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A citosztatikumoknak az érpdlydn kiviil keriilése (paravazdcio, extravazdcio) periférids véndba torténd inflizioadds mellett
viszonylag gyakori szovédmény; az Amerikai Egyesiilt Allamokban 7%-ban fordul el6, kiilénbézé stlyossdggal és kovetkez-
ményekkel. Nem ismertink olyan modszert, mellyel elkeriilését garantdlhatjuk, de a beteg- és kivitelezés-fliggd kockazati
tényezdk ismeretében veszélyét csokkenthetjiik. A beteg - megfeleld tdjékoztatds esetén - érzékeny ,,indikdtora” a parava-
zdciénak. Abban az esetben, ha egyiittm(ikodésére bdrmely okbdl nem szdmithatunk, szorosabb dpoldi kontroll indokolt.
A kdrosodds elsésorban a szdvetek kozé keriilé anyag kémiai szerkezetétél (hdlyaghuzd, irritdlo vagy nem holyaghtizo)
fligg, melyet egyéb tényez6k mddosithatnak. Elldtdsdban magas szintli evidencidk nem dllnak rendelkezésre. A tovab-
bi infuzié ledllitdsa és a kaniilon keresztiili visszaszivds megkisérlése, a végtag felpolcoldsa és nyugalomba helyezése
sziikséges. A teriilet hiitésének és melegitésének kérdésében az irodalom nem egységes, hasonléképpen vannak nyi-
tott kérdések az ellenszerek (dexrazoxan, dimetilszulfoxid, tioszulfdt és a hazdnkban gydgyszerként nem regisztrdlt
hialuroniddz) alkalmazdsdval kapcsolatban is. A paravazdcié bekivetkezte esetén bérgydgydszati és minél kordbbi
sebészeti konzilium segithet az egyértelmdi diagnozisban és az optimalis ellatds megvdlasztdsdban. Magyar Onkologia
55:4-13, 2011
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Paravasation of cytostatic drugs during peripheral intravenous administration is a well known complication. In the Unit-
ed States of America it occurs in seven percent of cases with different severity and consequences. Although methods
to completely avoid this complication are still unavailable, we are able to decrease the risks by identifying the patient-
and procedure-related factors. The educated patient is a good indicator of paravasation in case he or she can cooper-
ate and call the nurse. When the patient is unable to cooperate, the risks of extravasation is higher and closer nursing
surveillance is indicated. The extent of injury depends mainly on the chemical structure of the extravasant substance
(vesicant, irritant or non-vesicant) which may be modified by other factors. There is no strong evidence-based guid-
ance for the management of complication. Abrupt cessation of the infusion and drawing back on the inserted venous
catheter as well as elevating and resting the affected limb are necessary measures. In the available literature cooling
or warming of the affected area is controversial. Similarly there are still open questions regarding the value of using
antidotes as dexrazoxane, dimethylsulfoxide, thiosulfate and hyaluronidase (which is not registered as medicament in
Hungary). In the event of extravasation early multidisciplinary dermatological and surgical assessment is essential for
definitive diagnosis and setting the optimal management.
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A PARAVAZACIO OKAI ES GYAKORISAGA

A citosztatikumokat az esetek dontd tobbségében intravé-
nésan alkalmazzuk, ,bolus™-ban, gyors, szokdsos sebességii
vagy tartos infuzié formajaban. Az érpalyabol kikertilve al-
taldban, de nem feltétleniil, tobbé-kevésbé sulyos szovetka-
rosodast (fajdalmat, gyulladdst, szévetelhaldst) okoznak. A
jelenség elnevezése nem egységes, paravazacionak (,,ér mellé
jutdsnak”) és extravazdcionak (,éren kiviil jutdsnak”) egy-
arant jelolik.

Okaaltalabanazérfalmechanikuskdrosodasa (jellegzetesen
az injekcids tli okozta sériilés — esetleg ismételt vénapunkcids
probalkozasok utdn -, vagy a tartdsan behelyezett kaniil altal
okozott irritalé hatas). El6idézheti a vérvételek miatt tobbszor
szurt, valamint az ismételt kezelések soran gyakori gyogy-
szerhatasnak Kitett, a kontrasztanyagos képalkotd vizsgalatok
soran, vagy a szupportacio intravénas, infuzids beavatkozasai
kapcsan mar karosodott, sériilékeny véna falanak gyengesége,
a pungalt kis vénakban az inftzids oldat kovetkeztében kiala-
kult nagyobb nyomds és a lasstbb aramlds miatti magasabb
gyogyszer-koncentraci6 hatasa is (18, 20, 29, 70, 90).

A paravazaci6 gyakorisagarol az adatok eltéréek, az Ame-
rikai Egyesiilt Allamokban 0,1 és 7% kozottinek adjak meg
(1,19, 20, 26, 38, 45, 47, 50, 57, 67, 71, 72, 85, 90). Pontos hazai
adatok a paravazacio gyakorisagarol nem allnak rendelkezés-
re. Zatkoné ,sulyosabb kovetkezményekkel jarod” (de ennél
pontosabban nem definidlt) szov8dményt 0,1%-ban tapasz-
talt, de valamennyi esemény gyakorisdgat nem adja meg (90).
A centralis vénakba csatlakoztatott és a bér ala beiiltetett
ytartalyok” (szubkutdn implantalt port-ok) jelentésen csok-
kentik az extravazacio kockdzatat, de ezek sem ,,szavatoljak”
annak elkeriilését minden esetben, s a centralisan a szove-
tekbe jutd citosztatikumok lokalis hatasa mellett nemegyszer
szokatlan szovédmények forrasai is lehetnek (4, 13, 20, 27, 34,
35,47, 51, 64, 65, 73, 85).

