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Povzetek
Anoreksija in kaheksija sta pogosta simptoma pri napredovali rakavi bolezni,
kakortudi prĺ nekaterih kroničnih vnetnih boleznih. Klinično seizraŽatakot po-
manjkanje apetita in izgube telesne mase, zlasti skeletnih mišic, kar je posle-
dica kompleksnega vnetnega dogajanja in presnovnih sprememb v telesu zla-
sti ob razŠirjeni maligni bolezni. Anoreksija in kaheksija ne prizadeneta le bol-
nika, temveč tudi njegovo druŽino, ki se povsem pravilno zaveda, da bo bol-
nik, ki neustavljivo hujša, hitreje umrl in zato v svoji nemoči in zaskrbljenosti
trpijo. Nova spoznanja o patofizioloških mehanizmih anoreksije in kaheksije
pri bolniku z rakom, so ponudila nekatere nove moŽnosti zavĺranja tega proce-
sa, zlasti z uporabo ĺo-3 maščobnih kĺslin, ker zavirajo kronični vnetni odgo-
vor organizma in nekatere proteolitične produkte tumorjev. Podobno delujejo
tudi nesteroidni antirevmatiki in deloma końikosteroidi, progestageni in kan-
abinoidi pa so učinkoviti predvsem pri simptomatskem izboljšanju anoreksije.
Anoreksijo in kaheksijo čim prej prepoznamo in zdravimo v zgodnji tazi, do-
datno prehransko in farmakološko podporo pa smiselno prilagajamo fazi bo-
lezni, na koncu pa zlasti Željam in udobju bolnika.

KaheksÍja
Beseda "kaheksija" izhajaiz grških besed "kakos" (slab) ter "hexis" (stanje),
pomeni torej slabo stanje organizma, kot posledica nenamerne izgube telesne
mase, zlastĺ skeletnih mišic in maščob (10o/o ali več izgube telesne teŽe glede
na teŽo pred rakavo boleznijo).

Prevalenca
Do 8o%o bolnikov z rakom v napredovali fazi bolezni izgublja telesno teŹ.o, pri
20% bolnikov pa je neposredni vzrok smńi predvsem kaheks|ja kot posledica
osnovne bolezni in ne razširjenost rakave bolezni kot take. V študiji na 3000
bolnikih so ugotovljali kaheksijo pri 54Yo bolnikov Že pred začetkom zdrav-
ljenja s kemoterapijo. Glede na vrsto tumorja je bila incidenca kaheksije naj-
niŽja pri limfomih (31%) in najvišja pri karcinomih Želodca (87%), velik deleŽ
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kahektičnih bolnikov je bil tudi pri karcinomu trebušne slinavke in drobno-
celičnem raku pl'|uč.

Pomen kaheksile

Kaheksija povzroči funkcionalni upad delovanja bolnikovega organizma, bol-
nik postane nesposoben za samostojno Življenje in ne more skrbeti zase'
Zaradi kaheksije je najpogosteje odvisen od pomoči drugih in je pogosto hos-
pitaliziran zaradi potrebe po negi. Kaheksija tudi izrazito zmanjša učinek pro-
titumorskega zdravljenja, oz. ga zaradi slabe kondicije bolnika celo onemo-
goča in je povezana z večjim deleŽem zapletov po antitumorskem zdravljenju.
ZaIo je zdravljenje kaheksije posebno smiselno pred in v času protitu-
morskega zdravljenja. Kaheksija povzroča tudi psihosocialni stres bolniku in

njegovim svojcem ter je med glavnimi vzroki kronične utrujenosti bolnika z
napredovalim rakom.

Patof iziologija kaheksije

Kaheksijo tradicionalno delimo v primarno in sekundarno.
1. Primarna kaheksija je izguba telesne teŽe na račun izgube mišic in

maŠčob zaradi vpliva tumorja na organizem in bolnikovega vnetnega
odgovora na tumor

2. Sekundarna kaheksija je posledica različnih dejavnikov, kĺ so pogosto
reverzibilni, kot so: nezadosten vnos hrane (podhranjenost), bolečina'
zaskrbljenost, teŽave pri poŽiranju, zapora v prebavnem traktu, zaprt-
je, okuŽbe, antitumorsko zdravljenje...

V večini primerov je v osnovi prisotna primarna kaheksija' ki jo morebitni
sekundarni dejavniki Še poslabšajo.

