FUNKCIJ

Povzetek

Izhodiséa:

Okvare avtonomnega zZivcevja se klini¢no kazejo z raz-
li¢nimi simptomi in so posledica razli¢nih vzrokov. Veli-
kokrat zahtevajo zdravljenje. Zeleli smo ugotoviti, kakine
nacine zdravljenja okvar avtonomnih funkcij imamo na
voljo in kako moc¢ni dokazi podpirajo njihovo uporabo.

Metode:

Sistematicen pregled literature v podatkovni zbirki
Medline, Cochranovi zbirki sistemati¢nih pregledov
in zbirkah PEDRO in Ebscohost za vsa dosegljiva leta
do 2010 ter ro¢ni pregled poglavij iz ucbenikov s tega
podrocja in referenc iz pridobljenih ¢lankov in ucbe-
nikov o specifi¢nih nacinih zdravljenja posledic okvar
avtonomnega Zivcevja.

Rezultati in sinteza podatkov:

Ortostatsko hipotenzijo lahko zdravimo s farmakolo-
Skimi in nefarmakolo$kimi nacini zdravljenja; kakovo-
stnih raziskav je malo. Prospektivnih, randomiziranih
kontroliranih poskusov obravnave nevrogenih motenj
spodnjih secil je prav tako malo. Optimalnega zdravila
za ¢ezmerno nevrogeno aktivnost miSice detruzor Se
ni. Kljub velikemu pomenu nehotnega uhajanja blata
in/ali zaprtja za posameznika je dokazov za podporo
programom obravnave malo. Ce ni kontraindikacij, so
zdravila prve izbire za erektilno disfunkcijo zaviralci
fosfodiesteraze tip 5. Na voljo je ve¢ moZnosti prepre-
¢evanja in zdravljenja avtonomne disrefleksije, vecino
pa podpirajo dokazi iz nekontroliranih poskusov.

Zakljucek:

Potrebujemo boljse nacine zdravljenja in kakovstne
raziskave, ki bi podprle njihovo uporabo, za skoraj vsa
podrocja, ki jih prizadene okvara avtonomnih funkcij.

Kljuéne besede:
avtonomne okvare, zdravljenje, okvara hrbtenjace,
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Summary

Background:

Autonomic nervous system dysfunction may manifest with
a variety of symptoms and have many etiologies. Treat-
ment is frequently needed. The aim of this article was to
review the effects of the available management strategies
and treatments.

Methods:

The Medline database, Cochrane Database of Systematic
Reviews, Ebscohost and PEDRO databases were system-
atically searched using multiple search terms related to
autonomic dysfunction management for all available years
until 2010. Evidence from textbooks and their references
were also reviewed.

Results and data synthesis:

Orthostatic hypotension can be treated pharmacologicaly
and non-pharmacologicaly; high-quality studies are not
available. Prospective randomised controlled studies of
neurogenic blader management are few. A single optimal
medical therapy for neurogenic detrusor overactivity is
not yet available. Despite the significance of faecal incon-
tinence and constipation to individuals who suffer from
neurogenic bowel conditions, research evidence to support
neurogenic bowel management remains scanty. In patients
with neurogenic erectile dysfunction, if there are no con-
traindications, phosphodiesterase type 5 inhibitors are
the first-line treatment. A variety of options are available
Sfor autonomic dysreflexia prevention and management;
however, they are predominantly supported by evidence
Jfrom uncontrolled trials.

Conclusion:

There is a need for better management/treatment options
and controlled studies with bigger samples using clini-
cally relevant outcome measures specific to this patient

group.

Keywords:
autonomic dysfunction, treatment, spinal cord injury, mul-
tiple sclerosis, cauda equina lesion, Parkinsons disease,
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multipla skleroza, okvara kavde ekvine, Parkinsonova
bolezen, parkinsonizem, nevrogeni mehur, nevrogeno
¢revo, ortostatska hipotenzija, erektilna disfunkcija,
avtonomna disrefleksija

uvoD

Okvare avtonomnega Zivcevja se klini¢no kaZejo z razlic-
nimi simptomi: ortostatsko intoleranco (zaradi ortostatske
hipotenzije ali neprimerne tahikardije), spremenjenim znoje-
njem, motenim delovanjem prebavil in secil, moteno spolno
funkcijo, nenormalnimi zeni¢nimi reakcijami ali okvarjenim
delovanjem Zlez z zunanjim izlo¢anjem (suhe o¢i ali suha
usta). Avtonomni simptomi imajo Stevilne vzroke, nekateri
med njimi so pogoste;jsi (npr. nevrokardiogena ali refleksna
sinkopa) kot drugi (avtonomna odpoved, multipla sistemska
atrofija, avtoimunska nevropatija). Disavtonomijo na osnovi
patoloskega dogajanja lahko razdelimo v splos$ne katego-
rije: ortostatsko hipotenzijo in tahikardijo, sekretomotorni
simptomi, nenormalne zeni¢ne reakcije, simptomi prebavil,
simptomi secil in spolovil, motnje spanja, sudomotorni
simptomi.

V rehabilitaciji se s temi teZavami najpogosteje srecujemo pri
bolnikih z okvaro hrbtenjace (OHrb), z multiplo sklerozo, s
Parkinsonovo boleznijo, okvaro kavde ekvine ter nekaterih
perifernih nevropatijah, seveda so prisotne tudi pri nezgo-
dnih moZganskih poSkodbah. Obravnava teZav je odvisna od
simptomov in znakov in se glede na etiologijo pravzaprav
bistveno ne razlikuje. V prispevku smo Zeleli ugotoviti,
kaksne nacine zdravljenja okvar avtonomnih funkcij imamo
na voljo in kako moc¢no jih lahko glede na izsledke raziskav
v klini¢ni praksi priporocamo.

