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KOPSAVILKUMS

Teémas nosaukums: Opioidu izraisitas blaknes un to novérsana.

levads: Visa pasaulé opioidi tiek plasi lietoti pretsapju terapija pacientiem ar vidgji stipram un
izteiktam sapem. Opioidu izraisitas blaknes joprojam ir aktuala problema ari Sodien, lai varétu
nodroginat pieticko$u pretsapju terapiju. Saja pétfjuma apskati$u zinamos mehanismus, kas
veicina opioidu izraisitas gremoSanas trakta, CNS, elpoSanas sist€tmas un citu sisteému
blakusparadibas (aizcietéjumi, slikta dGsa, vemsana, nespéks, apjukums u.c.).

Materiali un metodes: P&tijjums tika veikts Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas
(RAKUS) Latvijas Onkologijas Centra (LOC) Paliativaja apriipes nodala. Tika izstradata
aptaujas anketa. P&tijuma piedalijas 63 pacienti, kuri arsteSana pielietoja opioidu grupas
medikamentus. Atlasitie dati bija analizéti un apstradati ar procentualas matematiskas
statistiskas metodi Microsoft Excel 2016 programma.

Rezultati: Kopa pétijuma tika aptaujati 63 pacients paliativaja apriipes nodala, kuri lietoja
opioidus. No tiem 30 sievietes un 33 viriesi. No 63 respondentiem opioidu izraisitas blaknes
bija novérotas 38 pacientiem (60%; 19 viriesi un 19 sievietes). Vid&jais pacientu vecums bija
65,6 gadi. Visbiezakas opioidu izraisitas blaknes bija nespeks (76%) un aizcietgjumi (60%).
Pacientiem, kuri lietoja TDS nenov&roja blaknes.

Secinajumi: P&tljums pierada opioidu izraisito blaknu problémas aktualitati. Labu TDS
panesamibu, pacientiem ar hroniskam sapém. Pacientam dinamiska novéro$ana, sanemot
nepieciesamu medikamentu un devu, biitiski mazinas opioidu izraistto blaknu risks.

Atslégvardi: opioidi, blaknes, atsapinaSana, mehanismi



SUMMARY

Theme: Side effects of the opioids and their prevention.

Introduction: Opioids are widely used in pain therapy in patients with moderate and severe
pain worldwide. Opioid induced side effects remain a challenge today, and the understanding
of and response to opioid related adverse effects is very important in the pain managment in
elderly patients, considering the relationship between age, other deseases and opioid induced
side effects. Within this research, I will focus on mechanisms known today that are related to
opioid effects on CNS, respiratory system and other systems (constipation, nausea, vomiting,
fatigue, confusion, etc.).

Materials and Methods: The scientific research took place at the Riga Eastern Clinical
University Hospital (RAKUS) at the Oncology Center of Latvia (LOC) in the department of
Palliative Care. Was developed an specific annotated survey. The research included 63 patients
who used opioids in their therapy. The selected data was analyzed and processed using the
percentage mathematical statistical method in the Microsoft Excel 2016 program.

Results: A total of 63 patients, that used opioids in the palliative care took par tin the study,
from them, 30 women and 33 men. Out of 63 respondents, opioid induced side effects were
observed in 38 patients (60%, 19 men and 19 women). The average patients age was 65.6 years.
The most common opioid side effects were fatigue (76%) and constipation (60%). Patients with
TDS had no adverse effects.

Conclusions: The research demonstrates the actuality of opioid induced side effects. Positive
TDS toleration in patients with chronic pain. Patients undergoing dynamic monitoring with the
required medication and dose significantly reduce the risk of opioid side effects.

Keywords: opioids, side effects, analgesia, mechanisms
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APZIMEJUMU SARAKSTS

APS - American Pain Society

CDC - Centers for Disease Control

CFP - Canadian Family Physician

CNS — Centrala nervu sistema

CP - Consultant Pharmacist

DHC - Dihidrokodeins

DHR - Delayed hypersensitivity reaction
DOP - Delta opioidu (receptors)

EAPC - European Association of Palliative Care
FDA - Food and Drug Administration
HNS — Hroniska nieru slimiba

HOPS — Hroniska obstruktiva plausu slimiba
KOP — Kappa-opioidu (receptors)

KZT — Kunga zarnu trakts

MOP — Mu-opioidu (receptors)

NK — Natural killer (stna)

NMDA — N-metil D-aspartata komplekss
NPC - National Pain Centre

NSPL — Nesteroidie pretiekaisuma lidzekli
PFC - Plaque forming cell

PVO — Pasaules Veselibas organizacija

TDS — Transdermalas sistémas



IEVADS

Peéc Latvijas Centralas Statistikas Parvaldes datiem, Latvija iedzivotaju populacija ar
katru gadu klast vecaka. 2017. gada iedzivotaji pensijas vecuma sastadija 22.2% no visiem
iedzivotajiem. Ka arT paaugstinajas vidgjais iedzivotaju vecums, kas 2017. gada sakuma bija
42, 3 gadi. Lidz ar to palielinas pacientu skaits ar akiitam un hroniskam véza izraisitam sapem,
jo ar vecumu pieaug risks saslimt ar onkologisku saslim$anu un sapes ir biezaka sudziba, par
ko stdzas pacienti paliativaja apripé. Jebkuras sapes negativi ietekmé cilvéka paSsajiitu un
apgrutina dzivi. Pretsapju terapija ir pieejama paliativas apripes nodala, bet uzturéSanas laiks
ir ierobezots un pacients turpina sanemt pretsapju terapiju ambulatori. Opioidus nozimg&jot p&c
indikacijam un rekomendacijam, tiek nodrosinats labs pretsapju efekts. Nozimgjot opioidus,
arstam ir svarigi izprast riskus, jo blakusparadibu attistiba, tostarp aizciet§jumi, slikta disa,
vems$ana, apjukums un nieze var butiski ictekmé&t pacienta dzives kvalitati. Pacientam ir
jaizskaidro, ko darft, ja novéro blaknes, lai pacients biitu [idzestigs pretsapju terapija. Sapratne
par opioidu izraisitam blakném, to mehanismu un novérsanu ir vieni no galvenakiem principiem
veiksmigai pretsapju terapijai visiem pacientiem. Lai samazinatu opioidu blaknes katram
pacientam individuali izvélas medikamenta devu un nepiecie$amibas gadijuma to samazina, vai

palielina, vienlaikus arst&jot, simptomus.

Darba merkis: Pétit opioidu izraisitas blaknes.
Darba uzdevumi:
e Veikt aptauju pacientiem, kuri lieto opioidus;
e Petit saistibu starp opioidu lietoSanu, pacienta visparg€jo stavokli un blaknu
paradiSanos;
e Pétit opioidu izraisito blaknu izplatibu starp respondentiem;
e Noskaidrot alternativas metodes, kas palidz pacientiem novérst blaknes.
Hipotéze: Blaknes var nenovérot, ja pareizi noverté pacienta sapju stiprumu, iemeslu, blakus
slimibas un, nozimg&jot nepieciesamos medikamentus un to, devu pakapeniski titrjot.
Pétijuma metodes: Kvantitativa (aptauja).
Pétfjuma instruments: Strukturéta aptaujas anketa.
Respondenti: Paliativas nodalas pacienti, kuri lieto opioidu terapiju.

Respondentu skaits: 63 pacienti.



1. LITERATURAS APSKATS

1.1. Pretsapju medikamentu lietoSana

Hroniskas un akitas sapes, neatkarigi no c€lona (trauma, neirologija, onkologija,
somatiska), ietekmg cilvéka psihologisko stavokli. Péc Pasaules Veselibas organizacijas (PVO,
1986) vadlinijam pacientiem ar vid€ji smagam vai smagam sapém, opioidus biezak lieto tiesi
onkologisko sapju mazinasana.

Hronisku sapju arstéSanas princips paredz 3 pakapienu principu (1.1. tab.). Sapju
intensitati novert€ peéc vizualas analogu skalas no 1 Iidz 10, kur 1 ir vieglas sapes, un 10

stiprakas iesp&jamas sapes.

1.1. tabula
Medikamentozas pretsapju terapijas principi. (P\VVO, 1986)
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Vieglas sapes Videji stipras sapes Stipras sapes
Vajie opioidi Stiprie opioidi
NSPL yieop prieop
_ _ +/- NSPL +/- NSPL
+ adjuvanti ) ) ) )
+/- adjuvanti +/- adjuvanti

Terapiju uzsak ar NSPL (1. pakapes medikamentiem, pieméram, diklofenaks) mazako
devu, tad, ja sapes pieaug un un nepiecieSmas liclakas devas kadienakti pielaujamas, tad, pariet
uz 2. pakapes medikamentiem vajie opioidi utt. Opioidus vid&ji stipram sapém nelieto
monoterapija. Tos lieto kombinacija, jo tie pastiprina pirmas pakapes preparatu pretsapju
iedarbibu. Adjuvanti tiek pielietoti, arT lai mazinatu nevélamos blakus efektus.

Ja pacientam ir loti stipras sapes vai sapes pastiprinas, tad vajos opioidus aizstaj ar
stipriem opioidiem. Opioidiem nepiemit pretiekaisuma un temperatiiru pazeminosas darbibas.
Tapéc biezi vien pievieno adjuvantus (kortikosteroidus, antidepresantus utt.). Stipros opioidus
nekombin€ sava starpa, jo paradas konkurence par opioidu receptoru un tas nedod efektu, ka
ari palielinas blaknu skaits, bet ir gadijumi, kad ir sarezgita pretsapju terapija un nepiecieSamas
vairakas medikamentu grupas, lai varétu nodrosinat adekvatu pretsapju terapiju, art kombingjot

vairakus stipros opioidus.



