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Selfmedication for headache

Mihaela TrsSinar

Povzetek Glavobol je ena najpogostejsih tezav, zaradi katere bolniki poi§¢ejo pomoc¢ v lekarni. Farmacevti imamo zato pomembno viogo pri
prepoznavanju bolnikov, ki potrebujejo pomoc¢ pri zdravniku, in pri svetovanju o pravilni in varni uporabi zdravil v primeru samozdravljenja. Za
zagotavljanje kakovosti lekarniskih storitev pri samozdravljenju smo po priporocilih Lekarni§ke zbornice Slovenije pripravili protokol za
samozdravljenje glavobola, upostevaje procesni model, ko oseba zeli nasvet za simptom.
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Abstract Headache is one of the most common problems, for which patients are seeking help in the pharmacy. Therefore pharmacists have a
crucial role in identifying patients, which need help from a doctor, and in counseling of correct and safe use of self-medication. To assure quality
of pharmacy service in self-medication we have prepared a protocol for self-medication for headache, which includes a process model for when

a person needs advice about his or her symptoms, under recommendations of Chamber of Pharmacy Slovenia.
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1 Uvod

1.1 Epidemiologija glavobola

Glavobol je ena ¢lovekovih najpogostejsih tezav, saj ocenjujejo, da je
prevalenca glavobola v Zivljenju ¢loveka ve¢ kot 90 % (1). Je med
desetimi najpogostejsSimi simptomi v splodni ordinaciji in neredko
predstavlja diagnosti¢ni, terapevtski in socialni problem (2). Po
nekaterih podatkih v Ameriki trpi za ponavljajo¢imi glavoboli 40 %
populacije in kar 50 % le-teh ne obis¢e zdravnika. Priblizno ena
tretjina bolnikov ima tako moc¢an glavobol, da se odlo¢i za nakup
analgetikov v lekarni (3). Za zdravljenje glavobola uporablja zdravila
na recept ali v prosti prodaji tedensko 9 % odraslih AmeriCanov, kar
je primerljivo s hipertenzijo, ki je primarni vzrok za uporabo zdravil (1).
Glede na razseznosti samozdravljenja glavobola imamo farmacevti v
lekarnah pomembno vlogo pri prepoznavanju bolnikov, ki potrebujejo
pomo¢ pri zdravniku, in pri svetovanju o pravilni in varni uporabi
analgetikov, da preprecimo kroni¢no uporabo analgetikov in s tem
povezane zaplete na zdravje bolnika, kot so glavobol zaradi zdravil ali
okvare drugih organov (npr. analgeti¢na nefropatija).

1.2 Etiologija, patofiziologija glavobola

Glavobol je prenesena bole¢ina globljih lobanjskih struktur na
povr§ino glave. Lahko nastane zaradi drazenja na bolecino
obcutljivin struktur znotraj ali zunaj lobanje. Ko posku$amo dolociti
vzroke za glavobol in razloziti mehanizme nastanka glavobolov,
moramo poznati podrocja glave, ki so na bole¢ino ob&utljiva oziroma
neobcutljiva. Na bole¢ino ob&utljive strukture so vsa tkiva na glavi in
nekatere znotraj lobanjske strukture: velike arterije na bazi mozganov
in prvi centimetri njihovih neposrednih vej, arterije mozganskih
ovojnic in dure, velike vene oziroma sinusi mozganov in dure,
nekateri deli dure, predvsem tisti ob krvnih zilah, vklju¢no s tentorijem
in diafragmo turSkega sedla, mozganski zivci, ki vsebujejo
boleginsko nitje (V, VII, IX in X). Bolecina nastane zaradi pritiska,
natega ali vnetja zgoraj omenjenih struktur. Mozgani so sicer

neobd&utljivi na bole¢ino, pomembni pa so zato, ker bole¢ino
dozivljajo in bole¢insko zaznavo modificirajo. Iztirjenje teh sistemov
je eden od moznih mehanizmov za nastanek glavobolov (4, 5).

Poznamo vrsto razli¢nih razvrstitev glavobolov, in sicer po etioloskih
vidikih, po fenomenologiji ter po lokalizaciji bole¢ine. Splo$no sprejeto
razvrstitev glavobola kot sindroma je objavila Mednarodna zveza za
glavobol leta 1988. Ta razvrstitev je postala standard za diagnozo
glavobola in je vklju¢ena v Mednarodno razvrstitev bolezni - MKB-10
(6). Zaradi novih spoznanj v diagnostiki in klini¢ni obravnavi
glavobolov so strokovnjaki nenehno dopolnjevali to razvrstitev in leta
2004 je bila sprejeta druga izdaja, poznana kot Inernational
Classification of Headache Disorders, second edition (ICHD-Il) (7).
Sistem vklju€uje 13 glavnih kategorij glavobolov, ki jih delimo v dve
Sirsi skupini: primarne glavobolne motnje in sekundarne glavobolne
motnje. Najpogostejsi, priblizno v 90 %, so primarni glavoboli, npr.
migrena in glavobol tenzijskega tipa. Ti glavoboli niso povezani z neko
boleznijo in z medicinskega stali§€a niso nevarni, zelo pa vplivajo na
kakovost Zivljenja. Sekundarni glavoboli so maligni, so simptom
resnejSega obolenja, pojavlijajo se ve¢inoma akutno (6).
Poenostavljena razvrstitev glavobolov je predstavljena v preglednici 1.

1.3 Znaéilnosti primarnih in sekundarnih
glavobolov, pomembne z vidika

samozdravljenja v lekarni
Farmacevt mora poznati bistvene znacilnosti najpogostejSih primarnih
glavobolov in alarmantne znake sekundarnih glavobolov, da lahko
oceni resnost simptomov in predlaga ustrezne ukrepe.

1. 3. 1 Migrena

Najbolje jo opisemo kot kompleksno stanje glavobola, o katerega
mehanizmu $e vedno vemo zelo malo. Ni enovit klinicen pojav,
poznamo dve glavni razlicici:

e migrena z avro ali klasi¢na migrena, ki se pojavlja v 80 %,
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* migrena brez avre ali navadna migrena, ki se pojavlja v 15-18 %
in mnoge manj pogoste vrste. Posledica migrene so nesposobnost za
delo ali zmanj$an delovni ucinek, zelo je prizadeta kakovost Zivljenja.

Preglednicat:
Table 1:

Poenostavijena razvrstitev glavobolov (6)
Simplify version of classification of headaches

A. Primarni glavoboli

. Migrena

. Glavobol tenzijskega tipa

. Glavobol v rafalih in kroni¢na paroksizmalna hemikranija

. Mesani glavoboli, ki niso povezani s strukturno okvaro/boleznijo

INFMT NN

B.Sekundarni glavoboli

. Glavobol, povezan s poskodbo glave

. Glavobol, povezan z Zilnimi boleznimi

. Glavoboli, povezani z nezilnimi znotrajlobanjskimi motnjami

Glavobol, zaradi delovanja dolo¢enih snovi ali njihove ukinitve

. Glavobol, povezan z okuzbami glave

. Glavobol, povezan s presnovno motnjo

. Glavobol ali obrazna bolec¢ina, povezana z motnjo/okvaro/boleznijo
lobanje, vratu, oci, uses, nosu, obnosnih votlin, zob, ustne votline ali
drugih obraznih in lobanjskih struktur

8. Nevralgija mozganskih zivcev in korenin ter deaferentacijska

bolecina
9. Nerazvrstljiv glavobol

N[OOI AW

Razsirjenost migrene:

e v razvith drzavah trpi zaradi migrene najmanj ena od osmih
odraslih oseb,

e pri zenskah je dva- do trikrat pogostej$a kot pri moskih,

® najpogostejsa je med 25. in 40. letom starosti,

90 % bolnikov dozivi prvi napad migrene pred Stiridesetim letom,

pri 70 % bolnikov se migrena pojavlja v druzini.

Kliniéne znacilnosti migrene z avro:
Razdelimo na $tiri jasno razmejena obdobja:

1. Premonitorni simptomi: do 50 % bolnikov ima enega od svarilnih
znakov v 24 urah: obCutek jasnejSega ali meglenega zaznavanja,
toposti, vzdrazljivosti ali umik vase, Zelja po nekaterih vrstah hrane
(zlasti slas¢icah), cezmerno zehanje ali motnje govora. Simptomi so
neizraziti.

2. Avra: najpogostejsi simptomi so motnje vida (bles¢eca svetloba,
trepetajoCe cik-cakaste Crte, izpad vidnega polja na enem ali obeh
oceh, iskreci skotomi), odrevenelost in mravljinéenje po polovici
telesa in disfazija. Pojavi se 60 minut pred glavobolom in traja od 5
do 60 minut.

3. Glavobol: zelo huda bolec¢ina, ki postopoma narasc¢a in v 30-60
minutah doseze najvecjo intenziteto, pogosto z znacilnim
pulziranjem. Tipicno je enostranski, Ceprav je lahko tudi
obojestranski. Glavobol spremljata slabost in bruhanje ali
preobcutljivost za svetlobo (fotofobija) in/ali zvok (fonofobija).
Glavobol se poslab$a med gibanjem, zato se bolniki umaknejo v
zatemnjen prostor. Traja od 4 do 72 ur.
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4. Obdobje po glavobolu: traja do 24 ur, ko se bolniki pocutijo
izCrpani, njihove misice so utrujene in boleCe, nekateri preidejo v
evforijo.