METODE DELA

Sistematicen pregled literature v razli¢nih podatkovnih
zbirkah: Medline, Cochranovi bazi sistemati¢nih pregle-
dov, Ebscohost in PEDRO za vsa dosegljiva leta do 2010 s
klju¢nimi besedami avtonomne okvare, zdravljenje, okvara
hrbtenjace, multipla skleroza, okvara kavde ekvine, Parkin-
sonova bolezen, parkinsonizem, nevrogeni mehur, nevrogeno
crevo, ortostatska hipotenzija, erektilna disfunkcija, avto-
nomna disrefleksija v razlicnih kombinacijah. Ro¢no smo
pregledali poglavja iz u¢benikov s tega podrocja in reference
iz pridobljenih ¢lankov in u¢benikov.

Na podrodjih, kjer je bilo na voljo veliko kakovostnih pri-
spevkov smo se pri pisanju prispevka omejili na dokaze iz
kakovostnejSih raziskav (randomizirani kontrolirani poskusu
(RKP), metaanalize) v zadnjih petih letih, na podrocjih,
kjer nismo nasli veliko prispevkov, pa smo upostevali tudi

parkinsonism, neurogenic bladder, neurogenic bowel,
orthostatic hypotension, erectile dysfunction, autonomic
dysreflexia

starejSe in manj kakovostne podatke. Raven dokazov smo
opredelili po tipologiji Muri Gray (Evidence-based Health
Care, Edinburgh: Churchill Livingstone), priporocila pa
glede na kakovost dokazov, objavljenih na spletni strani
www.radeworkinggroup.org.

REZULTATI IN SINTEZA PODATKOV

Za boljso preglednost rezultate podajamo posebej za vsako
podrocje: okvare ortostatske tolerance, secil, prebavil, erek-
tilno disfunkcijo in avtonomno disrefleksijo. S temi podrocji
se v rehabilitaciji najveckrat sreCujemo. Ocene kakovosti
pridobljenih podatkov so podane v tabelah ali pa ob citatu
v oklepaju, pri ¢emer RD pomeni raven dokaza (od I. do
IV.) in P priporocilo (od ++++ do +).

Okvare ortostatske tolerance -
ortostatska hipotenzija

Ortostatska hipotenzija (OH) je definirana kot upad sis-
tolnega tlaka za ve¢ kot 20 mm Hg ali diastolnega tlaka
za veC kot 10 mm Hg, izmerjenega stoje ali v polozaju s
privzdignjeno glavo, ki ga spremljajo simptomi slabSe
prekrvitve mozganov. Bolniki z OH se pritoZujejo zaradi
vrtoglavice, presinkope in sinkope (1). Ti simptomi se
obic¢ajno pojavijo pri nenadnih posturalnih spremembah,
poslabsajo jih lahko napor in obroki hrane. Bolniki z avto-
nomno okvaro se na OH prilagodijo in pogosto tolerirajo
pomembne upade krvnega tlaka (40 do 50 mmHg) brez
simptomov.

OH lahko obravnavamo s farmakoloskimi in nefarmakolo-
Skimi nacini zdravljenja. Pri sistematicnem pregledu lite-
rature smo nasli Stiri nefarmakoloske nacine preprecevanja
OH: vnaSanje teko€in in soli, uporaba kompresije in pritiska
v trebusnem predelu ali na spodnjih udih, vadba z zgornjim
delom telesa, uporaba funkcionalne elektri¢ne stimulacije
(FES) na spodnjih udih in terapija z bioloSko povratno zanko

(tabela 1).

VnasSanje soli in tekoCin je enostaven in ucinkovit ukrep
pri bolnikih z idiopatsko OH. (21, 22). Ni pa dokazov da je
samo regulacija vnosa soli in tekoc¢in ucinkovita pri bolnikih
z okvaro hrbtenjace. V raziskavah (2, 3) je ta ukrep vedno
kombiniran s farmakoloskim zdravljenjem, zato njegovega

ucinka ni mozno oceniti.



Tabela 1: Ucinkovitost nefarmakoloskih nacinov preprecevanja ortostatske hipotenzije.

Avtor, leto Zdravljenje Izid %S;Ia:’]
Frisbie in Steele,  efedrin, vnos soli, fludrokortizon, polovica bolnikov ob nadomescanju soli ni potrebovala I/ +
1997 (2) fizikalna terapija zdravil
Frisbie, 2004 (3) vnos soli, efedrin vnos soli je obratno sorazmeren s potrebo po efedrinu i/ +
Hopman in sod., anti-G obleka, komp. nogavice in ni hemodinamskega ucinka I/ ++
1998a (4) trebusni pas, FES na sp. udih
Hopman in sod., anti-G obleka, komp. nogavice in 1. uporabljeni nacini zdravljenja imajo razlicne nacine I/++
1998b (5) trebusni pas, FES na sp. udih delovanija;

