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Powiktania po radioterapii , chemioterapii i
chemioterapii z nastepowym przeszczepieniem
macierzystych komorek krwiotwarczych

" Zapalenie btony sluzowej jamy ustnej
" Dolegliwosci bolowe

" Zaburzenia smaku

" Kserostomia — suchosc¢ bton sluzowych
" Problemy z uzebieniem

" Szczekoscisk



Powiktania po chemioterapii

Zapalenie btony sluzowej po chemioterapii dotyczy catego uktadu
pokarmowego.

Po 5-7 dniach od podania chemioterapii na bfonie sluzowej jamy ustnej
pojawia sie zaczerwienienie, ktére po kolejnych dwoch dniach przeradza
sie w obrzek a nastepnie w nadzerki i owrzodzenia pokryte wtdknikiem.

Gojenie btony sluzowej po chemioterapii jest szybsze w porownaniu do
uszkodzen po napromienianiu . Po ok. 8-10 dniach od wystgpienia
pierwszych objawow rozpoczyna sie proces gojenia, ktory moze trwac do
21 dni.



Powiktania po przeszczepieniu
macierzystych komarek krwiotwoérczych

Najczesciej,

zapalenie btony sluzowej jamy ustnej pojawia sie tuz po zabiegu
przeszczepienia macierzystych komorek krwiotworczych , a
najbardziej rozwiniete jest pomiedzy 7 a 14 dniem.

Wtedy wzrasta nasilenie wystepowania
*nadzerek i owrzodzen,
*krwawych pekniec i wybroczyn.



Zapalenie btony sluzowej jamy ustnej

( zwane mucositis , oral mucositis - OM)

jest objawem niepozgdanym zwigzanym z
zabiegiem chemio-, radio- i chemioradioterapii oraz
przeszczepieniu macierzystych komorek
krwiotworczych

w trakcie leczenia nowotworow.



Czynniki ryzyka uszkodzenia btony sluzowej
jamy ustnej

/

s wysokodawkowa chemioterapia z nastepowym przeszczepieniem
macierzystych krwiotwoérczych komorek

/

¢ radioterapia nowotworow gtowy i szyi
s cytostatyki cechujace sie wysoka toksycznoscia

( 5-fluorouracyl, metotreksat , doksorubicyna, bleomycyna, etopozyt,
paklitasel )



Czynniki ryzyka uszkodzenia biony sluzowej jamy
ustne]

Zalezne od stanu chorego:

Przebyte zapalenie btony sluzowej ( OM )

Zty stan odzywienia / niska waga

Zmniejszona liczba granulocytéw obojetnochtonnych (nueutropenia)
Kserostomia

Zle dopasowana proteza i/lub choroby przyzebia

Mtody lub podeszty wiek

Rodzaj nowotworu (rejon gtowy i szyi, przewdd pokarmowy)
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Czestosc¢ wystepowania

Dzieci

= 52-80% (Cheng etal., 2004)
= 46% in ALL (Figliolia et al., 2008)

» U dzieci i mtodziezy wzrasta ryzyko wystepowania OM z powodu wiekszej
liczby proliferujgcych komorek warstwy podstawnej  (Sonis & Clark, 1991)

Dorosli

= 20 -40% konwencjonalna chemioterapia
= 80% chorych otrzymujacych wysokodawkowa chemioterapie

= 100% chorych napromienianych z powodu nowotwordw gtowy i szyi (Jones et
al., 2006; Vera-Llonch et al., 2006; Vera-Llonch et al., 2007)



ETIOLOGIA | PATOGENEZA

Zapalenie btony sluzowej jamy ustnej
zwykle jest nastepstwem :

d bezposredniego wptywu chemio-i / lub
radioterapii na podziat komorek

d uwolnienia cytokin prozapalnych takich, jak:IL-1,
TNF-alfa, IFN- gamma

d infekcji jamy ustnej

Jd urazu



Wyrozniamy piec faz procesu uszkadzania
btony sluzowe;

S > 11 > 1l > NN

Promieniowanie

CHEMIOTERAPIA

| faza - okres poczgtkowy, wywotany przez radio- lub
chemioterapie z generacja aktywnych zwigzkow tlenu ( reactive
oxygen species — ROS) i bezposrednim uszkodzeniem komorek i

naczyn



S > 1 > I > N

Promlenlowanle
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CHEMiIOTERAPIA

Il faza - okres regulacji i przekazywania sygnatow za pomocg
czynnikow transkrypcyjnych i cytokin pozapalnych -prostoglandyny,
interleukina 1B (IL-1) oraz czynnik martwiczy guza (Tumor necrosis
factor-alfa, z fazg uszkodzenia nabtonka i tkanki podsluzowe;j.
Dochodzi wtedy do apoptozy komoérek.