A VENAS PORT-OK JELENTOSEGE
ES HOZZAFERHETOSEGE

Jogosan felmeriilé kérdés, hogy mekkora a — joval biztonsa-
gosabb kezelést lehet6vé tevd — vénds port-ok irdnti igény és
ebbdl mennyit sikeriil kielégiteni. A Sugérterdpias és Onkold-
giai Szakmai Kollégium - az illetékes egyéb kollégiumokkal
egyetértésben — 2004-ben ,,Tartds vénabiztositas az onkold-
gidban” cimmel modszertani levelet allitott 6ssze (77), ebben
megallapitva, hogy - a ,,sziikséges eszkozok és beavatkozasok
koltségeinek egyardnt megfelelé finanszirozasa esetén” - a
rosszindulati daganatos betegek mintegy 30-35%-anal ke-
riilhetne sor a tartds, alternativ vénabiztositasi eljarasokra.
Jelenlegi ismereteink és az onkologiai gyakorlat alapjan
ez az arany mindenképpen magasabb. Az elldtottak jelentds
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részét add emld- és vastagbélrakos betegek kezelési lehet6-
ségei — beleértve az infuzids készitményeket is - béviiltek,
tobb terdpias ,vonalra” épithetiink. Mig korabban jellem-
zben féléves adjuvins kezelési idétartamokkal szamolhat-
tunk, ma a HER2-tulexpresszalo vagy -amplifikalé emls-
rak meghatdrozott stadiumaiban egy évig tarto6 ,biztosit6”
trastuzumab-terapia javasolt (6, 15, 21, 22, 37, 41-43, 63).
A betegek egyre hosszabb ideig tart6 ellatdsa sordn né a
diagnosztikus vérvételek, kontrasztanyagos kontrollvizs-
galatok szdma. Megviltozott a palliativ, illetve szubsztita-
ci6s szemlélet is, mind az aktiv kezelés mellett, mind an-
nak lehetéségeit kimeritve, a terminalis fazisban (23, 31,
36, 48). Mindezekkel ohatatlanul egyiitt jar a tobbszori
vénapunkcio, a gyakoribb - sokszor tartés - infuzidadas,
s ezzel a vénak fokozottabb kdrosodasa. A ,,port”-ok koz-
ponti keretbdl torténé finanszirozasa a nagyobb igényeket
nem koveti, az intézmények anyagi helyzete nem teszi lehe-
t6vé ezek beszerzését és ,,dologi kiadasként” valo elszamo-
ldsat, s a ténylegesen elvégzett tevékenység ellentételezését
is szukitik kifizetési ,korlatoknak” a rendszerbe épitésével,
s a betiltetendé ,,szettet” sajat maganak megvasarolni képes
tarsadalmi réteg sem béviilt az elmult iddszakban.

A PARAVAZACIO KOCKAZATANAK
CSOKKENTESE

A gyakorlatban mindezen nehézségek mellett (és ellenére)
azt kell ,tipusos esetnek” tekinteni, amikor a daganatelle-
nes kemoterapiat valamely periférids vénaba kapja a beteg,
és — szerencsére — extravazacios sz6védmény nem 1ép fel.

A tovabbiakban azt vizsgaljuk meg, hogy a paravazacié
kockazatat hogyan csokkenthetjiik (bar teljes elkeriilését
biztositani nem tudjuk), s hogy bekévetkezte milyen elld-
tast igényel. Nézetiink szerint a citosztatikumok érpédlyan
kiviil keriilésének megakadalyozdsa semmiféle modszerrel
nem ,garantalhat6”, s igy — megfelel$ betegtdjékoztatas és
beleegyezés esetén — az orvosi beavatkozas elkeriilhetetlen
szovédményei kozé tartozik.

A paravazaci6 kockdzatdnak csokkentése a beteg meg-
feleld tajékoztatasaval kezdddik és a citosztatikus keverék-
infuzids oldat megfelelé beadasaval (erre alkalmas vénaba,
el6iras szerint torténd ,bekotésével”) folytatodik. A tajékoz-
tatdson alapul6 beleegyezés (,informed consent”) részletes
jogikovetelményeivel kozleménytinkben nem foglalkozunk.
Itt csak annyit tartunk sziikségesnek jelezni, hogy a beteget
tajékoztatni kell arrdl, hogy a kezelésére szolgdlé anyag a
szovetek kozé jutva - akdr igen sulyos — mellékhatasokat
okozhat, s mind ennek a kozlésnek, mind a tudomasulvétel-
nek a tényét megfeleléen dokumentaljuk. Hasznosnak tart-
juk és javasoljuk, ha mdr a tdjékoztatds sordn jelezziik, hogy
a beteg kozremtikodése is sziikséges a biztonsagos kezelés-
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6 Piko és mtsai

1. tablazat. Betegfiigg6 kockazati tényezok (12, 18, 52, 53,
67, 90)

—nehezen pungdlhato véndk (vékony vagy torékeny erek, generalizélt érbetegségek,
ismételt korabbi punkciok, ezek kdvetkeztében kialakult érspazmus, elhizés)

— alacsony vérlemezkeszdm miatt vagy més okbél fennéllé megnyult vérzési és al-
vaddsiidd

— csokkent vérdtdramlds, magasabb vénds nyomds, pangds (pl. nyirokkeringési zavar
vagy vena cava superior syndroma, eqyéb érkompresszié esetén)

— |okdlis tumoros infiltrécio, eqyéb, a bdrt beszird betegségek

— kordbban barmilyen okbél bekdvetkezett érelzérodds

— Bletkor (gyermekkorban kisebb erek, idds korban meszes, térékeny erek)

— érzészavar, érzéskiesés a kezelt teriileten (pl. neuropathia)

— akaratlan mozgdsokkal jdr6 neuroldgiai betegségek (pl. tremor)

—nem megfeleld kooperacioképesség (mentdlis okok, nyugtaté- vagy altatdszerek
hatdsa alatt 4116 beteg)

— kommunikécios problémak (pl. fej-nyaki tumorok esetén beszédképtelenség vagy
halk, nehezen érthetd beszéd, a névérhivo kezelésének nehézségei egyes idegrend-
szeri betegségekben, gy6gyszerhatds)

— recall” jelenséq korabbi sugdrkezelés, doxorubicin, paclitaxel addsdt kivetéen

hez. Kérhazunk Megyei Onkolégiai Kézpontjanak irasos
betegtdjékoztatdjaban ezt a kovetkez6képpen fogalmazzuk
meg: ,A citosztatikumok jo része a szévetek kozé keriilve
gyulladast, szovetelhaldst okozhat, ezért az infizids kezelés
soran a legkisebb kellemetlenséget, fajdalmat, ég6, csipd ér-

zést jelezni kell.” Ne feledkezziink meg viszont arrdl, hogy
az Egészségligyrol sz016 1997. évi CLIV. torvény 134. § (3)
szerint ,A szdbeli tdjékoztatas nem helyettesithet6 az elére
elkészitett altalanos ismertetd segédanyagok atadasaval.”,
ezért jogvita esetén invaziv beavatkozaskor (amely csoport-
ba a daganatellenes kemoterapia is tartozik), az alairt tajé-
koztatd és beleegyezd nyilatkozat sziikséges, de nem feltét-
lentil elégséges az elvarhaté gondossag bizonyitasahoz.