2. ucinki pri tetra in paraplegiji so razlicni
Krassiukav in suspenzija ob ortostatskem stresu suspenzija vpliva na srénozilne N/ ++
Harkema, 2006 parametre
(6]
Kerk in sod., trebusni pas ni spremembe fizioloskih in biomehanskih parametrov ln/++
1995 (7)
Huang in sod.,, napihljiv trebusni korzet in pomembno ublazi padec KT, ne pa pri vseh preiskovancih N/ ++
1983 (8) obojestransko ortoze za sp. ude
Valbona in sod., anti-G oblacilo zniza porast KT med ortostatskim stresom I/ ++
1963 (9]
Faghri in Yount, FES pri stanju s FES hemodinamski parametri ostali stabilni Il/++
2002 (10) razen padca min. volumna srca
Elokda in sod., FES padec KT je manijsi Il/++
2000 (11)
Sampsoninsod,, FES od odmerka odvisno povisanje KT ne glede na mesto I/ ++
2000 (12) draZenja
Faghri in sod.,, FES prepreci padec KT pri prehodu iz sedecega v stojec polozaj |lIl/++
2001 (13)
Chao in Cheing, FES ublazi padec KT pri prehodu v stoje€ polozaj in podaljsa n/++
2005 (14) zmoznost stoje
Davis in sod., FES ugoden vpliv na nekatere srcénozilne parametre I/ ++
1990 (15)
Raymond in sod., FES pozitiven vpliv na srénozilne parametre n/++
2002 (16)
Lopes in sod., vadba z zgornjimi udi ni u€inka na ortostatsko toleranco I/ +++
1984 (17)
Ditor in sod., vadba s suspenzijo na tek. traku nakazano izboljSanje ortostatske tolerance I/ +++
2005 (18)
Brucker in Ince, bioloska povratna zanka naucena zmoznost dviga KT v sedecem polozaju V/++
1977 (19)
Ince, 1985 (20) bioloska povratna zanka naucena zmoznost dviga KT v sedeGem polozaju V/++

Aplikacija zunanjega pritiska z razli¢nimi pripomocki, kot so
trebusni pasovi ali kompresijske nogavice, naj bi zmanjsala
prostornino Zil v spodnjih udih in trebu$ni votlini, ki sta glav-
ni podrodji, v katerih se med stojo zadrZuje kri. V raziskavah,
v katerih so raziskovali kompresijske postopke, so v glavnem
testirali njihove ucinke pri isti skupini preiskovancev (npr. z
nogavicami in brez njih), ki so bili naklju¢no porazdeljeni
ali pa ne. Poleg tega so ugotavljali le takojSnje ucinke in ni
znano ali ti u€inki trajajo tudi pri dolgotrajni uporabi in/ali
povzrocijo kak$ne neprijetne u¢inke po prenehanju dolgo-
trajne uporabe. Imamo dokaz ravni II (iz 1 RKP), da pritisk
z elasti¢énimi nogavicami in trebusnimi pasovi lahko izboljsa
sré¢noZilne odgovore med submaksimalno vadbo (6).

Uporaba FES povzroci intermitentne misi¢ne kontrakcije,
ki aktivirajo fizioloSko miSi¢no ¢rpalko. Le-ta omogoca
¢rpanje krvi iz povrhnjih in globokih ven na spodnjih udih

in olajsa vracanje venske krvi. Trije RKP (10-12) in Stirje
nerandomizirani kontrolirani poskusi (13-16) z majhnim
Stevilom preiskovancev podpirajo uporabo FES pri bolnikih
z okvaro hrbtenjace. Nasprotno pa imamo dokaz ravni II,
da vadba z zgornjimi udi ne izboljSa ortostatske tolerance
(17), kar velja tudi za 6-mese¢no vadbo na tekocem traku v
suspenziji (raven IV) (18).

V literaturi tudi poroc¢ajo o poskusih ucenja sposobno-
sti dvigovanja krvnega tlaka (KT) s pomocjo bioloske
povratne zanke (biofeedback) z vidnimi in sluSnimi
povratnimi informacijami (19, 20). Izsledki so zanimivi,
ni pa dokazov o ucinkovitosti med dejanskimi ortostat-
skimi izzivi.

Za zdravljenje OH uporabljajo tudi razli¢na zdravila.
Glede na njihove glavne farmakoloske lastnosti jih lahko




razdelimo na (1) zdravila, ki delujejo na postsinapti¢ne
adrenoreceptorje, (2) zdravila, ki inhibirajo vazodilata-
torne dejavnike in (3) zdravila, ki vplivajo na prostornino
cirkulirajoce krvi. V tabeli 2 je podan pregled literature, ki
smo jo nasli. Dihidroksifenilserin (DOPS) je prozdravilo,
ki ga dekarboksilaza spremeni v noradrenalin. Pri bolni-
kih, s katerimi se sreCujemo v rehabilitaciji, je ucinkovit
(23). Za yohimbin smo na$li samo eno raziskavo (24),
katere izsledki pa so tako mocni, da njegove uporabe ne

priporoc¢ajo. Midodrin je tudi prozdravilo, ki se presnovi
v desglimidodrin. O njegovi u¢inkovitosti imamo dokaze
razli¢nih ravni (25-29). Priporo¢ajo ga za samostojno
uporabo ali kombinirano z drugimi zdravili (npr. s fludro-
kortizonom). Fludrokortizon je sinteti¢ni mineralokortikoid
z zelo malo glukokortikoidnimi u€inki. Pri pregledu nismo
nasli raziskav ravni I in II, ena raziskava ravni III (30) in
ena ravni IV (29) pa sta pokazali, da poviSa KT in izboljsa
simptome OH.