S > 1 > 1 > NN

Promieniowanie

CHEMIOTERAPIA

lll faza - okres owrzodzen .
Niebezpieczny szczegodlnie dla chorych z neutropenis,
u ktorych moze rozwingc sie bakteriemia i posocznica.
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CHEMiIOTERAPIA

1V faza - okres zdrowienia



Phase 1N

Phase | Messaging, slignaling, Phase IV Phase ¥
Normal epitheliom Initiation and amplification Ulceration (mucositis) Healing
L‘ | Radiation
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Basal cell Chemaotherapy Blood vessel Inflammatory call Fibroblast

S.T. Sonis 2004

Generalnie akceptowany jest poglad, ze podstawowg
przyczyng wystagpienia odczynu jest uszkodzenie komorek, a w
konsekwencji Smier¢ w obrebie warstwy podstawnej btony
Sluzowej, ktora jest odpowiedzialna za regeneracje.




Objawy zapalenia btony sluzowej

* bol
* obrzek

* rumien

* nadzerki, owrzodzenia, pekniecia

e samoistne krwawienie

* nadmierne lub zmniejszone wydzielanie sliny



Wszystkie te objawy powoduj3 :
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» - dyskomfort

- nasilone dolegliwosci bolowe

- utrudnienie przyjmowania pokarmow
- uposledzenie alimentacji

- odwodnienie

* - miejscowe i systemowe zakazenia bakteryjne, wirusowe i
grzybicze
s - wzrost kosztow leczenia i dni hospitalizacji
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Rozpoznanie

 Rozpoznanie oparte jest na badaniu klinicznym.

* Pomocne jest opisanie stopnia zaawansowania
mucositis za pomocg skali zapalenia btony
Sluzowej jamy ustnej wg WHO :



Skala WHO zapalenia btony sluzowej
STOPIEN :

O - prawidtowa btona sluzowa — bez zmian
1 - pojedyncze nadzerki, rumien, umiarkowana suchosc
2 — bolesne owrzodzenia, obrzek , rumien. Chory moze potykac

3 — owrzodzenia, zaburzenia potykania, chory wymaga zywienia
pozajelitowego

4 — ciezkie owrzodzenia wymagajgce intubacji lub powodujace
aspiracyjne zapalenie ptuc



The Multinational Association of
Supportive Care in Cancer (MASCC)

ISGD INTERNATIONAL SOCIETY of ORAL ONCOLOGY

MASCC/ISOO

UK OMIC UK Oral Mucositis in Cancer Group

Polska Grupa Specjalistow ds. profilaktyki
i leczenia powiktan w jamie ustnej

Szansa na usmieéech



MASCC/ISOO rekomendacje: Oral Mucositis

Recombinant human Keratinocyte Growth Factor-1
(Palifermin) 3 days prior to conditioning treatment and for 3
days posttransplant in SCT

Recommendation in favor of an intervention

Low level laser therapy (LLLT) in SCT

Recommendation in favor of an intervention

Patient-Controlled analgesia with morphine to treat pain in
patients with SCT

Recommendation in favor of an intervention

Oral care protocols (Basic oral care) in all age groups and
across all cancer treatment modalities

Suggestion in favor of an intervention

Transdermal fentanyl to treat pain

Suggestion in favor of an intervention

0.5% Doxepin (Aponal®, Sinquan®) mouthwash to treat pain

Suggestion in favor of an intervention

Chlorhexidine mouthwash

Suggestions against an intervention

Granulocyte macrophage colony-stimulating factor (GM-
CSF) mouthwash

Suggestions against an intervention

Systemic Pentoxifylline (Trental ®) administered orally

Suggestions against an intervention

Systemic Pilocarpine (Salagen®) administered orall

Suggestions against an intervention

Due to inadequate and/or conflicting evidence, no guideline was possible in relation to:
Agents of natural origin: Vitamin A and E, honey, aloe vera, chamomile, chinese herbals, indigowood root,

manuka and kanuka oils

Antimicrobials, anesthetics, analgesics: Acyclovir, Clarithromycin, Nystatin, Povidone-lodine, Capsaicin,

Methadone, Ketamine, Gabepentin, Cocaine, Fluconazole

(Lallaetal., 2014)



PROFILAKTYKA

Profilaktyka przed leczeniem

Wszyscy chorzy, zakwalifikowani do leczenia powinni zosta¢ skierowani na konsultacje
stomatologiczng przed rozpoczeciem leczenia.