A betegfiliggd kockazati tényez6ket az 1. tdbldzatban mu-
tatjuk be (12, 18, 52, 53, 67, 90). Ezek természetesen nem
azt jelentik, hogy az ilyen betegek nem kezelhet6k, de min-
denképpen kiilonleges odafigyelést igényel a megfelel véna
kivalasztasa, punkcioja, és a szokdsosndl szorosabb megfi-
gyelés sziikséges az infuzi6 idétartama alatt és esetleg még
azt kovetden is.

A betegek ellatasanak gyakorlatdban lényeges az infu-
zi6 bekotésének és a kezelés kivitelezésének a technikéja is.
Az ezzel kapcsolatos kockazati tényezdéket a 2. tdbldzatban
foglaljuk 6ssze (12, 18, 26, 34, 49, 52, 53, 57, 66, 68, 69, 76,
83, 87, 90). Mindezek ismeretében is el6fordul, hogy nem a
javasolt erekbe, illetve nem a javasolt modon adjuk a keze-
lést. A kényszerti kockazatvallalds leggyakoribb oka az ,,op-
timalis” punkci6s helyek (1. dbra) (16) kordbbi kdrosodasa,
a vénak ,elhaszndlédasa”, és a probléma megoldasat jelent6
vénas port-ok sziikséges mennyiségben valo hozzaférésének
hidnya. Sajnos az egészségiigy jelenlegi helyzetében arra sincs

2 tablazat. Kezeléstdl fliggd kockazati tényezok (12, 18, 26, 34, 49, 52, 53, 57, 66, 68, 69, 76, 83, 87, 90)

— Nem megfeleld véna kivalasztdsa (idedlisnak az alkari véndkat tekinthetjiik) (1. dbra) (16). A kis, sériilékeny, s inakhoz, idegekhez, iziiletekhez kozel futd véndk — kézhat, Iabhdt — punk-
(i6ja kerilendd; eml6miitét utdn a vénds elfolyds rosszabb viszonyai miatt ne a mtott oldali kart vdlasszuk; a kaniil megfeleld rogzitésére is gondolni kell (kdnydkhajlatba az elmozdulds
veszélye miatt ne kdssiink infdzi6t!). Nagyobb kockdzattal jdr a mér gy6gyszerhatdstdl sérllt (pl. tartds 5-fluorouracil-adds miatt elszinezddatt, kémiai gyulladds tiineteit viseld) véndn
keresztiil a kezelés (2, 10, 66, 71,78, 91).

— Régen behelyezett periférids kaniilbe adott kezelés (az érfal esetleges mechanikus vagy korabbi kémiai irritdcidja, csokkent ellendlloképessége, esetleq szabad szemmel nem felismerhetd
gyulladdsos, esetleg trombotikus kérosoddsa miatt).

— Tobbszor ismételt, sikertelen punkcids kisérletek ugyanazon a terilleten (az infizié tényleges bekdtési helyétdl az dramlds irdnyaban levd kis érfalsériilések paravazacids kockdzatot
jelentenek).

— Fémitin keresztiil t6rténd infunddlds (még a kis véndk diagnosztikus punkcidjdra és esetleg az érlument figyelembe vevden ,gyors” gyogyszerbeaddsra alkalmas, ,kiméletesnek” t(ing
,szémyas td" merev fémrésze is fokozottabb mechanikai kdrosodds-veszélyt jelent, kiilondsen hosszabb ideji vagy tartds infiizid esetén, s eltédvolitasa utén nagyobb az utdvérzés ve-
szélye).

— Az infundélds citosztatikus keverékinfdziéval valo megkezdése (minden esetben szilkséges a kaniil helyzetének és a véna dllapotdnak ellendrzése legaldbb 10 ml fizioldgids séoldat —
esetleg 5%-o0s koncentrdciéjd cukoroldat — beaddsaval, a teriilet figyelésével, a beteg esetleges panaszaira vald rakérdezéssel). Sziikség esetén fecskenddn keresztili visszaszivdssal is
ellendrizhetjiik, hogy a kaniil a vénaban helyezkedik-e el.

— A kaniil és/vagy a kar nem megfeleld rogzitése, ezzel a kaniil elmozduldsdnak kockdzata (ezért sem javasolhatd a nem megfelel§ véna kivdlasztdsa, mivel ott a stabilizdlds is nehéz
lehet).

—Tdl gyors (a véna lumenének nem megfeleld) infdziéaramoltatds (kiilondsen nagy kockdzatot jelenthet inftizios pumpa alkalmazdsa esetén).

— Tobbféle hatdanyag ugyanazon keverékinfiziéban torténd beaddsa (fizikai-, kémiai inkompatibilitds, kiszamithatatlan hatds az ér belhdrtydjdra, illetve esetleges paravazdcié esetén a
kezelés megvalasztdsanak nehézsége miatt).

— Akiilonféle citosztatikus keverékinftiziok nem megfeleld sorrendben adésa (az erek lehet6 legjobb dllapotéban, el6szor a hélyaghuzd szerek beaddsa javasolt).

— Abeteg nem megfeleld feliigyelete (melynek részleteivel a kozleményben foglalkozunk).

— Eqyéb gydgyszerek (pl. értdgitok, véralvadasgdtlok, szteroidok, vizhajtok, féjdalomcsillapiték) hatdsanak figyelmen kivil hagydsa.

