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Wybrane metody zwalczania
zmeczenla w przebiegu
choroby nowotworowej

Streszczenie

Zdaniem pacjentéw zmeczenie w przebiegu choroby nowotworowej (CRF) to jeden z najbardziej dokuczli-
wych objawoéw towarzyszacych. U oséb w terminalnej fazie choroby CRF traktowane jest niestety jako objaw
,hormalny”, zarébwno przez samych pacjentéw, jak i personel medyczny. W zwigzku z tym nie poddaje sie go
zadnej interwencji. Jak wynika z badan, wiedza na temat dostepnych metod zwalczania CRF jest niewystar-
czajaca. Najczesciej w rozmowie z chorym nie podejmuje sie tematu zmeczenia i nie proponuje sie mu
dostepnych metod jego zwalczania. Mimo nie do konca poznanej, prawdopodobnie wieloczynnikowe;j etio-
logii CRF wiadomo, ze w niektérych przypadkach mozna skutecznie zmniejszy¢ jego natezenie badz zapobiec
dalszemu narastaniu. Celem niniejszego opracowania jest przyblizenie dostepnych metod zwalczania zme-

czenia.

Stowa kluczowe: zmeczenie, nowotwor, leczenie

Wstep

Zmeczenie w przebiegu choroby nowotworowej
(CRF, cancer related fatigue) jest objawem po-
wszechnie zgfaszanym przez pacjentéw. Wiadomo,
ze ma negatywny wptyw na jakos¢ ich zycia. Przez
niektérych uwazane jest za najbardziej dokuczliwy
symptom zwigzany z chorobg nowotworowa lub
jej leczeniem.

Zaréwno chorzy, jak i personel medyczny czesto
traktuja CRF jako tak zwany ,normalny” objaw
w przebiegu choroby nowotworowej, szczegdlnie
W jej zaawansowanym stadium.

Ze wzgledu na mato poznana, najprawdopodob-
niej wieloczynnikowg etiologie zmeczenia mozliwo-
$ci jego zwalczania s3 jak dotad ograniczone. Naj-
czesciej nie udaje sie wyeliminowad go catkowicie.
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W niektdrych przypadkach mozna znacznie zmniejszy¢
jego natezenie badz zapobiec dalszemu narastaniu.

Celem niniejszego opracowania jest przyblizenie
metod mogacych zmniejsza¢ natezenie zmeczenia
u 0s6b z choroba nowotworowsa.

Zmeczenie w przebiegu choroby
nowotworowej a jakos¢ zycia chorych

Jakos$¢ zycia uwarunkowana stanem zdrowia
(HRQL, Health Related Quality of Life) to ,funkcjo-
nalny efekt choroby i jej leczenia odbierany (przezy-
wany) przez pacjenta”. Obejmuje ona 4 dziedziny:
— sprawnos¢ ruchowsg;

