
receptoréw muskarynowych w osrodku wymiot-
nym.

Butylobromek hioscyny

Biodostepnos¢ butylobromku hioscyny po poda-
niu droga doustna wynosi 8-10%, poczatek dzialania
po podaniu droga doustng nastepuje po 1-2 godz.,
po podaniu droga domiesniowa po 3-5 min,
czas dzialania po podaniu domiesniowym -
w zakresie efektu spazmolitycznego wynosi 15 min,
w zakresie hamowania sekrecji 1-9 godz. (czas dzia-
lania przeciwsekrecyjnego ulega wydtuzeniu przy
wielokrotnym podaniu leku). Okres poéltrwania
wynosi 5-6 godz. Najczestsze objawy niepozadane
to: suchos¢ w jamie ustnej, uposledzenie perystalty-
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ki jelit, retencja moczu i zaparcie stolca, w wyz-
szych dawkach lek moze wywola¢ zaburzenia ako-
modacji. Oprécz butylobromku hioscyny, drugim
lekiem o dzialaniu obwodowym jest niedostepny
w Polsce preparat glikopyronium. Lek ten wykazu-
je dzialanie trzykrotnie silniejsze od bromowodor-
ku hioscyny, nie powoduje sedacji ani pobudzenia
(nie przechodzi przez bariere krew-moézg),
w mniejszym stopniu wplywa na uklad krazenia
i narzad wzroku. Wszystkie trzy preparaty sa poda-
wane droga podskérng i wykazujg zgodnosé
w mieszaninach z wiekszoscig analgetykow i anty-
emetykéw. Butylobromek hioscyny w mieszaninie
z cyklizyna nie jest kompatybilny, niezgodnosc¢
dotyczy réwniez mieszanin butylobromku hioscy-
ny z deksametazonem oraz bromowodoru hioscy-
ny z prometazyna.

W przypadku mechanicznej niedroznosci jelit
z wymiotami o duzej objetosci i towarzyszacymi
bélami kolkowymi jelit lek hamujacy sekrecje, ktéry
czesciowo dziala poprzez zmniejszenie objetosci ply-
néw wydzielanych do przewodu pokarmowego, naj-
czesciej stosuje sie w polaczeniu z antyemetykiem.
Przykiad czesto podawanych lekéw stanowi polacze-
nie butylobromku hioscyny w dawce 30-120 mg na
dobe z haloperidolem w dawce 5-15 mg na dobe lub
dimenhydrynatem w dawce 50-150 mg na dobe, we
frakcjach lub w cigglym wlewie droga podskérna.
Efekt hamujacy sekrecje, wywolany przez butylobro-
mek hioscyny jest w znacznym stopniu zniesiony,
jezeli chory jednoczes$nie otrzymuje plyny droga
dozylna, w ilosci réwnej lub wiekszej niz 2 litry na
dobe. Dzialanie oktreotydu jest wéwczas takze anta-
gonizowane, ale w mniejszym stopniu. W razie
wystapienia catkowitej, nieoperacyjnej niedroznosci
mechanicznej jelit, z towarzyszacymi bélami kolko-
wymi, nie zaleca si¢ kontynuacji podawania meto-
klopramidu (moze nasili¢ dolegliwosci bélowe oraz
nudnosci i wymioty). Korzystny efekt mozna nato-
miast uzyska¢, podajac glikokortykosteroidy.

ANTAGONISCI RECEPTOROW
SEROTONINOWYCH

Wprowadzenie do terapii antagonistéw recepto-
réow 5-HTj;, ktére najczedciej podawane s3 w nud-
nosciach i wymiotach wywolanych chemioterapia,
zwlaszcza wysoce emetogenng, spowodowalo pdz-
niejsze proby stosowania tej grupy lekéw w opiece
paliatywnej. Leki te blokuja efekty wywotane wply-
wem nadmiaru serotoniny (5-HT) na wiékna nerwu
blednego i teoretycznie wykazuja skutecznosé¢ tylko
w sytuacjach, kiedy nadmierne ilosci 5-HT sa uwal-
niane z komorek enterochromatofilnych i plytek,
podczas uszkodzenia $luzéwki jelit, wywolanego
chemioterapia lub radioterapig, rozdeciem jelit lub
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niewydolnoscig nerek. Stwierdzono jednak, ze anta-
gonisci receptoréw 5-HT; tagodza nudnosci
i wymioty, ktére wystepuja po urazach glowy
i radioterapii pnia mézgu, co wskazuje na fakt, ze
wskazania do ich stosowania moga by¢ szersze, niz
poczatkowo sadzono [35].