— Paravazdcid esetén a megfeleld elldtassal vald késlekedés (elégtelen kontrollok, hidnyos képzettség, munkaszervezési probléma, megfeleld elldtdst lehetdvé tevg ,szett” hidnya miatt).
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1. abra. A fels6 végtag infuzio bekotésére alkalmas felszines
vénai (Chesnutt és mtsai utan) (16). (Az erek gyakori fejlodé-

<+ Venabasilica

- Venabasilica
Viena mediana cubiti ! (kizépsd szakasz)
Vena cephalica
(kozéps6 szakasz)
Vena ulnares

,Gyakorld véna”
(vagy ,kutya véna")

minden esetben lehetdség, hogy a periférias vénas kaniil
behelyezését nemcsak kell§ felhatalmazassal, hanem nagy
gyakorlattal is rendelkezé egészségiigyi szakszemélyzet
végezze, és az ,idedlis koriilmények” sem dllnak fenn min-
den esetben. Az infuziés pumpdk - nem megfelel bealli-
tas és rosszul vélasztott ér esetén — a gravitacional nagyobb
nyomdssal juttatjak be az oldatot, fizikailag is kdrositva az
ereket (18, 49, 87). A beteg dpoldi, esetleg orvosi feliigyele-
te, extravazdcio esetén mihamarabbi ellatdsa nagyban fiigg
az intézményi kortiilményektdl (apoloi létszam, szakképzett
személyzet aranya, osztalyos orvosi tigyelet, tomb-tigyelet
vagy készenlét szervezése) és a beteg kooperaciokészségé-
t6l. Merev szabalyok (apoloi, orvosi kontrollok gyakorisaga,
modja, mértéke) nem dallapithatdk meg; kissé cinikusan ugy
fogalmazhatunk, hogy az a megfelel$ (elvarhat6) gondossag
kivinalmainak eleget tev feliigyelet, amely mellett nem ko-
vetkezik be szovédmény.

A DAGANATELLENES SZEREK FELOSZTASA
A PARAVAZACIO SULYOSSAGA SZEMPONTJABOL

Ha mégis paravazaci6 torténik, a kdrosodds mértéke nem
els@sorban az érpalyabdl kijutd citosztatikum mennyisé-
gétdl fiigg, hanem alapvetden a szovetek kozé kertils szer
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kémiai szerkezetétdl (illetve ebbdl eredd hatdsmechaniz-
musatol), kémhatdsatdl, ozmolaritdsatol, koncentracidjatol,
az erekre kifejtett kozvetlen hatdstol (pl. vazokonstrikcio
vagy vazodilatacio); befolyasolja a beadas mddja, a behatas
idStartama, a bejutas helye, a szovetek korabbi allapota és
természetesen az alkalmazott ellatas is (18, 26, 29, 30, 54,
58, 73, 85).

A paravazacié kérdéseivel foglalkozé irodalmi hivat-
kozasok a szovetekre Kkifejtett hatds szempontjabdl a ké-
szitményeket harom fé csoportra osztjak: nagy valdszi-
ntiséggel szovetelhaldst okozd ,holyaghtazd” (,vesicant”,
~gewebsnekrotisierend”), altalaban enyhébb kimenetel(i
Hirritdlo hatasa” (,irritant”, ,,gewebsreizend”), vagy szerény
(esetleg semmilyen) kovetkezményekkel jaré ,,nem hélyag-
haz8” (,non-vesicant”, ,,nicht reizend”) szerek. Az uj, biol4-
giai célpontokra hato, a ,hagyomanyos” citotoxikus vegyii-
letekté] mind a hatds, mind a mellékhatds szempontjabol
eltéré szerek is besorolhatok ebbe a rendszerbe. A gyakor-
latban komoly gondot okozhat, hogy a szerek csoportositdsa
— és ebbdl kovetkezben a paravazacié megfeleld ellatasa — az
egyes szerzk esetében eltérd (3. tdbldzat) (5, 7-9, 18, 20, 29,
33, 71-73, 85, 90).

A PARAVAZACIO TUNETEI ES ESZLELESE

A tiinetek az esetek tobbségében azonnal jelentkeznek, a keve-
rékinfuzidk ereken kiviil keriilésének legpontosabb ,,indiké-
tora” maga a beteg, aki — megfelel§ tdjékoztatds, kooperacid-
képesség és -készség esetén — azt azonnal jelzi (fdjdalom,
feszitd, égetd érzés, illetve barmely, az eddigitdl eltérd helyi
érzésvaltozas esetén) (5, 12, 20, 26, 32, 35, 46, 49, 57, 66, 83,
86, 87). A teriilet fizikalis vizsgalatakor esetleg duzzanat ész-
lelheté (ez fugg attdl, hogy a beteg taplaltsagi allapota milyen,
de attol is, hogy a folyadék kilépése a bOr vagy a mélyebb ré-
tegek felé kovetkezett be); bOrpir, vagy az erek dsszehuzoddsa
kovetkeztében elhalvanyult teriilet, esetleg hdlyagosodas lat-
szik. A fajdalom miatt a végtag mozgasa gyakran korlatozott
(5, 12,20, 26, 32,46,49, 52, 56, 57, 66-69, 71, 72, 85, 87, 89, 90).
A kaniilén keresztiil a vért nem lehet visszaszivni (ez nem fel-
tétleniil annak kimozduldsat jelzi, mivel el6fordulhat, hogy
vénabillentyi egyiranyd dramlést tesz csak lehet6vé). Eléfor-
dulhat, hogy a beteg dltal jelzett panaszhoz tartozo tiinet csak
késébb jelentkezik, ilyen esetekben érdemes a panaszokat el-
sédlegesnek tekinteni a dontési mechanizmus soran (12, 72,
90). Alapszabalyként tandcsolhatd, hogy minden gyanus ese-
tet paravazaciénak tartsunk, s annak megfelel6en kezeljiink
mindaddig, amig ennek az ellenkezdje be nem igazolodik
(20, 49, 55, 57, 68, 73).