— stan psychiczny;
— sytuacje spoteczng i warunki ekonomiczne;
— objawy somatyczne [1].
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Tworcy definicji HRQL zwrécili uwage na koniecz-
nos¢ rozréznienia pomiedzy stanem zdrowia okres-
lanym na podstawie objawdw stwierdzanych obiek-
tywnie a subiektywng oceng chorego. Potwierdze-
niem stusznosci tej koncepcji w odniesieniu do zme-
czenia sg badania, ktére przeprowadzili Vogelzang
i wsp. [2] oraz Newell i wsp. [3]. Pokazuja one istnie-
jace rozbieznosci w postrzeganiu CRF przez onkolo-
gow i ich podopiecznych. Pacjenci byli zdania, ze
zmeczenie jest najbardziej dokuczliwym objawem
uposledzajgcym jakosc zycia (QL, quality of life) [2],
natomiast 61% onkologéw uwazato, ze na zycie co-
dzienne chorych najbardziej negatywnie wptywa bél.
Jak wspomniano na wstepie, chorzy niechetnie zgta-
szajg problem zmeczenia. Z badan wynika, ze okoto
50% pacjentéw nie poinformowato nikogo o tym
problemie. Nieche¢ do omawiania zagadnienia CRF
moze wynika¢ z obawy o negatywne postrzeganie
przez innych. Chorzy prawdopodobnie uwazajg zme-
czenie za nieodfgczny objaw wystepujacy w przebie-
gu ciezkiej choroby, o ktérym nie warto wspominac.
Inng przyczyna moze by¢ brak zrozumienia chorych
ze strony otoczenia. Mtodsi pacjenci srednio 2-krot-
nie czesciej niz osoby starsze maja wrazenie, ze pro-
blem CRF nie zostanie przez innych odpowiednio zro-
zumiany [4]. Curt i wsp. stwierdzili, ze o zmeczeniu
chetniej méwig ludzie ponizej 65. roku zycia, jednak
dotyczy to i tak tylko okofo 16% badanych. Ludzie
starsi, powyzej 65. roku zycia, unikajg rozméw na
ten temat. Jedynie 3% sposrod nich decyduje sie na
omowienie problemu zmeczenia z lekarzem [4]. Ist-
niejacej sytuacji winni sg réwniez lekarze. Osiemdzie-
sigt procent onkologéw przyznato, ze zmeczenie to
objaw, ktory ignoruja [2]. Sposrdd chorych, ktorzy
podjeli w rozmowie z lekarzem problem zmeczenia,
az 40% nie otrzymatfo zadnej informacji na temat
mozliwosci jego zwalczania. W pozostatych przypad-
kach 37% pacjentéw zalecono odpoczynek lub relak-
sacje w celu zredukowania zmeczenia, 11% udzielo-
no wskazéwek dotyczacych zywienia, 7% zalecono
zazywanie witamin, 6% podano leki i tylko 5% zale-
cono ¢wiczenia aktywizujace [4]. Jak wida¢, wiedza
na temat zwalczania zmeczenia nie jest wystarczaja-
co rozpowszechniona wsréd personelu medyczne-
go. W innych badaniach jedynie 25-27% chorych
otrzymato jakiekolwiek wskazéwki dotyczace walki
ze zmeczeniem w przebiegu choroby nowotworo-
wej [2, 5].

Zmeczenie w przebiegu choroby nowotworo-
wej mozna rozpatrywac w aspekcie fizycznym i psy-
chicznym. Badania The Fatigue Coalition [4] ujaw-
nity, ze pacjenci z chorobg nowotworowa najczes-
ciej zgtaszaja fizyczne aspekty zmeczenia. Sposréd
nich 81% skarzyto sie na znacznie obnizony po-

ziom energii, 81% — na koniecznos¢ zwolnienia tem-
pa zycia, 79% — na ogolne poczucie znuzenia/osta-
bienia, 78% — na zwiekszong potrzebe snu srednio
0 2,8 godziny na dobe. Sposrdd chorych ze zmecze-
niem, u ktérych w trakcie leczenia onkologicznego
wystepowaty nudnosci, wymioty, zaburzenia depre-
syjne, bol, 60% badanych stwierdzito, ze to wtasnie
zmeczenie byto czynnikiem najbardziej zaktocaja-
cym ich zycie codzienne.

Okoto 30% pacjentéw zgtasza psychiczne obja-
wy CRF w postaci obnizonej motywacji do dziatania,
braku zainteresowan, potrzeby bycia zmuszanym do
dziatania, poczucia smutku czy podenerwowania.
U 38% chorych obserwowano zaburzenia koncen-
tracji, a u 35% — zaburzenia zapamigtywania, ktére
s podstawowymi czynnosciami poznawczymi wa-
runkujgcymi wtasciwe funkcjonowanie.

Zmeczenie moze takze zaburza¢ prawidiowe
funkcjonowanie spoteczne. U 35% badanych spo-
wodowato ono rezygnacje z péjscia do restauracji.
Zdaniem 37% pacjentow utrudnia utrzymywanie
relacji interpersonalnych, a 35% — spedzanie cza-
su z przyjaciotmi. Siedemdziesigt piec¢ procent ba-
danych zdecydowato sie na zmiane pracy z powo-
du zmeczenia, co moze wptywac na pogorszenie
warunkéw ekonomicznych rodziny chorego.