Merkis ir nozimét adekvatu pretsapju terapiju, bet lai blakusparadibas biitu péc iesp&jas
mazakas.Katram pacientam noverté un veic terapijas korekciju individuali. Ar laiku, pielagojot
adekvatu pretsapju terapiju, var samazinat devu un atgriezties ieprieks¢ja soli, lai mazinatu
nevélamu efektu. Pielietojot pretsapju terapijas principus un, titréjot medikamentus, parasti
pacientiem ar hroniskam sapém neveidojas psihologiska atkariba.

Lai nozimétu pretsapju terapija medikamentus, ir janem véra sapju lokalizaciju un
iemeslu, vai ir iekaisums, pacienta blakus saslimsanas, potencialo blaknu un atkaribas risks
(Bowsell MV. et al, 2006), ka arT pasa pacienta izvéle. Pretsapju medikamenti ilgstoSu sapju
arsteésanas gadijuma ir aplikoti 1.2. tabula.

Anesteziologu biedribu federacija papildinaja PVO ieteikto sapju arst€Sanas sist€ému ar
vél vienu soli, kas paredz jaunu tehnologiju pielietojumu. Lieto NMDA receptoru antagonistu
(ketamins) injekciju (J. Luczak,1995).

1.2. tabula

Pretsapju terapijas shemas medikamentu grupu piemeéri. (V. Sosars, 2013)

Grupa Pieméri

Paracetamols
Diklofenaks
NSPL Xefo
Aspirins

Ibuproféns

Tramadols
Vajie opioidi Kodeins

Dihidrokodeins

S Morfins
Stiprie opioidi )
Fentanils

Laksativi
PretvemsSanas lidzekli
Adjuvanti Psihotropie lidzekli
Antidepresanti

Kortikosteroidi

Svarigi lietot zales regulari un noteikta laika, lai sapes neatjaunotos. Japarliecinas, ka
deva ir pietiekoSa un izveléts pacientam attiecigs ievades veids. PriekSroka ir peroralajiem

medikamentiem, bet nepiecieSama gadijuma, kad pacientam ir griitibas norit medikamentus vai
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ir slikta dtsa, vemSana, nozimé medikamentus parenterali. Jaapmaca pacients un vina
piederigie pareizi ievérot terapijas principus, lai pats nepaliclina devu, ja jltas, ka arstéSana nav
efektiva, vai nelieto medikamentus péc blaknu paradiSanas.

Ja tiek pienemts lémums uzsakt opioidu terapiju, nepiecieSama dinamiska arsta
uzraudziba pretsapju terapijas korekcijai, novérojot pacientu pirmo nedélu un dinamika péc

stidzibam (CDC, 2017).



1.2. Opioidi

Opioidu pielietojums ir viens no vecakajiem arstéSanas veidiem, ko izmanto, lai
atvieglotu akiitas un hroniskas sapes (Duarte D.F., 2005). Opioids ir opija tipa savienojums, kas
saistas ar vienu vai vairakiem no trim opioidu receptoriem kermeni (OPr) - mu-opioidu
receptoriem (MOP), delta opioidu receptoriem (DOP) un kappa-opioidu receptoriem (KOP).
Sie visi tris opioidu receptoru tipi pieder pie 7 transmembranu aptvertam G-proteinu saistitaj
receptoriem (7 TMRs) (Benarroch, E.E., 2012.). Klasifikacija ieklauj dabiskas, sint&tiskas un
pussintetiskas opioidu zales, ka art endogenie opioidu peptidi (NPC, 2010).

Opioidus lieto pie vid€jam un stipram sap&€m, un ja sapes pieaug. Opioidi iedarbojas uz
sapju uztveri un emocionalo atbildi uz tam, izraisot vieglu eiforiju. Opioidi ir efektivi
medikamenti sapju arsté$ana, tomér to lietoSanu ierobezo kaitigas ietekmes varbitiba uz
organismu. Lai samazinatu nelabvéligu opioidu ietekmi individuali izvélas medikamenta devu
un nepiecieSamibas gadijuma to samazina, vai palielina, vienlaikus noveérSot nelabvéligus
simptomus (Biksone G., 2008).

Lielaka dala opioidu metaboliz&jas aknas un neaktivie savienojumi viegli izdalas ar
urinu. Tomér atseviski opioidi (piem@ram, fentanils) ir vairak lipidu $kistosi un var tikt
uzglabati kermena taukaudos (Gregory L. et al, 2009).

Aknu enzims CYP2D6 metabolizé kodeinu, parveidojot to par aktivu metabolitu -
morfinu. Individi, kuram ir vairak neka divas CYP2D6 génu kopijas, var atrak metabolizet
kodeinu lidz morfinam un tad€jadi var izraisit morfina toksicitati pat pie normalas kodeina
devas (Dean L., et al, 2017). Tramadols tiek metaboliz&ts arT ar CYP2D6, un tiem ari pastav
paaugstinats opioidu toksicitates risks (Miotto K. et al, 2017).

Tramadols ir jauktas darbibas medikaments. Viena ta dala mazina sapes, bet otra mazina
elposanas nomakuma risku. Tas ir sintétisks kodeina analogs (Biksone G., 2008).

Pétijumi rada, ka 10 — 30 % pacienti, kuri lieto morfinu perorali nesasniedz
nepiecieSsamo rezultatu, jo dalai novero izteiktas blaknes, dalai nav pilniga atsapinasana un dalai
kombingjas. (EAPC, 1996) Morfinam piemit plats terapeitisks spektrs. Pastav dazadi ievades
veidi — perorals (tabletes un pielieni), s/c, i/m, i/v, epidurals. Tam nav maksimala pielaujama
diennakts deva. Pakapeniski paaugstinot medikamenta devu pretsapju efekts uzlabojas, bet
blakusparadibu pastiprinasanas ir nenozimiga (Biksone G., 2008).

P&c Zalu Valsts Agentiiras datiem (1.3 tab.) var redzgt, ka ar gadiem opioidu un kopgjo
pretsapju lidzeklu lieto$ana Latvija pieaug. Ipasi fentanila lietoSana, kas 2017. gada no

pardotakajam Latvijas razotaju zalem aiznema trispadsmito vietu un var redz&t, ka
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medikamenta pardoSana pieaug no 2013. lidz 2017. gadam ieskaitot. Salidzinajuma ar
ieprieksgjo gadu, tas pieaudzis par 12 % (1.4. tab). To var izskaidrot ar to, ka uzlabojas

zinasanas arstiem, par pretsapju terapiju un ir jaunakas metodes pieejamas Latvija, ka piem&ram

TDS, kur aktiva viela ir fentanils.

1.3. tabula

Zalu paterin$ péc DDD/ 1000 iedzivotajiem diena (DID). Nervu sistémas arstéSanai paredzétas
zales (N). (ZVA, 2018).

DDD/1000 iedzivotajiem/diena
ATK kods | ATK nosaukums 2013 2014 2015 2016 2017
NO2 Pretsapju lidzekli 5.92 5.94 6.21 6.28 6.45
NO2A Opioidi 2.45 2.65 2.69 2.80 2.94
NO2AA01 Morfins 0.09 0.10 0.08 0.09 0.09
NO2AAQ08 | Dihidrokodeins 0.15 0.15 0.16 0.18 0.19
NO2ABO03 Fentanils 0.59 0.74 0.78 0.92 1.01
NO02AX02 Tramadols 1.62 1.66 1.67 1.61 1.64
1.4. tabula

Fentanils, ka viens no pardotakiem Latvija razotiem medikamentiem, milj. EUR. (ZVA, 2018).

Gads 2013 2014 2015 2016 2017

Fentanils 0.21 0.23 0.24 0.25 0.29 +12%*

*% — izmainas salidzinajuma ar iepriekS€jo gadu

Mehanismi, kas izraisa opioidu nelabvéligo ietekmi, nav Iidz galam izpétiti. Bet
izpratne, par opioidu izraisito, nevélamo efektu mehanismu palidz€s izveleties atbilstosu
terapiju. Pacientu atbilde uz opioidu terapiju ir individuala, tapéc pacientiem, lietojot
medikamentus, jaizverte efektivitate un blaknes, lai tas neietekmé&tu vinu dzives kvalitati. Bet
arstiem jabiit inform&tiem par dazadiem opioidiem un ietekmes mehanismu uz cilvéka
organismu. Dzimums, rase un vecums ir faktori, kas ietekm& nelabvéligu blaknu attistibu
(Cepeda MS. et al, 2003). Lai samazinatu blaknu rasanas risku, pacientiem, kas ir vecaki par
70 gadiem, ieteicams samazinat devu vai palielinat opioidu lietosanas intervalu. Nieru funkcijas
samazinasanas, kas ir saistita ar novecoSanu, var izraisit opioidu un to metabolitu uzkraSanos

(Forman WB.,1996).
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Savukart EAPC izstradaja rekomendacijas opioidu inducétu blakusefektu noveérsanai.
EAPC identificgja Cetras vispargjas pieejas, kas janem vera, saskaroties ar opioidu izraisitam
blakném: sistémisko opioidu devas mazinasana, nelabvéligas iedarbibas simptomatisku
novérsanu, pasu opioidu un/vai ievadiSanas veidu maina. Ja sapes tiek labi kontrol&tas, neliels
opioidu devas samazinajums var palidzet atrisinat nelabvéligo ietekmi, saglabajot sapju
kontroli. Terapiju uzsak ar nelielu devu, tad noveértgjot pacienta stidzibas par sapém dinamika
medikamentu pakapeniski titré (1.5. tab.) Papildus neopioidu pretsapju lidzeklu pievienosana,
adjuvantu Iidzeklu lietoSana vai arstéSana, kas veérsta pret sapju iemeslu, ir iesp€jas, ka
nodroSinat sinergisku pieeju sapju novérsanai. Opioidu rotacija ir jédziens, kad viens opioids
tiek apmainits pret citu, lai uzlabotu sapju kontroli vai noverstu dazus nelabvéligus efektus

(Cherny N. et al, 2001).
1.5. tabula

Opioidu devas pretsapju terapija. (Sosars V. et al, 2013).