Tabela 2: Ucinkovitost farmakoloskih nacinov preprecevanja ortostatske hipotenzije

Avtor, leto Zdravijenje Izid %"S;?,]
Freeman in sod,, droksidopa (dihidroksifenilserin, dvig KT in izboljSanje ortostatskih simptomov I/ +++
1999 (23) DOPS)
Senard in sod., yohimbin ni u¢inka na OH Il/++++
1993 (24)
Jankovic in sod., midodrin izboljSani simptomi OH I/ ++
1993 (25)
Mukand in sod., midodrin postopen dvig odmerka zdravila zmanjSa simptome V/+
2001 (26) ortostaze
Nieshoff in sod., midodrin dvig sistolnega KT med vadbo Il/++
2004 (27)
Senard in sod., klonidin in midodrin 1. visji sistolni KT ob jemanju midodrina pri bolnikih; I/ ++
1991 (28) 2. midodrin, klonidin ali oba skupaj povisata KT v

mirovanju in znizata resnost OH
Barber in sod,, fludrokortizon acetat, midodrin 1. fludrokortizon nima ucinka na OH; V/++
2000 (29) 2. midodrin zmanjsa ortostatske simptome
Hakamaki in sod.,,  fludrokortizon visji KT n/++
1998 (30)
Frisbie in Steele, efedrin, nadomescanije soli, 1. efedrin lahko zmanjSa verjetnost pojava OH; V/++
1997 (31) fludrokortizon, fizikalna terapija 2. fludrokortizon?

Spodnja secila periferno ozivcuje avtonomni Ziveni sistem,
v zavedanje polnosti mehurja in odlocanje o primernosti
¢asa in kraja za izloCanje seca pa so vpleteni visji centri.
Kontinenca je odvisna od integritete osrednjega in perifer-
nega zivéevja na vecih nivojih. Zato je motnja delovanja
spodnjih secil lahko posledica bolezni/okvar moZganske
skorje, bazalnih ganglijev, ponsa in mozganskega debla,
hrbtenjace in perifernih Zivcev. Simptomi nepravilnega
delovanja se kaZejo kot nehotno uhajanje, tezje izloCanje
ali kombinacija obojega.

Cilj zdravljenja nevrogenih motenj delovanja spodnjih
secil je varovanje zgornjih secil in izboljSanje kontinen-
ce, kakovosti Zivljenja in kadar se da, delovanja spodnjih
seCil. Pri bolnikih z visokimi tlaki miSice detruzor med
polnjenjem je glavni cilj sprememba ¢ezmerno aktivnega,
visokotlacnega mehurja v nizkotlacni rezervoar, ¢etudi na
racun vecjih zaostankov po uriniranju (32). Kadar se odlo-
¢amo o zdravljenju, naj bo prvo vodilo bolnikova kakovost
Zivljenja (33).

Prospektivnih, randomiziranih kontroliranih poskusov obrav-
nave nevrogenih motenj spodnjih secil je malo. Optimalnih
zdravil za ¢ezmerno nevrogeno aktivnost miSice detruzor Se
nimamo. Trenutno se najbolj uporabljajo antimuskarinska
zdravila, vecina jih sicer ni registrirana za tovrstne bolnike
(tabela 3). Bolniki z nevrogeno okvaro delovanja spodnjih
seCil obicajno potrebujejo visje odmerke antimuskarinskih
zdravil kot bolniki z idiopatsko ¢ezmerno aktivnostjo miSice
detruzor (40) (RD II, P++), vendar so viSji odmerki povezani
z vecjim Stevilom nezelenih ucinkov (39). Antimuskarinska
zdravila lahko apliciramo tudi intravezikalno (41). Nimamo
dokazov o u¢inkovitosti zdravil za nevrogeno slabse delova-
nje miSice detruzor (42) (RD II, P +++). Za zmanjSanje upora
iztoku iz mehurja, zastajanje seca in avtonomno disrefleksijo
so delno uspesni selektivni in neselektivni ot~ blokatorji (42)
(RD1II, P +++).




Tabela 3: Antimuskarinska zdravila za zdravljenje nevrogene prekomerne aktivnosti detruzorja

Reference Zdravilo lzid %}S;‘;]
Block in sod., 2003 (34) oksibutinin | Vit
Granata in sod., 1999 (35)

Dykstra in Sidi, 1990 (36) trospijum klorid I/+++++
Wilson in sod., 2002 (37]) ugoden ucinek na simptome, kapaciteto mehurja

Dykstra in Sidi, 1990 (38) tolterodin in urodin. parametre I/ ++++
Stroher in Pannik, 2008 (38)

Granata in sod., 1999 (35) propiverin 1/ Abeparar
Stroher in sod., 1997 (39)

NI PODATKOV PRI NEVROGENIH darifenacin, solifenacin,  ? ?

OKVARAH fesoterodin

Intermitentna kateterizacija (IK) je izbrana standardna
obravnava nevrogene okvare delovanja spodnjih secil (42).
Sterilna IK v primerjavi s ¢isto IK pomembno zmanjSa
nevarnost okuzbe spodnjih secil in/ali bakteriurije (42-44).
Vendar sterilne IK ne moremo uporabljati rutinsko, bolj
uporabni sta alternativni asepticna in Cista IK (45, 46). V
primerjavi s ¢isto IK je pri asepti¢ni IK manj$a moZnost kon-
taminacije (45). Nezadostno poucevanje in nekoliko vecja
nevarnost okuzbe spodnjih secil pri bolnikih z nevrogeno
okvaro delovanja spodnjih secil prispeva k nevarnosti okuzbe
(42, 46). Povprecno je dnevno potrebnih 4-6 kateterizacij s
katetrom velikosti 12-14 Frenchov. Redkejse kateterizacije
povzrocijo vecjo prostornino mehurja in povecajo nevarnost
okuZbe spodnjih secil (46). Pri pogostejSih kateterizacijah
pa je vecja nevarnost navzkrizne okuzbe (46).

