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1. Uvod

Usprkos uvrijezenom misljenju da je maligna bolest smrtonosna bolest, medicinskim
napretkom danasnjice maligna bolest je dobila viSe obiljeZja kroni¢ne bolesti. Ipak, kao ni
kod jedne druge bolesti, saznanje o postojanju maligne bolesti izaziva zaprepaséenje i niz
psihosocijalnih problema kod oboljelog i njegove obitelji. Bolesnika u procesu lijecenja
zbrinjava multidisciplinarni lijecnicki tim, ali medicinska sestra je izuzetno vazan ¢lan
onkoloskog tima, jer ona prepoznaje bolesnikove probleme i potrebe, ali istodobno i
specificne simptome koje sa sobom nosi maligna bolest. U svakodnevnom radu s takvim
bolesnicima medicinske sestre prve opazaju novonastale promjene na bolesniku, prve
slusaju o njihovim tegobama i pruzaju lije¢niku dragocjene informacije o stanju bolesnika.
Nerijetko su medicinske sestre izvor i duhovne i psiholoske pomoci bolesniku (1). Lijecenje
hematoloskih malignih bolesti uklju¢uje primjenu kemoterapije i imunoterapije, a upravo
medicinska sestra ima vaznu ulogu u pripravi i primjeni ovakvih lijekova. Citostatici su
lijekovi ¢ija primjena zahtijeva pristanak bolesnika, nakon §to su dobili informaciju o vrsti
lijeka, ocekivanja od istog te moguéim nuspojavama. Takva vrsta terapije priprema se u
digestoru te za taj dio posla medicinske sestre trebaju biti posebno educirane. Svu pripremu
treba obavljati pazljivo, u zastitnoj odje¢i u uvjetima koje propisuju pravila o rukovanju s
citostaticima kako bi zastitile sebe 1 svoju okolinu. Stru¢an i profesionalan odnos medicinske
sestre i bolesnika temeljen na empatiji, znanju i iskustvu pridonosi uspjehu lijecenja i
zdravstvenoj njezi te rjeSavanju nuspojava citostatske terapije. Uspjeh lijeCenja bitno
pridonosi poboljsanju kvalitete zivota i bolesnika i njegove okoline (najcesce obitelj). Sestre
koje se brinu za onkoloskog bolesnika pruzaju mu stvarnu, svakodnevnu skrb, u skladu s

utvrdenim standardima njege kao osnove zdravstvene pomo¢i (1).



1.1. Hematoloski maligniteti

1.1.1. Klasifikacija

Hematoloske neoplazme se prema klasifikaciji SZO dijele u nekoliko velikih
skupina. Obzirom da se ostale vrste skoro uvijek prezentiraju kao leukemije, ovo prilikom
¢emo prikazati samo tumore limfocitne loze. Tumori limfocitne loze dijele se na tumore
B stanica, T i NK stanica te Hodgkinov limfom. Uz to postoje entiteti koji se javljaju u
teSko imunkompromitiranih bolesnika, obi¢no onih s transplantiranim organima, tzv.
posttransplantacijske limfoproliferativne bolesti. Svaka od tih skupina sastoji se od
razlicitih entiteta koji se razlikuju po nac¢inu prezentacije, klini¢kom tijeku, odgovoru na
lijeenje 1 prognozi. Neki od njih su skoro benigne bolesti od kojih rijetko koji bolesnik
umre (npr. ekstranodalni limfom marginalne zone), dok drugi spadaju u najbrze rastuce

ljudske tumore (npr. Burkittov limfom).

Napretkom biomedicinskih znanosti stalno se dolazi do novih saznanja o biologiji
ovih tumora zbog Cega se klasifikacije Cesto mijenjaju. Velik broj entiteta 1 Ceste
promjene klasifikacije prave teskoce lije¢nicima koji se svakodnevno ne bave
dijagnostikom i lijecenjem ovih tumora. Prema klinickom tijeku se limfocitni tumori

mogu podijeliti na indolentne, agresivne i vrlo agresivne.

Indolentni limfomi/leukemije su bolesti koje sporo napreduju i s kojima bolesnik
moze Zivjeti godinama, ponekad i bez lijecenja. Agresivni limfomi su tipi¢ne zlo¢udne
bolesti karakterizirane progresivnim porastom tumorske mase, bez lijeCenja bolesnik
umire u roku od nekoliko mjeseci. Vrlo agresivni limfomi bez lije¢enja dovode do smrti
bolesnika u roku od nekoliko dana ili tjedana. Hodgkinov limfom po klinickom tijeku

odgovara agresivnom limfomu.

Prema mjestu najveCe tumorske mase i1 pretpostavljenom mjestu nastanka se
limfocitne neoplazme mogu podijeliti na nodalne limfome, ekstranodalne limfome i
leukemije. U nodalnih limfoma je tumor smjesten uglavnom u limfnim ¢vorovima, u
ekstranodalnih u ekstralimfatiCkim i ekstramedularnim organima (npr. probavnom traktu,

adneksima oka, mozgu, plu¢ima, kostima itd), dok su u leukemijama dominantno
2



zahvaceni koStana srz i krv.