Medikaments (forma) | Sakuma deva | Darbibas ilgums | Dienas maksimala deva
Tramadols (p/0) 50 - 100 mg 4 — 6 stundas 400 mg
Tramadols (i/v) 100 - 400 mg 4 — 6 stundas 400 mg

>1.5 mg/ kg
Kodeins (p/0) 10 — 60 mg 4 — 6 stundas
nerekomendé
Dihidrokodeins (p/0) 30-120 mg 8 — 12 stundas 360 mg
Morfins (p/o) 10— 30 mg 4 stundas Svarstas
Morfins (i/v) 5-10mg 3 - 4 stundas 80 mg/st
Morfins (epidurali) 3-5mg - 10 mg
Fentanils (TDS) 25 pg/st 72 stundas -
Fentanils (i/v) 50 — 100 mg 1 -2 stundas Svarstas

12




1.3. Opioidu izraisitas blaknes un to novérsana

Neskatoties uz opioidu labu pretsapju iedarbibu, tie var radit daudz blaknes, tostarp
sliktu dosu, vems$anu, aizciet€jumus, elpoSanas nomakumu, sedaciju un citus. (1.6. tab).
Opioidu lietosana izraisa blaknes 50-80% pacientiem (FOP, 2016). Tas rodas, aktivéjot MOP
receptorus (Kieffer, B.L. et al, 2002). Tas savukart nozim¢, ka opioidu pretsapju efektu nevar
noskirt no blakném. Mérktiecigi mijiedarbojoties ar DOP un KOP receptoriem var panakt
adekvatu pretsapju iedarbibu un izvairities no blakusefektiem, kurus rada MOP agonisti (Stein,
2016).

1.6. tabula

Biezak sastopamas opioidu izraisitas blaknes. (Cherny N. et al, 2001).

Lokalizacija/sistéma Blaknes
Slikta dusa
Gremosanas trakts Vemsana
Aizciet&jumi

Kserostomija
Autonoma Urina retence

Ortostatiska hipotensija

Miegainiba
Kognitivi trauc€jumi
Halucinacijas
Deltrijs
CNS
ElpoSanas nomakums
Sedacija
Krampju lekmes

Hiperalggzija

- Nieze
Ada

Pastiprinata sviSana

Dazi peétijumi, kuri salidzinaja transdermalo fentanilu ar peroralo morfinu, paradija
mazaku aizciet€&jumu biezumu pacientiem, kuri sanéma transdermalo fentanilu. Nav Iidz galam

skaidrs, vai tas ir saistits ar ievades veidu vai aktivo vielu (Ahmedzai S. et al, 1997).
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Gengétiska dazadiba var ietekmét cilvéka jutigumu pret opioidu pretsapju efektu, it 1pasi
tas ir saistits ar kodeinu un dihidrokodeinu (Poulsen L. et al, 1996). Tas nozimg, ka Siem
cilvékiem ir genétiska predispozicija uz opioidu blakusefektu risku.

Ar novecos$an0S arm mainas farmakokin&tikas sp€jas, tas raksturojas ar samazinatu
klirensu un izplatiSanas tilpumu. To var novérot morfinam un fentanilam (Holdsworth MT. el
al,1994). Peétijjuma par morfina lietoSanu gados vecakiem pacientiem ar hroniskam
onkologiskam sapém bija nepiecieSama mazaka deva neka jaunakiem pacientiem, tacu viniem
nebija paaugstinats opioidu izraisito blakusparadibu risks (Rapin CH., 1989).

Atskiribas starp pacientu jutibu ir atkarigas arm no pacienta vispargja stavokla un
blakusslimibam. Dazas saslim$anas var dot opioidu izraisitam blakném Iidzigus simptomus
(1.7. tab.), kas var ietekm&t pretsapju terapijas izv€li. Pacientiem ar nieru darbibas
trauc€jumiem paradas aizkavéts morfina aktiva metabolita (morfina-6-glikuronida) klirenss
(Osborne R. el al, 1993). Viegls vai vidgji smags aknu darbibas trauc&jums nedaudz ietekmé uz
morfina klirensu (Hasselstrom J. el al, 1990); tomér progres€josa aknu slimiba var biit saistita
ar samazinatu eliminaciju.

Pacientiem, kuriem nepiecieSama opioidu terapija hronisku sapju dél, kas ir saistita ar
onkologiju vai citiem hroniskiem trauc€jumiem, parasti sanem citus medikamentus, kas var

imitét vai palielinat opioidu izraisitas blaknes.
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1.7. tabula

Blakusslimibas, kam raksturigas opoidu izraisito blaknu pazimes. (Cherny N. et al, 2001).

lemesls Simptomi
CNS
Metastazes galva Miegainiba, kognitivi traucgjumi, slikta
Insults dusa, vemsSana
Asinsizpludums
Metabolisks
Dehidratacija
Hiperkalciémija
Miegainiba, kognitivi traucgjumi, slikta
Hiponatriémija
] disa, vemSana, miokloniski krampji
Nieru mazspgja
Aknu mazspgja
Hipoksemija
Sepse/infekcija Slikta diisa, vemsSana
Mehanisks ) . 5
Zarmu obstrukcija Slikta dusa, vemsSana
Medikamenti
Tricikliskie antidepresanti
Benzodiazepini
Antibiotiki Miegainiba, kognitivi traucgjumi,
Flutamids aizciet€jums, slikta diisa, vemsana, delirijs
Kortikosteroidi
NSPL
Kimijterapija
Radioterapija

Blakusefektu varbiitiba butiski atSkiras atkariba no opioidu devas. Samazinot opoidu
devu, samazinas blakusefekti no tiem. Ja pacientiem ir labi kontrolétas sapes, medikamentu
deva jamazina pakapeniski, lai samazinatu nevélamas blakusparadibas, vienlaikus saglabajot
adekvatu sapju kontroli. Visbiezak tas attiecas uz opioidu izraisitam CNS blakusefektiem —
sedacija, apjukums, kognitivie traucgjumi un elpoSanas nomakums. Bet arT ir saistiba ar

medikamenta lietoSanas ilgumu. Tie pacienti, kuri lieto opioidu terapiju ilgstosi, retak novéro
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blaknes, kas attiecas uz elpoSanas nomakumu, bet biezak attistas delirijs. Viens prospektivs
petijums paradija morfina iedarbibu uz kognitivo funkciju palielinot to devu, bet stavoklis
uzlabojas apméram péc 7 dienam (Bruera E. et al,1989). KZT blakusefekti ir mazak saistiti ar
opioidu devu. Pieméram, slikta diiSa un vemsSana ir vairak raksturiga opioidu terapijas

uzsaksana, bet daziem individiem simptomi var palikt pastavigi.

Ja opioidu devu nevar samazinat bez sapju kontroles mazinasanas, tad japievieno
papildterapija. Atkariba no sapju mehanisma var pievienot neopioidu pretsapju lidzeklus,
pieméram NSPL. To pieradija prospektivi pétijumi (Joishy SK.; Minotti V. et al,1998). Bet
probléma ir tada, ka, kombingjot pretsapju medikamentus, it pasi ar NSLP, var izraisit citas
blaknes, kas pievienojas opioidu izraisitam blakusefektam. Tapéc tas ir jaizverté katram

pacientam individuali.

1.3.1. Gremosanas trakta traucéjumi

Viens no biezak novérojamajiem opioidu lietosanas blakném ir aizcietejumi. Petijumi ir
paradijusi, ka 40% - 45% no pacientiem, kuri terapija lieto opioidus, cie§ no tiem (Baldini et al,
2012). Profilaktiska arst€Sana ir butiska, lai mazinatu So komplikaciju.

Opoidi dazadi ietekme& KZT darbibu, ieskaitot motilitates samazinasanos, sekréciju un
asins pieplides mazinasanos. Ka ar1 stimulé gludas muskulatiiras kontrakcijas, bet palénina
peristaltiku un pastiprina tidens uzstikSanos kas veicina sausu, cietu feé¢u veidosanos (De Luca
A. et al, 1996). Aizcietéjumi attistas praktiski visiem pacientiem. Tiek uzskatits, ka opioidu
izraisits aizcietgjums ir atkarigs no devas, un tolerance pret So simptomu ir reta. Pacientam
jaseko védera izejas biezumam un daudzumam. Terapijas mérkis ir panakt, lai pacientiem
védera izeja bitu ik péc divam dienam (Pappagallo M. et al, 2001). Pacientam rekomend&jams
ar uzturu uznemt vairak skidruma (2 — 3L @idens) un Skiedrvielas (piem&ram, kirbji, pilngraudu
maize, pupinas), ka ari mérena fiziska aktivitate veicina zarnu darbibu, kas mazinatu
aizciet€§jumu risku (Canty SL. et al, 1994). Ja pacientiem nav atbilstosa efekta, var pievienot
osmotisko Iidzekli (pieméram, sorbitolu), tie veicina zarnu piepildiSanos ar Skidrumu.

Lai mazinatu opioidu raditos aizciet€§jumus, lieto opioidus kombinacija ar laksativiem
medikamentiem. Laksativie lidzekli kairina zarnu glotadu un veicina glotadas sekr&ciju.
Neieteicams lakstaivus medikamentus lietot ilgstosi (Pappagallo M. et al, 2001).

Transdermals fentanils tiek uzskatits par izvéles variantu pacientiem, kam ir
aizcietejumi no peroralas opioidu terapijas. Kaut gan aizciet€jumu risks tapat pastav, bet

ievérojami mazaks salidzinot ar peroraliem opioidiem (Staats PS. et al, 2004). Dazi pétijumi
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konstatgja ievérojamu aizcietéjuma samazinasanos transdermala fentanila grupa salidzinajuma
ar peroralo morfinu (attiecigi 29% un 48 %) (Allan L. et al, 2001).