Stalnim urinskim katetrom in v manj$i meri suprapubi¢nim
cistostomam se moramo izogibati zaradi nevarnosti okuzbe
spodnjih secil in pomembnih dolgotrajnih zapletov (42, 47).
Ce moramo uporabiti stalni urinski kateter, potem empiri¢ni
dokazi in mnenja strokovnjakov govorijo v prid silikonskim
katetrom (48).

SproZenega refleksnega uriniranja ne priporo¢ajo zaradi
nevarnosti patolosko visokega tlaka v mehurju. Tehnike za
izlo¢anje seca s pritiskom na mehur (Crede) in uriniranje z
napenjanjem (Valsalvin manever) povzrocajo visoke tlake in
so potencialno nevarne, zato jih ne smemo priporocati (42).

Rehabilitacija spodnjih secil vkljucuje spodbujanje urini-
ranja, ¢asovno usklajeno uriniranje (trening mehurja) in
spremembe Zivljenjskega sloga (40). Pri izbranih bolnikih
so koristni: trening miSic medeni¢nega dna, elektricna
stimulacija miSic medeni¢nega dna in uporaba bioloske
povratne zanke (49).

Za nekatere bolnike je najprimernejSa oblika zdravljenja
uporaba »zunanjih« pripomockov. Socialno kontinenco
za bolnika z nehotnim uhajanjem seca lahko dosezemo s
primerno metodo zbiranja seca (42). Urinal kondomi in
vloZzki/plenice so zanesljiva reSitev. V obeh primerih moramo
bolnika spremljati zaradi nevarnosti okuzbe (42). Penilni
stis¢ek je povezan s poviSanim tlakom v tkivu secnice, ker

pa tudi zmanjsa penilni krvni obtok, ga rutinsko ne smemo
uporabljati (50).

Botulin toksin A, injiciran v miSico detruzor, povzroci dolgo-
trajno (do 9 mesecev), reverzibilno, kemic¢no denervacijo (51,
52). O njegovi uc¢inkovitosti smo nasli Stiri manjSe RKP (RD
IL, P ++) (53-56), nekaj raziskav pa Se poteka (57). Njegova
ucinkovitost se ob ponavljanju aplikacije ne zmanjsa (58).

Vaniloidi, kapsaicin in resiniferatoksin desenzitizirajo
vlakna C in tako zacasno zmanjSajo ¢ezmerno aktivnost
miSice detruzor (59-61) (RD II, P +++). Resiniferatoksin in
kapsaicin imata omejeno klini¢no u¢inkovitost v primerjavi
z injiciranjem botulin toksina v miSico detruzor (62, 63).

Zmanj$anje upora proti iztoku iz mehurja za zas¢ito zgornjih
seCil lahko doseZemo s sfinkterotomijo (64) ali kemicno
denervacijo sfinktra z botulin toksinom A (65). Nehotno
uhajanje seca, ki nastane ob tem, urejamo s pomocjo pripo-
mockov. Uporabe uretralnih opornic ne priporocajo (+++),
ker je postopek povezan s pogostimi zapleti, lahko se zgodi,
da je potrebno postopek veckrat ponavljati (66). Za dolgo-
trajno zdravljenje ne priporocajo postopkov za povisanje
upora proti iztoku iz mehurja (67) (RD II, P ++).

Povecanje mehurja (npr. cistoplastika) je indicirano, ko
manj invazivni postopki niso uspesni (68, 69). Alternativne
moZznosti so avtougmentacija (70), dorzalna rizotomija z dra-
Zenjem ali brez draZenja sprednjih korenin (popolna okvara)
in nevromodulacija (nepopolna okvara) (71, 72).

Pri bolnikih s premalo aktivno ali neaktivno miSico detru-
zor sta v dolocenih primerih u¢inkoviti draZenje sprednjih
korenin (popolna okvara) in sakralna nevromodulacija
(nepopolna okvara) (68, 69) (RD II, P ++).

Postopki, s katerimi vplivamo na inkompetentnost zapiralk
so primerni, ¢e je aktivnost miSice detruzor pod nadzorom ali
jo lahko nadzorujemo brez pomembnega vezikoureternega
refluksa. Umetna zapiralka je bolj zazelen nacin zdravljenja
za bolnike z nevrogeno okvaro spodnjih secil (73) (RD II, P
++). Alternativni postopki so postavitev podveze pod vrat
mehurja ali v sredini secnice (74, 75) (RD 4, P++).




Zaradi okvare avtonomnega oZiv¢enja prebavil se tezave
lahko izrazijo od ust do zadnjika. Pri Parkinsonovi bolezni
(PB) je ¢ezmerno slinjenje posledica zmanjSanja frekven-
ce poZziranja. Pri pregledu literature smo nasli 3 ¢lanke o
zdravljenje te teZave z botulin toksinom (76 - 78) (RD II,
P +++).