Ena od bistvenih znacilnosti migrene je njena paroksizmalnost. Med
jasno razmeljivimi napadi so obdobja brez glavobolov. Pogostost
napadov se spreminja - od nekaj v Zivljenjski dobi do ve¢ na teden.
Sprozilni dejavniki so Stevilni in raznoliki: hormonske spremembe,
prehrana, spremembe v vremenu, nadmorski visini, dnevnem
bioritmu, senzori¢ni drazljaji in razlicne oblike stresa.

Prvi napad migrene z avro ob negativni druzinski anamnezi glede
migrene zahteva temeljito obravnavo pri zdravniku (8).

1.3.2 Glavobol tenzijskega tipa (GTT)
Vecina ljudi je v zivljenju ob&utila glavobol tenzijskega tipa, saj je to
najpogostejsi glavobol.

Vendar zaradi njega vecina ljudi ne poiS§¢e zdravniske pomoci, saj
dobro reagira na enostavne analgetike. Zdravnisko pomo¢ poiscejo
bolniki takrat, ko postane glavobol kroni¢en ali zdravila za
samozdravljenje ne pomagajo ve¢ ali so zaskrbljeni, da imajo
mozganski tumor.

RazSirjenost:

* vec kot 50 % celotnega Stevila glavobolov sodi v skupino tenzijskih
glavobolov, je vsaj trikrat pogostejsi kot migrena,

® najmanj 15 % bolnikov dozivi napad pred desetim letom starosti,

e v¢asih ga je nemogocCe odpraviti in traja vse zivljenje,

® 75 % bolnikov je zensk - sem sodijo tudi predmenstrualni glavoboli,

® 40 % bolnikov ima druzinsko nagnjenje k glavobolu.

Kliniéne znagilnosti:

e pri vecCini bolnikov je obojestranski,

* boleCina je topa in trajna, lazje ali zmerne jakosti, ki se ¢ez dan
spreminja,

® pogosto jo opisujejo kot obCutek pritiska, teze ali stiskanja v pasu
okrog glave, (pritisk v obliki pretesne kape ali traku), bolj pogosta
je v ¢elnem in sen¢nem predelu kot v zatilju,

e glavobol je nespremenjen ali se celo izbolj$a ob fizi¢ni aktivnosti,

e okoli 10 % bolnikov ima tudi migreno, zato se simptomi prekrivajo,

e pri blagih oblikah se pojavi ob razpoznavnem stresu ali po njem ali
zaradi pri¢akovanja neprijetnega dogodka,

e v kroni¢ni obliki ga bolnik zazna na za¢etku dneva in ga obcuti kot
topo bole¢ino ves preostanek dneva,

e traja 30 minut do 7 dni, epizodi¢ni je takrat, ko se pojavi redkeje kot
15-krat na mesec,

® kroni¢ni tenzijski glavobol je takrat, ko se pojavlja ve¢ kot 15 dni v
mesecu vsaj 6 mesecev v letu in najmanj 6 let,

® ni preobcutljivosti na svetlobo in/ali hrup ali pa je prisotna samo ena
od teh motenj,

® mozna je blaga slabost, kot posledica anksioznosti,

® pogosta spremljevalca sta depresija in anksioznost, oziroma je
glavobol njuna manifestacija,

e kroni¢ne oblike so lahko povezane z motnjami spanja, kratko sapo,
zaprtjem, zmanjSanjem telesne teze, utrujenostjo, zmanj$ano
spolno funkcijo, motnjami menstrualnega ciklusa (2, 3, 9).
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1. 3. 3 Glavobol ob prekomernem jemanjv zdravil
Nastane zaradi vsakodnevnega jemanja ergotamina, triptanov in
kombiniranih analgetikov najmanj deset dni v mesecu najman; tri
mesece. Pri monokomponentnih analgetikin se pojavi pri vsaj
petnajstdnevnem jemanju na mesec. PomembnejSa od sestave
pripravka je pogostost jemanja in odmerjanje (10). Imenujemo ga
glavobol zaradi zdravil (GZZ) ali glavobol v zvezi z analgetiki,
glavobol zaradi odtegnitve od analgetikov, kroni¢ni glavobol
tenzijskega tipa in transformirana migrena. Sodi v sindrom dnevnega
glavobola.

Razsirjenost:

e prave razSirjenosti ne poznamo, verjetno alarmantno visoko,

e pet- do dvanajstkrat pogostejSa pri zenskah v tretjem in Cetrtem
desetletju zivljenja,

e med bolniki z glavobolom je okrog 4 % tak$nih, ki zlorabljajo
zdravila,

e ocenjujejo, da je zloraba zdravil prisotna pri 2 % populacije,

® najpogostejSi vzrok je migrenski glavobol, znan pa je tudi pri
tenzijskem glavobolu.

Kliniéne znagdilnosti:

e celodnevno trajanje glavobola in spreminjajoca se jakost ¢ez dan,

® pojavi se ob zbujanju, 46 % bolnikov ima jutranji glavobol,

e bolecina je blaga ali zmerna, obojestranska, frontalno-okcipitalna
ali difuzna,

e ponavadi je ne spremljajo motnje vida ali avtonomni simptomi,
vendar znake tega glavobola pogosto prikrivajo napadi migrene,

¢ bolniki jemljejo analgetike ves dan na tri do Stiri ure,

e glavobol spremlja splosno slabo pocutje, nauzeja in drugi
gastrointestinalni simptomi, nemir, razdrazljivost, anksioznost,
depresija, motnja spomina, tezko se koncentrirajo,

® ob nenadni ukinitvi analgetika se mo¢ glavobola poveca. Pojavijo
se slabost, kr¢i v predelu trebuha, driska, nemir, nespecnost.
Simptomi so §e posebno pogosti pri tistih, ki uzivajo kombinirane
pripravke s kofeinom, v nekaterih primerih so se pojavili celo
epilepti¢ni napadi (10, 11).

Pri zdravljenju GZZ se uporabljajo vedenjske tehnike in zdravila
(dihidroergotamin, nesteroidna protivnetna in protirevmati¢na zdravila
(NPPZ), amitriptilin). Bolnika obravnava zdravnik ambulantno ali
bolnidni¢no.

1.3.4 Sinusni glavobol

Pojavlja se pri nekaterih infekcijskih vnetnih boleznih, pri prehladih, ki

SO povezani z vnetjem sinusov. Glavobol nastane zaradi drazenja in

otekline nosne in sinusne sluznice, kar povzro¢i pritisk na stene

sinusov.

Klini¢ni znaki:

e mocnejsi glavobol ob akutnem sinusitisu,

* boleCina se opisuje kot boleCa zamasSenost in je lahko periodna
glede na drenazo sinusa,

e pri vnetju frontalnega in etmoidalnega sinusa je ugodnejsi stojedi
polozaj, zato je bolec¢ina hujs$a zjutraj in do popoldneva preneha,

e pri maksilarnem in sfenoidalnem sinusu pa je drenaza boljSa pri
leze¢em polozaju,

e CiS¢enje in pihanje iz nosu veckrat ojaca bolecino.

Trajna bolec¢ina kaze na mozno bakterijsko infekcijo in jo mora zdraviti
zdravnik (3).

2 Ugotavljanje bolnikovega
problema in odloéanje

Diagnozo glavobola vedno postavi zdravnik na osnovi anamnesti¢nih
podatkov, splodnega in nevroloSkega pregleda in razli¢nih slikovnih
diagnosti¢nih metod, preiskav seruma in cerebrospinalne tekocine.
Prvi korak pri obravnavi glavobolov je iskanje sekundarnih znakov in
ko se izkljucijo organski vzroki, je potrebno glavobol razvrstiti med
primarne glavobole. Farmacevti v okviru postopka samozdravljenja
nikoli ne postavljamo diagnoze, ampak je nasa naloga ocenitev
resnosti simptomov in predlagati brezpogojni obisk zdravnika,
pogojni obisk zdravnika, nasvet za spremembo nacina zivljenja ali
izbiro ustreznega zdravila (12).

2.1 Nabor obveznih vprasanj in algoritem

za samozdravljenje glavobola
Farmacevt bo postavil bolniku nabor obveznih vprasanj, da bo
ugotovil:
* splodno telesno stanje bolnika:
- starost,
- spol,
- fizioloSke posebnosti (nosecnost, dojenje),
- patofizioloske posebnosti (kroni¢ne bolezni, jetrna, ledviéna
okvara, sréna obolenja),
- videz bolnika,
e naravo znakov oziroma tezav:
- trajanje glavobola, pogostnost in ¢as pojavljanja glavobola,
- mesto bolecine,
- z glavobolom povezane pojave - pridruzeni simptomi in znaki,
- vrsto bolecine in njeno jakost,
- dejavnike, ki poslab&ajo ali sprozijo glavobol,
- dejavnike, ki izbolj$ajo glavobol,
* dosedanje nacine bolnikovega ukrepanja:
- katero zdravljenje je bilo uspe$no do sedaj (12, 13).

Pripravili smo algoritem za samozdravljenje glavobola po priporo&ilu
Lekarniske zbornice, upostevaje procesni model: Oseba zeli nasvet
za simptom (proces B), ki ga predstavljamo v sliki 1 (14).

2.2 Razlaga obveznih vprasanj

2.2.1 Kdo ima glavobol? Ali je bolnik otrok,
noseénica, dojeéa mati?

Pri obravnavi otrok z glavobolom so stalis€a strokovnjakov po svetu

razlicna. Nemci svetujejo brezpogojni obisk pri zdravniku pri otrocih

starih manj kot 7 let (15). Stali§Ce slovenskih strokovnjakov je, da vsak

pojav glavobola pri otroku zahteva posvet z zdravnikom (16).