Zmeczenie w przebiegu choroby nowotworo-
wej wptywa negatywnie takze na aktywnos¢ za-
wodowa; u 23% chorych stwierdzono stopien nie-
petnosprawnosci z powodu zmeczenia, co stato
sie przyczyng zrezygnowania z pracy — kobiety
czynity to chetniej niz mezczyzni.

Jak wida¢, CRF uposledza praktycznie wszyst-
kie dziedziny wchodzace w sktad oceny HRQL.

Sposoby zwalczania zmeczenia
w przebiegu choroby nowotworowej

Proponowane pacjentowi interwencje, majgce na
celu zmniejszanie poczucia zmeczenia w przebiegu
choroby nowotworowej, nie powinny dawa¢ mu ztud-
nej nadziei na catkowite wyeliminowanie tego obja-
wu. Zapobiegnie to rozczarowaniu i ewentualnej
odmowie dalszej wspotpracy pacjenta z lekarzem.
Choremu i rodzinie nalezy przedstawi¢ mozliwosci
zwalczania zmeczenia oraz ich skutecznos¢ tak, aby
ich oczekiwania byty realne. Pozwoli to pacjentom
we wiasciwy sposéb radzi¢ sobie z tym objawem.

Dostepne sposoby zwalczania CRF powinny sie
przede wszystkim skupia¢ na [6]:

— redukowaniu aktualnego poziomu zmeczenia;
— redukowaniu negatywnego wptywu zmeczenia
na jakos¢ zycia i funkcjonowania pacjentéw

z chorobg nowotworowsa;
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— redukowaniu stresu emocjonalnego zwigzanego z CRF.
Ponizej przedstawiono sposoby zwalczania CRF

dotyczace postepowania zaréwno niefarmakologicz-

nego, jak i z wykorzystaniem lekéw. Wazne, aby

przed rozpoczeciem interwencji nakierowanej na

zmniejszanie poczucia CRF wykluczy¢ potencjalnie

dajace sie skorygowac czynniki pozostajgce w zwigz-

ku ze zmeczeniem. S to:

— niedoczynnos¢ tarczycy;

— niedokrwistos¢;

— depresja;

— infekcja;

— zaburzenia elektrolitowe.

Dobér mozliwych rodzajéw interwencji majacych
na celu zmniejszenie poczucia zmeczenia zalezy od
fazy rozwoju choroby nowotworowej. Zatem cho-
rych mozna podzieli¢ na 3 grupy:

— w trakcie leczenia onkologicznego;

— obserwowanych po zakoriczonym leczeniu rady-
kalnym choroby nowotworowej (wyleczonych);

— pozostajgcych pod opiekg paliatywna, u ktérych
leczenie onkologiczne nie odniosto pozadanego
skutku, a choroba nadal postepuje.

W zaleznosci od tego, do ktorej grupy pacjent
nalezy, dobiera sie rézne formy terapii. Wiadomo, ze
w trakcie intensywnego leczenia onkologicznego
powinno sie zwraca¢ uwage na jak najlepsze zwal-
czanie objawéw ubocznych radio- czy chemioterapii,
to jest nudnosci, wymiotéw, bélu i tym podobnych.
Poza tym zalecana jest aktywizacja ruchowa i wspar-
cie emocjonalne [7]. Nie powinno sie zapominac
o edukacji pacjenta i rodziny dotyczacej przyczyn zme-
czenia i mozliwosci jego zwalczania. Osobom po ra-
dykalnym leczeniu onkologicznym, ktére odczuwaja
CRF, proponuje sie gtéwnie regularng aktywnos¢ fi-
zyczna oraz wsparcie emocjonalne.

Chorym u kresu zycia zaleca sie edukacje doty-
czaca umiejetnego korzystania z pozostatych zaso-
bow energetycznych organizmu oraz wsparcie emo-
cjonalne [7]. Coraz czesciej jednak mowi sie o ko-
niecznosci aktywizacji ruchowej adekwatnej do sta-
nu ogdlnego pacjenta.