W Polsce pierwszym zarejestrowanym lekiem
z grupy antagonistéw receptora 5-HT; byl ondanse-
tron, nastepnie tropisetron, granisetron, dolasetron
i palonosetron. Oprécz ondansetronu pozostale leki
moga by¢ podawane tylko raz na dobe, wymienione
leki cechuje podobna skutecznosé¢, zaréwno podczas
podawania droga doustng, jak i dozylna.

Ondansetron

Dzialanie przeciwwymiotne polega na blokowaniu
receptoréw 5-HT;, zaréwno obwodowo w zakoncze-
niach nerwu blednego, jak i osrodkowo w area postre-
ma oraz w jadrze pasma samotnego, przy czym efekt
ten jest ok. 70 razy silniejszy niz podczas podawania
metoklopramidu. Ondansetron wykazuje takze nie-
znaczne dzialanie na inne receptory: 5-HTyp, 5-HTc,
al-adrenergiczne i opioidowe p. Biodostepnosé¢ dla
drogi doustnej wynosi ok. 60%, poczatek dziatania
wystepuje po 30 min, po podaniu drogg dozylna po
5 min, czas dzialania wynosi 12 godz., lek w ok. 70%
wigze sie z bialkami osocza. Ondansetron moze
powodowac oslabienie analgezji podczas réwnoczes-
nego stosowania tramadolu, co zwigzane jest praw-
dopodobnie z blokowaniem receptoréw 5-HT;
w rdzeniu kregowym. Dawka ondansetronu to zwy-
kle 8 mg podawane 1-3 razy dziennie drogg dozylng,
doustna lub 16 mg doodbytniczo 1-2 razy dziennie.
U chorych z niewydolnoscia watroby zalecane jest
zmniejszenie dawek ondansetronu (do réwnych lub
nizszych niz 8 mg na dobe), natomiast nie ma potrze-
by zmiany dawkowania leku u chorych z niewydol-
noscig nerek i w starszym wieku. Do najczesciej spo-
tykanych objawéw niepozadanych zalicza sie bole
i zawroty glowy, zaparcie stolca; niekiedy obserwo-
wano senno$¢, uczucie goraca, czkawke, zmiany
w obrazie elektrokardiograficznym, opisano przypad-
ki wstrzgsu anafilaktycznego po dozylnym podaniu
leku.

INNE LEKI STOSOWANE W LECZENIU
NUDNOSCI | WYMIOTOW

Antagonisci receptorow NK;

Do nowszej grupy lekéw, ktére zwiekszaja sku-
tecznos¢ leczenia nudnosci i wymiotéw wywola-
nych cytostatykami, przy uzyciu antagonistow
receptoréw serotoninowych i glikokortykostero-
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idéw, naleza leki blokujace receptory NK; (aprepi-
tant, vofopitant). Receptory NK; zlokalizowane sa
zaréwno w osrodku wymiotnym, jak i obwodowo,
w zakonczeniach nerwu blednego i odgrywaja zna-
czaca role w patogenezie nudnosci i wymiotow.
Substancja P jest silnym agonistg receptora NKj, jej
podanie do mézgu zwierzat wywoluje wymioty.
Dodanie leku blokujacego receptor NK; (aprepi-
tant) w leczeniu nudnosci i wymiotéw zwigzanych
z wysoce emetogennym schematem chemioterapii
(zawierajacymi cisplatyne) w poréwnaniu ze stan-
dardowym leczeniem (ondansetron z deksametazo-
nem) spowodowalo, ze nudnosci i wymioty, ostre
i przetrwale, zaréwno u kobiet, jak i mezczyzn,
wystepowaly rzadziej i w mniejszym stopniu zaki6-
caly codzienng aktywnos$¢ po leczeniu.