Med nosecnostjo in dojenjem odsvetujemo samozdravljenje zaradi
moznih skodljivin u€inkov zdravil na plod ali dojen&ka. Vse obvezno
napotimo k zdravniku, ker je glavobol lahko tudi simptom resnih
zapletov med nosec¢nostjo ali po porodu.
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Kdo ima
glavobol?

Uporabnik je:
1. otrok,

2. nosegnica,
3. doje¢a mati

Nasvet za
obisk
zdravnika

Uporabnik
je brez
posebnosti

Kdaj je nastopil
glavobol, kako
dolgo traja, kako
pogosto se
ponavlja?

se v nekaj minutah ali urah razvije v hudega,
spremlja ga lahko bruhanje, trd vrat,
| 2. glavobol, ki traja 10 dni z ali brez
zdravljenja,
3. prvi akutni napad migrene,
4. pojav prvega glavobola po 40. letu starosti, Nasvet za
5. subakutni, ki traja nekaj tednov in ga obisk
spremljajo slabost, motnje vida, kognitivne zdravnika
motnje, vrioglavica, utripajo¢a boletina v
sencih,
6. glavobol po poskodbi glave,
7. glavobol, ki se pojavi prvi¢ med ali po
telesni aktivnosti, je zelo mocan in seva v

/T akutni glavobol, ki se pojavi nenadoma in

1. migrena traja od 4-
72 ur,

2. epizodi¢ni glavobol
tenzijskega tipa od 30
minut do 7 dni, manj
kot 15 x mesetno

vrat

Kje vas boli
glava?

1. obgirna, huda in stalna
bolegina v oesu in

1. migrena: obi¢ajno
enostranska, okrog njega, Nasvet za
2. GTT: obojestranski, < v » 2. bolegina v predelu > obisk
obtutek pretesne kape U obraza, zdravnika
ali traku okrog glave 3. huda stalna bolegina

‘ po vsej glavi, trd tilnik

v
Ali imate

poleg
glavobola Se
druge znake?

1. visoka vrogina, trd vrat,

2. solzenje, povesena veka,
3. motnje vida, ob&utkov,
odrevenelost (&e ni migrena),

4. motnje ravnoteZja, omotica, Nasl‘)’.etkza
motnje v kratkotrajnem spominu, zd?axll?\ika
motnje v zaznavanju ¢asa,
prostora in Yjudi,

5. epilepticen napad, izguba

zavesti

1. migrena: slabost,
bruhanje, fotofobija,
fonofobija,

2. GTT: motnje teka,
3. glavobol pri
prehladu ali gripi:
simptomi gripe in
prehlada brez
sinusitisa
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1. migrena: utripajota,

zmerna,

2. GTT: topa,
stiskajoda, laZja ali
zmerna

Kako mo&no vas
boli glava? Ali se
je boledina te
jakosti pojavila
prvi€?

1. glavobol, ki je neobitajen

po intenziteti,
2. huda ali zelo huda

1. migrena: premikanje glave,

fizi¢na aktivnost,

2. GTT: fizi¢na aktivnost ne
vpliva, véasih ga celo izboljia,
3. glavobol zaradi akutnega
uzivanja alkohola, po prekinitvi
uZivanja kofeina, zaradi kajenja

Kdaj se glavobol
poslabsa? Ali
pijete kavo, kadite
ali ste uzivali

alkohol?

<

1. migrena: umik v
temen prostor, pritisk
ali obkladek na
sen¢no arteijo

2. GTT: sproitanje,
potitek, spanec

1. ni bilo terapije,
2. terapija uspesna

/ Kdaj se
glavobol

izbolj$a?

prebadajoca,

boletina, globoka, vrtajota,

Nasvet za
obisk
zdravnika

Y

3. blaga do zmerna bolecina

ob pridruZenih znakih

1. sprememba
poloZaja,
2. kaselj,
3. napenjanje,
4. sklanjanje

Ni

N
Ali ste do sedaj Ze
uporabljali  katero
zdravilo, ali Vam je
pomagalo? Koliko

fasa ste jemali
zdravilo?

izbolj3anja

Nasvet za
obisk
zdravnika

Nasvet za
obisk
zdravnika

Y

1. glavobol, ki se kljub
zdravljenju poslab3a tako
v trajanju, jakosti in

1. ni druge terapije,
2. presoja moznih
interakcij z drugimi
zdravili

Ali jemljete Se
druga zdravila
na recept ali

brez recepta?
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Starost bolnika je potrebno oceniti, saj je znano, da je prevalenca in
razporeditev glavobolov povezana s starostjo. Incidenca primarnih
glavobolov s starostjo pada, incidenca sekundarnih pa raste.
Prevalenca bolezni, ki jih lahko spremlja glavobol, je v starosti
povecana, prav tako starostniki jemljejo ve¢ zdravil in se zato lahko
pojavi glavobol kot nezeleni ucinek le-teh. Pri starejSih od 65 let je kar
15 % glavobolov sekundarnih, zato vsak novo nastali ali spremenjeni
glavobol potrebuje resno obravnavo pri zdravniku (17). Benigni
glavoboli migrena in glavobol tenzijskega tipa se pojavijo pred
srednjimi leti.

Prevalenca in razporeditev glavobolov je odvisna tudi od spola.
Nekateri glavoboli so bolj pogosti pri Zenskem spolu: migrena,
glavobol tenzijskega tipa ali pri moskem spolu: glavobol v rafalih. Pri
starostnikih je pojavnost glavobolov vecja pri Zzenskah (17).

2.2.2 Kdaj je nastopil glavobol, kako dolgo traja,
kako pogosto se ponavlja?

Za ocenitev resnosti glavobola je zelo pomemben podatek o tem,

kak8en je bil zaCetek glavobola in koliko ¢asa traja oziroma kako

pogosto se pojavlja.

Akutni glavobol nastane nenadoma in ¢e se razvije v nekaj minutah ali
urah v hudega, predstavlja nujno stanje. Vzroki so znotrajlobanjska
krvavitev ali vnetje (meningitis, encefalitis). Spremljajo ga bruhanie,
vrocina, trd vrat, epilepti¢éni napadi in nezavest. Akutni migrenski
napad je lahko podoben subarahnoidni krvavitvi, zato ga mora
obravnavati zdravnik.

Subakutni glavobol je prisoten nekaj tednov ali mesecev in je nevaren
Se posebno takrat, ko bolnik prej ni imel takih tezav in ga spremljajo
Se drugi simptomi npr. povetanega znotrajlobanjskega tlaka in
zaris¢ni nevroloski znaki. Pojavlja se pri kranialnem arteritisu, tumorijih,
subduralnih hematomih, v okviru poskodbenega sindroma, lahko pa
je tudi zaCetek kroni¢nega glavobola, kot sta migrena in glavobol
tenzijskega tipa.

Trajanje glavobola nam je lahko v pomoc¢ pri opredelitvi glavobola, saj
imata migrena in glavobol tenzijskega tipa znacilno trajanje (migrena
tipi¢no traja 4-72 ur, epizodi¢ni glavobol tenzijskega tipa traja od 30
minut do 7 dni). Sekundarni glavoboli nimajo znacilnega trajanja in
predvsem daljSanje napadov glavobolov zahteva obravnavo
zdravnika.

Pozorni moramo biti tudi na frekvenco in ¢as pojavljanja glavobolov.
Migrenski glavoboli se lahko pojavijo kadarkoli, lahko so povezani z
menstrualnim ciklusom ali pa s specificnimi dogodki (ob vikendih, na
pocitnicah, v Casu sprostitve po stresu). Epizodi¢ni glavobol
tenzijskega tipa se pojavlja manj kot 15-krat v mesecu oz. veckrat, ko
postane kroni¢en. Glavobol v rafalih se ponavadi pojavi v rednih
obdobjih, ob istem ¢asu podnevi ali ponocCi in pogosto zbudi bolnika.
Sekundarni glavoboli so lahko epizodi¢ni, dnevni ali nepretrgani in
nimajo znadilnega vzorca. Ce narasda frekvenca pojavljanja
glavobola, je potrebna nadaljnja obravnava.

Pojav prvega glavobola po 40. letu starosti je simptom resne bolezni,
ker se vecina benignih glavobolov pojavi pred srednjo starostjo.

Glavobol, ki se prvi¢ pojavi po fizicnem naporu, spolni aktivnosti, je
lahko posledica razpoka anevrizme (6, 8, 9, 18, 19).
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2.2.3 Kje vas boli glava?

Glede na lokacijo boleCine lahko pomislimo na doloCene vrste
glavobola, vendar se moramo zavedati, da je za sekundarne
glavobole slika zelo pestra in je odvisna od organskih okvar
znotrajlobanjskih struktur. Enostranski glavobol je obicajen za
migreno in glavobol v rafalih. Glavobol tenzijskega tipa je tipi¢no
obojestranski.

Tezave z o€mi se odrazajo z zmerno ali hudo bolecino v Celu ali nad
o¢mi, poveca pa se po dalj§em napenjanju o¢i. Simptomi kazejo na
moznost iritisa ali glavkoma. BoleCina, ki se je pojavila nedavno, je
obsirna, huda in stalna, v€asih jo lahko bolnik ¢uti v o€esu in okrog
njega je znak za subarahnoidno krvavitev, navzven viden znak pa je
poveSena veka.