Niefarmakologiczne sposoby
zwalczania zmeczenia w przebiegu
choroby nowotworowej

Aktywizacja ruchowa

W ciggu ostatnich lat coraz wiekszg uwage zwra-
ca sie na pozytywny wptyw aktywizacji ruchowej na
poczucie zmeczenia u pacjentéw z chorobg nowo-
tworowq. W ostatniej wersji standardéw National
Comprehensive Cancer Network (NCCN) dotycza-

cych postepowania w CRF dodano zalecenie, aby
rehabilitacja rozpoczynata sie w momencie posta-
wienia diagnozy choroby nowotworowej [7]. U pa-
cjentéw w trakcie leczenia onkologicznego ten ro-
dzaj interwencji traktuje sie jako pierwszg katego-
rie. Niestety, jak wynika z badan, ktére przeprowa-
dzili Jones i Courneya, chorym nie przedstawia sie
mozliwosci pozytywnego wptywu ¢wiczen fizycz-
nych na natezenie zmeczenia. W okoto 60% przy-
padkéw problem ten nie byt w ogdle podejmowany
w trakcie terapii onkologicznej [8]. Wiadomo, ze
podczas tego typu leczenia obniza sie sprawnosc
fizyczna chorych. Dlatego w petni uzasadniona jest
troska o jej poprawe lub utrzymanie na dotychcza-
sowym poziomie. Cwiczenia powinny by¢ dostoso-
wane indywidualnie do kazdego pacjenta z uwzgled-
nieniem jego réznych obcigzen, na przyktad kardio-
logicznych, neutropenii, trombocytopenii, obecno-
sci przerzutow do kosci i tym podobnych. Nie sg to
jednak bezwzgledne przeciwwskazania do prowa-
dzenia fizjoterapii. Obecnos¢ czynnikdéw obcigzajg-
cych wymaga, na przyktad w przypadku neutrope-
nii, prowadzenia ¢wiczen w warunkach nienaraza-
jacych chorego na zakazenia. W przypadku przerzu-
tow kostnych nie powinno sie stosowac ¢wiczen
z obcigzeniem. Nalezy takze ograniczy¢ intensyw-
nos¢ ¢wiczen u chorych ze schorzeniami kardiolo-
gicznymi. Adamsen i wsp. oraz Dimeo i wsp. okre-
slili kryteria wykluczajgce chorych na nowotwory
z wykonywania ¢wiczen. Sa to: cisnienie rozkurczowe
ponizej 45 mm Hg i powyzej 95 mm Hg, akcja serca
powyzej 100/min, temperatura powyzej 38°C, cze-
stos¢ oddechéw powyzej 20/min, infekcja wymaga-
jaca antybiotykoterapii, czynne krwawienie, swieze
wybroczyny, poziom ptytek ponizej 50 G/I [9, 16].
Ogdlnie przyjmuje sig, ze tetno podczas fizjoterapii
nie powinno przekracza¢ 60-80% tetna maksymal-
nego. Intensywnos¢ <¢wiczen nalezy stopniowo
zwiekszac. Poczatkowo czas ich trwania powinien
wynosi¢ 15 minut, a nastepnie stopniowo sie wy-
dtuzad srednio do 30 minut. U pacjentéw w dobrej
kondycji, po leczeniu radykalnym czas ¢wiczen moz-
na wydfuza¢ do 60 minut. Fizjoterapia powinna sie
odbywac srednio 3 razy w tygodniu [7]. Segal i wsp.
stwierdzili, ze mniejsze natezenie ¢wiczen u pacjen-
tek z I i Il stopniem raka piersi powoduje mniejszg
poprawe wydolnosci fizycznej [10]. Dotychczasowe
badania oceniajgce skutecznos¢ aktywizacji ruchowej
prowadzono gtéwnie u chorych w trakcie leczenia on-
kologicznego (radio- i chemioterapii) [9, 11, 12], prze-
szczepu szpiku kostnego [13] lub u pacjentéw wy-
leczonych z choroby nowotworowej [14-16]. Ste-
vinson i wsp. w przeglagdowej pracy oceniajgcej 33
badania kontrolowane, w tym 25 randomizowanych,
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stwierdzajg, ze w zadnym badaniu nie obserwowa-
no wzrostu natezenia CRF pod wptywem c¢wiczen.
Redukcje tego parametru zanotowano w 10 bada-
niach. W 3 badaniach widoczna byfa tendencja do
poprawy zmeczenia, ale nie osiggneta ona istotno-
$ci statystycznej. W niektérych obserwowano umiar-
kowang poprawe w funkcjonowaniu fizycznym.
Dotychczas nie przeprowadzono badan oceniaja-
cych wptyw fizjoterapii na diugos¢ przezycia cho-
rych czy mozliwos¢ nawrotu nowotworu [17].