Sajnos a gyogyszerek besorolasa mellett a javasolt ella-
tasban is nemegyszer tapasztalhatunk ellentmondasokat az
egyes irodalmi hivatkozasokban, ezért az alabbiakat nem
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»szigoru el6irasnak”, hanem a lehetéségek bemutatasanak
célszer( tekinteni. Tudomdsul kell venniink, hogy magas
szint{i evidencidk nincsenek, mivel a megfogalmazasukhoz
sziikséges prospektiv randomizalt klinikai vizsgalatok nem
szervezhetOk a kezeléssel kapcsolatban. ElsGsorban intéz-
mények — szerencsés esetben egybehangzé - sikeresnek ta-
lalt ellatasi gyakorlatdnak bemutatasa, esetleg anekdotikus
adatok alapjan torténik az extravazacié ellatasa (3, 30, 80).
Az EONS (,,European Oncology Nursing Society”) 2007. évi
»Utmutatéjdnak” magyar forditdsa — mely cégtdmogatassal
késziilt — hasznos kiindulasi anyag lehet, de ebben szerepel
valamennyi (késébb bemutatasra keriil6), az ellatdsra vo-

3. tablazat. A daganatellenes kezelésben hasznalt leggyako-
ribb szerek besorolasa a paravazacid utan tapasztalhaté kovet-
kezmények szerint (5, 7-9, 18, 20, 29, 33, 71-73, 85, 90)

Hdlyaghuzé szerek Irritéld szerek Nem hélyag-
hizo szerek

actinomycin D bleomycin™*/*** aszparagindz

amsacrin carboplatin®* bevacizumab

cisplatin* carmustin** cetuximab

dacarbazin* cyclophosphamid** cytarabin

dactinomycin fludarabin estramustin

daunorubicin fotesmustin interferon

docetaxel* gemcitabin®** interleukin

doxorubicin ifosfamid methotrexat

epirubicin irinotecan*** panitumumab

esorubicin melphalan** rituximab

etoposid* pentostatin trastuzumab

fluorouracil*/*** plicamycin

idarubicin raltitrexed

liposzomalis doxorubicin *** streptozotocin

menodgaril teniposid

mitomycin-c topotecan

mitoxantron

oxaliplatin®

paclitaxel*

vinblastin

vincristin

vindesin

vinorelbin

*mds besorolds szerint irritdlo csoportba tartozik; **mds besorolds szerint hélyaghizé csoportba tarto-
7ik; ***mds besorolds szerint a nem holyaghtzo csoportba tartozik

natkozé bizonytalansag és ellentmondds is, illetve hianyzik
a hazai viszonyokhoz val6 adaptalds. Ebb6l kovetkezden
»automatikusan” nem vélhat a magyar kovetelményrend-
szerré (82).

A PARAVAZACIO ELLATASA ES DOKUMENTALASA

A gyakorlatban a paravazaciot dltaldban az apol6 észleli, és 6
kezdi meg ellatdsat is, ezért ismernie kell a tiineteket és az els6
(és egyben legfontosabb) kezelési lépéseket, mivel az orvosi
utasitasra valé varassal értékes idot veszithetiink. Elsédleges a
tovabbi gyodgyszerbeadds azonnali leallitdsa az infuzié dram-
lasanak megszakitasaval. A kaniilt ekkor még ne tavolitsuk el,
hanem igyekezziink azon keresztiil lehet6leg minél tobb szert
visszaszivni (5, 12, 20, 26, 49, 52, 53, 55-57, 66-69, 71, 73, 83, 87
90). Ez tobbnyire nem jar eredménnyel és sikeres esetben sem
jelent ,nagy” mennyiséget, de a szovetek kozé jutott gyogyszer
mennyisége csokkentésének esélye miatt meg kell vele probal-
kozni (83). Erésen megoszlanak a vélemények arrol, hogy a sz6-
vetek koziil a szurcsatornan keresztiil ,kipréselni” probaljuk a
paravazalt anyagot, mivel a nyomas hatasara érkompresszio
alakulhat ki, illetve a sériilt szovetek tovabb karosodnak (5, 49,
52, 53), de akadnak olyan szerzdk is, akik szerint van létjogo-
sultsaga a beavatkozasnak (18).

A hoéhatds (httés vagy melegités) szintén mihamarabb
megkezdendd; az ESMO (,,European Society for Medical
Oncology”) erre vonatkozo ajanldsat a 4. tdbldzatban adjuk
meg (bar ez is tartalmaz bizonytalan kitételeket) (12, 49, 56,
66, 87, 88, 90). Fontos, hogy akar a ,hideget”, akar a ,mele-
get” vélasztjuk, az — a bor felazasat elkeriilend6 - szdraz hi-
tés vagy melegités, és ne folyamatos, hanem a bér dramlasi
viszonyait meg6rzendé rendszeresen megszakitott legyen
(5,12, 20, 26, 44, 45, 49, 56, 57, 66, 68, 69, 87, 88, 90).

Minden esetben javasolt a végtag felpolcoldsa és nyuga-
lomba helyezése, ezzel elésegithetjiik, hogy a hajszalerekben
uralkodé hidrosztatikus nyomas csokkentésével a kornyez
szovetekbdl a paravazatum egy része visszakeriiljon az ér-
palyaba, illetve enyhithetjiik a beteg fajdalmat (18, 20, 55,
57, 68, 69).

Az éren kiviil juté daganatellenes szerek altal okozott ka-
rosodas elkeriilhetetlensége és gyakorisdga miatt sziikséges
anyagokat és eszkozoket tartalmazé ,extravazacids csomag”
(-kitt”, ,szett”) egységes tartalmanak meghatdrozésa és a mi-
néségbiztositasi kovetelmények (esetleg szakmai minimum-
feltételek) kozotti szerepeltetésének kezdeményezése a jelen
dolgozat kereteit meghaladja (5, 12, 20, 52, 53, 55, 57, 87).