Utripajo€a bolecina, ki se pojavlja v kr¢ih, bolnik jo &uti v zatilju ali
temenu, je znak visokega krvnega tlaka kot posledica tumorja
nadledvi¢ne Zleze.

Huda stalna bolecina po vsej glavi z obcutljivim lasi§€em se pojavi pri
kranialnem arteritisu, ki se lahko konca ob nepravoCasnem zdravljenju
z izgubo vida (6, 8, 9, 18, 19).

2.2.4 Ali imate poleg glavobola 3e druge znake?
Pridruzeni simptomi se lahko pojavijo pred glavobolom, ob ali po
njem. Pri nekaterih oblikah glavobola so pridruzeni simptomi znacilni
in Stevilni, kot na primer pri migreni, ali glavobolu v rafalih (solzenje in
pordecitev enega o¢esa). Pri glavobolu tenzijskega tipa so pogosto
prisotni znaki depresije, motnje spanja in pomanjkanje teka.
Pomembno je, da jih lo€imo od simptomov, ki so pri bolniku kroni¢no
prisotni.

Ce bolegina seva v vrat ali hrbtenico, poskusamo izvedeti, e je imel
poskodbo glave ali hrbtenice. Sekundarni glavobol spremljajo
nevroloski izpadi. Kaksni so, je odvisno od lokalizacije organske
okvare (6).

Glavobol, ki ga spremljajo zmedenost, utrujenost, intelektualne motnje
- izguba spomina, nezmoznost govora, je lahko posledica
mozganskega tumorja, subduralnega hematoma ali subarahnoidalne
krvavitve. Nihanje med zavestjo in nezavestjo po poskodbi glave kaze
na krvavitev v tkivih okrog mozganov (3, 6).

Glavobol, ki ga spremljajo slabost, bruhanje, vro¢ina in trd vrat, lahko
kaze na mozganski absces, kot posledica bakterijske, glivicne ali
parazitarne infekcije ali na meningitis (3).

Prisotnost nevroloskih znakov (epilepti¢en napad, prizadet vid,
bruhanje ...) kaze na nevarnost mozganskega tumorja, znaki
sistemskih obolenj, kot so: vroCina, okuzbe zgornjih dihal, okuzbe
uSes, sinusov ali plju¢, slabo pocutje, bruhanje, vnetje Zzrela, pa
kazejo na tezave z obnosnimi votlinami (sinusitis), mozgansko okuzbo
ali meningitis. Trd tilnik je znak slednjega (6).

2.2.5 Kako moéno vas boli glava? Ali se je
boleéina te jakosti pojavila prvié?

Intenziteta boleCine je zelo subjektiven dejavnik, zato se tezko

zanasamo na ta podatek. Za samozdravljenje je primerna blaga do

zmerna bolecina.
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Iz kvalitete bolecCine lahko sklepamo na vrsto glavobola. Za migreno
je znacilna utripajo¢a bolecina, ki se postopoma razvije v zmerno do
hudo bolec¢ino. Tis¢oc¢a, veCinoma lahka do zmerna bolecCina, je
znacilna za glavobol tenzijskega tipa.

BoleCina pri mozganskem tumorju je lahko podobna glavobolu
tenzijskega tipa. BoleCina pri glavobolu v rafalih je obi¢ajno zelo
huda, globoka, vrtajo¢a ali prebadajoca. Bole€ina pri razpoku
anevrizme je nenadna, eksplozivna, izredno huda, stalna, utripajoca

(6).

2.2.6 Kdaj se glavobol poslabsa, kaj ga sprozi?
Ali pijete kavo, kadite, ali ste uZivali
alkohol?

Prepoznavanje teh dejavnikov je pomembno za prepoznavanje

resnosti glavobola. Bolniku z glavobolom intrakranialnega izvora, npr.

zaradi mozganskih tumorjev, se boleCina poveca, Ce kaslja, se

napenja in nagne glavo navzdol (6).

Sprozilni dejavniki pri migreni so Stevilni in raznoliki: hormonske
spremembe, prehrana, spremembe v vremenu, nadmorski visini,
senzori¢ni drazljaji: mo¢an hrup, mocne vonjave, utripajoce Iuci,
spremembe v dnevnem bioritmu: izpu§€anje obrokov hrane ali njihovo
prestavljanje na kasneje, stres in nekatere vrste hrane (sir, ¢okolada,
citrusi ali alkohol). Zdravila, ki sproZijo migreno: rezerpin, nitrati,
indometacin, oralni  kontraceptivi, nadomestno hormonsko
zdravljenje. Fizi¢na aktivnost tipicno poslab8a bolecino v Casu
migrenskega napada.

Glavobol tenzijskega tipa poslab$ajo stresi v vsakdanjem Zivljenju in
je ponavadi najhujsi proti veceru.

Vzrok glavobola je lahko tudi uzivanje alkohola ali kajenje, ali po
prekinitvi uzivanja kofeina (pitje kave). Glavobol po uzivanju alkohola
nastane zaradi kopicenja toksi¢nega metabolita acetaldehida. Nikotin
in kofein pa povzrocita glavobol zaradi vpliva na zilje (3).

2.2.7 Kdaj se glavobol izboljsa?

Bolnikom v ¢asu migrenskega napada koristi lezanje v zatemnjenem,
mirnem prostoru. Velikokrat jim pomaga, da se naspijo in se nato
prebudijo brez glavobola. Ce pritisnejo na povréinsko temporalno
arterijo, bolecina v ¢asu pritiska popusti. Pogosto uporabljajo vroce ali
mrzle obkladke.

Glavobol tenzijskega tipa bolniki ublazijo s spros¢anjem, pocitkom ali
spancem (6, 7, 8,9).

2.2.8 Ali ste do sedaj Ze uvporabljali katero
zdravilo, ali Vam je pomagalo?

Koliko éasa ste jemali zdravilo?
Pomislimo na glavobol zaradi zdravil ob dolgotrajnem jemanju
analgetikov ali ergoatmina.

2.2.9 Ali jemljete 3e druga zdravila na recept ali
brez recepta?

Pozorni smo na jemanje zdravil, ki najpogosteje povzro¢ajo glavobol:

nitrati, kalcijevi antagonisti, teofilin, hormonsko nadomestno

zdravljenje, dipiridamol, levodopa, amantidin, zaviralci encima

monoaminooksidaze (MAO), selektivni zaviralci prevzema serotonina
(SSRI), nesteroidna protivnetna in protirevmati¢na zdravila (NPPZ),
kroni¢na uporaba antihistaminikov, barbituratov, benzodiazepinov,
glukokortikoidov po prekinitvi, glikozidi, kroni¢na uporaba analgetikov
in ergotamina.

Glavobol se lahko pojavi tudi kot spremljajogi simptom pri nekaterih
akutnih ali kroni¢nih boleznih. Primeri:

* Akutna obolenja: akutno obolenje sinusov, obolenje zob, Zlez
slinavk, bolezni o¢i (akutni glavkom), uses, menstruacija.

e Kroni¢ne bolezni kot mozen vzrok glavobola: hipertenzija,
osteoporoza, psihiatricna obolenja - depresija, hiperkalcemija,
huda anemija, odpoved ledvic (dializni bolniki), alergije, astma,
hipoksije (3, 6, 15).

2.3 Odloéanje

Na podlagi razgovora z bolnikom farmacevt svetuje brezpogojni obisk
zdravnika, izda zdravilo z opozorilom o napotitvi zdravniku (pogojni
obisk) ali samozdravljenje.

2.3.1 Brezpogojni obisk zdravnika:

e glavobol pri nosecnici, dojec¢i materi ali otroku,

e glavobol, ki se pojavlja dnevno ali skoraj vsak dan (10 dni z ali brez
zdravljenja),

® glavobol s spremljajo¢imi znaki:
- odrevenelost, motnje obc&utkov, vida, ravnotezja, bolecina v

predelu obraza, solzenje, omotica,

e glavobol s psihi¢nimi motnjami:

- motnje v kratkotrajpem spominu, motnje v zaznavanju prostora,
¢asa in ljudi,

® pojav prvega glavobola po 40. letu starosti,

® glavobol, ki je neobiCajen po intenziteti, trajanju in lokalizaciji,

e glavobol, ki se pojavi prvic med ali po telesni aktivnosti, je zelo
mocan in seva v vrat,

® glavobol, povezan z visoko vrocino,

® glavobol po poskodbah glave,

® glavobol, ki se kljub zdravljenju poslabsa tako v trajanju, jakosti in
pogostosti,

e glavobol, povezan z epilepti¢énim napadom ali izgubo zavesti,

e glavobol, ki se ne pozdravi z do sedaj uporabljenimi zdravili (10).

2.3.2 Pogojni obisk zdravnika (izdamo zdravilo z
opozorilom o napotitvi zdravniku):
® glavobol z znaki akutnega sinusitisa,
® Ce se pri zdravljenju pojavijo dodatni zapleti,
® Ce se glavobol ne pozdravi s predlaganim zdravilom ali se celo
poslabsa.

