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Katera zdravila se ne priporocajo v socasni
terapiji pri bolniku z glavkomom?

Which Medicines Are Not Recommended in Concomitant Therapy

in Glaucoma Patients?

1ZVLECEK

I(LJUCNE BESEDE: glavkom Sirokega zakotja, glavkom ozkega zakotja, intraokularni tlak, vidni Zivec,

simpatomimetiki, antiholinergiki, kortikosteroidi

Glavkom je skupina o€esnih bolezni, ki povzro€ijo napredujoco okvaro vidnega Zivca na
mestu, kjer ta izstopi iz o€esa. Ob okvari vidnega Zivca pride do izpadov v vidnem polju.
Je drugi najpogostejsi vzrok slepote na svetu. Zaradi neopaznega poteka bolezni polovi-
ca obolelih ne opazi pojava bolezni. Eden od glavnih dejavnikov tveganja je visok ofesni
tlak. Vsako poviSanje ocesnega tlaka za 1 mmHg je povezano z 10 % pove€anim tveganjem
za napredovanje oziroma konverzijo ocesne hipertenzije v glavkom. V ¢lanku so oprede-
ljena zdravila oziroma skupine zdravil, ki zaradi svojega mehanizma delovanja povzroca-
jo dvig ocesnega tlaka in posledi¢no zvecajo moZnost za nastanek glavkoma ali pa poslabSajo
Ze obstojeci glavkom odprtega zakotja, oziroma povzrocajo zapiranje kota pri bolnikih,
ki so dovzetni za glavkom zaprtega zakotja. S pregledom povzetkov znacilnosti zdravil
je pripravljen tabelaricen pregled teh skupin zdravil, kontraindikacij, opozoril in neZe-
lenih ucinkov. Pri teh zdravilih je treba, zlasti pri kroni¢ni terapiji in pri doloc¢enih sku-
pinah bolnikov, imeti v mislih to dejstvo in biti pozoren na moZne motnje vida ter med
zdravljenjem redno spremljati ocesni tlak.

ABSTRACT

KEY WORDS: wide (open)-angle glaucoma, narrow (angle-closure) glaucoma, intraocular eye pressure,

optic nerve, sympathomimetics, anticholinergics, corticosteroids

Glaucoma is a group of eye diseases, which causes progressive damage to the optic ner-
ve on the area where it protrudes from the eye. It is the second most common cause of
blindness in the world. Due to the imperceptible course of the disease, half of glauco-
mas remain undetected. One of the main risk factors of the disease is a high intraocular
pressure. Every increase of intraocular pressure of 1 mmHg increases the risk of progres-
sion or conversion of eye hypertension into glaucoma for 10%. The article presents me-
dicines, which increase eye pressure and the risk of glaucoma onset, or they worsen an
existing open angle glaucoma, because of their mechanism of action, and others, which
cause closure of angle in patients susceptible to the angle-closure glaucoma. A summary
of product charasteristics provides a tabular review of these groups of medicines,
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contraindications, warnings and side effects. When these medicines are used, especially

with chronic therapy and in certain groups of patients, we need to keep that fact in mind

and be alert to symptoms such as visual impairments. Furthermore, we should also mo-
nitor intraocular pressure during the therapy.

uvoD

Glavkom

Opredelitev

Glavkom je skupina o¢esnih bolezni, ki pov-
zrocijo napredujoco okvaro vidnega Zivca
na mestu, kjer ta izstopi iz ocesa. Ob okva-
ri vidnega Zivca pride do izpadov v vidnem
polju. Ti izpadi ostanejo dolgo neopaZeni,
saj se pojavijo ob sredi$¢u vidnega polja in
zato ne poslab$ajo ostrine vida. Kadar od-
mrejo vsa vlakna vidnega Zivca, pride do sle-
pote. Glavkom je drugi najpogostejsi vzrok
slepote na svetu. Zaradi neopaznega pote-
ka bolezni polovica obolelih ne opazi poja-
va bolezni (1, 2).

Vzrok za nastanek glavkoma

V sprednjem delu ocesa kroZi prekatna vod-
ka, zaradi katere se v o€esu vzpostavi do-
locen notranji tlak. Prekatna vodka v majh-
nih koli¢inah nastaja v ocesu in iz ocesa
odteka skozi mikroskopsko majhne kanalc-
ke v oesnem zakotju (kot med Sarenico in
roZenico). Za vzdrZevanje za oko zdravega
oCesnega tlaka (intraokularni tlak, IOT)
mora iz ofesa odteci enaka koli¢ina pre-
katne vodke, kot nastane. Ce iz oCesa sko-
zi kanalc¢ke v zakotju odteka manjSa koli-
¢ina prekatne vodke, se ocesni tlak zviSa in
povzroci poSkodbo vidnega Zivca (2).