Az elvaltozas dokumentdldsa fontos 1épés, mely termé-
szetesen nem mehet az idében megkezdett ellatas rovasa-
ra. Fénykép készitése javasolt. Ha nincs is mindig kéznél
megfelelé digitdlis fényképezégép, biztosan akad minden
miiszakban, valamelyik dolgozondl legalibb egy olyan
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4, tablazat. Hohatas alkalmazasa citosztatikum paravazacioja
utan az ESMO ajanlasa szerint (88)

Hiitést igényld citosztatikumok Melegitést igénylé

citosztatikumok

actinomycin D etoposide
adriblastin vinblastin
amsacrin vincristin
carboplatin vindesin

carmustin vinorelbin

cisplatin (nem egyértelm()
dacarbazin (esetleg fényvédelemmel)
daunorubicin

docetaxel

epirubicin

fludarabin

fluorouracil

gemcitabin

idarubicin

irinotecan

liposzomalis doxorubicin
mechlorethamin (nem egyértelm{)
mitomycin-c

novantron

oxaliplatin

paclitaxel*

streptozotocin

topotecan

*Az ESMO ajanlasdban 24 drds melegités majd hiités lehetdsége is felmerill. Az irodalmi hivatkozdsokban a
hiftésre (56,66, 90), a htés kerilésére (12, 49), vagy a melegitésre is talélunk adatot (87)

mobiltelefon, amely elfogadhaté mindségti felvételt készit
(célszerli az elvaltozast jelolni — pl. golyodstollal koriilraj-
zolva — és tobb képet késziteni, kiilonboz6 tavolsagokbdl,
iranyokbol, a lehetd legjobb megvildgitas mellett). A szadmi-
togépes képfeldolgozas lehetségeinek ismeretében (14, 61,
62, 79) nemcsak a kinyomtatott kép, hanem az eredeti kép-
file megérzése is célszert. A leképezés természetesen nem
teszi feleslegessé az eseménynek az dpoldsi — majd késébb
az orvosi - dokumentdacioban torténd pontos rogzitését (5.

Citosztatikumok paravazacioja

tabldzat) (18, 20, 49, 52, 53, 55-57, 68, 69, 73, 76, 83, 87, 90).
Nem a jelen kozlemény feladata, de hasznos és indokolt
lenne a megfelel$ szakmai szervezetek altal standardizalt
extravazacios adatlap osszedllitasa. Ez tartalmaznd a rogzi-
tend6 adatokat, esetleg listabol torténd kivalasztassal jelol-
het6 informdciokat, és ezzel szakmailag korrekt és jogvita
esetén is jol hasznalhaté segitséget nyujtana valamennyi
egészségligyi dolgozonak. A névér teenddi kozé tartozik az
illetékes orvos azonnali értesitése az eseményr6l.

Az orvosi ellatas soran a tobb helyen ,nem-specifi-
kus kezelésként” alkalmazott (fiziologias séoldat, szte-
roid és helyi érzéstelenitGszer elegyével torténd) boséges
infiltralast, melytdl a szovetek kozé keriil6 szer felhigu-
lasat, a fajdalom és a gyulladas csokkenését reméltik, az
irodalom nem feltétlentil tdmogatja. Bar a szteroid nem
jut olyan nagy koncentracidban a teriiletre, hogy maga is
lokélis karosodast eredményezzen, tobben feleslegesnek
tartjak, mivel ,valodi” gyulladds nem 4ll fenn, sét, a szer
immunszupprimald hatdsa elésegitheti a fert6zések kiala-
kulasat (5, 12, 57). Masok elfogadjak a mddszer 1étjogosult-
sagat, és kedvezd eredményekrél szamolnak be (18, 20, 44,
45, 74, 85), s a szisztémds szteroid-adast tartjak célszerd-
nek (20, 85). A sziikségessé valé fajdalomcsillapitasban is
a megfelel6 analgetikumok szisztémads addsa élvez el6nyt a
lokélis anesztetikumokkal valo besziiremités helyett.

A PARAVAZACIO SORAN HASZNALHATO
,ELLENSZEREK”

A paravazicio esetén alkalmazandé ,ellenszerek” kérdése
sem teljesen tisztdzott. A fogalom szlikebb értelmében vett
antidétum az antraciklinek extravazacidja esetében alkal-
mazhatd, a kardiotoxicitas kivédésére jol ismert dexrazoxan
(Savene®) (24). Az alkalmazési elSirds szerint nem ismert,
hogy a két ismert hatdsmechanizmus (kelatképzés és
topoizomeraz-II-gatlas) koziil melyik és milyen mértékben
jarul hozzd a szovetkdrosodds elleni védelemhez. A készit-
mény adagoldsat a paravazaciot kovetSen hat 6ran beliil
kell megkezdeni 1000 mg/m? adagban, mdsnap ugyanek-
kora doézist, harmadnap pedig ennek a felét adva (a 2000
mg 0sszddzist nagyobb testfelillet esetén sem meghaladva).
Mellékhatdsairol nehéz allast foglalni, mivel minden klini-
kai vizsgalatban citosztatikumokkal kombinalva alkalmaz-
tak, s igy azok kovetkezményei hatdroztak meg a tiineteket.
A készitményt szamos kozleményben javasoljak (5, 12, 18,
26, 35, 44, 45, 52, 55, 57, 71-73, 85-87, 90). A szer - EMA
altal kibocsatott térzskonyve (24) révén - elvben hazank-
ban is hozzaférhetd, de magyarorszagi alkalmazasarol nem
taldltunk beszamolot.

A DMSO (dimetilszulfoxid) hatdsmechanizmusa 6ssze-
tett: lokalis gyulladascsokkentés, fdjdalomcsillapitas, érta-
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5. tablazat. Paravazacio esetén rogzitendo legfontosabb ada-
tok (az egyszer(iség kedvéért az apolasi és orvosi dokumenta-
cioban szerepld, egymast néha atfedd vagy kiegészité adato-
kat nem kiilonitjik el) (18, 20, 49, 53, 57, 68, 69, 90)

— a beteg azonosftd adatai (amennyiben a folyamatosan vezetett egészségiigyi dokumen-
tdcidban torténik a feljegyzés, erre kiilon nincs sziikség)

— az esemény észlelésének idGpontja (ndveri és orvosi)

— atestrész minél pontosabb megnevezése, ahova az extravazacié tortént

— a beadds modja (periférids kandil, centrélis kanil, port, gravitdciés infuzios szerelék,
pumpa)

— kordbbi punkcids kisérletek szdma, eredménye (sikertelen, a szdirds kdzben tapasztalt
vénasériilés miatt abbahagyott, bealvadt, kimozdult, stb.)