Kazdy chory powinien by¢ poinformowany o koniecznosci przestrzegania zasad higieny jamy
ustnej tzw. motywacja:

= szczotkowanie z¢bow 3x dziennie szczoteczkg bardzo mickka ( soft )z wilosia nylonowego z
uzyciem pasty z fluorem
» uzywanie nici dentystycznych — dzieci od 4 r.z

= plukanie jamy ustnej roztworem sody oczyszczonej - jedna lyzeczka na 2 szklanki
przegotowanej wody lub fizjologicznym roztworem soli (0,9% NaCl) —jedna lyzeczka
soli na pot szklanki wody

= ograniczenie uzywania ruchomych uzupetnien protetycznych oraz czasowe usuniecie statych
aparatow ortodontycznych.



Profilaktyka przed leczeniem

Catkowity zakaz palenia papierosow
Zakaz picia alkoholu podczas leczenia

Zalecenia dietetyczne:

unikanie pokarmow 1 napojow zawierajacych cukry proste.

unikanie pokarmow pikantnych, kwasnych, goragcych 1 twardych
unikanie napojow gazowanych

wykluczenie z diety owocow 1 sokow owocowych w czasie leczenia

U kazdego chorego nalezy wykonac¢ ocen¢ stanu odzywienia 1 rozwazenie wskazan do
zalozenia gastrostomii odzywczej.



Profilaktyka — chemioterapia i przeszczepienie
macierzystych komorek krwiotwérczych

Zachowanie higieny jamy ustnej — szczotkowanie zebow migkkimi szczoteczkami
1uzycie nici dentystycznych.

Plukanie jamy ustnej roztworem sody oczyszczonej lub soli - 5x dziennie.
Przesycony roztwor jonow wapniowych i fosforanowych (Caphosol®) - ptukanie
jamy ustnej 4-6x dziennie.

U pacjentoOw z neutropenig po przeszczepieniu macierzystych komorek krwiotworczych
- Flukonazol - dorosli 400 mg/dzien.

U chorych z grupy wysokiego ryzyka (np. ostre biataczki) — Flukonazol —dorosli 200
mg/dzien.

Krioterapia —zalecane jest stosowanie doustne kostek lodu u chorych otrzymujacych
bolus z 5-Fluorouracylu na 30 min. przed podaniem cytostatyku oraz u chorych
otrzymujacych wysokodawkowga chemioterapi¢ 1 napromienianie calego ciata przed
planowanym przeszczepieniem macierzystych komorek krwiotworczych
Palifermina - IV rekombinowany czynnik wzrostu keratocytow. Zalecany u chorych
otrzymujacych chemioterapie wysokodawkowa 1 napromienianie calego ciata przed
przeszczepieniem macierzystych komorek krwiotworczych.

Probiotyki w leczeniu systemowym guzow litych



Leczenie

chemioterapia i przeszczepienie macierzystych komorek krwiotworczych

Leczenie przeciwgrzybiczne w zaleznosci od stosowanej uprzednio profilaktyki i wedtug
ewentualnego wyniku posiewu

Nystatyna — zawiesina — 5x dziennie
Fluconazole 200-400 mg/dzien - dorosli

Leczenie p/wirusowe — acyklovir p.o. lub i.v. w zaleznosci od sytuacji klinicznej ( najczesciej
infekcje - herpes simplex typ I (HSV) i varicella zoster (VZV)

Leczenie p/ bakteryjne— w/g antybiogramu

Przesycony roztwor jonow wapniowych i fosforanowych (Caphosol®) ptukanie jamy ustne;j
6-10x dziennie

Benzydamina

Leczenie dolegliwosci bolowych

Substytuty sliny tagodzace suchos¢ bton sluzowych

Probiotyki w trakcie chemioterapii w guzach litych

Laseroterapia - laser o niskiej mocy dawki (biostymulujacy)

Dieta wysokobiatkowa i wysokoenergetyczna z uzyciem diety przemystowej
Odpowiednie nawodnienie (preferowane doustne)



Leczenie bolu

Postepowanie przeciwbolowe jest jednym z najistotniejszych elementow leczenia OM.
Najwazniejsze jest leczenie miejscowo znieczulajgce i lagodzace*

LeCZE nie SySte Mowe - zgodnie z aktualnymi wytycznymi leczenia bolu u
chorych z nowotworem (ESMO, EAPC).