Pojedine vrste limfocitnih tumora se ¢eS¢e prezentiraju kao limfomi, a drugi kao
leukemije, no ova razlika nije apsolutna, ¢esto su zahvaceni razlic¢iti odjeljci ili se bolest
inicijalno prezentira kao leukemija, a u relapsu kao limfom ili obrnuto. Zbog toga se danas

ova podjela sve viSe napusta (2).

1.1.2. Klini¢ka slika

Simptomi i znakovi limfocitnih tumora mogu se podijeliti u etiri skupine. To su:
- simptomi i znakovi uzrokovani tumorskom masom
- simptomi i znakovi uzrokovani o$te¢enjem normalne hematopoeze i imunopoeze
- op¢i simptomi i znakovi
- simptomi 1 znakovi specifi¢ni za pojedini entitet

Bolesnik s nodalnim limfomom se lijje¢niku obi¢no javlja zbog povecanja
perifernih limfnih ¢vorova, najces¢e na vratu. Rjede je prvi simptom kasalj ili zaduha
nastala kao posljedica povecanja medijastinalnih limfnih ¢vorova, odnosno bolovi u
trbuhu 1 smetnje pasaze zbog povecanja abdominalnih ¢vorova. Osnovna znacajka
limfnih ¢vorova na kojoj se temelji potreba za daljnjom dijagnostickom obradom je
veli¢ina. Limfni ¢vorovi na vratu, osim tijekom akutne upale, obicno ne prelaze 1-1,5 cm.
Cvorovi u preponama u veéine odraslih osoba su veli¢ine oko 1,5 cm, dok se aksilarni
obi¢no ne palpiraju. U bolesnika s indolentnim limfomima povecanje limfnih ¢vorova
moze trajati duze, ponekad s epizodama spontanog smanjivanja i ponovnog porasta.
Bolesnici s ekstranodalnim limfomima se obi¢no javljaju lijecniku zbog smetnji
uzrokovanih tumorima ekstralimfatickih organa. To mogu biti kozne promjene kod
koznih limfoma, neuroloSki ispadi kod limfoma mozga, edem spojnice kod
ekstranodalnog limfoma marginalne zone itd. Leukemije se mogu prezentirati pove¢anim
brojem limfocitnih stanica u krvi. U indolentnih leukemija je to povecanje asimptomatsko

jer zreli limfociti, koji su po obliku i veli¢ini sli€ni eritrocitima, prakticki nikada ne



uzrokuju hiperleukocitarni sindrom. Za razliku od toga, u agresivnih i vrlo agresivnih
leukemija velike limfaticke stanice i blasti mogu dovesti do smetnji mikrocirkulacije.
Tumori limfocitne loze mogu suprimirati normalnu hematopoezu, zbog infiltracije
kostane srzi ili paraneoplasticki. Naj¢esc¢a je anemija, dok su granulocitopenija i
trombocitopenija rijetke. Supresija imunopoeze moze se ocitovati povecanom sklonoséu
infekcijama ili autoimunim fenomenima, pogotovo autoimunom hemoliti¢kom anemijom

i imunotrombocitopenijom.(2)

1.1.3. Dijagnostika

Dijagnosticka obrada bolesnika ima za cilj postaviti to¢nu dijagnozu, odrediti
prosirenost bolesti (staging), procijeniti prognozu i aktivnost bolesti. Dijagnoza limfoma
se postavlja na temelju nalaza patohistoloskog i imunohistokemijskog nalaza biopsije
tumora cCesto uz pomo¢ klinickih podataka, citogenetskih i molekulskih nalaza.
Imunofenotipizacija aspirata tumora moze se nekada koristiti kao mnadopuna
imunohistokemije. Zbog toga je za pravilno postavljanje dijagnoze nuzna dobra suradnja
patologa, klini¢ara i stru¢njaka drugih laboratorijskih struka. Cilj odredivanja prosirenosti
je identifikacija lokalizacije i veli¢ine limfnih ¢vorova zahvacenim tumorom te
zahvacenost ekstralimfatickih organa. To uklju¢uje CT snimanje toraksa, abdomena 1
male zdjelice, a po mogucnosti i vrata uz primjenu intravenskog i peroralnog kontrasta.
Za procjenu prosirenosti radi se 1 biopsija koStane srZi te se uzorak analizira histoloski i
citoloski a dana sve ¢eS¢e i imunofenotipizacija, citogenetska i molekulska analiza.
Stupanj pros$irenosti odreduje se prema Cotswoldskoj modifikaciji Ann Arborske
klasifikacije (slika 1). Prognoza tumora limfocitne loze ovisi o vrsti i veli¢ini tumora te o
dobi i opéem stanju bolesnika. Drugi prognosticki ¢imbenici se razlikuju medu razlic¢itim
entitetima. Dijagnoza leukemije se obi¢no moZe postaviti na temelju nalaza citologije i
imunofenotipizacije stanica na proto¢nom citometru, ¢esto uz pomoc¢ citogenetskih i

molekulskih nalaza.