Najczesciej zalecano w badanych grupach ¢wi-
czenia aerobowe, tak zwany walking programs, ¢wi-
czenia z uzyciem cykloergonometru, chéd na biezni
ruchomej, czasem dowolna aktywnos¢ ruchowa, na
przyktad taniec. W wiekszosci badan obserwowano
spadek natezenia zmeczenia o srednio 40-50%. Poza
zmniejszeniem natezenia zmeczenia Mock i wsp.
w swoich badaniach wykazali rbwniez obnizenie sie
poziomu stresu psychologicznego towarzyszacego
chorobie nowotworowej [11, 18].

Jedynym jak dotad badaniem oceniajgcym wptyw
¢wiczen fizycznych na jakosc zycia, poziom zmecze-
nia i leku u pacjentow hospicyjnych jest analiza,
ktora przeprowadzili Porock i wsp. Badanie prze-
prowadzono wsrod 9 chodzacych pacjentow w za-
awansowanym stadium choroby nowotworowej
o roznej lokalizacji. Nie obserwowano zmniejszenia
poczucia ogdlnego zmeczenia i zmeczenia fizyczne-
go w podskalach MFI-20 (Multidimensional Fatigue
Inventory), natomiast zauwazono tendencje do po-
prawy wynikow w podskalach oceniajgcych zme-
czenie psychiczne, motywacje i aktywnos¢ fizyczna.
Mimo ze rezultaty uzyskane za pomocg MFI nie s3
znamienne statystycznie, to wszyscy pacjenci po-
proszeni o komentarz do prowadzonych dziatan re-
habilitacyjnych wypowiadali sie o nich pozytywnie
i twierdzili, ze ich samopoczucie sie poprawito [19].

Z badan przeprowadzonych wsréd pacjentéw
w zaawansowanym stadium choroby nowotworowej
pozostajgcych pod opieka hospicyjna na terenie Troj-
miasta wynika, ze kinezyterapia prowadzona 3 razy
w tygodniu zmniejsza natezenie odczuwanego zme-
czenia, wptywa pozytywnie na ocene jakosci zycia
w obszarze fizycznym oraz zapobiega stopniowemu po-
garszaniu sie ogoélnej oceny jakosci zycia chorych [20].

Interwencje psychologiczne

Ten rodzaj interwencji u pacjentéw w trakcie
aktywnego leczenia onkologicznego zalicza sie, po-
dobnie jak fizjoterapie, do pierwszej kategorii we-
dtug NCCN [7]. Kazdy pacjent przed rozpoczeciem
leczenia onkologicznego powinien by¢ poinformo-
wany o jego efektach ubocznych, w tym o zmecze-
niu. Sami chorzy nie zdajg sobie sprawy, ze zmecze-