Doboru leku oraz ustalenia dawki dokonuje si¢ w zaleznosci od natezenia bolu, wedtug

trojstopniowej drabiny analgetyczne; WHO:

0 w bélu o natezeniu lagodnym (I szczebel drabiny analgetycznej) stosuje sie¢  analgetyki
nieopioidowe — niesterydowe leki przeciwzapalne (NLPZ) lub paracetamol.

O W boélu o natezeniu umiarkowanym (II szczebel drabiny analgetycznej) zaleca si¢ stabe
opioidy (tramadol, dihydrokodeina, kodeina) w monoterapii lub w potagczeniu z lekami
nieopioidowymi.

0 W bélu silnym i bardzo silnym nalezy zastosowac silny opioid. Lekami z wyboru sa
morfina, oksykodon lub hydromorfon, lub metadon podawane droga doustna.



Leczenie bolu —cigg dalszy
U chorych z OM stopien III /IV oraz zaburzeniami polykania
zaleca si¢

roztwory wodne morfiny i oksykodonu, syrop — metadon lub podanie leku drogg
iniekcji podskornych i systemow transdermalnych.

Dawki- rozpoczyna si¢ od matych , stopniowo zwigkszajac do uzyskania efektywnej
analgezji.

Rownoczesnie z zastosowaniem leku opioidowego nalezy rozpocza¢ profilaktyke
przeciwzaparciows.



Krioterapia, czyli schtadzanie btony sluzowej

nie-farmakologiczna metoda w profilaktyce mucositis

* polega na podawaniu do jamy ustnej skruszonego lodu przez 30 minut ,
przed wlewem dozylnym leku cytostatycznego

« mechanizm dziatania - zmniejszenie ekspozycji btony sluzowej na lek
wskutek zmniejszenia miejscowego przeptywu krwi ( obkurczenia
naczyn) w czasie najwyzszego stezenia cytostatyku we krwi obwodowe]

» jest skuteczna w trakcie chemioterapii
5-fluorouracylem i melfalanem
« jest metodg tatwg, tanig i nie powoduje skutkdw ubocznych

 rekomendowana przez ekspertow miedzynarodowego panelu sekcji
mucositis MASCC/ISOO



Laseroterapia o matej i sSredniej mocy ( LLLT; ang. low level laser therapy ) -
profilaktyka

Uwaza si¢, ze fototerapia laserem o niskiej mocy -
biostymulacyjny - moze :

- powodowac gojenie sie uszkodzen ( peknie¢, nadzerek, owrzodzen) , jak
rowniez posiada dziatanie przeciwzaplne i przeciwbdlowe;

- zaleca sie stosowanie leseroterapii o niskiej mocy w profilaktyce OM u
chorych otrzymujgcych wysokodawkowg chemioterapie z napromienianiem
catego ciata ( TBI ) lub bez, przed przeszczepieniem macierzystych komaorek
krwiotwdrczych.

- zastosowanie laseroterapii w profilaktyce OM u chorych napromienianych
z powodu nowotwordw gtowy i szyi wymaga dalszych badan klinicznych

- metoda nie jest traumatyczna i toksyczna , ale wymaga drogiego sprzetu;

- rekomendowana przez ekspertow MASCC/ISOO .



Chlorowodorek benzydaminy

Nalezy do grupy niesterydowych lekdw przeciwzapalnych i
charakteryzuje sie dziataniem przeciwbolowym i
przeciwzapalnym, zapobiega tez infekcjom.

Dziata miejscowo.
Jest inhibitorem TNF-q, IL-1B i syntezy prostaglandyn.

Udowodniono skutecznos¢ benzydaminy w redukcji czestosci
wystepowania i zaawansowania mucositis u chorych leczonych
radioterapia z powodu nowotwordow gtowy i szyi (Epstein,
2001).

Rekomendowany przez ekspertow MASCC/ISOO .



Palifermin

Od 2006 roku dostepna jest dla chorych palifermina — rekombinowany czynnik
wzrostu dla keratynocytow ( KGF 1 ) [ang. recombinant keratinocyte growth
factor 1 (rHuKGF-1)].

Palifermina jest biatkiem, wytwarzanym za pomocg metod biotechnologicznych
przez bakterie Escherichia coli.