Obzirom da je terapija razli¢itih vrsta limfoma razlicita, vazno je, ¢ak i u bolesnika

koji su zZivotno ugrozeni tumorom (npr. zbog sindroma gornje Suplje vene ili kompresije
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sredi$njeg ziv€anog sustava), prije pocetka lijeCenja uzeti uzorak dostatan za postavljanje
to¢ne dijagnoze. Ukoliko biopsiju nije moguce uzeti odmah, moze se glukokortikoidima
pokusati reducirati tumorska masa i tako omoguciti da se dijagnosticka obrada uspjesno

privede kraju (2).

Stadij

Zahvaceni limfni &vorovi jedne limfne regije ili
jedan ekstralimfaticki organ.

Zahwvaceno vide regija limfih &vorova s
jedne strane dijafragme ili primarno ili per
continuitatem zahvacden ekstralimfaticki organ
i limfni Evorov s jedne strane dijafragme.

1] Kao Il samo s obje strane dijafragme.
v Difuzno zahvacanje ekstralimfatitkih organa.
Sufiksi

B Bez B simptoma
B Prisutan barem jedan B simptom (widi tekst)

Zahvacen ekstralimfaticki organ (u stadijima
111y

s Fahwvacena slezena

E

Slika 1. Cotswoldska modifikacija Ann Arborske klasifikacije prosirenosti limfoma

lzvor: https://bib.irb.hr/datoteka/734652.39 Hematoloki maligniteti.pdf

1.1.4. Lijecenje

1.1.4.1. Kemoterapija

Kemoterapija je najées$¢i oblik lijeCenja bolesnika s limfomom. Limfomi su
kemosenzitivni tumori koji dobro reagiraju na primjenu velikog broja citostatika i
njihovih kombinacija. Za uspjesno lijeCenje je vazno da se kemoterapija daje redovito i u
punoj dozi pa se za skrac¢ivanje granulocitopenije moze davati granulocitni ¢imbenik rasta

(G-CSF). Neke protokole nije moguce primjenjivati bez rutinske primjene G-CSFa


https://bib.irb.hr/datoteka/734652.39_Hematoloki_maligniteti.pdf

1.1.4.2. Radioterapija

Limfomi su radiosenzitivne bolesti. Zracenjem se obicno postize dobra lokalna
regresija tumora, a do relapsa najcesée dolazi u nezra¢enom podru¢ju. Radioterapija se
rijetko koristi sama, ve¢ u kombinaciji sa sustavnim lijeCenjem u bolesnika s
lokaliziranom ili masivnhom bolesti te u onih s rezidualnim tumorom nakon zavrSenog
sustavnog lijeCenja. ZraCenje se provodi linearnim akceleratorima, ako je moguce
trodimenzionalno moduliranom radioterapijom koriste¢i kompjutorsko planiranje polja
kako bi se na najmanju mogucu mjeru svela izlozZenost normalnih struktura ionizirajuéem
zracenju. Zrace se zahvaceni ¢vorovi 1 nekoliko centimetara okolnog tkiva ili zahvaéena

regija.

1.1.4.3. Imunoterapija

Limfocitne stanice izrazavaju velik broj antigena koje imunoloski sustav moze
prepoznati 1 na njih reagirati. To €ini limfocitne tumore idealnim kandidatima za
imunoterapiju. Alemtuzumab je monoklonsko protutijelo usmjereno protiv CD52 antigena koji
se nalazi na stanicama T i B loze te nezrelim hematopoetskim stanicama. Koristi se u lije¢enju T-

NHL i KLL. Rituksimab je kimeri¢no monoklonsko protutijelo usmjereno protiv CD20 antigena.

1.1.4.4. Intenzivno lijeCenje 1 transplantacija

Intenzivna kemoradioterapija i transplantacija autolognih mati¢nih krvotvornih
stanica (ATKY) te transplantacija alogeni¢nih mati¢nih krvotvornih stanica (AloTKS) se
danas rutinski koriste u lijeCenju brojnih hematoloskih malignih bolesti sukladno

postoje¢im indikacijama za ovakav oblik lijecenja.

1.1.4.5. Radioimunoterapija

Radioimunoterapija je oblik lijecenja u kojem se koriste monoklonska protutijela

na koja je vezan (konjugiran) radioizotop. Citotoksi¢ni ucinak se postize kombinacijom



zraCenja i imunoterapije. Monoklonska protutijela ibritumomab i tositumomab su
usmjereni protiv CD20 antigena. Na ibritumomab je vezan itrij 70, ¢isti beta emiter, a na
tositumomab jod 131, kombinirani beta i gama emiter. Kako je beta zracenje slabe
prodornosti, moze se lijeCenje prvim lijekom provoditi ambulantno, dok se lijeCenje
potonjim, zbog opasnosti od ozraenja osoba u okolini bolesnika, mora provoditi u

bolnici.