Kanabinoidy

Znalazly zastosowanie w przypadku opornych na
leczenie nudnoéci i wymiotéw wywolanych chemio-
terapia, u chorych na AIDS, u dzieci i mlodych doro-
stych. Receptory dla kanabinoidéw wykryto zaréw-
no w osrodkowym, jak i w obwodowym ukladzie
nerwowym (CB1) oraz w komérkach immunologicz-
nych i na zakonczeniach nerwéw obwodowych
(CB2). Ponadto stwierdzono, ze zwiazki te wykazuja
aktywnos¢ przeciwzapalng i analgetyczng. Jednym
z efektéw podawania kanabinoidéw jest poprawa
apetytu i nastroju, bez przyrostu masy ciala. Do
chwili obecnej nie jest znana potencjalna przydat-
nos¢ kanabinoidéw, w leczeniu nudnosci i wymio-
tow u chorych na nowotwory. Najczesciej podawa-
nymi lekami sg nabilon i dronabinol, stosowane przy
braku efektu innych lekéw przeciwwymiotnych
podczas chemioterapii, zwykle w dawce 2 razy
dziennie 1-2 mg, jednak preparaty te dotychczas
w Polsce nie zostaly zarejestrowane. Ograniczeniem
szerszego stosowania kanabinoidéw pozostaja obja-
wy niepozadane (sennoé¢, zaburzenia nastroju, upo-
§ledzenie funkcji poznawczych).

Propofol

Dziatanie przeciwwymiotne w nudnosciach
i wymiotach pooperacyjnych i wywolanych cyto-
statykami wykazuje propofol, lek stosowany
w znieczuleniu ogélnym, ktéry podawany jest
w dawkach subanestetycznych (jednorazowo
0,1 mg/kg m.c.,, a nastepnie 0,3 mg/kg m.c./godz.,
w powolnym wlewie kroplowym droga dozylng).
Efekt przeciwwymiotny propofolu prawdopodob-
nie zwigzany jest z dzialaniem na CTZ i o$rodek
wymiotny. Lek ten wykazuje réwniez dzialanie
sedacyjne i przeciw§wigdowe.
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Oktreotyd

Jest analogiem somatostatyny o 30 razy dluz-
szym okresie poéttrwania (1,5 godz.) od zwigzku
macierzystego, czas dzialania wynosi ok. 6 godz.
Lek moze by¢ podawany droga dozylna i podskor-
na (biodostepnos¢ wynosi ok. 100%). Oktreotyd
moze by¢ mieszany w jednej strzykawce
z morfing, diamorfing, hydromorfonem, metoklo-
pramidem, haloperidolem, lewomepromazyna,
midazolamem, bromowodorkiem hioscyny, gliko-
pyronium. Jest lekiem dobrze tolerowanym, gtow-
nym problemem jest wysoki koszt terapii.
Powoduje normalizacje czynnosci perystaltycznej
jelit, zwieksza wchlanianie wody i elektrolitow
z jelit, hamuje sekrecje sokéw trawiennych do
przewodu pokarmowego, przez co zmniejsza roz-
cigganie jelit i hamuje nudnosci i wymioty.
Najczesciej lek jest stosowany w mechanicznej
niedroznodci jelit, przy braku efektu tradycyjnego
leczenia, zazwyczaj w niewielkich dawkach 2-3
razy dziennie 0,05-0,1 mg, w sposéb frakcjonowa-
ny lub w cigglym wlewie, w dawce do 0,6 mg na
dobe. Ostatnio z powodzeniem stosowany jest
preparat o przedluzonym uwalnianiu, podawany
domie$niowo raz w miesigcu, przy czym przez
pierwsze 14 dni po podaniu pierwszej dawki pre-
paratu konieczne jest stosowanie wlewu lub iniek-
cji sandostatyny w celu zapewnienia terapeutycz-
nego poziomu leku. Sugerowane jest dzialanie
przeciwnowotworowe leku i synergizm z lecze-
niem cytostatykami w raku jajnika [36].