nie jest jednym z ubocznych objawéw leczenia.
Wedtug badania Love i wsp. jedynie 8% oséb ocze-
kiwato wystgpienia zmeczenia, natomiast odczuwa-
to je 86% [21]. W wyniku braku informacji chorzy
réznie mogq interpretowac pojawiajgce sie CRF. Nie-
ktorzy wigza ten objaw z nieskutecznoscig leczenia,
inni — z progresjg choroby. Zdarza sie, ze z tego
powodu przerywaja leczenie onkologiczne lub
proszg o zmiane schematu leczenia na mniej obcig-
zajacy. Nieprawidfowa interpretacja przyczyn wy-
stgpienia CRF prowadzi do nasilania sie stresu emo-
cjonalnego. Pierwsze badania podejmujace inter-
wencje psychologiczng u chorych na nowotwory
prowadzono w latach 80 XX wieku. Organizowano
grupy wsparcia dla chorych na raka piersi przez okres
roku [22]. Stosowano rowniez indywidualng eduka-
cje u pacjentdéw po zabiegu usuniecia czerniaka zfo-
sliwego [23]. Prowadzono programy utatwiajace ra-
dzenie sobie ze stresem [24]. W badaniu, ktére prze-
prowadzili Gaston-Johansson i wsp., zastosowano
kompleksowy program pomocy w radzeniu sobie
z choroba nowotworowa u pacjentéw podczas
transplantacji szpiku kostnego. Obejmowat on te-
rapie relaksacyjng, wyobrazeniowa i poznawcza [25].
W wiekszosci przeprowadzonych badan obserwo-
wano poprawe w zakresie natezenia zmeczenia
i objawow towarzyszacych — zaréwno somatycz-
nych (nudnosci i wymioty, bol), jak i psychicznych
(lek, zaburzenia nastroju). Obecnie pomoc psycho-
logiczng uznaje sie za standard nie tylko opieki on-
kologicznej, ale rowniez paliatywnej.

Farmakologiczne sposoby zwalczania
zmeczenia w przebiegu choroby
nowotworowe;j

Ponizej opisano grupy lekéw, w ktérych mecha-
nizmie dziatania upatruje sie mozliwos¢ zmniejsze-
nia natezenia CRF.

Glikokortykosteroidy

Mechanizm dziatania steroidéw w CRF nie jest
do konca poznany. Przypuszczalnie dziatajg one eu-
foryzujgco poprzez receptory w mozgu [26]. Pierw-
sze wieksze badanie oceniajgce wptyw deksameta-
zonu na jakos¢ zycia pacjentéw przeprowadzono
w latach 70. XX wieku. Moertel i wsp. po zastosowa-
niu tego steroidu w dawkach od 0,75 mg do 1,5 mg
4 razy na dobe po 4 tygodniach leczenia obserwo-
wali poprawe samopoczucia u 34% chorych z za-
awansowanymi nowotworami uktadu pokarmowe-
go, w poréwnaniu z 13% pacjentéw, ktérym poda-
wano placebo. Réznica pomiedzy tymi grupami
w obliczeniach statystycznych nie byta jednak zna-
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mienna statystycznie [27]. W po6zniejszym badaniu
Bruery i wsp. z uzyciem deksametazonu w dawce
32 mg na dobe u pacjentéw w zaawansowanym
stadium choroby nowotworowej wykazano popra-
we stopnia aktywnosci u 61% sposrod nich. Bada-
nie nie obejmowato jednak oceny zmeczenia [28].
W badaniach z zastosowaniem metylprednizolonu
dozylnie w dawkach 125 mg na dobe uzyskano po-
prawe jakosci zycia [29, 30]. Popiela i wsp. wykazali
zmniejszenie ostabienia po 2 tygodniach steroido-
terapii. Poprawa ta jednak nie utrzymywata sie do
4. tygodnia badania [30]. Ream sugeruje, ze w przy-
padku braku dajacych sie skorygowac przyczyn CRF
nalezy wtgczy¢ 4 mg deksametazonu na dobe i prze-
prowadzi¢ ponowng ocene po 5-7 dniach. W przy-
padku braku poprawy zaleca on odstawienie leku,
natomiast u chorych z zauwazalnym zmniejszeniem
zmeczenia — kontynuowanie leczenia, ewentualnie
stopniowo zmniejszajgc dawke steroidu [6].