— a paravazdlt anyag megnevezése (az inflzioban levé hatéanyag-mennyiség, mely-
bél a koncentrdcié megallapithatd), ha eqymdst kdvetden adott, tobb keverékinfd-
7i6 kozl bizonytalan, hogy melyikbdl tortént a szovetek kizé kilépés, valamennyi
felsoroldsa

— amennyiben lehetséges, a szovetek kozé jut6 anyag mennyiségének becslése

— a beteg panaszai

— andvér/orvos dltal észlelt elvdltozds

— amennyiben fotd tortént, annak készitése (fényképezdgép, telefon), fellelhetdsége
(a kép-file megdrzése mellett célszer(i a kinyomtatott képet vagy képeket is késébb
elhelyezni az egészséqiigyi dokumentécioban)

—az dpoldi, illetve orvosi elldtds lefrdsa (inflizi¢ ledllitdsa, visszaszivds, hités vagy me-
legités alkalmazdsa, felpolcolds, nyugalomba helyezés, ,ellenszerek” addsa, szteroid
alkalmazdsa, fdjdalomcsillapitds)

— a beteq tdjékoztatdsanak ténye és rovid tartalma

—esetleges konziliumok (sebészet, borgyogydszat)

— tovdbbi ellétésra vonatkozé tervek

— aldirds (orvosi dokumentdcioban aléirds és orvosi bélyegz6 lenyomata)

Megjegyzés: A tovabbiakban az egészséqiigyi dokumentdcionak a szakmai szabdlyok és intéz-
ményi — minGségbiztositasi — eldirdsok pontos betartdsdval torténd, részletes vezetése sziiksé-
ges, melybdl megallapithatd és a sziikséges pontossdggal reprodukdlhatd a panaszok és tiinetek
vdltozdsa, az elldtds folyamata.

gitds, szabad gyokok lekotése és a kollagénrostok karositasa
jatszik benne szerepet, s a szovetek kozé keriilt citosztatikum
felszivodasat segiti el6. A felhasznaldsi javaslatok nem egy-
ségesek: Eurdpaban 90-99%-os koncentracidjat javasoljak,
mig az USA-ban 50-70%-os oldatat. Alkalmazasat 10-25
percen beliil meg kell kezdeni: a bérre ecsetelni 8 éranként,
raszaradasat megvarva, legaldbb 7 (higabb oldatban 10-14)
napig. Kombindlhato az érintett teriilet hiitésével is cisplatin,
antraciklinek, mitoxantron, mitomycin, amsacrin, eset-
leg taxdnok extravazacidja esetében. Van, aki liposzomalis
doxorubicin paravazacidjakor ellenjavallja, mert el3segiti a
szer kijutdsat a liposzomabol, és ezzel lokalis toxicitasat fo-
kozza (55), mds szerz6 ekkor is timogatja alkalmazdsat (87).
Ne dorzsoljiik a DMSO-oldatot bérbe, a szovetek kozé, s
ne hasznaljuk okkluziv kotésben. Mellékhatdsai szerények:
bérpir és enyhe ég6 érzés, esetleg urticaria, illetve fokhagy-
maszagu lehelet fordulhat el6. Alkalmazasat dexrazoxannal

kombinalva nem javasoljak (5, 12, 18, 20, 32, 44, 45, 49, 52,
55-57, 67, 71-73, 76, 83, 87).

A hialuroniddz enzim is szerepel az ajanlasokban, mint a
kotészovet szerkezetét fellazitd anyag, mely a bérbe vagy a
bér ala fecskendezve elésegiti a szovetek kozé bejutott sze-
rek szétterjedését és ezzel lokalis koncentracidjanak és ebbél
eredd mellékhatasdnak csokkentését. Elsésorban vincristin,
vinblastin, vindesin, vinorelbin paravazaciéjakor javasoljak,
szaraz meleggel kombinalva, de paclitaxelre is van ajanlas,
ekkor hébehatas nélkiil. A szer hasznarol, biztonsagossaga-
rol nincs egységes allaspont (5, 12, 18, 20, 32, 44, 45, 49, 52,
55-57, 67, 71-73, 76, 83, 87). Megjegyzend6 viszont, hogy a
hatéanyag az Orszagos Gyogyszerészeti Intézet honlapjan
(60) nem talalhat6 meg.

A tioszulfat-oldat (nitrium-tioszulfat) a szabad gyokok-
kel Iép kémiai reakcidba, illetve alkalizalassal inaktivalja a
szovetek kozé kertilt citosztatikumot. 1/3-1/6 molaris oldat-
tal vald szubkutan infiltrélas jon szé6ba mitomycin, cisplatin,
antraciklinek, vinblastin, mustarnitrogén, estramustin ese-
tén, de a szerz6k egy része nincs meggy6zédve sem hatasos-
sagarol, sem alkalmazasanak biztonsagos voltardl (5, 12, 18,
20, 26, 56, 58, 71, 73, 85, 87, 90).

A nem hdlyaghuzé anyagok paravazacidja esetén az
ajanlasok elsésorban az altalinos teenddkre korlato-
zédnak: az infuzi6é azonnali ledllitdsa, a ttin keresztiili
visszaszivds, a végtag felpolcoldsa, nyugalomba helyezé-
se, a megfelel6 dokumentalds és a beteg tdjékoztatdsa az
eseményrdl és a kontrollok sziikségességérdl. A teriilet
- feldzast keriil6 - hiitése és panaszok esetén fajdalom-
csillapitas javasolt (12, 57, 87). Sajat gyakorlatunkban 4l-
talaban nem fluorozott szteroidtartalmu ken6csét vagy
krémet alkalmazunk az érintett teriiletre, s az utébbi
idében egyre gyakrabban meriil fel a Detralex adasa-
nak gondolata is, de ebben a javallatban az alkalmazasi
eléiras figyelembevételével indikacion kiviili kezelésnek
mindsiil (59).