Primarna kaheksija se bistveno razlikuje od stradanja zdravega človeka. Pri
kaheksiji masa skeletnih mišic neustavljivo upada tudi. če bolnika dobro hra-
nimo in še naprej hujša, medtem, ko se pri stradanju mišična masa dolgo
ohranja, ponovno hranjenje pa poveča telesno teŽo in mišično maso. Po
novejših patofizioloških spoznanjih je osnovni vzrok kaheksije v kroničnem
vnetnem odgovoru, ki je reakcija organizma na razširjenega raka in njegove
presnovke. Poveča se aktivnost določenih citokinov (interlevkin -1, interlev-
kin-6, tumor nekrotizirajoči faktor- TNF-cx) in provnetnih eikozanoidnih poti,
kar sproŽi omenjeni vnetni odgovor, ki povzroči proteolizo mišic' lipolizo'
zmanjšano sintezo mišičnih proteinov in porast proteinov akutne faze odgov-
ora na stres. Spremembe so tudi v nevroendokrinem sistemu (povečano
izločanje kateholaminov, kortizola, inzulina - inzulinska rezistenca, - rastnega
hormona) in povečana je aktivnost simpatičnega Živčevja' Pos|edica je po-
večanje bazalnega metabolizma, kar se zgodi pri 60% bolnikov z rakom. To je
velika razlika od stradanja zaradi odtegnitve hrane, kjer se bazalni metabo-
lizem, zaradi varčevanja energije in daljšega ohranjanja funkcionalne telesne
mase, celo zmanjša. opisani vnetni in nevroendokrini odgovor organizma, ki
je sicer značilen za vsak akutni stres oz. Škodljiv dogodek, se pri raku vzdrŽuje
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kronično. To kronično Vnetno stanje (SlRS - Systemic lnflammatory Response
Syndrom) s kaskado metabolnih in endokrinih motenj pa organizmu Škoduje.
Razen pri (napredovalem) raku, se to dogaja tudi pri drugih kroničnih vnetnih
boleznĺh. Pri raku pa ima lahko kaheksija še dodatne povzročitelje, saj neka-
teri tumorji pri človeku izločajo tudi faktorje, ki direktno inducirajo proteolizo
mišic in lipolizo. Do sedaj sta iz urina pri človeku ugotovljeni dve snovi, ki ka-
tabolno delujeta na organizem. To je proteolizo inducirajoči faktor (PlF)' ki po-
spešuje razgradnjo in zmanjšuje sintezo telesnih beljakovin' ter lipide mobi-
lizirajoči faktor (LMF)' ki pospešuje lipolizo. Zlasti pri raku trebušne slinavke ter
raku prebavil je kaheksija vsaj deloma posledica delovanja teh dveh faktorjev.

Poleg pojma kaheksije je potrebno poznati še izraz PEM (Proteinsko-
Energetska Malnutricija), ki pogosto ni opazna na prvi pogled. S tem pojmom
opredelimo stanje podhranjenosti. Rakavi bolniki so pogosto videti še normal-
no prehranjeni, vendar pa je deleŽ Íunkcionalne - to je mišične mase, Že znat-
no zniżan, kar prikrije normalna telesna teża zaradi maščobnih zalog in po-
večana količina telesne vode. To stanje še nĄlaĄe opredelimo z laboratorijski-
mi preiskavami (anemija, zniŽani albumini, zniŽan transf erin, zniŽan deleŽ lim-
focitov). Drugi parametri pa So: še normalen indeks telesne mase (BMl) in
povišan indeks prehrambenegarizika (obstajajo vprašalniki)' kĺ nas opozori na
moŽno zmanjšano funkciona|no telesno maso.

Anoľeksija
Patofiziologija anoreksije ima pogosto enake vzroke in mehanizme kot kahek-
sija. Na zmanjšanje apetita vplivajo tako provnetni citokini, protitumorska
zdravila, kot tudi sekundarni dejavniki, ki so lahko posledica protitumorskega
zdravljenja: slabost, bruhanje, hiterobčuteksitosti, zapĄe, spremembavonja,
okusa,...

Cilji in pľincipi pľehľane kahektičnega bolnika
Osnovni cilj prehranske obravnave in podpore je ohranjanje funkcionalne
telesne mase' torej mišic' s tem doseŽemo ohranjanje telesne zmogljivosti'
boljšo kvaliteto Življenja in tudi boljŠi učinek antitumorskega zdravljenja.