1.2. Nuspojave citostatske terapije

Osnovni ucinak sustavne terapije zlocudnih bolesti je uniStavanje tumorskih
stanica. No bioloske razlike izmedu tumorskih i normalnih stanica su razmjerno male, a
rak je potencijalno smrtonosna bolest. Zbog toga lijekovi, koji se koriste za sustavno
lijecenje zlocudnih bolesti, pogotovo citostatici, ¢esto imaju velik broj poprilicno teSkih
nuspojava koje ne bi bile prihvatljive niti u jednoj drugoj skupini lijekova. Predmet ovog

rada su takvi nezeljeni uéinci sustavne terapije.

U lijeCenju se najCeSce Koriste citostatici, a oni imaju najviSe i najteze
nuspojave. Vecina citostatika jace djeluje na stanice koje se dijele. Zbog toga se i
nuspojave najcesce javljaju na organskim sustavima ¢ije se stanice brzo dijele,
prvenstveno hematopoetskom i probavnom te na zametnom epitelu. Uz to velik broj
citostatika uzrokuje muéninu i povracanje te opadanje kose. Antraciklini, osim §to su
kardiotoksié¢ni, kao i ciklofosfamid dovode do alopecije. Vinkristin izaziva neuropatiju.
Cisplatina je jako emetogen. Osim nuspojava uzrokovanih mehanizmom djelovanja
kemoterapije, postoje i nuspojave koje su karakteristi¢éne za pojedine skupine lijekova i
pojedine lijekove. Potonje su Cesto neocekivane i ne mogu se jednostavno objasniti
poznatim, odnosno pretpostavljenim mehanizmima djelovanja lijeka. Sustavni u¢inci tzv.
ciljane protutumorske terapije na tkiva ¢ije se stanice brzo dijele su obi¢no, ali ne uvijek,
manje izrazeni nego ucinci kemoterapije, no njihove ostale nuspojave su podjednako
raznolike i naizgled nepovezane s pretpostavljenim mehanizmom djelovanja, kao i
nuspojave citostatika (3). Primjena imunoterapije kao Sto je rituksimab takoder moze biti
obiljezena javljanjem infuzijskih nuspojava koje nastaju zbog naglog otpustanja citokina

7



stoga je uobicajeno lijek primjenjivati u sporoj infuziji. Tijekom primjene infuzije ili
unutar dva sata od prve infuzije moze doc¢i do vrudice, zimice, drhtavice, ali 1 svrbeza,
glavobolje, mucnine, umora ili poteskoca s disanjem. Ve¢ €injenica da se prve nuspojave
mogu uociti tijekom same primjene lijeka istiCe vaznost medicinske sestre u timskom

zbrinjavanju hemato-onkoloskog bolesnika.



2. Cilj rada

Provedeno istrazivanje ima za cilj istraziti zastupljenost nuspojava citostatske

terapije u hematoloskih bolesnika.

Istrazivanjem se Zeli utvrditi:
1. koje su se nuspojave pojavile kod pacijenata koji su lijeCeni citostatskom terapijom;
2. koje su najcesce nuspojave kod pacijenata koji su lijeceni citostatskom terapijom;

3. koji su najéesce nuspojave kod pacijenata koji su lijeCeni citostatskom terapijom s

obzirom na pojedini protokol lijecenja.



3. lzvori podataka i metode

3.1. Uzorak i metoda istraZivanja

U ovom poglavlju ¢e biti prikazane karakteristike uzorka i opis postupka
istrazivanja. Istrazivanje je organizirano kao retrospektivno kohortno istrazivanje u koje
su ukljuceni bolesnici S malignim hematoloskim oboljenjima hospitalizirani i lije¢eni na
Zavodu za hematologiju KBC-a Split u razdoblju od sije¢nja do prosinca 2015. godine.
Uzorak se dobio slucajnim odabirom, a podatci za istrazivanje uvidom u medicinsku
dokumentaciju i povijesti bolesti gdje se pratila pojavnost i zastupljenost nuspojava nakon
primljene citostatske terapije. Istrazivanje je obuhvatilo ukupno 94 ispitanika, razlicite
zivotne dobi i spola. Donja dobna granica je navrSenih 18 godina zivota, a gornja dobna

granica ne postoji.

3.2. Analiza podataka

Prikupljeni podatci uneseni su u Microsoft Excel tablice prema unaprijed
pripremljenom kodnom planu. Za statisticku analizu koriSten je MedCalc program
(MedCalc Software, Mariakerke, Belgija). Za obradu podataka koristena je deskriptivna
statistika. Izracun veli¢ine uzorka provedeno je pomoc¢u mreznog uzorka broja ispitanika

koji se nalazi na mreznoj stranici http://www.stat.ubc.ca/~rollin/stats/ssize/
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4. Rezultati istrazivanja

U istrazivanju je sudjelovalo ukupno 94 ispitanika. Najzastupljenija dobna
skupina ispitanika je izmedu 60-69 godina. Nije sudjelovao niti jedan ispitanik mladi od

18 godina i stariji od 89 godina (slika 2).
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Slika 2. Dob ispitanika
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Medu ispitanicima je bilo zastupljeno vise ispitanika Zenskog spola (N=94)
(slika 3).