Jest podobna do ludzkiego czynnika wzrostu keratynocytow (KGF).

Wskazania - chorzy z nowotworami hematologicznymi poddawanych leczeniu
mieloablacyjnemu, a nastepnie zabiegowi przeszczepiania macierzystych
komodrek krwiotwdrczych

Celem leku jest: zmniejszenia: czestosci wystepowania, czasu trwania i ciezkosci
OM oraz bdlu w jamie ustnej, redukcji uzycia narkotycznych srodkéw
przeciwbdlowych, zywienia pozajelitowego i incydentdw goraczki neutropeniczne;.

Zalecana dawka paliferminy wynosi 60 pg/kg/dobe, podana w jednorazowym
wstrzyknieciu dozylnym przez 3 kolejne dni przed, i 3 kolejne dni po terapii
mieloablacyjnej, to jest w 6 dawkach.



Epithelium

PALIFERMIN



Palifermin

* Doniesienia naukowe zwykle potwierdzajg korzystny wptyw leku , ale istnieja tez
prace o miernym efekcie terapeutycznym palifermin.

* Francuscy lekarze zastosowali KGF-1 u 5 chorych poddanych autotransplantacji
komarek macierzystych. U 3 z nich stwierdzili ciezkie zapalenie btony sluzowej jamy
ustnej .Dodatkowo , palifermin spowodowata u 3 chorych ciezkie uszkodzenia
skory, ktére byty powodem przerwania terapii.

u Obserwacje witashe -u 19 —letniego chorego poddanego

allotransplantacji, po podaniu paliferminy, doszto w dniach +5/+6 do
niekontrolowanego rozrostu nabtonka dzigset, tak ze nabtonek pokryt prawie
catkowicie korony zebow. Stan ten stopniowo ustepowat do +25 dnia po
przeszczepieniu.

 Dodatkowo, od dnia +4/+5 wspdtistniata u chorego wysypka skérna obejmujaca
skore owtosiong gtowy, twarzy i klatke piersiowa. Stwierdzono rozsiane zmiany
grudkowo-krostkowe. Zmiany te utrzymywaty sie do dnia +15.



Potencjalne dziatania niepozgdane palifarminy

Moze dojs¢ do wytworzenia przeciwciat - lek jest biatkiem
- nie wptywa to na aktywnosc¢ leku i stan ogdlny chorych

- nastepstwem moze byc¢ zwigzanie przeciwciat z naturalng KGF co moze skutkowac
zmniejszeniem jej aktywnosci

- jako czynnik wzrostu swoisty dla komdrek nabtonkowych moze stymulowa¢ wzrost
nowotworu lub chroni¢ nowotwor przed dziataniem chemioterapii

- palifermin moze réwniez pobudzac¢ komorki nabtonkowe wystepujgce w innych
czesciach organizmu takich jak, skdra, gruczot sutkowy i rogéwka.

Moze to byc¢ przyczyng nieprzewidywalnych dziatan niepozgdanych



Przesycony roztwor jonow wapniowych i fosforanowych -
Caphosol®

Opis: Plyn do ptukania jamy ustnej. Roztwor wodny. Caphosol jest preparatem skfadajgcym sie
z dwoch odrebnie pakowanych roztworow wodnych: fosforanu (Caphosol A) i wapnia (Caphosol
B), ktore po wymieszaniu w réownych objetosciach tworza przesycony roztwor jonow wapnia

i fosforanow.

Skladniki: dwuzasadowy fosforan sodu - 0,032, jednozasadowy fosforan sodu — 0,009, chlorek
wapnia — 0,052, chlorek sodu - 0,569, woda destylowana q.s. (% wagowy)

Jony wapniai fosforanéw:
s, | Ulegajg dyfuzji do przestrzeni miedzykomorkowej

™ Przenikajg do uszkodzonych komérek nabtonka btony
Sluzowej jamy ustnej



Przesycony roztwor jondw wapniowych i fosforanowych
(Caphosol®)

Sposob uzycia: prosty

- taczy sie w szklance 2 czesci leku i ptucze dwukrotnie, 4-10 razy w ciggu doby

Zastosowanie kliniczne:

profilaktyka i leczenie w umiarkowanym i ciezkim OM

profilaktyka wczesnych popromiennych powiktan btony sluzowej,
dysfagii i kserostomi u chorych napromienianych na rejon gtowy i
szyi

- profilaktyka choroby prochnicowej

- profilaktyka tkanek przyzebia



Choroba GvHD - problem i wyzwanie

W ALLO-przeszczepieniach macierzystych komorek krwiotworczych, OM zwigzane jest
nie tylko z kondycjonowaniem, ale tez jest potegowany przez leki stosowane w
profilaktyce GvHD to jest: MTX, cyklosporyne , takrolimus.