Anoreksijo in kaheksijo po potrebi zdravimo Že v času aktivnega zdravljenja
tumorja. Bolniku zagotovimo optimalno prehrano in obvladujemo kronično
Vnetno stanje, ki je pri napredovalem raku patofiziološka osnova anoreksije in
kaheksije. Prav tako odstranimo ali simptomatsko zdravimo sekundarne,
reverzibilne povzročitelje anoreksije in kaheksije.

Naš prvi cilj je preprečevanje podhranjenosti. Bolniki potrebujejo kvalitetno
hrano, ki vsebuje dovolj beljakovin z esencielnimi aminokislinami (saj te niso le
gradbeni element, ampak imajo tudi anabolni učinek)' hrana mora biti ener-
getsko dovolj bogata z zadostnimi količinami mikroelementov in v|taminov.
obroki morajo biti majhni' lahko prebavljivi in Številni' okolje pa primerno (pri-
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jetno, čim manj vonjav,...). Ker bolnik z vzpostavljenim mehanizmom kaheksi-
je' k|jub dobri osnovnĺ prehrani, Še napĘ hujša in izgublja mišično maso,
potrebuje še specifično prehransko podporo, ki modulira kronično Vnetno
stanje in preprečuje nadaljnje izgubljanje mišične mase, kot kaŽejo prve študi-
je iz tega podrocja. V speciÍično prehransko podporo uvrščamo:

]. enteralne prehranske dodatke z ĺo-3 maŠčobnimi kislinami' zlasti eiko-
zapentanoično kislino (EPA)' v odmerku 29/dan, deluje protivnetno, ker
zmanjša nastajanje provnetnih eikozanoidov in prostaglandinov, zavira
pa tudi delovanje PlF. Na našem trŽiŠcu so na voljo enteralni napitki
Prosure, Alitraque in parenteralni Omegaven.

2. določene podobne učinke za ohranjanje telesne mase opaŽamo tudi
pri nesteroidnih antirevmatikih, ACE inhibitorjih, statinih.

3. za ohranjanje mišične mase je zelo pomembna tudi primerna tizična
aktivnost.

V pozni fazi boleznije pri zdravljenju kaheksije večji poudarek na zdravljenje
anoreksije, torej na izboljševanje apetita. V ta namen uporabljamo:

1. kortikosteroide, zlasti deksametazon' ki izboljšajo apetit, vendar je uči-
nek začasen (3-6 tednov)' sicer pa końikosteroidi delujejo katabolno in
še zmanjšujejo mišično maso, imajo pa tudi mnoge neŽeljene učinke,

2. progestageni (megestrol acetat) zavirĄo nastanek določenih provnet-
nih citokinov in delujejo tudi na center za hranjenje v hipotalamusu.
Progestageni sicer povečujejo metabolno iztirjenost pri kaheksiji. Pri
50% bolnikov izboljšajo apetit in telesno teŽo, ki pa se poveča na
račun povečanja maščob in ne mišic. Nekateri učinki so podobni kor-
tikosteroidnim (katabolni učinek na mišice, supresija nadledvičnih Žlez
pri dolgotrajnem jemanju). Med neŽeljenimi učinki je zlasti povečano
tveganje za nastanek trombemboličnih zapletov. lzbira teh sredstev je
primerna za bolnike, ki zelo psihično trpijo zaradi pomanjkanja apetita
in so v pozni Íazi bolezni.

3. Kanabinoidi (dronabinol) vplivajo na apetit, njihova uČinkovitost in
indikacije pri bolnikĺh z rakom pa še niso povsem določene.

Sekundarne vzroke anoreksije lajšamo simptomatsko, npr. hiter občutek
sitosti (ki je lahko posledica upočasnjenega praznjenja Želodca zaradi
avtonomne disfunkciie) s prokinetiki (metoklopramid, eritromicin).

Zaključek
Rakasta kaheksija je terapevtsko zelo trd oreh, vendar nova spoznanja o meh-
anizmih rakaste kaheksije nakazujejo moŽnost, da jo z določenim zdravljen-
jem (zlasti EPA) v kombinaciji z optimalno prehrano ublaŽimo in upočasnimo'
Ukrepanje pri kaheksiji je še zlasti pomembno takrat, ko bolnik še pĘema
specifično zdravljenje. S tem, ko dlje ohranjamo mišično maso, ohranjamo
funkcionalnost bolnika in zato boljšo kvaliteto Življenja' Za obliko prehranske
in farmakološke podpore se odločimo glede na stanje bolezni (ali gre za me-
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Sece ali dneve Življenja in kaj je takrat smiselno) ter glede na Željo bolnika in
njegovih svojcev.
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