2.3.3 Odloéimo za samozdravljenje glavobola
(nefarmakoloski ukrepi, izbor zdravila)

e glavobol pri prehladu ali gripi brez znakov sinusitisa,

e epizodi¢ni glavobol tenzijskega tipa,

e blagi do zmerni napadi migrene po predhodni zdravnikovi
diagnozi,

e glavobol po ukinitvi doloCenih snovi: po akutnem uzivanju
alkohola, po kroni¢nem pitju kave,

¢ glavobol zaradi izpostavljenosti tobaénemu dimu, kajenju.
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3 Izbira, izdajanje in svetovanje
o zdravilu

3.1 Izbira zdravila

Ko farmacevt prepozna oblike glavobolov, primerne za
samozdravljenje, mora svetovati poleg samozdravljenja z zdravili tudi
primerne nefarmakolo$ke ukrepe in bolnika izobrazevati, da bo opustil
nezdrav zivljenjski slog, ki je lahko eden izmed vzrokov za nastanek
glavobola. Pri izbiri zdravila moramo biti pozorni na previdnostne
ukrepe, kontraindikacije in interakcije pri izbranem zdravilu. Za
samozdravljenje lahko svetujemo paracetamol, acetilsalicilno kislino,
ibuprofen ali natrijev naproksenat. Bolniku postavimo naslednji mozni
niz vprasanj:

e Ali Vam acetilsalicilna kislina povzro¢a tezave? Ali ste imeli kdaj
razjedo na zelodcu ali probleme z Zelodcem?

e Ali ste imeli alergijo na acetilsalicilno kislino ali na katerokoli drugo
zdravilo?

o Ali ste imeli kdaj alergijo na hrano, barvila in dodatke k prehrani?

¢ Ali jemljete zdravila za red¢€enje krvi, glukokortikoide?

e Ali jemljete sedaj zdravila za putiko, sladkorno bolezen, povisan
krvni tlak?

e Katera druga zdravila na recept ali brez recepta jemljete?

Na podlagi zgoraj nastetih odgovorov in glede na splosno in
bolezensko stanje bolnika v preglednici 2 predlagamo nasledniji
mozni izbor u¢inkovin za samozdravljenje glavobola.

Preglednica 2:  Izbor zdravila glede na lastnosti bolnika -
bolezensko stanje (15)

Table 2: Drug therapy according to patient’s characteristics -
medical conditions

Lastnost bolnika U¢inkovina

starostniki (nad 65 let): paracetamol

prisotnost vnetja ibuprofen, natrijev naproksenat,

menstruacija ibuprofen, natrijev naproksenat

dispepti¢ne tezave paracetamol
sladkorni bolnik paracetamol
atopik, alergik, astmatik paracetamol
putika paracetamol
hipertenzija, popus$c¢anje srca paracetamol

uzivanje alkohola ibuprofen, natrijev naproksenat

V preglednici 3 so nastete kontraindikacije in previdnostni ukrepi za
ucinkovine, ki jih najpogosteje predlagamo za samozdravljenje
glavobolov.

Ceprav se zdravila, ki se izdajajo v lekarni brez recepta, smatrajo za
zelo varna, pa je tudi pri njih potrebno upoS$tevati, da ob sofasnem
jemanju z drugimi zdravili na recept lahko pride do Klini¢no
pomembnih interakcij, ki so predstavljene v preglednici 4.
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Preglednica 3:

Kontraindikacije in
paracetamol,

natrijev naproksenat (21)

previdnostni
acetilsalicilno  kislino,

ukrepi
ibuprofen,

Table 3: Contraindications and preventing measurements for
paracetamol, aceytlsalicylic —acid, ibuprofen,
naproxen sodium

paracetamol acetilsalicilna ibuprofen, natrijev
kislina naproksenat
¢ bolniki, e aktivna razjeda na |e probcutljivost za
preobcutljivi za zelodcu ali ibuprofen,
paracetamol, dvanajstniku, naproksen,
® huda jetrna e zveCana nagnjenost | ® aktivna razjeda na
okvara, h krvavitvam, zelodcu ali

afioexIpureIUOY

e akutni hepatitis,
® hemoliticna
anemija

® 48 ur pred
operativnim
posegom,

znana
preobcutljivost na
salicilate,
astmati¢ni napadi
po jemanju

salicilatov ali
drugih NPPZ,
metotreksat v
odmerkih
15mg/teden ali vec,
zadnje tri mesece
nosecnosti

dvanajstniku,

® znana
preobcutljivost na
salicilate,

® astmati¢ni napadi,
urtikarija, rinitis po
jemaniju salicilatov
ali drugih NPPZ,

® zadnje tri mesece
nosecnosti,

e otroci lazji od 13 kg
(naproksen)

idann juysoupinaid

® bolniki z jetrno
okvaro,

e so¢asno pitje
alkoholnih pijac,

® bolniki s
pomanjkanjem
glukoza-6-fosfat-
dehidrogenaze

® ob hkratnem
zdravljenju z
antikoagulanti,

® bolniki z razjedami
prebavil v anamnezi,

e jetrne ali ledvicne
okvare,

® preobdutljivost za
druga protivnetna
zdravila,
antirevmatike ali
druge alergenske
snovi,

zmanj$ano
izloCanje se¢ne
kisline (protin),
v prvem ali

drugem trimesecju
nosecnosti,
* dojenje,

e otroci in mladostniki

® ob hkratnem
zdravljenju z
antikoagulanti,

® bolniki z razjedami
prebavil v anamnezi,

® nagnjenost h
krvavitvam,

® hude sveze rane,
48 ur pred
operativnimi posegi,

® bolniki z alergijami,

® hudo sréno
popuscanje,

® povisan krvni tlak,

® huda ledvi¢na ali
jetrna odpoved,

e bolniki s porfirijo,

e otroci pod 12 let

za
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Preglednica 4:  Priporocila za jemanje paracetamola, acetilsalicilne
kisline, ibuprofena, natrijevega naproksenata z drugimi
zdravili, pomembna z vidika kratkotrajne uporabe pri

samozdravijenju glavobola (20, 21, 22, 23, 24)

Table 4: Recommendations for the short term use of
paracetamol, aceyilsalicylic acid, ibuprofen,
naproxen sodium for self-medication of headaches
with regards to concomitant use of other drugs

ucinkovina paracetamol  acetilsaliciina ibuprofen natrijev

kislina naproksenat
varfarin da (ob&asno ne ne ne
do 2275 mg/
teden)

heparin, da ne ne ne

dalteparin,

enoksaparin,

nadroparin,

reviparin. ..

tiklopidin, da ne ne ne

klopidrogrel

acetilsalicina  da ne ne ne

kislina 100mg,

300mg

zidovudin ne (ne ne da da

vet kot 7dni)

rifampicin, ne da da da

metoklopramid,

domperidon

holestiramin ne ne ne ne

izoniazid, manjSi odmerki  da da da

fenobarbital,

karbamazepin

fenitoin manjsi odmerki  ne ne da

metotreksat da ne ne ne

(15 mg/teden)

NPPZ ne ne ne ne

sulfonilse¢nine  da ne ne ne

inzulin da ne da da

valproati da ne da da

glukokortikoidi  da ne ne ne

digoksin da ne ne da

litij da da ne ne

ciklosporin da da ne ne

3.1.1 Razlaga preglednic o izbiri zdravil za
samozdravljenje glavobola
¢ Acetilsalicilna kislina

Absorbira se s pasivno difuzijo v Zelodcu in tankem C&revesu.
Pomembni dejavniki, ki vplivajo na absorpcijo acetilsalicilne kisline so:
farmacevtska oblika, pH Zelodénega soka, praznjenje Zelodca, hitrost
raztapljanja acetilsalicilne kisline, prisotnost antacidov in hrane v
zelodcu. Na voljo so razlicne farmacevtske oblike, iz katerih se
acetilsalicilna kislina spros¢a razlicno hitro, npr.. tablete,

gastrorezistentne tablete, Sumece tablete, orodisperzibilne tablete.
Za zdravljenje glavobola priporo¢ajo farmacevtske oblike, ki
omogocajo hitro absorpcijo in s tem hitrejSi nastop delovanja, kot so
Sumece tablete in orodisperzibilne tablete, Ceprav to nima
dokazanega vedjega kliniénega pomena. Sumede tablete vsebuijejo
sorazmerno veliko natrija, zato so neprimerne za bolnike, ki morajo
omejiti vnos natrija: bolniki s hipertenzijo, srénim ali ledvi¢nim
popuscanjem (3).

Odmerjanje acetilsalicilne kisline je odvisno od indikacije, vendar
odmerki za samozdravljenje naj ne bi presegli 4 g v 24 urah.
Acetilsalicilna kislina je primerna za zdravljenje blage do zmerne
bole¢ine misi¢no-skeletnega porekla in poviSane temperature.

Odmerki acetilsalicilne kisline glede na indikacijo so sledeci:

e za antiagregacijsko delovanje 2 mg/kg telesne mase,

e za analgeti¢no in antipireticno delovanje 5-10 mg /kg telesne
mase,

e za protivnetno delovanje 30-100 mg/kg telesne mase.

Za protivneten ucinek je potrebno jemanje 4-6 g acetilsalicilne

kisline/dan, ki se ga ne priporo¢a za samozdravljenje. V teh primerih

je zdravilo izbora NPPZ (3, 20, 21, 22).