Aizcietgjums nav vienigais KZT traucgjums, ko izraisa opioidi; tas ir tikai viens no
simptomiem, kas ietilpst "opioidu izraisitu zarnu disfunkciju" kategorija, kas ari ietver védera
krampjus, spazmas un védera uzpusanos (Panchal, S. J. et al,2007).

Slikta dusa skar apméram 25% pacientu, kuri lieto opioidu preparatus; profilakses
pasakumi parasti nav nepiecieSami terapijas uzsaksanai (Meuser T. et al, 2001). Slikta diisa un
vemsSana ir biezak virieSiem neka sievietém, un baltas rases sievietém ir retak neka melnas.
(Pleym H. et al, 2003).

Opioidi kairina iegareno smadzenu centrus. Dazadi signali, kas izraisa sliktu daisu un
vemsanu, ietekm@ smadzenu garozas "vemsanas centru". Sis "centrs" nav atsevisks lokuss, bet
gan sastav no brivi organizétu neironu grupam (juSanas un motoras kontroles kodoliem, kas
atrodas galvenokart iegarenas smadzenés, ka ari muguras smadzengs), ko var aktivizét
saskanota darbiba (Hornby PJ.,2011). Slikta dGisa un vemsana var tikt stimul&ta vai nomakta
ar vem$anas centra esoSam kimijtereptoriem (Rousseau P. et al, 1996), sanemot impulsus no
dazadam vietam (Herndon CM. et al, 2002).

Mehanisms, kas atbild par slikto dusu, ir saistits ar tieSo kimijreceptora stimulaciju, kas
atrodas KZT, samazinatu KZT motilitati vai pastiprinatu vestibularo jutibu (McNicol E. et al,
2003). Periferiskie signali tiek parversti par sensoru signalu, kas centralizeti tiek parsititi uz
vemsSanas centru ar klejotaj un simpatisko ienakoSo nervu. Tomer tas pasas sajiitas var izraisit
tieSa smadzenu regionu stimulé$ana (Guyton AC.,2006). Kada loma garozai Saja procesa vél
nav skaidra, tacu ta var biit saistita ar pacientu, kur§ atceras ieprieks¢jas sliktas diiSas un / vai
vemsSanas epizodes péc opioidu terapijas (Herndon CM. et al, 2002). letekme ir mediéta,
mijiedarbojoties ar specifiskiem opioidu receptoriem (mu, delta un kappa apakstipi) smadzenés
un mugurkaula un dazos gadijumos periferiskas vietas (Sussman G. et al,1999).

Izpratne par Siem mehanismiem var palidzet arstam izveleties pretvemsanas lidzekli,
kas mérktiecigi ietekmes avotu. Blaknes vérojamas, uzsakot opioida lietoSanu, bet parasti tas
pariet vienas nedélas laika.

Pirma pretvemsanas lidzekla izvéle bus atkariga no pacienta Tpatnibam, ieskaitot
patreiz€jas slimibas stavokli un nevélamu blakusparadibu vai zalu mijiedarbibas varbitibu.
Iespgjamie varianti ir antipsihotiskie Iidzekli, serotonina antagonisti, antihistamini un
kortikosteroidi. Ieprieks min&tos lidzeklus var lietot, atseviski vai kombingjot (Cherny N. et al,
2001).

Antipsihotiskie lidzekli bloké KZT dopamina receptorus (Baldessarini RJ. et al, 2001).

Ka pirmas izveles, no antipsihotiskiem lidzekliem, tiek uzskatiti haloperidols un
17



prohlorperazinu. Lietojot antipsihotiskos lidzeklus, var rasties blakusparadibas, piemeram,
akatizija, distoniskas reakcijas, sedacija un ortostatiska hipotensija. (Hanks F. et al, 2004)
Nakama izvéle ir metoklopramids, kas bloké KZT dopamina receptorus un veicina peristaltiku,
pastiprinot acetilholina izdali. Bet tapat var novérot blakusefektu, ka sedacija,
ekstrapiramidalos efektus. Serotonina antagonisti blok& serotonina izdaliSanos, galvenokart
KZT, bet ar1 papildus ir centrala serotonina blok&Sana (Pasricha PJ., 2001).

Sie Iidzekli efektivi novers slikto daisu, kas rodas pec kimijterapijas, starojuma un
pécoperacijas slimibas d€l. Tiem ari nav ekstrapiramidalas blaknes, bet serotonina antagonistu
lietoSana opioidu izraisitas sliktas duSas arst€Sana ir dargaka, tapéc tie nav pirmas izvéles
medikamenti, bet var but labs alternativs preparats, kad pargjie nav efektivie (Apfel CC. et al,
2004).

Antihistamini un antiholinergiskie lidzekli samazina opioidu izraisitu vestibularu
jutigumu. Efektivi iedarbojas prometazins, to lieto 1 reizi diena, jo tas darbojas ap 30 stundam.
So medikamentu lieto$anu bieZi ierobezo tapec, ka tie var izraisit sedaciju un ortostatiskas
izmainas (Ferris FD, 1991).

Kortikosteroidiem ir neskaidrs iedarbibas mehanisms opioidu izraisitas sliktas duSas
arst€Sanai. Apjukums un palielinata &stgriba ir blakusefekts, kas jaapsver pirms kortikosteroidu
lietosanas uzsakSanas (Baldessarini RJ. et al, 2001).

Opioidu agonisti palielina anala sfinktera tonusu, kas savukart var izraisit, muskulu
spazmas un tadgjadi veicina aizcietéjumus (Drewes et al, 2016). Bez aizcietE&jumiem, tie var

izraisit Oddi sfinktera spazmas, kas izraisa stipras sapes védera (Thune et al., 1990).

1.3.2. Urinacijas traucejumi

Urina retence (aizture) ir stavoklis, kad traucéta urinptisla iztukSoSanas. NovéroSanas
pétijumu dati liecina, ka Iidz pat 10% retences gadijumu, var€tu bt saistitas ar medikamentu
lietoSanu. Gados vecakiem pacientiem ir lielaks risks Uz opioidu izraisitu urina aizturi, jo
palielinas risks uz prostatas adenomas attistibu, ka ar ir citu vairaku medikamentu lietoSana
vienlaicigi (Katia MC. et al, 2016). Lielaks risks ir pacientiem ari pecoperacijas perioda
(atkarigi no lokalizacijas).

Opioidu analogi samazina urinptsla pilnuma sajiitu, dal€ji nomacot parasimpatiskos
nervus, kas inervé urinpusli. Ka ari, parmeérigas simpatiskas stimulacijas dél, palielinas
urinpiisla sfinktera tonuss , kas izraisa paaugstinatu pretestibu urinvada, var noverot akiitu urinu

retenci (O’Reilly PH., 1991).
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Risks uz urina retenci ir nosakams no medikamenta veida, devas un terapijas ilguma.
Pacientam ieteicams rakstit dienasgramatu, kur atzime visas parmainas urinacija. Pie urinacijas
izmainam janodod pilna asins analize, glikoze, nieru raditajus (kreatinins, urinskabe), urina
analize, veikt ultrasonografiju véderam, lai izslégtu citu patologiju, kas nav saistitas ar zalu
lietoSanu. Samazinot opioidu, devu var ar1 uzlabot situaciju.

Akuta urina retence ir sapiga, tapec var biit nepiecieSama kateterizacija. Urinpisla
spazmu mazina atropina grupas preparati. Naloksons var biit ka izvéles medikaments — tas dot

efektu urina retences arstéSana, bet arl samazina opioida pretsapju efektu (Wang J. et al, 1998).

1.3.3. CNS traucéjumi

Apjukums un dezorientacija ir CNS blakusefekta piemeri, kas saistiti ar opioidu
lietosanu. Lielaka dala no $tm blakusparadibam ir parejosas, lai gan daziem pacientiem
nepiecieSama papildus terapija, lai palidz&tu tikt gala ar nepatikamu sajitu. Pacientiem, Kuri
lieto opioidus sedacijas biezums, ir no 20 Iidz 60 procentiem (APS, 2003).

Opioidu ietekme uz CNS:

e stimulgjosa — uzbudinajums, eiforija.
e nomacosa — sedacija, ir bistama pardozé$anas gadijuma.

Tas parasti paradas, uzsakot opioidu terapiju vai palielinot devu. Kognitivas parmainas
paradas 1pasi pacientiem, kuriem jau sakotngja stavokli jau bija kognitiva disfunkcija (Christo
PJ., 2003).

Pastavigs apjukums biezi ir saistits ar infekcijas klatbiitni, dehidrataciju, metabolisma
trauc&jumiem vai progres€josa véza gadijuma (Cherny N. et al, 2000).

Sedacija pastav pirmas 3 dienas, ta izzud, kad deva stabiliz&jas. Nedrikst lietot alkoholu
un citus CNS nomacosus lidzeklus. Pacientam jaizskaidro, ka péc medikamenta uzsakSanas ir
iesp€jams reibonis, redzes dubulto$anas, koncentréSanas traucejumi.

No sakuma japarbauda, vai pacients nelieto citas zales, kas var pasliktinat sedaciju vai
kognitivo funkciju. Pacientiem, kuri ilgstosi lieto opioidus ir lielaks risks uz depresijas attistibu.
Viena pétijuma 38% cilvékiem, kuri ilgtermina lietoja opioidus bija vismaz me&reni depresivs
stavoklis (Sullivan M. et al,2010). Turklat citas opioidu blaknes, pieméram, griiti novérSami
aizciet&jumi, var Vel pastiprinat depresiju (Baldini et al, 2012).