Progestageny

Podobnie jak w przypadku glikokortykostero-
idéw progestageny oceniano gtéownie pod katem
wptywu na zespdt kacheksja—anoreksja oraz na ja-
kos¢ zycia. Bruera i wsp. w swoim badaniu z zasto-
sowaniem octanu megestrolu w dawce 480 mg na
dobe wykazali poprawe aktywnosci w poréwnaniu
z grupg otrzymujacg placebo [31]. Simons i wsp.
w badaniu z medroksyprogesteronem nie potwier-
dzili pozytywnego wptywu tego leku na zmeczenie
[32]. Westman i wsp., badajac jakos¢ zycia za pomo-
cg kwestionariusza QLQ C-30 (quality-of-life question-
naire) zawierajgcego pytania o zmeczenie, nie wy-
kazali pozytywnego wptywu na poczucie zmecze-
nia przy stosowaniu 320 mg octanu megestrolu na
dobe [33]. W innym badaniu wsrdéd pacjentéw
z zaawansowang chorobg nowotworowa obserwo-
wano poprawe apetytu, aktywnosci oraz zmniej-
szenie natezenia zmeczenia [34]. Wyniki badan oce-
niajagcych wptyw progestagenéw, gtéwnie octanu
megestrolu, na poziom zmeczenia nie sg wiec jed-
noznaczne. Nalezy zaznaczy¢, ze przeprowadzano
je z zastosowaniem dawek mniejszych niz obecnie
zalecane.

Psychostymulanty

Srodki psychostymulujace naleza do grupy le-
kéw zwiekszajacych czujnos¢ i motywacje. Nie prze-
prowadzono dotychczas randomizowanych badan
kontrolujacych wptyw lekéw z tej grupy na CRF.
Istniejg jednak doniesienia potwierdzajace skutecz-
nos¢ psychostymulantéw w redukowaniu zmecze-
nia u pacjentéw z HIV [35] oraz w stwardnieniu
rozsianym [36]. Breitbart i wsp. wykazali zmniejsze-

nie poziomu zmeczenia po zastosowaniu pemoliny
i metylfenidatu odpowiednio u 41% i 36% chorych
zakazonych HIV [35]. Rozans i wsp., w badaniu prze-
prowadzonym u pacjentéw w bardzo zaawanso-
wanym stadium choroby nowotworowej stwierdzili
ograniczenie sennosci powodowanej opioidami, po-
prawe analgezji oraz zmniejszenie objawéw depre-
sji [371].

Leki przeciwdepresyjne

W latach 80. XX wieku powstata hipoteza zakta-
dajaca, ze depresja i zmeczenie majg wspdlng ce-
che, jaka najprawdopodobniej s zaburzenia w ukta-
dzie serototoninergicznym. Przeprowadzono duze
randomizowane badanie obejmujgce 704 pacjen-
tow poddawanych chemioterapii z powodu choro-
by nowotworowej, u ktorych zastosowano 20 mg
paroksetyny lub placebo. Po zakonczonym leczeniu
wykazano znaczgco mniej objawoéw depresji, nato-
miast nie stwierdzono jego wptywu na poziom zme-
czenia [38]. W pilotazowym badaniu Cullum i wsp.
wskazujg na mozliwos¢ wykorzystania bupropionu
do zwalczania zmeczenia [39]. Wedtug ostatniej
wersji zalecen postepowania w CRF wydanych przez
NCCN nie zaleca sie obecnie stosowania inhibito-
réw zwrotnego wychwytu serotoniny w zwalczaniu
zmeczenia w przebiegu choroby nowotworowe;j [7].

Erytropoetyna

Skutecznos¢ erytropoetyny badano dotychczas
jedynie w niedokrwistosci indukowanej chemiote-
rapig. W kilku duzych badaniach wykazano pozy-
tywny wptyw rekombinowanej erytropoetyny na ja-
kos¢ zycia, poziom aktywnosci i zmeczenie [40-42].
Zmiany natezenia zmeczenia wigzaty sie z podwyz-
szeniem stezenia hemoglobiny. Jednak nie wszyst-
kie badania potwierdzajg zwigzek niedokrwistosci
ze zmeczeniem [43]. Dotad nie oceniono wptywu
erytropoetyny na CRF u pacjentow bez anemii.

Inne substancje

Graziano i wsp. stwierdzili w swoim badaniu
redukcje poziomu zmeczenia po podaniu lewokar-
nityny u pacjentow podczas chemioterapii [44].