Nezeleni uginki acetilsalicilne kisline se izrazajo predvsem v
gastrointestinalnem traktu zaradi lokalnega drazenja Zelod¢ne
sluznice in sistemskih ucinkov acetilsalicilne kisline zaradi zaviranja
sinteze citoprotektivnih prostaglandinov, ki uravnavajo kislost
Zelodénega soka, tvorbo sluzi in bikarbonata. Gastritis je posledica
lokalnega drazenja brez nevarnosti nastanka razjed, razjede so
posledica sistemskih ucCinkov acetilsaliciine kisline in  so
asimptomatske dokler ne napredujejo. Z uporabo gastrorezistentnih
oblik se izognemo samo lokalnemu drazenju zelod¢ne sluznice.
Izguba krvi v gastrointestinalnem traktu se po jemanju acetilsaliciine
kisline povec¢a z normalnih 0,5 ml na 2 do 6 ml pri zmernem jemanju
acetilsalicilne kisline in je velinoma asimptomatska, razen pri
kroni€nem zdravljenju, ko nastane anemija zaradi pomanjkanja
zeleza.

Pri majhnem odstotku bolnikov pa uzivanje acetilsaliciine kisline
povzroCa obsezne krvavitve iz prebavil, ki se kazejo v hematoemezi
ali meleni. Pri starejSih bolnikih, pri bolnikih, ki so v preteklosti ze imeli
razjede ali krvavitve v prebavilih in pri bolnikih z okvarami jeter zaradi
alkoholizma obstaja vecCja nevarnost za nastanek akutnega
hemoragi¢nega gastritisa zaradi acetilsalicilne kisline (3).

Alergija na acetilsalicilno kislino je redka, pojavi se pri manj kot 1 %
bolnikov. Alergijo povzro¢a anhidrid acetilsaliciline kisline in
acetilsalicilna kislina. Izraza se kot urtikarija, edem, tezave pri dihanju,
bronhospazem, rinitis, Sok. Alergija se pojavi vec¢inoma pri bolnikih, ki
imajo astmo, urtikarijo in nazalne polipe. Pri teh bolnikih je incidenca
alergije 10-30 %. Bolniki, netolerantni na acetilsalicilno kislino, so
lahko v 15 % navzkrizno alergi¢ni na tartrazin - rumeno barvilo v hrani.
Navzkrizna reakcija med paracetamolom in ibuprofenom pri osebah,
netolerantnih na acetilsalicilno kislino, je bila od 6 % za paracetamol
in 97 % za ibuprofen. Prav tako so navzkrizno alergi¢ni z drugimi
NPPZ in na pirazolonske analgetike (propifenazon, metamizol).
Zdravilo izbora za te bolnike je paracetamol. Tako visok odstotek
navzkrizne alergije kaze verjetno na nek skupen mehanizem prej kot
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na alergijo. Aspirinska astma je bolj posledica znizanega nivoja
prostaglandinov, kot pa nastanka antigenov kot posledica acetiliranja
proteinov. Mozen mehanizem je povec€anje nastanka leukotrieneov
npr. LTE-4.

Nezeleni u€inki se potencirajo z zdravili ali s stanji, ki povzro¢ajo
podobne motnje kot acetilsalicilna kislina. Bolniki, ki so ogrozeni
zaradi nezelenih ucinkov acetilsalicilne kisline, so bolniki z :

e znacilno renalno ali
hepatitisom),

e metabolnimi motnjami (hipoksijo ali hipotireoidizmom),

e nestabilnimi boleznimi (srénimi aritmijami, epilepsijo, sladkorno
bolezenijo),

® astmo.

jeterno disfunkcijo (uremijo, cirozo,

Starejsi bolniki imajo vecorganske okvare, zato je za njih tveganje za
nastanek nezelenih ucinkov vegje (3, 20, 21, 22).

Kontraindikacije za uporabo acetilsalicilne kisline so med drugim
posledica njenega antiagregacijskega delovanja. V trombocitih
ireverzibilno acetilira encim ciklooksigenazo (COX)-1 in s tem
nastanek tromboksana A2, ki ima vazokonstriktorno in
proagregacijsko delovanje. Zato acetilsalicilna kislina poveca
krvavenje iz razjed v gastrointestinalnem traktu, iz mandeljev po
tonziloektomiji, iz zobne pulpe po ekstrakciji zob. Odmerek 650 mg
acetilsalicilne kisline podvoji ¢as krvavitve. Zdravljenje z acetilsalicilno
kislino se mora prekiniti vsaj 48 ur pred operacijo in se ne sme
uporabljati za lajSanje boleCin po operaciji. Zaradi vpliva na
hemostazo je acetilsalicilna kislina kontraindicirana pri pacientih s
hipoprotrombinemijo, pomanjkanjem vitamina K, hemofilijo, katerokoli
motnjo v krvavenju, ali pepti¢nim ulkusom. Ved&ina ostalih NPPZ vpliva
na agregacijo trombocitov, vendar je njihov vpliv manjsi, ker se vezejo
na encim COX-1 reverzibilno. Vpliv na agregacijo trombocitov je
reverzibilen Ze v 24 urah po jemanju ibuprofena.

Acetilsalicilna kislina vpliva na izloCanje se¢ne kisline, in sicer je
rezultat odvisen od odmerka. Odmerek 1-2 g zavira tubularno
sekrecijo secne kisline brez vpliva na reabsorbcijo in povzro¢a
naraS€anje seCne kisline v plazmi. Zmerni odmerki acetilsalicilne
kisline — 2 do 3 g imajo majhen vpliv na izlo¢anje sec¢ne kisline. Veliki
odmerki — veC kot 5 g na dan pa znizajo koncentracijo se¢ne kisline v
plazmi, ker povecajo njeno izlo€anje skozi ledvica. Ker so to toksi¢ni
odmerki, se kliniéno ne uporabljajo. Salicilati se zato ne uporabljajo pri
putiki ali hiperurikemiji (3, 20, 21, 22).

Interakcije z zdravili

Interakcije acetilsalicilne kisline z ostalimi zdravili so S$tevilne.
Analgeti¢ni odmerki acetilsalicilne kisline povec€ajo prosti delez
valproi¢ne Kkisline, zato povec€ajo njeno nevrolosko toksi¢nost,
povzrocajo utrujenost in motnje v obnaSanju. Mehanizem je
izpodrivanje valproatov s plazemskih proteinov in zmanj$an ocistek
valproi¢ne kisline. Ti bolniki lahko jemljejo paracetamol ali NPPZ.

Ve¢ kot 2 g acetilsalicilne kisline na dan povec¢a izlo¢anje inzulina in
potencira hipoglikemi¢en ucinek sulfonilse¢nin. Vlogo igra tudi
zmanjSana vezava sulfonilse¢nin na plazemske proteine. Za
sladkorne bolnike je zato primernejSa ucinkovina paracetamol.
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Alkohol medsebojno ucinkuje z acetilsalicilno kislino po vec&
mehanizmih. Izguba krvi zaradi soCasnega uzivanja acetilsalicilne
kisline in alkohola se za 2 krat povec¢a — povecan je erozivni ucinek
alkohola in acetilsalicilne kisline na sluznico in antiagregacijski u¢inek
acetilsalicilne kisline. Poveca se tudi nivo alkohola v krvi po zauzitju
acetilsalicilne  kisline, ker je zavrta Zelod¢na alkoholna
dehidrogenaza. V primeru uzivanja alkohola so NPPZ varnejsa
zdravila.

Acetilsalicilna kislina poveca toksi¢nost metotreksata - izpodriva ga iz
vezave s plazemskih proteinov in zmanj$a njegovo izloCanje skozi
ledvica. Posledice so nevarne — pancitopenija.

Klini€no zelo nevarne interakcije se pojavijo ob soCasnem jemanju
antikoagulantov in acetilsaliciline kisline. Do obseznih krvavitev v
prebavilih je prislo Ze po enkratnem odmerku 500 mg acetilsalicilne
kisline pri bolniku, ki je prejemal varfarin. Mozen mehanizem je poleg
kombinacije antikoagulantnega in antiagregacijskega ucinka tudi
izpodrivanje peroralnih antikoagulantov iz vezave s plazemskih
proteinov.

Pove&ano tveganje za po$kodbe v prebavnem traktu in krvavitve
nastanejo pri so¢asni uporabi acetilsalicilne kisline in drugih NPPZ in
acetilsalicilne kisline in kortikosteroidov.

S trombolitiki in antiagregacijskimi ucinkovinami (tiklopidinom,
klopidogrelom) se zvec€a nevarnost krvavitev. Acetilsalicilna kislina se
naj ne bi uporabljala pred uvedbo zdravljenja s heparinom ali nizko
molekularnimi heparini, ker se pove&a nevarnost krvavitev iz prebavil
in nastanka spinalnih ali epiduralnin hematomov ob uvajanju
epiduralne ali spinalne analgezije (3, 20, 21, 22).

* Paracetamol

Je uCinkovit analgetik in antipiretik, nima pa protivnetnega ucinka. Za
razliko od acetilsalicilne kisline deluje centralno. Natancen
mehanizem delovanja ni poznan, mozno mesto njegovega delovanja
je encim COX-3 (23).

Paracetamol se hitro absorbira iz prebavnega trakta in se obsezno
presnavlja v jetrih v neaktiven konjugat z glukoronsko in sulfonsko
kislino. Presnavlja se tudi z encimom citokrom P450 2E1 v
hepatotoksi¢en vmesni metabolit, ki se razstruplja z glutationom. Ta
sistem se lahko nasiti pri prekomernem odmerjanju in povzroCi
poskodbe jeter. Rektalna bioloska razpoloZljivost je priblizno 50 do 60
% peroralne bioloSke razpoloZljivosti.