Arstgjot kognitivo funkciju traucgjumus, var pievienot antipsihotiskus Iidzeklus, lielaka
dala pieradijjumu ir balstiti uz klinisko pieredzi deliriju arstéSana. Halopiridols un
hlorpromazins parada labu efektu arstéjot deliriju pacientiem ar slimibu terminalaja stadija

(Breitbart W. et al, 1996). Ka pirmo izvéli var nozimét haloperidolu mazas devas, jo tas ir
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efektivs un tam ir zems kardiovaskularo un antiholinergisko blaknu risks. Benzodiazepini tick
lietoti kopa ar antipsihotiskiem lidzekliem, ja pacientam ir smags satraukums. Benzodiazepinu
var lietot ka papildterapiju, bet tas var pastiprinat sedativos efektus un, iesp&jams, pasliktinat
kognitivo funkciju (Jackson KC. et al, 2004).

Jauna koncepcija nosaka, ka opioidu izraisitu sedaciju un deliriju arstéSanai jalieto
acetilholinesterazes inhibitoru, jo centralas holinergiskas aktivitates depresija var bit dalgji
saistita ar opioidu lietoSanu (Slatkin NE. et al, 2003). Tomér ir maz pieradijumu par donepezila

efektu arst&jot opioidu izraisitu sedaciju un deliriju (Bruera E. et al, 2003).

1.3.4. ElpoSanas traucéjumi

Izmaintta elpoSana miega laika ir saistita ar opioidu lietoSanu, Tpasi tiem pacientiem,
kuri lieto lielas devas. Neliels petijums paradija, ka 92% pacientu, kuri lietoja vairak par 200
mg morfina diena, noveroja ataksisku vai neregularu elpoSanu, salidzinot ar 61% cilvéku, kuri
lietoja mazak par 200 mg, un 5% cilvéku, kuri nelietoja opioidus (Walker et al, 2007).
P&coperacijas elposanas nomakuma gadijumi, kas ir izraisiti ar opioidu terapiju, nav biezi, retak
par 1% pacientiem (Dahan et al, 2010; Pattinson, 2008).

Opioidu izraisita elpoSanas nomakuma mehanisma ir iesaistiti gan MOP, gan DOP
receptori (Pazos and Florez, 1982). P&tijumi uz dzivniekiem, paradija, ka KOP receptoru
aktivacija inhib&ja govju trahejas muskulu kontrakciju, kas rezult€jas ar bronhodilataciju
(Zappi et al, 1995). Serotoninergiskajiem un dopaminergiskajiem mehanismiem arf ir svariga
loma opioidu izraisita elpoSanas nomakuma, jo 5-HT4 (a), 5-HT7 un D1 receptoru aktivacija
novers un nomac fentanila izraisitu elposanas nomakumu (Lalley P.M., 2005).

Elposanas nomakums var rasties, ja sakotng&jas opioidu devas ir parak augstas vai tiek
titrétas nepareizi. Pacientiem ar esoSu miega apnoju, plausu slimibu, aknu un nieru darbibas
traucéjumiem var biit palielinats risks. Saja pacientu grupa obligati jauzsak un jakorigé
medikamentu titréSana. Ja elpoSanas nomakums rodas no opioidu pardozéSanas, un tada
gadijuma naloksons ir vienigais medikaments, kas palidz (Dahan et al, 2010). Tomer jabut
piesardzigam, jo arst€Sana ar naloksonu var izraisit plausu ttsku, un reti krampjus, aritmiju,

tahikardiju un sirdsdarbibas apstasanas (Barnett et al, 2014).
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1.3.5. Opioldu izraisita nieze

Nieze kas saistita ar opioidu lictoSanu paradas apméram no 2% lidz 10% pacientu
(Cherny N. et al,2001). Varbitiba palielinas, lidz pat 100%, ja opioidi tiek ievaditi ar epiduralo
vai intraspinalo injekciju (Chaney MA., 1995). Tas nav dzivibai bistams simptoms, bet tomér
nieze izraisa diskomfortu un var samazinat dzives kvalitati. Niezes intensitate svarstas no
vieglas lidz smagai un tam var biit nozimiga psihologiska ictekme uz pacientu, izraisot miega
trauc€jumus. Smaga nieze paradas arT pacientiem ar progres€josSu nieru slimibu, kas ir saistita
ar urémiju (HNS). Nieze var biit arT saistita ar holestazi (zults pliismas samazinasanos). Sausa
ada var pasliktinat So simptomu (Horta ML. et al, 2000).

Transdermalie fentanila plaksteri var izraisit niezi no 3% lidz 15% pacientiem. Tas
galvenokart ir a viet&ja adas reakcija. Morfina un fentanila injekcijam ir lielaka opioidu izraisita
niezes incidence - no 10% lidz 50%. Epiduraliem vai intratekaliem opioidiem ir daudz lielaks
blaknu gadijumu skaits - no 20% lidz 100%. Vislielaka varbitiba ir saistita ar intratekalo
morfinu (Iidz 100%) (Chaplan S.et al, 1992).

Niezes mehanisms vél nav 1idz galam izpétits, bet ir skaidrs, ka ir iesaistiti gan periférie,
gan centralie celi. Niezes mehanisms ir saistits ar histamina atbrivosanu periférija (morfins) vai
ar centrali medi€tu procesu. Notiek centrala mu-opioida receptoru aktivéSana. Nieze var biit ar1
saistita ar serotonina un dopamina D2 receptoriem, prostaglandiniem. Sejas nieze ir izplatita,
JO triszaru nerva atrodas daudz opioidu receptoru (Stoelting, R.K., 1991). Ar opioidiem saistita
nieze visdrizak ir blakne, nevis alergiska reakcija.

Labaka profilakses stratégija ir lictot zemakas opioidu devas. Pareja uz fentanilu var
sniegt nelielu atbrivosanos no simptoma, jo tam ir zemakas histamina atbrivoSanas ipasibas.
Lai noveérstu So simptomu pirmas izvéles medikamenti ir antihistamini (prometazins 10 - 25 mg
tab., 2 - 3 reizes diena), tie ir efektivi morfina periféri izraisitai niezei. Daziem pacientiem var
biit nepiecieSama nemedikamentoza arsté€Sana, pieméram, vésas kompreses vai mitrinataji.
Pacientiem jaizvairas no karstas dusas un nepiecieSams samazinat vazodilatéjosas partikas un
dzeérienu uznemSanu (pieméram, kafija, alkohols, garSvielas). Kad nieze ir lokala, vietgjie
kortikosteroidi var but noderigi (Hermens J.M. et al, 1985).

Zylicz Z. 1998. gada pétijums paradija, ka paroksetins (antidepresants) var but ka
iespgjams medikaments niezes arsté$ana opioidu slimniekiem ar onkologisku saslim$anu
(Zylicz Z. et al, 1998). Profilaktiska arst€Sana ar naloksonu (mu-receptoru blokatorus) ir daudz
efektivaka neka antihistamini, lai novérstu centralo niezi. Naloksons ir isas darbibas

medikaments, tas nesniedz ilgstoSu atvieglojumu. Tas iedarbojas 2-5 mintiSu laika, nodro$inot
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spécigu pretniezes iedarbibu. Bet jauzmanas ar devu, jo naloksons ir opioidu antagonists un ta
ietekme uz opioidu atsapinoso sp&ju (CFP, 2011).
Gabapentins ir pretepilepsijas lidzeklis, kas ir noderigs neuropatisko sapju arst€sana, un

ir efektivs daudzos hroniskas niezes gadijumos (CP, 2015).
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1.4. Retak izplatitas opioidu izraisitas blaknes

FDA (Food and Drug Administration, US) vérsa uzmanibu uz retak sastopamajam
opioidu izraisitam blakném - serotonina sindroms, virsnieru dziedzera nomakums un
samazinats dzimumhormonu limenis (FDA, 2016).

Daziem individiem var novérot opioidu izraisitus kardiovaskularus, hormonalus,
imunologiskus traucgjumus, ka ari hiperanalgéziju. Sis blaknes ir griiti diagnosticgjamas, jo
arstam ir gruti identific€t, vai pazim&m ir saistiba tiesi ar opioidiem vai ar citiem iemesliem

(blakusslimibas, vecums, genétiskie faktori, citi medikamenti).

1.4.1. Kardiovaskularie traucéjumi

Dazos pétijumos ir pieradits, ka ilgstoSa opioidu lietoSana, salidzinot ar NSPL, palielina
risku tadiem notikumiem ka miokarda infarkts un sirds mazsp€ja. Tas 1pasi attiecas uz tiem
cilvékiem, kuri lieto kodeinu vairak neka pusgadu (Dowell et al, 2016).

Ka jau augstak tiek minéts, opioidi saistas ar specifiskiem opioidu receptoriem, un tie
atrodas arf sirds asinsvadu audos. Lietojot opioidus monoterapija, to ietekme nav nozimiga, bet,
mijiedarbojoties ar citiem medikamentiem, pieaug risks kardiovaskularam blakném.
(pieméram, bradikardiju, ko izsauc klejotaj nerva stimulacija).Lietojot opioidus kopa ar
benzodiazepiniem, ar laiku, Samazina sirds izsviedes funkcija (Chen A. et al, 2015).

Fentanila lietoSana var izraisit hipotensiju, ieskaitot ortostatisku hipotensiju un sinkopi,
bet parasti ta ir labi panesama pat pacientiem ar esosu sirds slimibu. Morfins var izraisit
histamina izdalisanos, kam seko vazodilatacija, kas izraisa hipotensiju. Lietojot tramadolu
kardiovaskularo blaknu risks zems, tomér daziem individiem tas var izraisit aritmiju (Carman

WJ., 2011).

1.4.2. Hormonalie traucéjumi

Opioidi inhibé gonadotropina atbrivojoSo hormonu un kortikotropina izdali no
hipotalama, tapéc ari samazinas kortizola, testosterona, estrogéna un citu hormonu limeni
asinis. (1.8. tab.). Ilgstosas opioidu terapijas rezultata virsnieru mazspé&ja un hipogonadisms ir
biezak noveérojamas virieSiem (75%) salidzinajuma ar sievietem (21%) (Fraser LA. et al, 2009).

