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Artykut pogladowy

Dlaczego leczenie przeciwnowotworowe

jest bolesne?

Streszczenie

Bol wystepujacy u chorych na nowotwory moze by¢ spowodowany samym nowotworem, powiktaniami
choroby nowotworowej, takimi jak wyniszczenie oraz diagnostyka i leczeniem onkologicznym, na ktére
sktada sie leczenie miejscowe — chirurgiczne i radioterapia oraz systemowe — chemioterapia, hormono-
terapia i leczenie celowane. Wszystkie te rodzaje terapii onkologicznej moga powodowad powstanie bolu,
zaréwno ostrego, jak i przewlektego, utrzymujgcego sie przez miesigce, a nawet lata po zakonczeniu leczenia.
Bél stanowiagcy powiktanie leczenia onkologicznego powinien by¢ rozpoznany i leczony zgodnie z odpo-
wiednimi wytycznymi. Nieodpowiednio leczony bél zwigzany z terapig onkologiczng pogtebia cierpienie
chorego, moze stac sie przyczyng zaburzen psychicznych, depresji i odstapienia od dalszego leczenia.
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Stowa kluczowe: bdl, leczenie onkologiczne

Cztowiek zdrowy nie zastanawia sie nad swoim
ciatem, nie odczuwa go w jaki$ specjalny sposéb,
zazwyczaj nie rozwaza, jak ono funkcjonuje, z czego
sie sktada, co mu jest potrzebne. Ciato stanowi in-
tegralng czes¢ postrzegania przez osobe siebie jako
cztowieka, jest podstawowym elementem tozsamosci
fizycznej, ale jest jakoby ,,nieobecne”. Jak powiedziat
R. Leriche: ,zdrowie jest milczeniem ciata”. Sytuacja
ta zmienia sie diametralnie w przypadku choroby,
a w szczegolnosci bélu. Jezeli pojawia sie choroba,
cztowiek odczuwa jg w swoim ciele i swoim ciatem.
Bl moéwi o tym, co sie dzieje w ciele, jest sygnatem
czegos ztego, co spotkato cialo — uszkodzenia, za-
burzenia funkcjonowania (bdl nocyceptywny). Ten
rodzaj bélu, zwany fizjologicznym, odgrywa przede
wszystkim role informacyjna i ostrzegawczo-ochronng
i pozwala zachowac ciatu integralnos¢ i homeostaze.
Uszkodzenie samego uktadu nerwowego prowadzi do
powstania zaburzen w odbieraniu, przewodzeniu i od-
czuwaniu bodzcow niekoniecznie bedacych bélowymi
(b6l neuropatyczny). Bl moze pojawié sie tez bez
fizycznego powodu jako stan emocjonalny — jedynie

odnoszony do uszkodzenia tkanek (b6l psychogenny).
Te dwa ostatnie rodzaje bdlu zwane sg bélem pato-
logicznym, gdyz nie odgrywajg roli ochronnej i nie
prowadza do pobudzenia uktadu wspétczulnego i we-
whnatrzwydzielniczego. Bél ogniskuje zainteresowanie
cztowieka na swoim ciele. Przy duzym nasileniu lub
dtugim trwaniu bélu cztowiek wrecz ,,staje sie” bolem.
Bl jest doswiadczeniem wiasciwym temu, ktory je
doswiadcza, mozliwym do zakomunikowania, lecz
niemozliwym do dzielenia z innymi [1].

B&l w chorobie nowotworowej jest szczegélny i jako
taki jest opisywany oddzielnie od innych rodzajéw bélu.
Bél ten zdecydowanie nie ma juz funkcji informacyjnej
i ostrzegawczej. Stanowi jedynie niepotrzebne cierpie-
nie i przypomina o aktualnej lub przebytej chorobie
nowotworowej. Bol wystepujacy u chorych na nowo-
twory moze by¢ spowodowany samym nowotworem,
powiktaniami choroby, takimi jak wyniszczenie oraz
diagnostyka i leczeniem onkologicznym.

Samo rozpoznanie choroby nowotworowej nie-
sie ze sobg silne emocje. Rak kojarzy sie ze Smiercig
i bélem. Leczenie onkologiczne postrzegane jest jako
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.Ciezkie”, obarczone wieloma dziataniami uboczny-
mi, bolesne. Chorzy wrecz czekaja na wystgpienie
powiktan leczenia, w tym bélu. Powszechnym jest
przekonanie, ze operacja, napromienianie, chemiote-
rapia ,muszg bole¢”. | rzeczywiscie, ze swojej natury,
leczenie onkologiczne jest bolesne — wywotuje za-
réwno bole receptorowe (somatyczne i trzewne), jak
i neuropatyczne, a dodatkowo doznania te pogtebia
wystepowanie bélu psychogennego.