Benzodwuazepiny

Nie wykazuja bezposredniego efektu hamujace-
go nudnosci i wymioty, jednak znajduja zastosowa-
nie w ich leczeniu. Lek i depresja mogga nasila¢ nud-
nosci i wymioty z réznych przyczyn i wymagaja
zastosowania odpowiedniego leczenia, zaréwno
farmakologicznego, jak i metod niefarmakologicz-
nych. Benzodwuazepiny stosowane sa w sche-
matach leczenia przeciwwymiotnego podczas
chemioterapii, zwlaszcza schematéw wysoce
emetogennych, u chorych z tzw. wymiotami
poprzedzajacymi, ktére pojawiaja sie przed poda-
niem cytostatykéw. Stosowane sa leki o rdéznie
diugim czasie dzialania, najczesciej srednio i dtugo
dzialajace (lorazepam, diazepam), rzadziej o krét-
kim dziataniu (midazolam). W leczeniu przewle-
ktych nudnosci i wymiotéw w chorobie nowotwo-
rowej ich rola moze by¢ znaczgca u chorych
z zaburzeniami lekowymi czy depresja. W tej
ostatniej sytuacji wazna role moze odegra¢ poda-
wanie Srodkéw przeciwdepresyjnych, przy czym
leki tréjpierscieniowe wykazuja dzialanie przeciw-
wymiotne.
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LECZENIE BOLU, DROGI PODAWANIA LEKOW,
HIGIENA JAMY USTNEJ

W nieoperacyjnej niedroznosci przewodu pokar-
mowego bol moze mieé¢ charakter staty lub kolko-
wy. Do lekéw najczesciej stosowanych w zwalcza-
niu bélu nalezg opioidy: tramadol w bdlu
o umiarkowanym, morfina i oksykodon w bdélu
o silnym nateZeniu — wymienione analgetyki moz-
na podawaé¢ droga podskérng badz dozylng [37].
Przezskérne preparaty fentanylu i buprenorfiny,
obok tramadolu, rzadziej powodujq zaparcie stolca.

Preferowana droga podawania tych lekéw jest
droga podskérna przez igle typu motylek [38]. Ta
droga mozna podawaé réwniez analgetyki i leki
wspomagajace, ktére wykazuja kompatybilnosé.
Do lekéw, ktére najczesciej mieszane sa w jednej
strzykawce, naleza morfina, tramadol, metoklopra-
mid, haloperidol, lewomepromazyna, dimenhydry-
nat, prometazyna, midazolam i ketamina. Leki
przeciwbdlowe (morfina, tramadol) miesza sie
w jednej strzykawce (zwykle o objetosci 20 ml)
z lekami przeciwwymiotnymi i uspokajajacymi,
w zaleznosci od wystepujacych objawoéw. W razie
potrzeby strzykawke uzupelnia sie do objetosci
20 ml roztworem soli fizjologicznej. Z tak przygoto-
wanego roztworu podaje sie do motylka najczesciej
2 ml roztworu co 4 godz., zwiekszajac dawke noc-
na do 3 ml. W uzasadnionych przypadkach leki
podaje sie¢ w ciaglym wlewie, stosujac przenosne
pompy infuzyjne. W przypadku bélu kolkowego
nie nalezy stosowa¢ prokinetykéw oraz lekéw prze-
czyszczajacych o charakterze objetoSciowym,
osmotycznym i stymulujgcym. Jezeli b6l kolkowy
nie ustaje pomimo podawania morfiny lub trama-
dolu, nalezy doda¢ butylobromek hioscyny w daw-
ce 30-120 mg/dobe. W przypadku parcia na odbyt-
nice spowodowanego naciekiem nowotworowym
badz zmianami po napromienianiu doraznie moz-
na podawa¢ metamizol droga dozylng. Lek wyka-
zuje, oprocz dzialania przeciwbélowego, dzialanie
spazmolityczne na miesniéwke gladka przewodu
pokarmowego.