VirieSiem tas izpauzas ka hipogonadisms, kas izraisa gonadotropu hormonu, it Ipasi
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testosterona, sekrécijas samazinaSanos, ka ari erektilas disfunkcijas, libido samazinasanas,
noguruma un pat karstuma sajitas (Smith H. S. et al, 2012). Sievietém opioidi var izraisit
estrogéna limena pazeminaSanos organisma, ka ari zemu folikulstimulgjoSo hormonu un
palielinatu prolaktinu. Kopa §1s izmainas var izraisit osteoporozi, nepiemerotu piena razoSanu
(galaktoreja) un izmainam menstrualaja cikla (Baldini et al, 2012).

Gan endogeni, gan eksogéni opioidi saistas ar opioidu receptoriem hipotalama.
Palielinot opioidu devu, var ietekm& uz hormonu limeni. Opioidu devu mazinasana un
atkartota iedarbiba uzlabo kortizola Itmeni un simptomus. Opioidu izraisitas virsnieru
mazsp€jas del rodas hiperkalci€mija. Virsnieru nepietickamibas simptomi ir slikta disa,
vemsana, apetites zudums, nogurums, vajums, reibonis un zems asinsspiediens. Lielaka dala
gadijumu attistas péc vismaz 1 ménesa opioidu lietoSanas. Vairakiem pacientiem novéroja
uzlabosanas, arstgjot ar kortikosteroidiem un mainot vai partraucot opioidu terapiju. (FDA,
2016).

1.8. tabula

Opiodu izraisitie hormonalie traucéjumi. (Pain Physician, 2008).

Hormons Efekts Simptomi

Samagzinats libido

Testosterons Samazina Erektila disfunkcija
Nespeks
Seksuala disfunkcija
Estrogéns Samazina Kaulu mineralvielu izmainas
Osteoporoze
) ) Sekundaras hormonalas
Kortizols Samazina o
izmainas
Androgéna limena sekundara
Luteiniz€joSais hormons Samazina samazinasanas
Amenor€ja
Gonadotropina atbrivojosais ) Androgéna limena sekundara
Samazina '
hormons samazinasanas

Serotonina sindroms rodas no serotonina parpalikuma sinapsés Tiek uzskatits, ka
mehanisms, ar kuru opioidi izraisa serotonina sindromu, ir vaja serotonina atpakalsaites
inhibicija un inhib&josu GABA-ergisko neironu inhibicija. Sie procesi izraisa serotonina aizturi

sinapsés (Rastogi R. et al, 2011).
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Fentanils un tramadols ir proserotoninergiski lidzekli. Serotoninergisko zalu
pardozesana vai zalu mijiedarbiba var palielinat serotonina Iimeni un izraisit serotonina
sindromu. Fentanils visbiezak ir saistits ar serotonina sindromu, kam seko oksikodons un
metadons (FDA, 2016).

Serotonina sindroma simptomi ir izmainas psihiska stavokli, autonoma hiperaktivitate
un neiromuskulara uzbudinamiba, kas izpauzas ka trauksme, uzbudinajums, apjukums,
hipomanija, vizualas halucinacijas, nemiers, dezorientacija, koma, hipertensija vai hipotensija,
tahikardija, caureja, hipertermija, muskulu stivums, trice, nistagms, acu klonuss, hiperrefleksija
un ataksija. Serotonina sindroma diagnozi ir griti noteikt opioidu lietoSanas konteksta, jo dazi
opioidu blakusefekti ir [idzigi serotonina parmérigas iedarbibas simptomiem (Rastogi R. et al,
2011).

Ir griti noteikt galigo saikni starp opioidiem un samazinatiem dzimumhormonu
limeniem. Dazi pieradijumi liecina, ka pacientiem, kuri sanem ilgstoSas darbibas opioidus, ir
biezaki hipogonadisma notikumi, tomer Sis noveérojums var biit kliidains, nemot véra faktu, ka

islaicigas darbibas opioidu devas parasti ir zemakas (Rubinstein AL et al, 2013).

1.4.3. Imunologiski traucéjumi

Opioidu imiinmodul&josa iedarbiba sakotng;ji tika paradita 1890. gada, kad Kantaciizéns
paradija Sinu imiino Supresiju un samazinato rezistenci pret bakteriju inficéSanos jlrasciicinas,
kurus arst€ja ar morfinu. Interesanti, ka, neskatoties uz to, ka eksogénie opioidi var radit
iminsupresiju, to endogénie analogi (pieméram, endorfini) inducé imtinaktivaciju (Peterson
PK. et al, 1998).

Daudz opioidu receptoru atrodas uz dazada veida im@inam $tnam. Nervu sist€éma var
atbrivot opioidu peptidus, kas saistoties ar opioidu receptoriem uz imiino Stinu membranas,
regulé imtnu funkciju (Li ZH. et al, 2009).

Akiita un hroniska opioidu ievadiSana var izraisit inhib&josu iedarbibu uz antivielu un
Stinu imiinas atbildes reakcijam, T - killer Stunu aktivitati, citokinu ekspresiju un fagocitu
aktivitati. lesp&jamais mehanisms, ar kura starpniecibu centralie opioidu receptori medié
periféro imiinsupresiju, var biit hipotalama-hipofizes-virsnieru asis un autonoma nervu sistéma.
Periféras iminas S$iinas citokinu ietekmé var atbrivot endogénus opioidus, kas modulé
atsapinasanu un iekaisuma reakcijas. Turklat tas pasas $tinas var ekspreset opioidu receptorus,
izveidojot divvirzienu sistému, kura opioidi, imiinas $iinas un citokini dinamiski mijiedarbojas

( Chuang TK. et al, 1995).
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Opioidi dazada veida ietekmé iekaisumu un v€za procesu. Lietojot islaicigi, tie var
noverst iekaisumu, kavét audz&ju augSanu un mazinat atkaribu. Bet lietojot opioidus ilgstosi
var saasinat iekaisuma reakciju, palidzet audz€jiem izklit no imtinsist€mas aizsardzibas pret to,

izraist atkaribu un palielinat inficéSanas atrumu (Xuan Liang.et al,2016).

1.9. tabula

Opioidu izraisitie imunologiskie traucéjumi. (Pain Physician, 2008).

Receptors Efekts
Samazina NK §tinu aktivitati
MOR Makrofagu fagocitoze
Inhibé T-stnu proliferaciju
Slapekla oksida atbrivoSanas
Palielina NK §tinu aktivitati
DOR Potence humoralas imiinas atbildes reakciju
Nomac PFC* atbildi (MOR atkariga)
DOR antagonists Pie mazam devam inhibé DHR**
KOR Izteikta humoralas imunitates nomaksana
Palielina PFC
KOR antagonists Humoralas imiinas atbildes nomaksana
(MOR atkariga)

*PFC - plaque forming cells

** DHR - delayed hypersensitivity reaction

1.4.4. Hiperalgezija

Hiperalgézija ir salidzino$i jauna atzita opioidu blakne, un to parasti raksturo ka
pastiprinatu sapju jutibu. Tas rodas sakara ar izmainam nervu sistéma. Hiperalgézija raksturojas
ar sapju sajutu picaugumu, neskatoties uz opioidu devu palielinasanu. Mehanisms var bt
saistits ar opioidu metabolitiem, kas rodas ilgstosi lietojot opioidu medikamentus, vai ar opioidu
izraisTto §tinu navi (Pain Physician, 2008).

Opioidi var izraisit paaugstinatu sapes jutibu pasi pacientiem, kas sanem opioidus véza

sapju del. Genétiskie faktori ari ietekmé uz hiperalgézijas risku. P&tijuma, ar 81 onkologijas
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pacientiem, kuri sanéma i/v morfinu sapju mazinasanai, konstatgja ka 12 no Siem pacientiem
bija izteiktakas sapes, kad vini tika arstéti ar morfinu (Mercandante S. et al, 2012).
Hiperalgezijas profilakses vai arstéSanas metodes vél nav labi izpétitas. Arstam
jabridina pacienti par paaugstinatu jutibu un paaugstinatu reakciju uz sapigiem signaliem sakara
ar ilgstosu opioidu lietoSanu. Arsts var méginat samazinat opioidu devu, vai pariet Uz neopioidu

atsapinasanu. Pacientam jabut arsta dinamiska uzraudziba.
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2. MATERIALI UN METODES

Pétijumu veicu Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas (RAKUS) Latvijas
Onkologijas centra (LOC) Paliativas apriipes nodala. P&tijums tika veikts péc Latvijas
Universitates Kardiologijas un Regenerativas Medicinas Institiita Zinatniskas Izp&tes Etikas
Komisijas apstiprinajuma.

Zinatniskaja darba informaciju talakai izp€tei bija izvel€ta aptaujas metode. Katrs
slimnieks pirms anketas aizpildiSanas tika informé&ts par konfidencialitati un informacijas
aizsardzibu. Slimnieks apstiprina savu piekriSanu ar parakstu. Katram slimniekam tika dota
izvéle aizpildit anketu pasam, vai atbildét uz jautajumiem mutiski.

Aptauja bija sagatavota slimniekiem, kuri nesen iesakusi vai jau ilgstosi lieto opioidu
medikamentus. Slimniekiem bija jaaizpilda anketa ar jautajumiem par opioidu lietoSanu (Skatit
anketu pielikuma), medikamenta devu, veidu un lietoSanas ilgumu. Tad izvéleties no
piedavatajam blakném, kas paradijusas opioidu lietoSanas laika, ka ari respondents vargja
ierakstit savu atbildes variantus. Respondenti vargja pasi ierakstit medikamentu vai alternativo
metodi, kas viniem palidz mazinat simptomus.

Petijuma piedalijas 63 pacienti. P& informaciju sanemsanas tika veikta informacijas
apstrade un rezultatu analize. Pacienta atbildes lauj spriest par opioidu blaknu biezumu, kadi
medikamenti izraisa vairak nepatikamo simptomu un kuras diennakts laika simptomi ir
visintensivakie. Ka ar1 pétit, kadi medikamenti un metodes palidz cilvekam uzlabot savu
stavokli. Dati tika ievaditi un apstradati Microsoft Excel 2016 programma. Rezultati tika
atspoguloti procentualaja attieciba.