Nevrogeno Crevo je posledica okvare avtonomnega Zivcevja
pri razli¢nih boleznih, kot so okvara hrbtenjace in kavde
ekvine, multipla skleroza, mozganska kap, Parkinsonova
bolezen, sladkorna bolezen. Tezave se lahko izrazijo kot neho-
tno uhajanje blata, zaprtje ali najpogosteje oboje (79). Kljub
velikemu pomenu nehotnega uhajanja blata in/ali zaprtja za

posameznika, je dokazov za podporo programov obravnave
malo. Zaradi tega programi obravnave teh bolnikov Se vedno
temeljijo na ritualih in izku$njah oziroma na poskusih in
napakah. Ucinkovit program obravnave Crevesja vkljucuje
modulacijo konsistence blata, pospesevanje prehajanja blata
skozi ¢revo in ucinkovito refleksno ali mehansko izlocanje
blata iz zadnjika ob primernem ¢asu in v primernem prostoru.
Redno praznjenje ¢revesja zmanjSa nevarnost zapeke.

Pri pregledu literature smo nasli 11 RKP o neinvazivnih
ukrepih obravnave Crevesa (tabela 4). Poleg tega je obja-
vljenih Se veliko manj kakovostnih raziskav (opazovalne,
serije primerov ... ). Dokazov, na podlagi katerih bi lahko
posamezen nacin zdravljenja bolj priporocili kot drugega
pri kateri od skupin bolnikov, nimamo.

Tabela 4: Ucinkovitost neinvazivnih nacinov obravnave ¢revesa

Avtor, leto Zdraviienje lzid %g;ﬁ,]
Krogh in sod., prukaloprid od odmerka odvisno zmanjSanje tezav I/+++
2002 (80)
House in Stiens,  supozitoriji na osnovi rastlinskih obravnava ¢revesja s polietilen glikolnimi supozitorijije Il /+++
1997 (81) mascob ali polietilen glikola z zahtevala manj casa

bisakodilom
Cornell in sod., 3 razliéni programi (iritacijski in klizma ucinkovitejSa od ostalih dveh nacinov I/ +++
1973 (82) stimulantni laksativ ter klizma)
Christensen in transanalno izpiranje vs. obicajna 1. izboljsanje vseh simptomovy; I/ ++
sod., 2006 (83)  oskrba 2. krajsi negovalni ¢as;

3. manj okuzb sedil

Korsten in sod., elektricno drazenje trebusnih misic krajSi Cas praznjenja crevesa (tetra>>paraplegija) [/ el
2004 (84)
Cardenas in sod.,, fampridin vecje Stevilo dni s crevesnimi gibi I/ ++
2007 (85)
Geders in sod., cisaprid subjektivno izboljSanje pri nekaterih bolnikih I/ +
1995 (86)
Harrari in sod., obi¢ajna oskrba in negovalni ukrepi vsaj en negovalni ukrep je izboljSal simptome crevesja Il /+++
2004 (87)
Huang in sod., Quiong Runchang (kitajsko zeliS¢no v intervencijski skupini vecje izboljSanje simptomaov I/ ++
2002 (88) zdravilo)
Venn in sod., 4 razlieni programi (supozitoriji v ucinkovitejSe so jutranje sheme I/+++
1992 (89) razlicnih shemah)
Ashraf in sod., semena indijskega trpotca (psyllium) izboljsanje simptomov zaprtja I/ ++
1997 (90)

Na konzervativne metode neodzivno kroni¢no zaprtje lahko
reSujemo z invazivnimi metodami. Pri pregledu literature
(tabela 5) smo nasli samo en RKP (97). Kljub temu lahko
zaklju¢imo, da so stome ter njihove alternative varen in ucin-
kovit nacin zdravljenja hudega, kroni¢nega neobvladljivega
zaprtja in/ali nehotnega uhajanja blata.

Okvare avtonomnega Ziv¢evja lahko povzro¢ijo motnje spol-
nih funkcij, ki se pri moskih izrazijo kot erektilna disfunkcija,

oslabljena, retrogradna ali odsotna ejakulacija ter pri obeh
spolih kot nezmoZnost doseganja orgazma (100).

Erektilna disfunkcija (ED) je ponavljajoa se nezmoznost
zacetka in vzdrzevanja dovolj ¢vrste erekcije, ki bi omogo-
Cala uspesen spolni odnos (101). Ce ni kontraindikacij, so
zdravila prve izbire zaviralci fosfodiesteraze tip 5 (PDE-5),
ki potencirajo ucinek duSikovega oksida (spro$¢a gladke
miSice in s tem S$iri Zile ter poveca dotok krvi v moski
spolni ud, erekcija pa se pojavi le ob ustrezni spolni Zelji in
stimulaciji) (102). Vsi zaviralci PDE-5 izboljSajo erektilno
funkcijo v primerjavi s placebom (103) (RD I, P++++).




Tabela 5: Ucinkovitost invazivnih postopkov obravnave Crevesa

Avtor, leto Zdravljenje Izid [CI):?II?;;]
Creasey, 2001, (91) elektrostimulacija sakralnih Zivcev in 1. krajsi €as obravnave praznjenja crevess; n/++
zadnja krizna rizotomija. 2. manj epizod AD

MacDonagh in sod,, intraduralno 1. popolno izlocanje blata (pol. preisk.); n/++
1990 (92) drazenje sprednjih kriznih karenin. 2. odprava zaprtja (vsi preisk.]
Binnie in sod., 1991 drazenje sprednjih kriznih korenin. vecja pogostost odvajanja blata n/++
(83]
Kelly in sod., 1999 kolostoma, 1. ve€ samostojnih preisk.; n/+++
(94) ileostoma 2. krajsi negovalni cas
Branagan in sod,, kolostoma. 1. krajsi negovalni cas; V/+++
2003 (95) 2. vetja samostojnost
Stone in sod., 1990 kolostoma 1. zaceljene perianalne rane; V/+++
(96) 2. krajsi negovalni as
Rosito in sod., 2002 kolostoma. 1. manjSe st. hospitalizacij zaradi zapletov s &ttt
(97) crevesjem;