W uzasadnionych przypadkach zaleca si¢ poda-
wanie drogg dozylna lub podskérna niewielkiej ilo-
Sci plynéw (zwykle 500-1000 ml na dobe). U wybra-
nych chorych z objawami niedroznosci jelit mozna
rozwazy¢ zywienie pozajelitowe, postepowanie to
jednak jest obarczone licznymi powikianiami
i wysokim kosztem [39, 40]. Wskazoéwki dietetycz-
ne, jedli chory moze i chce przyjmowaé pokarm
droga doustna, obejmuja czeste, male positki, zwykle
w postaci plynnej lub papkowatej. Mozna podawaé
wysokoenergetyczne gotowe preparaty w postaci
plynnej lub proszku do przygotowania napoju.

Nalezy zwréci¢ uwage na higiene jamy ustnej
i dzialania profilaktyczne. U chorych leczonych gli-
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kokortykoidami, antybiotykami, cytostatykami czy
napromienianiem nalezy stosowac profilaktycznie
leki przeciwgrzybicze. Pomocne jest stosowanie
kostek lodu, nebulizacji wodnej lub 0,5-procento-
wego roztworu NaCl czy metylocelulozy oraz sub-
stancji pobudzajacych wydzielanie $liny w postaci
bezcukrowych cukierkéw i gum do zucia. Wtasciwa
higiena jamy ustnej jest podstawowym warunkiem
dobrego samopoczucia chorego i pozwala na:
* utrzymanie prawidlowego nawilzenia warg i bto-
ny $luzowej jamy ustnej,
* zachowanie cigglosci Sluzéwek jamy ustnej,
* usuniecie nalotow i resztek pokarmu,
zapobieganie infekcjom jamy ustnej, préchnicy,
chorobom przyzebia i obecnosci przykrego zapa-
chu z jamy ustnej,
fagodzenie bélu w jamie ustnej i zwigkszenie lub
utrzymanie iloéci pokarmu i ptynéw przyjmowa-
nych droga doustna,
zapobieganie uszkodzeniom blony $luzowej jamy
ustnej u chorych leczonych farmakologicznie,
napromienianiem i cytostatykami.
Ziola s zwykle malo skuteczne, jedynie ptuka-
nie i picie mieszaniny rumianku, miety i siemienia
Inianego przynosi ulge w pieczeniu i suchosci
w jamie ustnej i przelyku. Nalezy podkresli¢, ze
substytuty $liny maja tylko jej wiasciwosci fizyczne,
natomiast nie spelniajg innych jej funkcji, np. prze-
ciwbakteryjnej. Odwodnienie i leki powoduja
sucho$¢ w jamie ustnej, co réwniez wymaga czeste-
go picia niewielkiej ilosci wody i czestego plukania
jamy ustnej. Mozna zalecic¢ zucie kostki ananasa lub
ssanie platkéw lodu. Oblozony jezyk nalezy oczy-
Sci¢, stosujac roztwoér nadtlenku wodoru lub wita-
mine C. W okresie agonii zaleca si¢ zwilzanie jamy
ustnej woda w aerozolu lub wacikiem, przydatny
jest nawilzacz powietrza.

PODSUMOWANIE

Niedroznoé¢ przewodu pokarmowego w prze-
biegu choroby nowotworowej stanowi trudny
problem kliniczny. Leczenie chirurgiczne jest pod-
stawowym i najskuteczniejszym sposobem poste-
powania w przypadku niedroznosci mechanicznej
przewodu pokarmowego. Wyniki leczenia chirur-
gicznego w tej grupie chorych sa jednak niezado-
walajace. Do leczenia operacyjnego nalezy kwalifi-
kowa¢ pacjentéw, zwlaszcza z niejasng przyczyna
niedroznoéci, w stanie ogélnym rokujacym przezy-
cie zabiegu chirurgicznego i przewidywanym okre-
sem przezycia powyzej 2 miesiecy. Pacjenci
w schytkowej fazie choroby, z objawami rozleglego
wysiewu nowotworowego do otrzewnej i w ztym
stanie og6lnym, nierokujacy przezycia 2 miesiecy,
powinni by¢ leczeni zachowawczo.
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