Aptauja tika veikta 2018. gada februari un marta.
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3. REZULTATI

3.1. Petamas grupas raksturojums

Pétijuma kopuma tika aptaujati 63 pacienti paliativas apriupes nodala, kuri lieto opioidu
grupas pretsapju Iidzeklus. No 63 pacientiem piedalijas 30 sievietes (48%) un 33 viriesi (52%)
(3.1. att.). P&étijuma pacientu minimalais vecums ir 30 gadi un maksimalais vecums ir 88 gadi.
Vidgjais pacientu vecums ir 65,6+11,8. Visvairak pacientu (n = 14) vecuma no 65 gadiem lidz
70 gadiem. Sieviesu vidgjais vecums ir 70,31£10,7 (no 30 gadiem lidz 88 gadiem). (3.2. att.)
virie$u vid€jais vecums ar 67,43+13 (no 50 gadiem lidz 83 gadiem). (3.3. att.) Pacientu grupai

ar blakném no opioidu pretsapju lidzekliem (n = 38), vidgjais vecums ir 65,3+10,4.

4:;8/ m Sievietes
33 0

5204 ® Viriesi

3.1. attéls. Pacientu sadalijums péc dzimuma
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3.3. attels. VirieSu pétamas grupas vecums.
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3.2. Opioldo pretsapju lidzeklu blaknu kopéjais raksturojums

Visi pacienti tika aptaujati par blakném, kas paradijas p&c opioidu lietoSanas. No visiem
pacientiem (n = 63) blaknes atzim&ja 38 pacienti (60,32%), savukart 25 pacienti (39,68%)

atzimg&ja, ka nenovéroja nepatikamus simptomus. (3.4. att.)

25
40%

= Blaknu nav

m Ir blaknes

38
60%

3.4. attels. Petamas grupas blaknu esamiba.

Anketa pacientam bija izvéle no biezakam opioidu izraisitam blakném — elposanas
nomakums, slikta diSa, vemSana, aizciet€jumi, nieze, nespeks, galvas reiboni, sirdsklauves,
urina retence, apjukums, dezorientacija un apetites ziidums. Japiebilst, ka daudzi pacienti
atzimgja dazadus simptomus vienlaicigi. Visvairak (n = 29) no visam blakném pacienti atziméja
nespéku (76,31%), otra biezaka blakne (n = 23) bija atziméti aizcietejumi (60,52%). Savukart
vismazak pacientu atzim&ja pie blakném niezi (n = 7) (18,42%). un urina retenci (n = 6)
(15,78%). (3.5. att.)

Skatoties dzimuma grupas atSkiribas, blaknes novéroti 19 sievietem (50 %) un 19
viriesiem (50 %). SievieSu grupa ar blakném vairums respondentu (n = 17) atzimgja nespeku
(89,47%) un 13 cilvéki atzim&ja aizcietejumus (68,42%), bet tikai 3 cilvéki atzimé&ja niezi
(15,78%). VirieSu grupa visbiezaka blakne bija ar nespéks, to atzim&a 12 respondenti
(63,15%) un aizcietéjumi, to atzimgja 10 respondenti (52,63%). Bet mazak novéroja elposanas
nomakumu (n = 5) (26,31%). Gan niezi, gan urina retenci atzim&ja 4 virie$i (21,05%).
Vislielaka atskiriba ar starp dzimumiem un blaknu biezumu ir galvas reiboniem, to atzimg&ja 13

sievietes un 6 viriesi. (3.5. att.)
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3.5. attéls. Petamas grupas sadalijums pec blaknem.
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3.3. Dazadu opioidu lieto§ana un blaknu raksturojums

Aizpildot anketas visiem pacientiem, bija jaatzimé, kuru opioidu grupas medikamentu
vini lieto paslaik un to medikamenta formu. Katram medikamentam ir sava darbiba cilveka
organisma un atskiras atbildes reakcija uz to. Ka arT pacientiem bija iesp&ja pierakstit, vai vini
lieto papildus neoipoidu grupas medikamentus vienlaicigi.

. Visvairak no pétamas grupas lietoja tramadolu (n = 28) (44%), otrais bieZzakais bija

fentanils (n = 12) (19%), vismazak respondenti atzimé&ja morfina lietosanu (10%). (3.6. att.)

12
19%

28

10% 44%

13%

9
14%

m Tramadols = Kodeins = DHC Morfins = Fentanils

3.6. attéls. Petamas grupas sadalijums pec opioida lietoSanas.

Apskatot atseviski par katru medikementu lietosanu un to izraisitam blakném ir
sekojosas atSkiribas. Tramadolu pétiju analiz&jot divas zalu formas — tablets un injekcijas.
Tabletes lietoja 24 cilveki (85,71%) un injekcijas 4 cilveki (14,28%) no 28. Péc tramadola
lietosanas vibiezak atzim&ja nespéku (60,71%) (17 no 28 cilvékiem) un no tiem 13 lietoja
tabletes un 4 injekcijas. Vismazakais cilvéku skaits atzimgja ‘urina retence’ un ‘nieze’ pie
blakném pé&c tramadola lietoSanas (5 cilveki katra blaknu grupa). Niezi atzimé&ja 1 no injekciju
grupas un 4 no grupas, kuri lietoja tablets, bet urina retences gadijuma, visi 5 bija no grupas,
kuri lietoja tramadola tabletes. Pacienti, kuri lietoja tableSu formu visvairak atziméja nespeku
(54,16%) (13 cilveki), un vismazak atzimgja urina retenci (5,5%) (n = 1). Pacienti, kuri lietoja

tramadolu injekciju forma visvairak atziméja apjukumu un nespeku (100%) (4 cilveki). Neviens
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neatzimeja niezi (0%). Taja pasa laika, 4 cilveki, kuri lietoja tramadolu tableSu forma atzimgja

elposanas nomakumu (16,66% no tablesu formas). (3.7. att.)
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3.7. attels. Petamas grupas sadalijums pec tramadola lieto$anas un to blaknes.

Skatoties uz to, ka kopuma pétamaja grupa respondenti, kuri lieto kodeinu,
dihidrokodetnu un morfiju bija nedaudz, tas grupas aplukosim kopa. Morfina lietoSanu atzimgja
6 cilveki (10%), kodeinu 9 cilvéki (14%), un dihidrokodeinu 8 cilveki (13%). No katras grupas
pa vienam cilvékam atziméja, ka viniem nav blaknes péc medikamenta lietoSanas, kodeina
gadijuma (33%), morfina grupa (25%) un dihidrokodeina grupa (14,28%). Visvairak no
blakn€m visa grupa atzim&ja nespeku — 7 cilveki (50%), no tiem kodetnu lietoja 1 cilveks,
morfinu 2 cilveki un dihidrokodetnu 4 cilveki. Neviens no visas grupas neatziméja urina retenci
(0%). Ja aplikot katru medikamentu atseviski, no kodeinu grupas visvairak atzimgja apetites
zudumu — 2 cilveki (66,66%), no morfina grupas vienadi biezi atzim&ja slikto dasu,
aizciet€jumu, nespeku, galvas reibonus un apetites zudumu. Un no dihidrokodeinas grupas
vairak biezak jita nespéku — 4 cilvéki (14,28%). Savukart niezi atziméja tikai morfina grupa.
(3.8. att.)
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3.8. attels. Petamas grupas sadalijjums pec kodeina, DHC un morfina lieto§anas un

izraisitas blaknes.

Aplukojot grupu, kura lietoja fentanilu — 12 cilveki, var izskirt divas grupas, tie kuri
lietoja tablets — 3 cilveki (25%) un tie, kuri lietoja plaksterus - 9 cilvéki (75%). Interesanti ir
tas, ka visi pacienti, kuri lietoja fentanila plaksterus neatzimé&ja nevienu blakni (100%). Grupa,
kura lietoja fentanila injekcijas visbiezak atzimé&ja galvas reiboni un apetites zidumu — 3 cilveki

katra (100%). Neviens neatziméja niezi un urina retenci (0%). (3.9. att.)
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3.9. attéls. Petamas grupas sadalijums pec fentanila lietoSanas un to blaknes.
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Papildus anketgjot pacientus, tika prasits par to, kura diennakts laika nevelamie simptomi un
passajiita no zalu lietoSanas ir visintensivaka. Vienadi biezi respondenti atzimgja, ka jutas
sliktak rita un vakarpusé — 22 pacienti katra (pa 35%), 11 pacienti (17%) teica, ka passajita
pasliktinas naktt un mazak cilveéku atzimgja simptomu intensitati paaugstinaSanos pécpusdiena

— 8 pacienti (13%). (3.10. att.)
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3.10. attéls. Pétamas grupas sadalijums pec blaknu simptomu intesitates diennakts

laika.
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3.4. Simptomu mazina$ana ar alternativam metodem.

P&c pacienta noverosanas, 23 respondenti, atziméja nemedikamentozas terapijas
metodes, kas palidz viniem uzlabot savu paSsajitu un mazinat nepatikamus simptomus péc
opioidu lietosanas, Kas balstas uz vina pieredzi. Visvairak cilvéku atzimgja, ka viniem palidz
dazada veida arstniecibas augi, to teica 16 cilvéki no 32 (50%). Otrais biezakais ir vingrinajumi
— 10 cilveki no 32 (31,25%). Ka ari cilveki atzimgja, ka viniem palidz staigasana un joga — pa
6 cilvekiem katra (18,75%). 4 cilveki (12,5%) teica, ka vinam paliek labak no augu ellam. Vel

tika atziméta akupunktiira, aromatterapija un vidusjuras dieta. (3.11. att.)
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3.11. attéls. Alternativas metodes blaknu noveérsanai.
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4. DISKUSIJA

Aptaujot pacientus par pretsapju terapiju, kuri vini sanema paliativa apriipes nodala,
dazreiz radijas probléma ar medikamenta aktivo vielu identific€$anu, jo ne visi pacienti zinaja,
kadus medikamentus vini sanem un daziem pacientiem, tas neinteres€ja. Lidz ar to arT nezinaja
saistibu starp blaknu paradiSanos un terapijas uzsakSanu, vai saistibu starp pamat slimibu un
blakném no opioidiem. P&tjjuma tika ieklauta un analiz€ta tikai ta informacija, kur bija skaidrs
par to, kadus medikamentus sanem pacients.