JAVASOLT KONZILIUMOK PARAVAZACIO ESETEN

A paravazici6 észlelésekor (mint az onkoldgiaban, a leg-
tobb esetben) sziitkséges a megfelel konziliumok kérése.
A probléma megoldasaban a legtobb segitséget a bér-
gyogyasz (idedlis esetben bérgydgydsz-onkologus) és a
sebész (gyakran plasztikai sebész) nyujthatja.

Annak ellenére, hogy a paravazaci6é az anamnesztikus
adatok és a klinikai kép alapjan a legtobb esetben a klini-
kai onkoldgus (s6t, mar az apolo altal is) egyértelmtien fel-
ismerhetd, gondolni kell azokra a lehet&ségekre, melyben
a bérgyogyasz véleménye a kezelésben meghatarozo lehet.
A sz6v6dmény - ahogy erre mdr korabban utaltunk - nem
mindig azonnali tiinetekkel jelentkezik (12, 72, 90), s a
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2. abra. KésGi karosodasok a paravazacio halasztott sebészi
ellatasa utan. Antraciklin kézhati vénaba torténé adasakor be-
kovetkezett extravazacio utani allapot, két évvel az esemény
utan. Ismételt nekrektomia, szovetatiiltetések, gyogytornasz
hosszas kezelése és a beteg kiemelked6en jo egylittmikodé-
se ellenére sem az esztétikai, sem a funkcionalis eredmény
nem megfeleleld. Az ujjak 6démasak, a gy(ir(iképzés nehezen
kivitelezhetd, a kéz szoritdereje messze elmarad az ellenolda-
litol, gyakorlatilag csak minimalisan hasznalhato. (A kép Nokia
mobiltelefonnal késziilt.)

béron lathato eltérések az idé muldséaval valtoznak (5, 12,
20, 25, 49, 52, 56, 57). Eléfordulhat, hogy a differencialdi-
agnosztika sordn az extravazaciot lokalis tulérzékenységi
reakciotol, tromboflebitisztdl, allergias tiinetektdl, ,,flare”
vagy ,recall” jelenségtdl sziikséges elkiiloniteni (12, 52,
57). A daganatellenes gyogyszerek egyes csoportjainak (pl.
EGFR- és proteoszoma-gatlok, multikinaz-inhibitorok)
bértiinetei altalaban ismertek, de az irodalomban egyéb
szerekrdl és ritkabb megjelenési formakrol is beszamol-
nak. Az extravazacio jelei ezekkel szovédve nem feltétle-
nill tipusosak, s a felismerésben éppugy nélkiilozhetetlen
az onkoldgiai szereket ismerd bérgyogyasz segitsége, mint
a mar karosodott bérteriilet optimalis kezelésére adott ja-
vaslatban (32, 66, 71).

Mindenképpen ajanlott az extravazacid észlelését kove-
téen mihamarabb sebészeti konzilium kérése. Az irodalom-
ban mind a korai, mind a kés6i sebészeti elldtasra taldlunk
ajanlasokat. A korai ellatas soran a szovetek szubkutdn
oblitésével tavolitjak el az idegen anyagokat (,,flush-out”).
El6szor Gault (28) szamolt be 1993-ban a mddszerrél, mely-
nek sordn hialuronidaz befecskendezése utdn 500 ml s6-
oldattal oblitette 4t a teriiletet, majd Khan és Holmes (39)
helyi érzéstelenit6 hozzdadasaval modositottédk a beavatko-
zast. Kezdetben bemetszéssel, késébb megfelelé eszkozok
(Verres-tli, mtianyag kaniilok) alkalmazasaval juttattak be
a kdrosité anyagot felhigité sdoldatot. Ezt a beavatkozast
(a hasonlé megfontolasbdl tobbféle szovetkarosité anyag
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esetében végzett ,liposzukcid™val egyiitt) mihamarabb, de
legkésébb 24 éran beliil sziikséges elvégezni, s ma mar rit-
kabban, de alkalmazzak (5, 17, 26, 28, 30, 40, 44, 45, 52, 67,
75, 84, 87). Hazankban gyakoribb eljards a mar kialakult
karosodas soran jol megitélhetSen elhalt szovetek eltavoli-
tasabol és a teriilet plasztikai fedésébdl 4ll (,wait and see
policy”) (12, 18, 26, 33, 44-46, 52, 55, 66, 67, 72, 74, 76, 81, 87,
90). A definitiv allapot kivarasa a betegnek sok szenvedést
okoz, az egészségiigyi ellatorendszert bonyolult, nemegy-
szer ismételt plasztikai mutétekkel, hosszas utdkezelések-
kel, fizioterdpidval, gydgytorndsz kozremtikodésével terheli
(lehet6ség szerint a daganatkezelés protokolljaval is egyez-
tetendé mddon és id8ben), s — kiillonosen inak, iziiletek kor-
nyékén torténd paravazdcio esetében — funkciokieséssel jar
(2. dbra). Ezek elkeriilésére minden esetben érdemes a korai
sebészi megoldas lehet6ségét megvizsgalni, mihamarabbi
konzilium kapcsan.

BIZTOS ES BIZONYTALAN ELJARASOK - AZ
EGYSEGES ELJARASREND SZUKSEGESSEGE

Nézetiink szerint a citosztatikumok érpalydn kivil ke-
riilésének megakadalyozdsa semmiféle modszerrel nem
»garantalhatd”, s — megfelel6 betegtdjékoztatas és bele-
egyezés esetén — az orvosi beavatkozas ismert, s nem fel-
rohatd szovédményei kozé tartozik. Ellatdsdval kapcso-
latban magas szintl evidencidk nem ismertek, az infazi6
ledllitasa és a tlin keresztiil torténé visszaszivasi kisérlet
mindenképpen elvégzendd; a tobbi mddszer egységesi-
téséhez, a megfelel§ szakteriiletek egyiittmikodésével,
a betegek leheté legjobb ellatasat segité moddszertani
ajanlas kibocsatasa lenne sziikséges. Egy ilyen dokumen-
tum jogvita esetén mind blintet6-, mind polgari iigyben
a »,szakmai szabalyok” és az ,elvarhatésag” egyértelmi
meghatdrozasaval az egészségligyi személyzet védelmét
is szolgalna.
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