2. krajsi negovalni cas
Christensen in sod., dva razlicna kirurska pristopa uspesno zdravljenje nehotnega uhajanja in zaprtja Il /+++
2000 (98) alternative stom
Teichman in sod., alternativa stome 1. boljsa kontinenca; V/+++
2003 (99) 2. krajsi €as odvajanja in nege

Vardenafil u¢inkuje hitreje in dalj$i ¢as, odstotek uspeSnosti
ob uZitju prvega odmerka je visji, ucinkovitost je zaneslji-
va tudi ob daljSi uporabi (104). Pri osebah s pridruzenimi
srénozilnimi in metabolnimi boleznimi, kot je sladkorna
bolezen, je med PDE-5 vardenafil zdravilo prve izbire (103)
(RD I, P++++)

Ce je peroralna terapija neuspe$na, lahko vazoaktivno
snov vbrizgamo intrakavernozno, trenutno najpogosteje
uporabljena uc¢inkovina je prostaglandin E1 alprostadil, ki
povzroci od spolne stimulacije neodvisno erekcijo. Deforge
je s sod. (105) naredil metaanalizo 8 raziskav o intrakaver-
nozni aplikaciji vazoaktivne substance ali kombinacije le-teh
(papaverin in/ali fentolamin in/ali alprostadil) pri osebah z
OHrb, terapija je uspesna v 90% (RD I, P++++). Pri okvarah
spodnjega motori¢nega nevrona je odziv na intrakaverno-
zno injekcijo boljsi kot na zaviralce PDE-5 (105) (RD V,
P++). Intrakavernozna injekcija je kot terapija prve izbire
indicirana, ko so zaviralci PDE-5 kontraindicirani zaradi
uporabe nitratov. Zdravilo alprostadil se lahko vstavi tudi v
secnico, kar je ucinkovito le v Cetrtini primerov (105) (RD
III, P ++).

Za drugo vrsto zdravljenja ED uporabljamo pripomoc-
ke. Vakuumske ¢rpalke ustvarijo podtlak in posledi¢no
napolnjenje spolnega uda z vensko krvjo. Zazemni obrocki
preprecijo odtok krvi za najve¢ 30 minut. Uc¢inkovitost je
pri osebah z OHrb do 93% (106). Intrakavernozne injekcije
papaverina in vakumska ¢rpalka so enako ucinkovite (107)
(RD II1, P +++).

Tretja vrsta zdravljenja ED so kirurski posegi, ki jih opravi-
mo takrat, ko so neinvazivne metode neuspesne. Vsaditev

penilne proteze izvajajo Ze veC desetletij s tendenco upada-
nja. Penilne proteze lahko privedejo do resnih zapletov v
10% (105). Pri osebah z OHrb je u¢inkovitost do 84% (108)
(RD I, P+++).

Avtonomna disrefleksija (AD) je nujno stanje pri osebah z
okvaro hrbtenjace na nivoju T6 ali vi§je (109). Povzrodi jo
lahko prekomerna (neinhibirana) aktivnost simpati¢nega
Zivéevja, ki jo sprozi draZljaj pod nivojem okvare hrbtenjace
(110). V 85 % primerov sta sproZilna dejavnika raztegnjenost
secnega mehurja in debelega crevesa (109).

Intenzivnost epizode AD je spremenljiva, od asimptomat-
ske do Zivljenje ogrozujoce, ko vrednosti sistolnega tlaka
dosegajo 300 mm Hg ( 109). Posledice epizode AD, ki je
ne zdravimo, so lahko mozganska krvavitev, krvavitev v
mreznico, epilepti¢ni napad, tudi smrt (111).

Najbolj ucinkoviti ukrepi preprecevanja AD so prepozna-
vanje in odstranitev sproZilnih dejavnikov (109). AD lahko
preprecimo z zmanjSanjem prekomerne aktivnosti in pol-
njenja secnega mehurja (botulin toksin v misico detruzor,
kapsaicin in reziniferatoksin v mehur, antiholinergiki pero-
ralno, sakralna denervacija-deaferentacija se¢nega mehurja,
sfinkterektomija, augmentacijska enterocistoplastika), z
zmanjSanjem draZenja kolorektalnega podrocja (lidokainski
analni blok, lidokain topi¢no), z anestezijo med kirur§kimi
posegi, pri Zenskah z ustrezno obravnavo med porodom (epi-
duralna anestezija) (112). Preged literatuer o teh postopkih
je podan v tabeli 6.




Tabela 6: Ucinkovitost ukrepov za preprecevanje avtonomne disrefleksije.