No visiem pacientiem ap 40% teica, ka viniem paradijas viena vai vairakas blaknes pec
opioidu lietoSanas. Parsvara tas attiecas uz pacientiem, kuri uzsak opioidu terapiju, vai
palielinajas to deva. Pacienti, kuri ilgstosi lieto opioidus un medikaments nebija mainits pedgjo
ménesi, atzimé&ja, ka jltas apmierinosi, jo sapes ir kup&tas un jauni nepatikami simptomi nav
paradijusies. Ka ar janem véra, ka pacientam ar pamat slimibu (piem&ram, vézis), pastav
slimibu pazimes, kas var bt lidzigu opioidu izraisitam blakném, kas sarezgina p&tijumu analizi
un varbiitibu. Nevar arT izslégt, ka pacients neatzimgja blaknes no opioidiem, jo cilvéks bija
emocionali un fiziski nomakts no ilgstoSam sapem, un, sanemot atsapinasanu, blaknes neliekas
nopietnas; vai arl bailes no ta, ka mainot terapiju (pieméram, devu mazinasana), sapes var
atgriezties. Tapéc ir svarigs kontakts ar pacientu, vina piederigajiem un pareiza (sapratosa)
attieksme pret pacientu.

No blakném visvairak pacientu sudzg€jas par nespeku, to var ar1 iszskaidrot par vispareju
pacienta organisma nomaktu stavokli, kaut gan, pacienti atzimé&ja, ka nesp€ks paradijas
atradoties slimnica. To var arT izskadrot ar opioidu nomacoso ietekmi uz CNS. Daudzi no tiem
pacientim, kuri atzimgja nespéku, ar teica, ka paradijusies galvas reiboni un apjukuma sajita,
kas ar1 var biit izskaidrots ar opioidu ietekmi uz CNS.

Jautajot pacientiem, kuras blaknes viniem traucé visvairak, vairums atzimgja
aizcietg§jumus un slikto daSu, no ta arT ir atkariga apetite. Citi p&tjjumi ari rada, ka tas ir
visizplatitakas opioidu izraisitas blaknes pasaul€, attiecigi 40 — 45% aizciet€jumi un 25% slikta
diisa. Mans pétijums paradija, ka aizcietejumi bija 60% pacientiem un slikta dusa 39%
pacientiem ar blakném. To var izskaidrot ar opioidu ietekmi uz KZT motilitati un to glotadas
dziedzeru sekréciju. Opioidi iedarbojas uz iegarenam smadzeném, kas parvada signalu uz
vems$anas centru un izraisa slikto diiSu un/vai vemsanu. Parunajot ar tiem paSiem pacientiem,
kuri bija aptaujati, bet péc dazam dienam, teica, ka stavoklis ir uzlabojies, sanemot laksativus

lidzeklus. Bet slikta diiSa parsvara pariet bez medikamentiem.
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Vismazak tika atziméta nieze uz urina retence, tomér, taas ari ir loti nepatikamas sajiitas
pacientiem. Pasaul@s pétijumos vid&jais pacientu skaits ar opioidu izraisito niezi ir ap 2% - 10%,
un mana pétjjuma ap 18%, bet arT gribu uzsvert, ka to atziméja pacienti ar aknu un/vai nieru
slimibam (pieméram, aknu vézis, HNS), kas var pasliktinat vina stavokli un ietekmét blaknu
izpausmei.

Pacientiem bija izv€le atzimét citu blakusparadibu, kas paradijas, péc opioidu lietosanas.
Dazi cilveki atzim€ja miega trauc€jumus, to var ar izskaidrot, ar to, ka citas blaknes (piem&ram,
nieze, urina retence, elpoSanas trauc€jumi) trauce iemigSanu. Ka arT janem veéra pacienta blakus
slimibas, emocionalo stavokli un adekvatu atsapinasanu. Viens pacients teica, ka p&c tramadola
injekcijas ar laiku sapes vairs nemazindjas, bet pat bija izteiktakas, var aizdomaties par
hiperalggziju, kas ir reta un nav vél pietiekosi izpétita opioidu blakne, bet to ir gruti diagnosticét.

Jautajot pacientiem par to, kada diennakts laika opioidu izraisitas blaknes pastiprinas
un/vai pacientrs jutas sliktak, visvairak pacientu atzimes vakaru un ritu. Tas varétu bt saistits
ar medikamenta (opioidi, adjuvanti) darbibas ilgumu, un pamostos no rita, pacients atkal jit
nepatikamu sajiitu, ka arT dienas laika un I1dz vakaram medikamenta iedarbiba mazinajies. Par
to, ka sliktak jutas nakti atzimé&ja pacienti, kuriem bija miega traucgjumi.

Visi pacienti (9 cilveki), kuri lietoja TDS (fentanila plakteris) atzim&ja labu atsapinosu
efektu un neatzim&ja nevienu blakni. PaSsajiita izteikti uzlabojas un tap&c ari uzlabojas dzives
kvalitate. Bet visiem pacientiem (3 cilveki), kuri sanema fentanila injekcijas, bija viena vai
vairakas blaknes (100% atzim&ja galvas reibonus). Bet lai runatu par varbitibu, vajadziga
lielaka pacientu grupa un jaizverte citi sanemtie medikamenti un blakusslimibas.

Atseviski gribu piebilst par elpoSanas nomakumu. Visi cilveki, kuri to atzimgja bija ar
plausu slimibam pamata (piméram plausu vézis, HOPS). Ka jau bija miné&ts augstak, elposanas
nomakums paradas lietojot nepiemerotu opioidu dévu un pardozeéSanas gadijuma.

Bija interesanti uzzinat cilvéku pieredzi par alternativam terapijas metodém, kas viniem
palidz€ja mazinat opioidu izraisitas blaknes vai uzlabot paSsajiitu. Vairums cilvéku versas péc
alternativam (nemedikamentozam) metodam, lai mazinatu nespéku (ari bieza blakne), un atgit
dzives spekus, ka ar1 uzlabot visparéjo garastavokli, un lidz ar to tas arT ietekm& pretsapju
terapijas ilgumu un efektu. Méréna fiziska aktivitate uzlabo KZT motilitati, kas palidz mazinat
aizciet€jumus, tapéc vairums ari teica, ka viniem palidz vingrindjumi (parsvara no rita),
staigaSana (kas arT mazina galvas reibonus) un joga. Arstnieciskie augi ir diezgan populari visa
pasaulé un tas arT palidz cilvékiem uzlabot savu passajitu. Tos arT piemingja cilveki, kuriem
bija miega traucgjumi. Divi cilvéki piemingja akupuntiiru, ka efektivu papildus metodi
pretsapju terapija. Tika veikti dazadi p&tijumi par to, ka akupuntiira palidz mazinat hroniskas
sapes, bet, lai to pieraditu, nepiecieSsami pétijumi ar lielaku pacientu grupu. Nevar izslégt
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placebo efektu, bet tas ari labveligi ietekme uz pacientu. Manuprat, alternativas metodes ir
svarigas paliativaja apriip€, jo tas palidz cilvékas atrak atgiit dzives sp&jas, vai arT atbalsta
cilvéka garastavokli, kas biitiski ietekm& vina visparejo stavokli. Proti, tam jabut papildus

terapijai, un neaizstat pamatarstéSanu ar medikamentiem.
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SECINAJUMI

Saja pétijuma opioidu izraisito blakusparadibu skaits bija 60%, tas liecina par to, ka §1
probléma pretsapju terapija paliek aktuala.

P&tijums paradija TDS labu panesamibu, jo 100% respondentiem nenovéroja blaknes.
Pacienta visparejais veselibas stavoklis ietekme pretsapju terapijas izvéli.

Adjuvantu un nemedikamentoza terapija efektivi mazina un /vai novér$ opioidu
izraisitas blaknes.

Pacienta dinamiska novéro$ana pie arsta, pielagojot nepiecieSamo opioidu devu
individuali, nemot v&ra sapju mehanismu, sapju stiprumu un vecumu, blakus slimibas
un visparéjo emocinalo un fizisko paSsajutu, bitiski mazina opioidu izraisito blaknu

risku.
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Aptauja par opioidu blakném

Vecums:

Dzimums:  vir.__ siev.__

Diagnoze:
Zalu lieto$ana (atzimét ar ‘x’): Liet. veids/dévas (0/p, i/v, inh,plakst.):
Vijie opioidi: ___Tramadols
___Kodeins
__Dihidrokodeins
Stiprie opioidi: __ Morfins
__Fentanils
Narkotiskie Iidz.: =~ Heroins
__Kokains
__Marihuana
__Amfetamins
Alkohols:

Citas zales:

Atzimegjiet ar ‘x’ simptomus, kas paradas opioidu zalu lieto§anas laika:

__elposanas nomakums _ galvas reiboni

__ slikta diiSa, vems$ana __sirdsklauves

__aizcietgjumi __urina retence (griitibas ar urinésanu)
__nieze __apjukums, dezorientacija
__nespeks __apetites zidums

Citi simptomi:

Kad simptomi ir vairak izteikti?
___norita __vakara
___pécpusdiena ___naktr

Kadi medikamenti Jims palidz mazinat simptomus?

Kadas alternativas metodes Jums palidz mazinat simptomus?
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