Na leczenie onkologiczne skfada sie leczenie miej-
scowe — chirurgiczne i radioterapia oraz systemowe
— chemioterapia, hormonoterapia i leczenie celowa-
ne. Wszystkie te rodzaje terapii onkologicznej moga
powodowac powstanie bolu, zarébwno ostrego, jak
i przewlektego.

Leczenie operacyjne w onkologii to czesto rozlegte
zabiegi, w trakcie ktérych usuwa sie nie tylko sam
guz, ale caty narzad, czasami wraz z przylegajacymi
tkankami i narzagdami oraz okoliczne wezty chfonne.
Doprowadza to do powstania naturalnych boéléw
somatycznych spowodowanych uszkodzeniem tkanek
powierzchownych: skéry, tkanki podskdrnej, bton
$luzowych oraz tkanek gtebokich: miesni, powiezi,
wiezadet, okostnej. Na skutek zgniatania i/lub rozcia-
gania struktur trzewnych, pociggania i/lub skrecenia
krezki oraz rozwijajgcych sie w miejscu interwen-
cji chirurgicznej zmian zapalnych pojawiajg sie bdle
trzewne spowodowane skurczem miesni gfadkich.
Operacje onkologiczne to tez czesto amputacje (piersi,
konczyn). Tego typu zabiegi sg przyczyna czucia i bé-
[6w fantomowych. Doznania te powstajg na skutek
urazu nerwu, tworzenia sie nerwiakow, ktére wykazujq
spontaniczng i patologiczng aktywnos¢ w nastepstwie
mechanicznej lub chemicznej stymulacji (zwiekszona
ekspresja kanatow sodowych). Moze pojawic sie tez
bol samego kikuta. Uszkodzenia nerwéw, do czego
dochodzi w trakcie operacji onkologicznych, prowa-
dzg do powstania szczegdlnych zespotow bdlowych
zaleznych od rodzaju zabiegu i lokalizacji zmian:
zespot po operacji szyi — uszkodzenie splotu szyj-
nego, zespo6t po mastektomii — uszkodzenie nerwu
miedzyzebrowo-ramiennego, zespét po torakotomii
— uszkodzenie nerwéw miedzyzebrowych, zespét
po nefrektomii — uszkodzenie nerwoéw skérnych [2].

Zabiegi onkologiczne konhczg sie czesto pozosta-
wieniem duzej blizny, czemu moga towarzyszy¢ zrosty
tkankowe, powodujgce utrzymujace sie przez miesigce
lub nawet lata bole o charakterze neuropatycznym.

Przewlekty bdl pooperacyjny (trwajacy powyzej
3 miesiecy) najczesciej wystepuje po amputacjach
(55-85%), torakotomii (30-50%), mastektomii (20—
-50%), histerektomii (30%), kolektomii (30%) [3-5].
W przypadku 5-10% tych béléw pacjenci okredlaja je
na powyzej 5 w skali VAS.

Drugim rodzajem leczenia miejscowego w on-
kologii jest radioterapia. Dziatanie promieniowania
jonizujacego na komarki opiera sie na dwdch mecha-
nizmach: bezposrednim i posrednim. W mechanizmie
bezposrednim wolny elektron powstaty wskutek ab-
sorpcji fotonu lub promieniowania czasteczkowego
bezposrednio uszkadza najbardziej wrazliwe struktury
komorkowe, takie jak DNA, btona komérkowa. W me-
chanizmie posrednim struktury komoérki uszkadzane
sq przez wolne rodniki powstate na skutek radioli-
zy wody. W obu przypadkach dochodzi do zmian
chemicznych (przerywanie wigzan, depolimeryzacja,
polimeryzacja) i biochemicznych (zaburzenia syntezy
DNA i RNA, zaburzenia enzymatyczne), co z kolei
powoduje zmiany biologiczne w komérce. Uposledze-
niu ulega proces podziatu komérek, czes¢ komérek
ginie. Zjawiska te dotycza wszystkich komoérek beda-
cych w obszarze napromieniania, nie tylko komoérek
nowotworowych, ale i komérek zdrowych. Ryzyko
uszkodzenia zdrowych tkanek wzrasta w przypadku
kojarzenia radioterapii z chemioterapig. Poszczegdl-
ne tkanki charakteryzujg sie rézng wrazliwoscig na
napromienianie.