B Muskarci

B Zene

Slika 3. Spol ispitanika
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Zastupljenost malignih hematoloskih dijagnoza je prikazana naslici 4, gdje se vidi

da je najcesca dijagnoza non—Hodgkin limfom i to u ukupno 60% ispitanika.

21
22%

B Lymphoma non-Hodgkin B Myeloma multiplex
1 Leucosis myeloblastica B Lymphoma Hodgkin
M Ostalo

Slika 4. Zastupljenost malignih hematoloskih dijagnoza
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Kada govorimo o zastupljenosti vrsta primjenjenih kemoterapijskih protokola,

najvise puta je bio primijenjen protokol ,,RCHOP* i to u 20% bolesnika, $to se vidi na

slici 5. ,,RCHOP* protokolom se primjenjuje rituksimab, ciklofosfamid, doksorubicin,

vinkristin, prednizon.

m RCHOP

m RCOP

m RCNOP

m COP

H RFC

B VEL-DEXA
mCTD
mVAD

m CHOEP

u MPT

m CEOP

m RCHOP/RDHAP
H RFND

H IDEC

® Alemtuzumab
mCD

® RCHOEP
m DHAP

M Rev/Dexa
H Ara-C

= Azacitidin
m DIA

Slika 5. Zastupljenost kemoterapijskih protokola lijecenja
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Najzastupljenija nuspojava kod lijecenja citostatskom terapijom, bila je anemija

koja se pojavila u 99,43% ispitanika (slika 6).

Nuspojave depresija i diseminirana intravaskularna koagulacija, nisu zabiljeZene

ni kod jednog ispitanika.

Nuspojave: stomatitis, mukozitis, jetrena oSteCenja, duboka venska tromboza,
oSte¢enje sluha, akutno bubrezno zatajenje, bolovi u trbuhu, neuropatije, alergijske
reakcije, povracanje, sepsa, proljev i kardiotoksi¢nost se javljaju u rasponu od 0,19% do

3,40% ispitanika.

Pneumonija kao nuspojava javila se u 3,78% ispitanika, dok se uroinfekcija
pojavila kod njih 4,54%. Ukupno 7,18% ispitanika imalo je febrilnu neutropeniju, a
8,88% neutropeniju. Opstipaciju je imalo 9,64% ispitanika, a trombocitopeniju 10,21%.
Ataksija kao nuspojava je zabiljeZena kod 11,15% ispitanika, dok se mucnina javila kod
njih 16,26%. Vrudica je zabiljezena kod 20,42% ispitanika, dok je 39,89% ispitanika

osjecalo umor i slabost.
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DIK
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Mukozitis

Jetrena ostecenja
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Kardiotoksi¢nost
Pneumonija
Uroinfekcija

Febrilna neutropenija
Neutropenija

Opstipacija
Trombocitopenija
Ataksija

Mucnina

Vrucica

Umor i slabost

Anemija

9,43%

0%

20%

40% 60%
Postotak ispitanika

80% 100%

Slika 6. Udio pojavnosti najé¢es¢ih nuspojava

Najces¢e primjenjivani protokol u lijecenju hematoloskih maligniteta bio je

,RCHOP*. Kod ispitanika koji su primili ,,RCHOP* najceS¢a nuspojava bila je anemija,
i to kod 98,13% ispitanika (slika 7).
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Vrudicu je imalo 15,89% ispitanika koji su primili ,,RCHOP*, a mucninu njih

16,82%. Neutropenija se javila kod njih 16,86%, dok je umor i slabost osjecalo 42,99%

ispitanika nakon primjenjene terapije ,,RCHOP*.

Postotak ispitanika

100% 98,13%
(o]
80% -
60% -
42,99%
40% -
20% - 17,76% 16,82% 15,89%
O% - ; ; i ; i ; i
Anemija Umor i slabost Neutropenija Mucnina Vrucica

Najcesce nuspojave

Slika 7. Odnos najcesc¢ih nuspojava u kemoterapijskom protokolu ,,RCHOP*
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Drugi najzastupljeniji protokol bio je ,RCOP*“ koji obuhvaéa primjenu
rituksimaba, ciklofosfamida, vinkristina, prednizona. Svi ispitanici lije¢eni protokolom
,»RCOP* su za nuspojavu imali anemiju. Febrilna neutropenija, vru¢ica i mucnina su bile
jednako zastupljene nuspojave, a javile su se u 5% ispitanika. Umor 1 slabost zabiljezen

je kod njih 35% (slika 8).
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Anemija Umor i slabost Mucnina Vrucica Febrilna

iy w2 . neutropenija
Najcesce nuspojave peny

Slika 8. Odnos naj¢esc¢ih nuspojava u kemoterapijskom protokolu ,,RCOP*
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Kod ispitanika koji su lijeCeni protokolom ,,RCNOP*“ najucestalija
nuspojava je anemija i to kod njih 100%. Ataksiju za nuspojavu je imalo najmanje
ispitanika, njih 19,35%. Muc¢nina se javila kod njih 22,58%, dok ih je 35,48% imalo
vruéicu. Kod 45,16% ispitanika kao nuspojava zabiljeZzen je umor 1 slabost (slika 9).
»RCNOP*“ protokolom primjenjuje se: rituksimab, ciklofosfamid, mitoksantron,

vinkristin, prednizon.
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Anemija Umor i slabost Vrucica Mucnina Ataksija