Ostatnio pojawiajg sie doniesienia o wptywie wie-
lonienasyconych kwasow ttuszczowych na stan odzy-
wienia, jakos¢ zycia i poczucie zmeczenia. Barber
i wsp. wskazujg na poprawe ogdlnej aktywnosci mie-
rzonej w skali Karnofsky'ego [45]. W badaniu Bruery
i wsp. nie potwierdzono pozytywnego wptywu na
natezenie CRF oleju rybiego zawierajgcego omega-
3-kwasy ttuszczowe [46]. Wadg tego badania byt
jednak krétki, tylko 2-tygodniowy czas obserwacji
chorych.
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Prawdopodobnie pewng role w etiologii zmecze-
nia zwigzanego z choroba nowotworowsa odgrywaja
cytokiny. Zaktada sie zatem mozliwos¢ skutecznej
terapii lekami blokujgcymi uwalnianie i czynnos¢ nie-
ktérych z nich. W badaniach laboratoryjnych wyka-
zano, ze pentoksyfilina ma hamujacy wptyw na uwal-
nianie czynnika martwicy nowotworu alfa (TNF alfa,
tumor necrosis factor alpha) z makrofagéw. Wiado-
mo réwniez, ze cyklooksygenaza 2 (COX2) jest nie-
zbedna do ekspresji aktywnosci TNF alfa. Powstata
w zwigzku z tym hipoteza o mozliwosci zastosowa-
nia tak zwanych koksybéw, czyli selektywnych inhi-
bitoréw COX-2, to jest celekoksybu i rofekoksybu,
w zwalczaniu astenii. Znany jest réwniez fakt wpty-
wu melanotropiny alfa na nastréj oraz hamowanie
przez nig prozapalnego dziatania niektérych cytokin,
to jest interleukiny 1 i 6 oraz TNF alfa. Prawdopo-
dobnie wykorzystanie tych wifasciwosci w przyszto-
$ci moze by¢ pomocne w zwalczaniu zmeczenia. Za-
interesowanie naukowcéw budza réwniez popular-
ne naturalne preparaty Gingko Biloba poprzez swoje
umiarkowane dziatanie na uktad cytokin [26].

Podsumowanie

Zmeczenie jest jednym z najbardziej ucigzliwych
objawéw towarzyszacych chorobie nowotworowe;j.
Jest ono czesto pomijane zaréwno przez chorych,
jak i przez personel medyczny. Mimo istniejgcych
trudnosci w zidentyfikowaniu przyczyn CRF znane
sq metody mogace zmniejszy¢ natezenie odczuwa-
nego zmeczenia. Zaleca si¢ je w zaleznosci od stanu
ogolnego pacjenta i zaawansowania choroby no-
wotworowej oraz prowadzonego leczenia. Mozna
skorzystaé ze sposobow farmakologicznych i nie-
farmakologicznych. Metody farmakologiczne maja
ograniczone zastosowanie. Nie przeprowadzono
dotychczas duzych badan oceniajgcych ich skutecz-
nos¢ w zwalczaniu CRF. Na szczegdlng uwage za-
stuguja metody niefarmakologiczne. Szersze zasto-
sowanie i ugruntowang w badaniach skutecznos¢
maja interwencje psychologiczne obejmujace orga-
nizowanie grup wsparcia, terapie relaksacyjno-wy-
obrazeniowa oraz poznawczg. Mozna je stoso-
wac prawie u wszystkich pacjentéw. Ostatnio coraz
wiekszg popularnoscia cieszy sie aktywizacja rucho-
wa chorych. Metode te uznaje sie za standardowg
w trakcie aktywnego leczenia onkologicznego oraz
u tak zwanych survivors, czyli oséb wyleczonych
z nowotworu. Szersze zastosowanie kinezyterapii
u chorych pozostajgcych pod opieka paliatywng
z powodu choroby nowotworowej wymaga dalszych
badan. Dotychczasowe wyniki wydajq sie obiecuja-
ce. Zgodnie z zaleceniami NCCN problem CRF powi-

nien by¢ omawiany z kazdym chorym na nowotwor,
niezaleznie od jego stanu ogdlnego i stopnia za-
awansowania choroby. Kazdemu powinno sie przed-
stawiac istniejgce sposoby zwalczania zmeczenia.
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