Wyrézniamy powikfania radioterapii wczesne
(powstajace w trakcie leczenia i utrzymujace sie
kilka miesiecy po jego zakonczeniu) oraz pézne (po-
wstajace kilka miesiecy lub nawet lat po zakonczeniu
leczenia). Do bolesnych odczynéw popromiennych
wczesnych zaliczamy gtéwnie reakcje skorng i bton
$luzowych. Na skérze na skutek napromieniania
moze rozwing< sie rumien, owrzodzenie, do czego
moze dotgczyc sie infekcja potegujaca dolegliwosci
bolowe. Stan zapalny bton sluzowych dotyczy nie-
mal wszystkich pacjentow poddanych radykalnej
wysokodawkowej radioterapii. Pierwszym objawem
jest rumien, dochodzi do uszkodzenia srédbtonka
naczyn, obrzeku btony Sluzowej, krwawien, zakaze-
nia bakteryjnego i grzybiczego. Zmiany te dotycza
bton sSluzowych we wszystkich napromienianych
obszarach, zaleznie od lokalizacji leczonego nowo-
tworu. Pacjenci moga wiec z tego powodu odczuwac
silne béle jamy ustnej, gardta, krtani, przetyku, jelit,
odbytu, pecherza moczowego, cewki moczowej,
pochwy [6, 7].

Przezycia pacjentéw leczonych z powodu nowo-
tworéw ztosliwych znacznie sie wydtuzaja, a pacjenci
zyjacy dituzej majg wieksze ryzyko rozwoju pdznych
powiktan leczenia, szczegdlnie radioterapii. Pdézne
powiktania niekiedy znacznie pogarszajg jakos¢ zycia
zaréwno chorych, jak i oséb zyjacych bez czynnej
choroby nowotworowej. PéZnym powikfaniem ra-
dioterapii jest widknienie tkanek, co czesto pocigga
za soba wystepowanie przewlektego bdlu. Ze strony
kosci dochodzi do martwicy i ztaman patologicznych.
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Szczegdlnie podanie wysokiej dawki jednorazowej, tak
jak dzieje sie to w przypadku radioterapii stereotaktycz-
nej guzéw pierwotnych i przerzutowych ptuca, moze
spowodowad bolesne uszkodzenia kosci — w tym
przypadku zeber.

Jednym z péznych bolesnych powiktan radioterapii
jest neuropatia obwodowa spowodowana radiote-
rapig. Ryzyko wystapienia powiktan po radioterapii
w obrebie nerwdw rosnie z czasem. Przyczyng neu-
ropatii obwodowej moze by¢ bezposrednie uszko-
dzenie wtokien nerwowych; uszkodzenie drobnych
naczyn krwionosnych, co powoduje niedotlenienie
nerwéw; ucisk na nerwy spowodowany powstatym
na skutek radioterapii zwtdknieniem tkanki tgcznej
w bezposrednim sasiedztwie nerwdw i splotéw ner-
wowych. Uszkodzona przez napromienianie tkanka
taczna uzupetniana jest widknikiem. Taka zwtdkniata
tkanka jest mniej elastyczna, bardziej spoista i sama
uciska na nerwy, ktére powinna chroni¢ od nacisku.
Najczesciej wystepuje uszkodzenie splotu ramiennego,
do czego moze dochodzi¢ w sytuacjach, gdy napro-
mienia sie wezty chtonne nadobojczykowe i pachowe.
Najczesciej powiktanie to rozwija sie u 0séb napromie-
nianych z powodu raka piersi, rakdw regionu gfowy
i szyi, rakow szczytu ptuca i chfoniakéw. Czestos¢
wystepowania tego powiktania jest bardzo rézna
w poszczegodlnych opracowaniach i waha sie od 1,7%
przy stosowaniu wspétczesnych technik radioterapii az
do 73% wsrdd pacjentek napromienianych w latach
sze$cdziesigtych wysokimi dawkami frakcyjnymi [8, 9].
Najczesciej wystepujacymi objawami uszkodzenia
splotu ramiennego s parestezje, uczucie dretwienia
i mrowienia w konczynie goérnej (szczegoélnie dotycza-
ce kciuka i palca wskazujacego), zaburzenia czucia,
ostabienie sity miesniowej. BSl nie jest dominujacym
objawem, wystepuje u okoto potowy chorych z popro-
miennym uszkodzeniem splotu ramiennego.