Avtar, leto Zdravijenje Izid %S;Ia:’]
Schurch in sod., botulin toksin v misico detruzor 1. boljsa kontinenca; [}/ e
2000 (53) 2. nekateri bolniki brez AD
Kim in sod., 2003 resiniferatoksin intravezikalno 1. boljsa kontinenca; I/ +++
(59) 2. ? dolgotrajni vpliv na AD
Giannantoni in kapsaicin in resiniferatoksin intravezikalno 1. resinif. izbaljSa urodinamske parametre; I/ +++
sod., 2002 (60) 2. bolniki brez AD;

3. kaps. neucinkovit
Igawa in sod., kapsaicin intravezikalno 1. nizje vrednosti KT; n/+++
2003 (61) 2. manj AD
Giannantoni in antiholinergiki nezadostni za preprecevanje AD V/++++
sod., 1998 (113)
Hohenfellner in sakralna denervacija mehurja ni ve€ nevrogene hiperaktivnosti detruzorjain  ll/+++
sod., 2001 (114) AD
Kutzenberger, sakralna deaferentacija in stimul. sprednjih AD le Se pri 2 bolnikih (od 464) [V &ttt
2007 (119) kriznih korenin
Seoane-Rodriguez intrauretralni stent 1. manj okuzb secil; n/+++
in sod., 2007 2. upad st. AD;
(116) 3. nizji tlak misice detruzor
Perkash, 2007 transuretralna sfinkterotomija (TURS) 1. boljSa obravnava nevrogenega mehurja; n/+++
(117) 2. redkejsa AD
Sidi in sod., 1990 augmentacijska enterocistoplastika 1. vzpostavljena kontinenca; | [V &t
(118) 2. preiskavanci brez AD
Cosman in Vu, intersfinktericni analni blok z lidokainom 1. manjsi porast KT, I/ +++
2005 (119) 2. manjsa nevarnost AD
Cosman in sod., lidokain topi¢no pred posegom ni vpliva na KT Il/+++
2002; (120])
Cross in sod.,, epiduralna anestezija med porodom pri 6 (od 22] preisk. je epid. anest. uspesno M/ +++
1992 (121) obvladovala AD

Kljub preprecevanju pa je AD pri bolnikih Se vedno priso-
tna. Za akutno obravnavo AD je izdelan protokol, v katerem
najprej priporocajo nefarmakoloske ukrepe, v primeru
njihove neuspesnosti pa farmakolosko zdravljenje (122).
Nefarmakoloski ukrepi so: posedanje bolnika, odstrani-
tev zunanjih draZilnih dejavnikov, iskanje in odstranitev

vzroka AD. Antihipertenzivna farmakoloska terapija je
indicirana, Ce sistolni tlak, kljub izvedenim nefarmakolo-
Skim ukrepom, ne pade pod 150 mm Hg (122). V tabeli
7 je povzet pregled literature o najpogosteje uporabljanih
in priporocenih hitro delujocih antihipertenzivnih zdravil
v obravnavi AD.

Tabela 7: Ucinkovitost najpogosteje uporabljanih hitro delujocih antihipertenzivnih zdravil pri avtonomni disrefleksiji

Avtor, leto Zdravljenje Izid %S;?D]
Steinberger in nifedipin pomembno znizanje KT [/ e
sod., 1990 (123)
Lindan, 1985 fenoksibenzamin in nifedipin 1. nobeno zdravilo ni preprecilo AD; Il/++++
(124) 2. pogosta hipotenzija;

3. nifedipin ucinkovit pri akutni AD
Esmail in sod., kaptopril in nifedipin kaptopril u€inkovit v 80% epizod, v preostalih Il /++++
2002 (125) pa nifedipin
Krum in sod., prazosin 1. blazji simptomi AD; IV &taists
1992 (126) 2. manj AD
Frankel in prostaglandin E2 nizji KT N/ ++
Mathias, 1980
(127)
Sheeh in sod,, sildenafil nizji KT, brez vpliva na simptome AD I/++

2005 (128)




Nifedipin ucinkovito prepreci prekomeren porast KT med
diagnosti¢nimi preiskavami (123, 124), vendar se njegova
uporaba opusca zaradi Stevilnih stranskih ucinkov (129).
Za nadzorovanje KT pri AD se pogosto uporabljajo nitrati,
nimamo pa dokazov o njihovi ucinkovitosti, rabo podpira
klini¢ni konsenz (122). Stevilni strokovnjaki menijo, da je
kaptopril zdravilo prve izbire v akutni obravnavi AD (122,
130, 131). Ce torej povzamemo, je na podro&ju prepredevanja
in zdravljenja AD pomanjkanje RKP. Vzrok je predvsem
eti¢na spornost takih poskusov, ker gre za urgentno stanje
(132).

Okvare avtonomnega ziv€evja se pojavljajo pri razli¢nih
boleznih in poskodbah in se kazejo z razli¢nimi simptomi,
ker avtonomni Ziv¢ni sistem sodeluje pri nadzoru skoraj vseh
organskih sistemov. Pri rehabilitaciji bolnikov take okvare
pogosto srecujemo. Iz pregleda literature o zdravljenju teh
okvar lahko zaklju¢imo, da so nekatere tezave, ki se pojavlja-
jo pri okvarah avtonomnega Ziv€evja zanimivejSe, bolnike
bolj ovirajo, zanje je na voljo ve¢ nacinov zdravljenja in zato
imamo ve¢ kakovostnej$ih dokazov o njihovi u¢inkovitosti.
Drugim tezavam se manj posvec¢amo, delno tudi zato, ker
nimamo dovolj dokazano ucinkovitih nacinov zdravljenja in
se vsak skusa znajti po svoje ali pa je tezko izvesti kakovo-
stno raziskavo. Na ta na¢in se zaCarani krog ohranja napre;j.
Kadar se torej odlocamo o zdravljenju, naj bo prvo vodilo
bolnikova kakovost Zivljenja. Vsekakor je to podrocje, ki
kar klice po boljSih nacinih zdravljenja in bolj kakovostnih
raziskavah, na podlagi katerih bomo lahko izdelali tudi boljSa
priporocila in smernice.
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