Objawom ogélnym towarzyszg zmiany na btonie
Sluzowej jamy ustnej

- bol
e TUIMI1CN
- nadzerki, owrzodzenia

e kserostomia
- grudki lichenopodobne



Choroba GvHD - problem i wyzwanie

postac przewlekta — lichenopodobna i toczniopodobna



Choroba GvHD - problem i wyzwanie

Leczenie

w przypadku pojawienia sie zmian na btonie sluzowej jamy ustne;:

ptukanki i zele sterydowe

ptukanki z cyklosporyng

przesycony roztwoér jondw wapniowych i fosforanowych- Caphosol
substytuty sliny

substancje powlekajace

leczenie p/grzybicze ( wg mykogramu) np. Daktarin - zel doustny

UWAGA- Whnioski z badan — palifermina nie dziata u chorych po allo-
przeszczepieniu



Inne preparaty, ktdre nie s3 rekomendowane, ale....

NIE- chlorheksydyna - w roztworze 0,1 % ; 0,12%

- nie udowodniono korzystnego wptywu w profilaktyce - efekt hamowania
kolonizacji mikroorganizmow w jamie ustnej nie przyczynit sie do redukc;ji
OM - dziata antybakteryjnie zaréwno na bakterie Gram (+), jak i Gram (-)
oraz grzyby (Lévenich i wsp.( 2005), Dodd i wsp.(2000),

- jest najbardziej skutecznym antyseptykiem w chemicznej redukgji
bakteryjnej ptytki nazebnej i zapalenia dzigset zwigzanego z ptytka nazebng

ale «es« Chlorheksydyna moze stanowi¢ element higieny jamy ustnej
wykorzystujac jej wtasciwosci w redukcji bakteryjnej ptytki nazebnej. Mozna
ja czasowo wdrozy€ przy duzym nagromadzeniu bakteryjnej ptytki nazebnej



Inne preparaty, ktdre nie s3 rekomendowane, ale....

NIE 3% roztwor wody utlenionej

= badania uwodnity, ze 3% woda utleniona moze uszkadzac fibroblasty i
keranocyty, co skutkuje opdznionym gojeniem

(Solomon i wsp.,1995; Bavier, 1990; Tombes i wsp.,1993; Takahashi i wsp.,2002; Benett i
wsp., 2001; O’Toole i wsp., 1996).

ale.. .rozcienczenie 3% wody utlenionej wodg lub sol3 fizjologiczng w
stosunku 1:1 wydaje sie lepszym rozwigzaniem .Tak przygotowana ptukanka
powinna by¢ stosowana nie dtuzej niz 1-2 dni w przypadku pojawienia sie
krwawienia z uszkodzonej btony sluzowej jamy ustne;

(Raber-Durlacher i wsp., 2004).



Inne preparaty, ktdre nie sg rekomendowane, ale....

NIE - leki powlekajace, ktérych celem jest pokrycie
istniejgcych peknieé, nadzerek i owrzodzen w przebiegu

oM
- dziatajg p/bdélowo
- utrzymanie do 3 godzin na powierzchni btony Sluzowe;j
- trudna aplikacja ———
ale... ac SN oo f
Gelclair — to preparat powlekajgcy w formie zelu A /
pomaga ztagodzic¢ bol towarzyszagcy OM ~

sposob uzycia — 1 saszetke nalezy rozpusci¢ w 2
tyzkach wody, po czym utrzymywac w jamie ustnej ok 1
min. , nastepnie wypluc. Przez 1 godz. nie nalezy jesc i pic.



Zalecenia ESMO - European Society for Medical Oncology

Peterson D.E . et al :
Management of oral and gastrointestinal mucositis: ESMO
Clinical Practice Guidelines. Annals of Oncology 22 (Sup 6): vi 78-vi 84: 2011

Niektorzy lekarze stosujg miejscowe
srodKi jak .......... (np.Caphosol®.

Dowody sa ograniczone, jednakze
produkty te, majg potwierdzony profil
bezpieczenstwa i moga by¢ skuteczne dla
niektorych pacjentéow
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