Najcesce nuspojave

Slika 9. Odnos najées¢ih nuspojava u kemoterapijskom protokolu ,,RCNOP*
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Kemoterapijski protokol ,,COP* bio je Cetvrti po zastupljenosti. Ovim
protokolom primjenjuje se ciklofosfamid, vinkristin, prednizon. Svi ispitanici koji su
primili ovaj protokol lijecenja imali su za nuspojavu anemiju. Ataksiju je imalo njih 20%,
a neutropenija je zabiljeZena kod 26,67% ispitanika. Vru¢icu kao nuspojavu je imalo njih

36,67%, a na umor i slabost se tuzilo 46,67% ispitanika (slika 10).

100,00%
100%
80% -
o]
-
'S
S 60% -
& 46,67%
= 0
S 40% - 36,67%
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o 20,00%
. i .
O% i T T T T 1
Anemija Umor i slabost Vrucica Neutropenija Ataksija

Najcesce nuspojave

Slika 10. Odnos najc¢esc¢ih nuspojava u kemoterapijskom protokolu ,,COP*
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U kemoterapijskom protokolu ,,RFC* najzastupljenija nuspojava je anemija, koja
je zabiljezena kod 100% ispitanika. Umor i slabost je zabiljezen kod njih 10,34%, dok ih
je 13,79% imalo trombocitopeniju. Mu¢ninu kao nuspojavu kemoterapije po protokolu
,,RFC* je imalo 20,69% ispitanika, a vruéica se javila kod njih 27,59% (slika 11). Ovim

protokolom primjenjuje se rituksimab, fludarabin, ciklofosfamid.

100,00%

100%

80% -
©
=
S 60% -
-
s
]
4
8
2 40% -
3
o 27,59%

20,69%
20% - 13,79%
10,34%
KX P L
& & o &
‘?S\e A“\} X ,\@& \)@

Najcesce nuspojave

Slika 10. Odnos naj¢esc¢ih nuspojava u kemoterapijskom protokolu ,,RFC*
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5. Rasprava

Prema SZO 7,6 milijuna ljudi je umrlo od malignoma u 2005., i procjenjuje se da
¢e 84 milijuna umrijeti u idu¢ih 10 godina, ako se ne poduzmu zastitne mjere. Vise od
70% svih smrti od malignih bolesti zbiva se u zemljama s niskim ili osrednjim prihodima,
gdje su sredstva za prevenciju, dijagnozu i lijeCenje ograni¢ena ili uopée ne postoje.
Zahvaljuju¢i dostupnosti i obilju medicinskog znanja, sve zemlje mogu u stanovitom
korisnom stupnju ukljuciti u zdravstvenu zastitu Cetiri osnovne sastavnice kontrole
malignoma — sprjecavanje, rano otkrivanje, lijeCenje i palijativnu skrb. Primjenom ovih

mjera znacajno bi se smanjio postojeci teret malignih bolesti za drustvo (4).

Prema ovom istrazivanju, najzastupljenija dijagnoza hematoloskih maligniteta u
ispitivanih bolesnika je ne-Hodgkinov limfom (60%). Ovo opaZanje je u skladu s
literaturnim podacima koji ukazuju da je ucestalost NHL-a u porastu. To nije posljedica
samo bolje dijagnostike ili lijeenja nego ponajprije stvarnog povecanja pojavnosti
bolesti. Posljednjih je 20 godina u najrazvijenijim zemljama opazen porast ucestalosti s
oko 5 na vise od 15 oboljelih na 100 000 stanovnika, no ¢ini se da je zadnjih 2-3 godine
incidencija oko 15-20 oboljelih na 100 000 stanovnika. lako za Hrvatsku nema preciznih
podataka, procjenjuje se da je ucestalost ovih tumora 7-10 novih bolesnika na 100 000

stanovnika godiSnje (4).

U istrazivanje su bila ukljué¢ena 94 bolesnika, od ¢ega je bilo 52,13% Zena. Zbog
malog uzorka ispitanika nije moguée govoriti o statisticki znacajnoj razlici medu

spolovima.

NajceS¢e primjenjivani protokol lijeCenja citostatskom terapijom je protokol
»RCHOP* i to u 20% sluc¢ajeva, sto je razumljivo ako uzmemo u obzir da je najcéesca
dijagnoza bila NHL. Limfomi su kemosenzitivni tumori koji dobro reagiraju na primjenu
velikog broja citostatika i njihovih kombinacija. Da bi se postigli optimalni rezultati,

kemoterapiju treba davati redovito i u punoj dozi (5).