Pri odmerjanju paracetamola je potrebno upostevati vsaj Stiriurni
razmak med posameznimi odmerki, najvecji dnevni odmerek za
odrasle ne sme presecCi 4 g v 24 urah.

Enaki odmerki acetilsalicilne kisline in paracetamola kazejo enako
analgezijo. Na voljo je v obliki tablet, Sumecih tablet, orodisperzibilnih
tablet, peroralnih suspenzij, zrnc in sveck.

Simptomi zastrupitve po akutni zastrupitvi v prvih dveh dneh ne
kazejo resnosti zastrupitve. Zgodnji simptomi so slabost, bruhanje,
utrujenost, zmedenost in abdominalna bole¢ina. Klini¢ni znaki
hepatotoksi¢nosti se pokazejo po dveh do 4 dneh s poviSanim
nivojem plazemskih transaminaz, bilirubina z zlatenico in podaljSanim
protrombinskim ¢asom. V nesmrtnih primerih je jetrna poskodba
reverzibilna v Casu nekaj tednov oziroma mesecev. Najvelja
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nevarnost prevelikega odmerjanja je od odmerka odvisna fatalna
jetrna nekroza. Pojavita se lahko $e renalna nekroza in hipoglikemi¢na
koma. Pri odraslih se pojavi hepatotoksi¢nost pri enkratnem odmerku
10 do 15 g (150-250 mg/kg telesne mase), smrtni odmerek je 20 do
25 g.

Ukrepi pri zastrupitvi so indukcija bruhanja, dajanje oglja in
specifi¢nega antidota n-actilcisteina intravensko v prvih 6-12 urah po
zastrupitvi ali metionina peroralno.

Nezeleni ucinki ob priporo¢enih odmerkih so redki (alergi¢ne
reakcije). Opozoriti je potrebno na hepatotoksi¢nost ob prekoracitvi
odmerkov in na poskodbe ledvic pri kroni¢ni uporabi.

Interakcije z zdravili:

Previdnost je potrebna pri jemanju paracetamola skupaj z
antikoagulanti, ker tudi ob¢asno jemanje paracetamola, npr. ve¢ kot
2275 mg na teden, podalj§a protrombinski ¢as in zato bolniki
potrebujejo prilagoditev antikoagulantne terapije, Ce jemljejo vecje
odmerke paracetamola, npr. pri osteoartritsu.

Bolniki z AIDS- om, ki se zdravijo z zidovudinom, ne smejo uporabljat
paracetamola veC kot 7 dni, ker se sicer poveCa koncentracija
zidovodina v krvi in posledi¢no nastane mielosupresija.

Nevarnost hepatotoksi¢nosti se poveca ob jemanju ucinkovin, ki
inducirajo jetrne encime (rifampicin, fenitoin, fenobarbital,
karbamazepin). Nevarnost hepatotoksi¢nosti se zveca tudi med
socasno uporabo paracetamola in izoniazida.

Vecje tveganje za pojav toksi¢nih ucinkov paracetamola je pri bolnikih
z motnjami hranjenja, bolnikih z AIDS-om in alkoholikih, ker imajo
manj$e zaloge glutationa.

Kroni¢no uzivanje alkohola inducira encim citokrom P4502E1 in zato
je povecana toksic¢nost paracetamola ze pri terapevtskin odmerkih.

Socasno jemanje paracetamola, acetilsalicilne kisline in NPPZ zve&a
tveganje za nastanek nefropatije in ledvi¢ne papilarne nekroze.

Metoklopramid in  domperidon povecata hitrost
paracetamola, holestiramin pa zmanjSa obseg
paracetamola (3, 20, 21, 22, 23).

absorbcije
absorpcije

¢ Ibuprofen, natrijev naproksenat

Vsi NPPZ se hitro absorbirajo iz prebavnega trakta in imajo veliko
biolo§ko uporabnost. Presnavljajo se v jetrih v glavnem z
glukoronidacijo, izloCajo se pretezno skozi ledvica. Nastop delovanja
je pri obeh NPPZ priblizno enako hiter, ima pa natrijev naproksenat
dolgotrajnejsi ucinek.

NPPZ imajo analgetiCen, antipireticen in protivneten ucinek in se
uporabljajo za lajSanje blage do zmerne bolecine nevisceralnih
organov in dismenoreje. Ibuprofen je priblizno 3,5-krat potentnejsi
analgetik kot acetilsalicilna kislina in njegov analgeti¢ni ucinek traja
do 6 ur. Obic¢ajni odmerki so 200-400 mg na 4 do 6 ur in ne smejo
preseci 1200 mg/dan. Priporo&eni odmerki za natrijev naproksenat so
275 mg na 8 do 12 ur in pri samozdravljenju ne smejo preseci 825 mg
na dan (3, 21).

Nezeleni ucinki NPPZ so vecinoma posledica zaviranja konstitutivega
encima COX-1, ki je odgovoren za sintezo homeostatskih
prostaglandinov. Najpogostej§i so prebavni, hematoloski, ledvi¢ni,
jetrni, kozni, pljuéni in nevroloSki nezeleni ucinki. Klini¢no
najpomembnejsi so njihovi nezeleni uc¢inki na sluznico Zelodca in
dvanajstnika in se kazejo kot bolecine v Zelodcu, dispepsija ali slabost
in resni gastrointestinalni zapleti, kot so: razjede, krvavitve in
perforacije. V primerjavi z acetilsalicilno kislino obe zdravili povzrocata
ob dolgotrajnem jemanju manj gastrointestinalnih zapletov. Vecina
razjed, povzro¢enih z NPPZ, je asimptomatskih, zato je pomembno
identificirati dejavnike tveganja za tovrstne zaplete. Ti so: odmerek
NPPZ in trajanje terapije, starost bolnika, spol, ulkusna bolezen v
preteklosti, zdravljenje s kortikosteroidi, antikoagulanti, so¢asno
uzivanje ve¢ NPPZ, alkohol, kajenje in okuzba s Helicobacter pylori.

Najbolj ogrozeni so starostniki, Zenske bolj kot moski in tisti, ki so ze
imeli razjede v gastrointestinalnem traktu v preteklosti, tisti, ki jemljejo
vecje odmerke skozi dalj$i ¢as in socasno jemljejo Se antikoagulante
ali glukokortikoide.

Nezeleni uc€inki NPPZ na ledvicah so redkejsi. Klinicno pomembni
edemi se pojavijo pri 3 do 5 % bolnikov, akutna ledvic¢na okvara pa pri
0,5 do 1 % bolnikov. Previdnost je potrebna pri bolnikih s
kongestivnim srénim popuscanjem, dehidriranih bolnikih, bolnikih z
jetrno cirozo, pri katerih vazodilatatorni prostaglandini v ledvicah
vzdrzujejo ravnovesje z vazokonstriktornim angiotenzinom Il in
pomagajo ohranjati glomerularno filtracijo. Novej$a literatura navaja,
da so NPPZ vzrok za priblizno 19 % hospitalizacij zaradi srénega
popus€anja in za 40 % vseh, z zdravili povzro¢enih, akutnih ledvicnih
odpovedi (24).

Interakcije z zdravili:

Potrebno se je izogibati soCasnemu dajanju obeh NPPZ in
metotreksata, ker pride do zmanjSane ledvi¢ne funkcije ali celo do
ledvi€ne odpovedi.

Interakcija z litjem ima za posledico poveCane serumske
koncentracije litija in pove&ane farmakoloske in toksikoloske ucinka
litja. Posledica interakcije s ciklosporinom je povecana
nefrotoksi¢nost ciklosporina in obeh NPPZ. lzogibamo se tudi
soCasnemu jemanju NPPZ in digoksina, ker je to uginkovina z ozkim
terapevtskim oknom in povecCanje plazemskih koncentracij vodi v
toksi¢ne uc¢inke digoksina (24).

So¢asno jemanje acetilsalicilne kisline in ibuprofena ima za posledico
zmanjSan antiagregacijski ucinek acetilsalicilne kisline. Pojavlja se
tako imenovana aspirinska toleranca in neuspeh kardioprotektivne
terapije z aspirinom. Razlaga za ta pojav je tekmovanje za dostop do
trombocitne COX-1. NPPZ se vezejo na aktivno mesto encima
reverzibilno in onemogocijo dostop acetilsalicilni  kislini za
ireverzibilno vezavo in inhibicijo nastajanja tromboksana, kar je
podlaga za antiagregacijsko delovanje acetilsalicilne kisline. Ko se
ibuprofen sprosti z vezavnega mesta, se del acetilsalicilne kisline ze
izlo¢i iz telesa. Samo obc¢asno jemanje ibuprofena ima manjsi vpliv
zaradi dolgotrajnega ucinka acetilsalicilne kisline, pomemben pa je
pri rednem jemanju ibuprofena. PriporoCa se jemanje ibuprofena vsaj
30 minut po zauzitju ali 8 ur pred zauzitiem konvencionalni tablet
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acetilsalicilne kisline. Za gastrorezistentne tablete acetilsalicilne
kisline do sedaj ni ustreznih zanesljivih priporoCil za Casovni razmik
glede jemanja ibuprofena. Predvideva se, da tudi drugi NPPZ lahko
delujejo na podoben nacin, zato je FDA izdala priporocila, da se pri
zelo ogrozeni populaciji za kardiovaskularne dogodke namesto NPPZ
uporabljajo drugi analgetiki v kombinaciji z acetilsalicilno kislino (26).