U niektérych chorych wystepuje tzw. przewlekty
bol po radioterapii utrzymujacy sie przez lata. Przykta-
dem takiego bélu jest bél okolicy miednicy po radio-
terapii nowotwordw narzadu rodnego, dotyczy okoto
20% pacjentek [9, 10]. Patomechanizm tego bolu nie
jest do konca wyjasniony, moze by¢ spowodowany
réznorodnymi popromiennymi powiktaniami, takimi
jak przewlekte popromienne zapalenie jelit, odbytnicy,
pecherza moczowego i cewki moczowej, uszkodzenie
korzeni nerwowych na poziomie kregostupa ledz-
wiowego, wtdknienie splotu ledzwiowo-krzyzowego,
mielopatia, popromienne uszkodzenie tkanek okolicy
krocza, osteoradionekroza. Bol ten jest bardzo ucigz-
liwy i znaczaco wptywa na jakos¢ zycia [10].

Podobnie jak radioterapia, chemioterapia moze
powodowac uszkodzenia bton $luzowych ze wszyst-
kimi tego konsekwencjami, wtgcznie z silnym bolem.

Po chemioterapii mogg wystepowacd bolesne mialgie
i artralgie. Jednak najbardziej ucigzliwymi dla pa-
cjentéw sg neuropatie spowodowane uszkodzeniem
nerwéw obwodowych [11]. Pierwszymi objawami
neuropatii po leczeniu cytostatykami sg dretwienia dy-
stalnych czesci konczyn, do czego dotacza sie uczucie
taskotania, swedzenia, mrowienia, palenia konczyn,
ostatecznie wrazenie ostabienia konczyn. Dochodzi do
zaburzen odczuwania dotyku, ciepta i zimna. Moga
pojawic sie powazne zaburzenia motoryczne utrudnia-
jace codzienne funkcjonowanie. Dolegliwosciom tym
czesto towarzyszg objawy bélu neuropatycznego (pie-
czenie, palenie, strzelanie, uczucie razenia pradem).
Neuropatie obwodowe sg wywotywane przez rézne
cytostatyki, np. pochodne platyny, alkaloidy barwinka,
taksany. Mechanizm powstawania tego powiktania
jest ztozony i nie do konca poznany [11, 12]. Pochodne
platyny (cisplatyna, oksaliplatyna, karboplatyna) wigza
sie z DNA komoérek zwoju rdzeniowego i prowadza do
ich apoptozy; wigzg sie tez z mitochondrialnym DNA
neurondéw, co prawdopodobnie doprowadza do ich
obumierania. Srodki dziatajgce hamujaco na tworze-
nie mikrotubul wrzeciona podziatowego (alkaloidy
barwinka: winkrystyna, winblastyna, winorelbina)
wplywaja rowniez na zalezny od mikrotubuli transport
aksonalny — dochodzi do zaburzen funkcjonalnych
i strukturalnych aksonu, az do jego Smierci. Takze
nadmierna stabilizacja mikrotubul wrzeciona mito-
tycznego w przypadku stosowania taksanow (doce-
taksel, paklitaksel) powoduje zaburzenia w aksonie
i w konsekwencji uszkodzenie obwodowych czesci. Za-
burzenia te dotyczg szczegdlnie cienkich bezmielino-
wych wtdkien nerwowych. Aksony o wiekszej dtugosci
wykazujg wiekszg wrazliwos¢ — jest to zgodne z ty-
powym przebiegiem neuropatii, ktéra rozpoczyna sie
od dystalnych czesci konczyn dolnych. W przypadku
stosowania niektorych cytostatykdw pojawiaja sie bole
miesniowe (leki alkilujgce, antymetabolity).

Hormonoterapia stosowana w leczeniu nowo-
tworéw piersi i raka gruczotu krokowego moze by¢
zrédtem bdélu wywotanego osteoporoza.

B4l o charakterze neuropatycznym moze by¢ po-
wodowany tzw. wysypka tragdzikopodobng bedacg
powiktaniem leczenia celowanego (cetuximab, pa-
nitumumab).

Bl stanowiacy powiktanie leczenia onkologiczne-
go powinien by¢ odpowiednio leczony, tak jak kazdy
bol w chorobie nowotworowej. Zasady postepowania
nie réznig sie od ogoélnych wytycznych leczenia bélu
zaréwno ostrego, jak i przewlektego. Nieodpowiednio
leczony bol zwigzany z terapig onkologiczng pogtebia
cierpienie chorego, moze stac sie przyczyng zaburzen
psychicznych, depresji i odstagpienia od dalszego le-
czenia.
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