Kada govorimo o nuspojavama citostatske terapije u hematoloSkih bolesnika,

zabiljezene su 24 razli¢ite nuspojave. Najzastupljenija nuspojava bila je anemija, koja se
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javila u 99,43% slucajeva. Manje zastupljene nuspojave bile su umor i slabost, ostale
hematoloSke nuspojave, infekcije, mucnina i povracanje, gastrointestinalni ucinci,
metabolicke 1 endokrinoloske komplikacije, poremecaji urinarnog trakta, pluéne

nuspojave, kardioloske te neuroloske nuspojave.

Kako bi adekvatno zbrinula bolesnikove potrebe medicinska sestra mora
procijeniti njegovo tjelesno stanje, Sto se u klini¢koj praksi €ini koriste¢i Karnofsky
Performance skalu (KPS) ili Eastern Cooperative Oncology Group skalu (ECOG). | KPS
i ECOG daju podatke o nivou funkcionalne sposobnosti bolesnika. KPS opisuje
funkcionalnu sposobnost bolesnika izrazavajuci se kroz postotke od 0-100% pri cemu je
0% ekvivalentno smrti, a 100% zdravoj osobi bez znakova bolesti. ECOG skala opisuje
funkcionalnost kroz 5 stupnjeva gdje 0 oznaCava osobu koja normalno obavlja sve
poslove, a 4 stupanj osobu koja se ne moze brinuti o sebi ve¢ je u potpunosti vezana za
krevet ili stolicu. Od ostalih obrazaca za procjenu, sestre koriste i obrasce zdravstvenog
funkcioniranja i, ovisno o situaciji s bolesnikom i druge obrasce. Nakon uvida u

bolesnikovo stanje, sestra postavlja tzv. sestrinsku dijagnozu (1).

S obzirom da su znakovi hipoksije tkiva gotovo isti kao i mehanizmi prilagodbe
organizma na anemiju, intervencije medicinske sestre bi trebale biti iste kao kod bolesnika
sa hipoksijom tkiva. U hipoksiji je koza dodatno sklona nastajanju dekubitusa, pa bi
medicinska sestra trebala svakodnevno provoditi osobnu higijenu bolesnika i provoditi
postupke u cilju sprjeCavanja nastanka dekubitusa. Bolesnici s anemijom esto imaju
vrtoglavice 1 osjecaju slabost pa je zadatak medicinske sestre sprijeciti ozljede ili pad te
osigurati nadzor prilikom izvodenja fizi¢kih aktivnosti. Cesto je prisutna i ortotstatska
hipotenzija pa ustajanje iz kreveta mora biti postupno (prvo sjedanje na krevet, zatim

polako ustajanje).

Svi hematoloski bolesnici koji primaju citostatsku terapiju visoko su
imunokompromitirani, stoga glavna zada¢a medicinske sestre treba biti uoCavanje pojava
znakova infekcije kako bi se izbjegla teza stanja. Svi invazivni postupci moraju se
provoditi strogo postujuci pravila asepse. Kod bolesnika sa granulocitopenijom sestra
treba sustavno pratiti simptome koji ukazuju na pojavu infekcije (povisenje temperature,

crvenilo obraza, zimicu, tresavicu, tahikardiju, bolovi u o¢ima, uSima ili Zdrijelu,
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lokalizirano crvenilo koZe perianalnog i genitalnog podrucja te zglobova, kasalj, kozni

osip itd.)

Sestrinska skrb u bolesnika koji prima citostatsku terapiju je usmjerena na
pravovremeno uocavanje, sprjecavanje te ublazavanje komplikacija koje nastaju kao
posljedica apliciranja citostatske terapije. Medicinska sestra procjenjuje fizicke,
psiholoske socijalne i duhovne probleme bolesnika. Takoder, medicinska sestra koja skrbi
o bolesnicima koji boluju od malignih bolesti mora imati specificno znanje 0 malignim
bolestima. Najvaznije od svega, medicinska sestra mora s bolesnikom razviti odnos
povjerenja i pokazati empatiju, da bi mogla §to viSe utjecati na kvalitetu Zivota malignog

bolesnika.
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6. Zakljucak

Rezultati istrazivanja nuspojava citostatske terapije u hematoloskih bolesnika su

pokazali sljedece:

1. Kod hematoloskih bolesnika pojavio se ¢itav niz nuspojava: hematoloske nuspojave,
umor i slabost, muénina i povracanje, infekcije, opstipacija, kardiotoksi¢nost,
gastrointestinalne nuspojave, sepsa, alergije, neuropatije, bolovi u trbuhu, akutno
bubrezno zatajenje, oStecenje sluha, duboka venska tromboza, jetrena ostecenja, te upale

sluznice.

2. Najucestalija nuspojava bila je anemija koja se javila kod 99,43% bolesnika

3. Najcesce primjenjivani kemoterapijski protokol bio je ,,RCHOP* koji je primijenjen u
20% slucajeva, a najceSc¢a nuspojava koja je zabiljeZzena nakon apliciranja tog protokola

bila je anemija koja se pojavila kod 98,13% bolesnika.
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8. Sazetak

Cilj: Provedeno istrazivanje ima za cilj istraziti pojavnost nuspojava citostatske terapije
u hematoloskih bolesnika. Istrazivanjem se zeli utvrditi: koje su se nuspojave pojavile
kod bolesnika koji su lijeCeni citostatskom terapijom; koje su najces¢e nuspojave kod
bolesnika koji su lijeCeni citostatskom terapijom; koje su najce$¢e nuspojave kod

bolesnika koji su lije¢eni citostatskom terapijom s obzirom na pojedini protokol lije¢enja.