NPPZ zmanj$ajo ucinkovitost antihipertenzivnih zdravil, in sicer
diuretikov, zaviralcev ACE, zaviralcev receptorjev beta in centralno
delujoCih antihipertenzivov. To si razlagajo z inhibicijo sinteze
ledvi¢nih prostaglandinov in posledi¢no zmanjSanim krvnim pretokom
v ledvicah in tubularno sekrecijo ucinkovin ter vplivom na renin-
angiotenzinski sistem. Povecanje krvnega tlaka je v povprec¢ju za 5
mm Hg (24, 25).

3.2 Izdajanje in svetovanje o zdravilu
Svetovanje o pravilni uporabi analgetikov za samozdravljenje je zelo
pomembno. V Ameriki 47 % ljudi ne prebere navodil za uporabo
zdravil, 43 % ljudi se ne zaveda nevarnosti ob jemanju teh zdravil
skupaj z ostalimi zdravili, ki jih dobijo na recept (3).

Bistveno priporo€ilo za samozdravljenje glavobola z zdravili je, da
samozdravljenje ne sme trajati ve€ kot 3 dni zaporedoma in ne vec kot
10 dni v mesecu (10, 15).

Farmacevt ima ob izdaji zdravila svetovalno vliogo (seznani bolnika z
bistvenimi lastnostmi zdravila in na¢inom jemanja), preventivno viogo
(¢imbolj smotrna uporaba analgetikov) in izobrazevalno vlogo (svetuje
zdrav zivljenjski slog in nefarmakoloske ukrepe). Dolgotrajno jemanje
analgetikov vodi lahko v glavobol zaradi zdravil in povzroca Stevilne
nezelene ucinke zdravil, predvsem pa analgeticno nefropatijo.
Nastanek bolezni je odvisen od celokupne koli¢ine zauzitih
analgetikov. Analgetiéno nefropatijo povzro¢i lahko katerikoli
analgetik, opozarjajo pa predvsem na uzivanje kombiniranih
pripravkov s kofeinom. Za okvaro ledvic je nevarno uzivanje 0,5 do 1
g kombiniranih analgetikov (priblizno 4 tablete) dnevno tri leta.
Nevarno je vsakodnevno jemanje kombiniranih pripravkov zaradi
pozivljajocega ucinka kofeina in povratnega glavobola ob odtegnitvi
kofeina. Tudi pri nas se zato pri samozdravljenju glavobolov daje
prednost monokomponentnim analgetikom (3, 16).

Nemsko zdruzenje za glavobol (DMKG) je pripravilo priporogila za
samozdravljenje glavobola na podlagi sistematicnega pregleda
¢lankov v bazi Medline, Cohrane Library, in sicer na primerjavi dvojno
slepih, kontroliranih Kliniénih $tudij o uc&inkovitosti zdravljenja
glavobolov z analgetiki in njihovi varnosti. To predstavlja veliko
prednost pred izkustvenimi priporoc€ili, ki so temeljile zgolj na
posameznih primerih in morda celo napacni interpretaciji klini¢nih
Studij. Za fenazon in propifenazon ni znanstveno potrjenih Studij o
ucinkovitosti in varnosti pri samozdravljenju glavobolov, obstajajo pa
pozitivne klini¢ne izkusnje (10). Sta dobra anlgetika in antipiretika, ki
imata tudi spazmolitiCen ucinek. Njuna slabost je, da povzroCata
alergije. Alergij na propifenazon je 1-2 %, podobno kot alergij na
penicilin. Propifenazon ima hiter nastop delovanja, 15 do 30 minut po
zauzitju, vendar traja njegov ucinek samo 1 do 3 ure, zato se
praviloma daje v kombinacijah (20).

Uc€inkovine, ki jih navajamo v protokolu, imajo prednost pri izbiri,
zavedati pa se moramo dejstva, da so tudi drugi analgetiki ali
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kombinacije prav tako ucinkovite in varne ob pravilni in kratkotrajni
uporabi. Izbira analgetika s strani bolnika je predvsem izkustvena,
vloga farmacevta pa je, da kadarkoli je le mozno svetuje
monokomponentne pripravke (5, 19).

3.2.1 Samozdravijenje blage do zmerne
diagnosticirane migrene

Nefarmakoloski ukrepi:

e jzogibati se dejavnikom, ki sprozijo napade: mo¢an hrup, mo¢ne
vonjave, utripajoce Iuci, izpus€anje obrokov hrane ali njihovo
prestavljanje na kasneje,

e izogibati se telesnemu in dusevnemu stresu,

e izogibati se nekaterim vrstam hrane (sir, ¢okolada, citrusi ali
alkohol); predvsem tista, ki vsebuje
- tiramin (rdece vino, sir),

- fenilalanin (umetne sladila, aspartam),
- natrijev glutamat (azijska hrana),
- kofein (kava, ¢aj, cola, ¢okolada),
- teobromin (€okolada).
e ob glavobolu umik v temen prostor, pocitek,
e uporaba vre¢ke z ledom ali pritisk s prsti na sencno arterijo.

Samozdravijenje z zdravili:

e acetilsalicilna kislina v enkratnem odmerku 1000 mg,

e ibuprofen v enkratnem odmerku 400 mg,

e paracetamol v enkratnem odmerku 1000 mg,

® natrijev naproksenat v odmerku do dvakrat 275 mg (naenkrat ali z
enournim presledkom),

e kombinacija: acetilsalicilna kislina 500 mg, paracetamol 400 mg,
kofein 100 mg (1, 10).

Zdravila je potrebno vzeti Cimprej ob prvih znakih glavobola.

Priporo¢ajo se farmaceviske oblike s hitro absorpcijo (Sumece

tablete, orodisperzibilne tablete). Paracetamol se po rektalni uporabi

absorbira bolje kot po peroralni uporabi.

Ce je nastop migrene predvidljiv, npr. pred menstruacijo, je dobro
jemati NPPZ dva dni pred menstruacijo in med menstruacijo. U¢inek
izbolj8a soCasno jemanje metoklopramida.

Profilakti¢no zdravljenje je indicirano, kadar ima bolnik dva ali ve¢
napadov na mesec, ki se ne odzovejo na zdravljenje. Traja najve¢ 6
meseceyv in ga obvezno vodi zdravnik.

Pri pacientih z migreno so opazili nizek nivo magnezija, zato je
smiselno preventivno jemanje magnezija (3).

3.2.2 Samozdravijenje epizodnega tenzijskega
glavobola:

Nefarmakoloski ukrepi:

e sprostitvene vaje, masaze so koristne za premagovanje telesne
napetosti,

® pocitek, spanec,

® jzogibati telesnemu in duSevnemu stresu.

Samozdraviljenje z zdravili:
e acetilsalicilna kislina v enkratnem odmerku 500-1000 mg,
e ibuprofen v enkratnem odmerku 400-600 mg,
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e paracetamol v enkratnem odmerku 500-1000 mg,

¢ natrijev naproksenat v odmerku do dvakrat 275 mg (naenkrat ali z
enournim presledkom),

e kombinacija: acetilsalicilna kislina 500 mg, paracetamol 400 mg,
kofein 100 mg (10, 16).

3.2.3 Samozdravljenje glavohola ob gripi in
prehladv

Nefarmakoloski ukrepi:
e pocitek, topli napitki z limono ali vitaminom C.

Samozdravljenje z zdravili:

e uporaba nazalnih dekongestivov ali fizioloSke raztopine za izpiranje
nosu,

e uporaba paracetamola, acetilsalicilne kisline, ibuprofena ali
natrijevega naproksenata v priporo¢enih odmerkih (16).

3.2.4 Samozdravljenje glavobola po akutnem
viivanju alkohola, izpostavljenosti
cigaretnemu dimu, ob prekinitvi vZivanja
kave

Nefarmakoloski ukrepi:
e pocditek, sprehod v naravi.

Samozdravljenje z zdravili:

e uporaba ibuprofena ali natrijevega naproksenata v priporo¢enih
odmerkih po akutnem uzivanju alkohola (3),

® glavobol ob prekinitvi uzivanja kave se izbolja ob jemanju 100 mg
kofeina (6).

3.2.5 Glavobol ob gripi, prehladv z znaki
sinusitisa

Bolnika napotimo k zdravniku in svetujemo uporabo naslednjih

zdravil:

e analgetik s protivnetnim u¢inkom: ibuprofen, natrijev naproksenat,
¢ nazalni dekongestiv, fizioloska raztopina za izpiranje nosu (3, 20).

4 Dokumentacija

Farmacevt vodi v lekarni predpisano dokumentacijo o bolniku,
evidenco o napotitvi zdravniku, sporocilo zdravniku po priporo€ilu
Lekarniske zbornice (12).

5 Zakljuéek

Zaradi pogostnosti pojavljanja glavobola in njegove velike razseznosti
samozdravljenja je zelo pomembna vloga farmacevta kot najbolj
dostopnega zdravstvenega delavca, da oceni resnost simptomov in
svetuje samozdravljenje le v primeru, ko je ta nacin zdravljenja za
bolnika tudi varen. Velik napredek v izvajanju samozdravljenja v
lekarni predstavljajo protokoli in smernice za obravnavo posameznih
simptomov, saj na tak nacin zagotovimo ne samo kakovostnej$o
oskrbo ampak tudi evidenco o opravljeni lekarniski storitvi. Preko
komunikacije z zdravniki pa nam omogoc¢a tudi evalvacijo nasega
svetovanja in pripomore, da svoje postopke nenehno izboljSujemo in
sledimo napredkom v terapiji.
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