Metode: Istrazivanje je provedeno na sluajnom uzorku bolesnika na Zavodu za
hematologiju KBC-a Split u razdoblju od sije¢nja do prosinca 2015. godine. Podatci za
istrazivanje su se dobili uvidom u medicinsku dokumentaciju i povijesti bolesti.
Istrazivanje je obuhvatilo ukupno 94 ispitanika. Prikupljeni podatci su uneseni u

Microsoft Excel tablice prema unaprijed prikupljenom kodnom planu.

Rezultati: Najveci broj bolesnika koji su usli u istrazivanje se lije¢i pod dijagnozom non-
Hodgkin limfoma (60%). Najzastupljenija dobna skupina je izmedu 60-69 godina zivota.
Niti jedan bolesnik nije bio mladi od 18 godina niti stariji od 89 godina. Veca je bila
zastupljenost Zenskog spola (52,13%). Nuspojave koje su se javile nakon apliciranja
citostatske terapije bile su: hematoloske nuspojave, umor i slabost, muc¢nina i povracanje,
infekcije, opstipacija, kardiotoksi¢nost, gastrointestinalne nuspojave, sepsa, alergije,
neuropatije, bolovi u trbuhu, akutno bubreZzno zatajenje, oste¢enje sluha, duboka venska
tromboza, jetrena oStecenja, te upale sluznice. Naj€es¢i kemoterapijski protokoli bili su:
RCHOP, RCOP, RCNOP, COP i RFC. Za kemoterapijski protokol RCHOP pet najées¢ih
nuspojava su bile anemija, umor i slabost, neutropenija, mucnina i vrucica. Za
kemoterapijski protokol RCOP to su bile anemija, umor i slabost, mu¢nina, vrucica te
febrilna neutropenija. Za kemoterapijski protokol RCNOP najeS¢e nuspojave su
anemija, umor i slabost, vruéica, neutropenija 1 ataksija. Za kemoterapijski protokol COP
najcesce nuspojave su anemija, umor i slabost, vruéica, neutropenija i ataksija. Nuspojave
koje su se javile kod protokola RFC su anemija, vruéica, muc¢nina, trombocitopenija te

umor i slabost.
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Zakljuéak: Kod hematoloskih bolesnika koji su primili hematolosku terapiju pojavile
su se 24 nuspojave. NajcéeS€a nuspojava bila je anemija. NajceS¢e primjenjeni
kemoterapijski protokol bio je ,,RCHOP®, a nuspojava koja se najceSce pojavljivala po

primjeni ovog protokola bila je anemija.
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9. Summary

Introduction and aim: This research aims to investigate the side effects of chemotherapy
in hematologic patients. The research is to determine: what are the side effects occurred
in patients treated with chemotherapy; which are most common side effects in patients
treated with chemotherapy; which are the most common side effects in patients treated

with chemotherapy with regard to a particular treatment protocol.

Material and methods: The study was conducted on a random sample of patients at the
Department of Hematology KBC Split in period from January to December 2015. Data
for the study were obtained by examining the medical records and medical history. The
study included a total of 94 respondents. The data were entered into a Microsoft Excel

spreadsheet to advance collected the code level.

Results: The majority of patients who entered the study treated with the diagnosis of non-
Hodgkin's lymphoma (60%). The most common age group is between 60-69 years of life.
No patients were younger than 18 or older than 89 years. The higher the representation
of females (52.13%). Side effects that occurred after application of chemotherapy were:
hematologic adverse reactions, fatigue and weakness, nausea and vomiting, infections,
constipation, cardiotoxicity, gastrointestinal side effects, sepsis, allergies, neuropathy,
abdominal pain, acute renal failure, hearing loss, profound venous thrombosis, liver
damage and inflammation of the mucous membranes. The most common chemotherapy
protocols were: RCHOP, RCOP, RCNOP, COP and RFC. For chemotherapy protocol
RCHOP five most common side effects were anemia, fatigue and nausea, neutropenia,
nausea and fever. For chemotherapy protocol RCOP it were anemia, fatigue, weakness,
nausea, fever and febrile neutropenia. For chemotherapy protocol RCNOP most common
side effects were anemia, fatigue and nausea, fever, neutropenia, and ataxia. For
chemotherapy protocol COP most common side effects were anemia, fatigue and nausea,
fever, neutropenia, and ataxia. Side effects that occurred with the protocol RFC anemia,

fever, nausea, thrombocytopenia and fatigue and weakness.
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Conclusion: In hematological patients receiving hematological therapy appeared 24 side
effects. The most common side effect was anemia. The most commonly applied
chemotherapy protocol was "RCHOP", a side effect that usually appeared after the

implementation of this protocol was anemia.
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