Vrste glavkomov

Primarni glavkom odprtega zakotja

Je najpogostejSa oblika glavkoma. Skozi ka-
nalcke v odprtem zakotju ne odteka zadost-
na koli¢ina prekatne vodke. Bolezen pote-
ka pocasi, brez bole€in in teZav z vidom
(kroni¢na oblika). IOT se postopno zviSuje
in okvarja vidni Zivec. Pogosto izpad vid-
ne funkcije nadomesti drugo oko, ¢e bole-

zen ne poteka simetri¢no. Zato je pomemb-

no, da se bolezen odkrije dovolj zgodaj, da

se prepreci huda okvara oz. popolna izgu-

ba vida (2, 3).

Dejavniki tveganja za nastanek primar-

nega glavkoma odprtega zakotja so (2):

- starost (po 40. letu starosti je za vsako leto

tveganje povecano za 4 % oz. za 26 % na

desetletje),

IOT (vi§ji IOT je povezan s prevalenco in

incidenco glavkoma; 9 % na 1 mmHg),

rasa (vecje tveganje pri afrokaribski in la-
tinoameriSki populaciji),

+ dednost,

- psevdoeksfoliacija (11,2 % vecje tveganje
za glavkom odprtega zakotja),

- centralna debelina roZenice (kjer je roZe-
nica tanjSa za 40 pm, do 40 % vecje tvega-
nje za razvoj glavkoma odprtega zakotja),

+ kratkovidnost,

« perfuzijski tlak ocesa,

- ostale bolezni in stanja: sladkorna bole-
zen, hipertenzija, migrena, Raynauldov
sindrom.

Je med vodilnimi vzroki nepovratne slepo-
te na svetu. Med Evropejci, starimi 40-89
let, jih za primarnim glavkomom odprtega
zakotja zboli 2,4 %. Bolezen s starostjo na-
ra8ca (pri 80 letih 4,3%). Od zbolelih za
glavkomom jih 5-10 % oslepi na obe oce-
si (2, 3). Ce se podatki prenesejo na Slove-
nijo, je zbolelo za glavkomom 22.729 oseb
starosti 40-90 let, od teh je najmanj 1.136
slepih na obe ocesi. Pri vec kot 50 % oseb
glavkom ni odkrit (4). Leta 2015 je bilo 57,5
milijonov ljudi na svetu z glavkomom od-
prtega zakotja. Stevilo naj bi do leta 2020
naraslo na 65,5 milijonov (0).
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latrogeni glavkom sekundarno odprtega

zakotja

Kortikosteroidi

Dolgotrajno zdravljenje s kortikosteroidi

lahko povzroci akutno ali kroni¢no povi-

Sanje IOT. Tveganje za poviSanje IOT je od-

visno od kemijske strukture (jakosti) korti-

kosteroida, odmerka, pogostosti odmerjanja,
trajanja zdravljenja in nacina dajanja. Dru-

Zinska anamneza, sladkorna bolezen, krat-

kovidnost, revmatoidni artritis, otroSko ob-

dobje ali obdobje starostnika so dejavniki
tveganja za t.i. steroidni odgovor. Korti-
kosteroidi inducirajo spremembe v tra-
bekularnem zunajcelicnem matriksu (gli-
koproteini), kar pripelje do zmanjSanega

odtekanja oCesne vodke (2).

Glavni znak je zviSanje IOT, ki se poja-

vi dva do Sest tednov po zacetku zdravljenja

in se normalizira po koncu zdravljenja.

Lahko pride do edema roZenice, dolgotraj-

no pa se lahko poSkoduje vidni Zivec.

Stopnja neZelenih ucinkov kortikoste-
roidov na poviSanje IOT je odvisna tudi od
nacina aplikacije zdravila. Kot je izpostav-
ljeno v tabeli 1, je najve¢ja moZnost za po-
viSanje IOT in posledi¢no nastanka glav-
koma pri topikalnih zdravilih za okularno
uporabo, sledijo sistemska zdravila s kor-
tikosteroidi in na zadnjem mestu inhalacij-

ski glukokortikoidi (6-10):

« Pri uporabi topikalnih zdravil s kortiko-
steroidi za okularno uporabo (ocesne kap-
ljice, mazila, intravitrealni vsadki) lahko
pride pri dolgotrajnem zdravljenju do po-
viSanja IOT.

« Pri uporabi sistemskih kortikosteroidov
je previdnost potrebna zlasti pri dolo¢enih
skupinah bolnikov (bolniki s sladkorno
boleznijo, otroci, starejsi) pri dolgotrajni
uporabi in visokih odmerkih. Nevarnost
za nastanek glavkoma je manjsa kot pri
topikalnih o¢esnih pripravkih.

« Pri uporabi inhalacijskih glukokortikoi-
dov je zaradi izredno majhne sistemske
absorpcije zelo majhna verjetnost, da bi
prislo do poviSanja IOT in posledi¢no

glavkoma. Bolj izpostavljene so dolo¢ene
skupine bolnikov (bolniki s sladkorno bo-
leznijo, dedno predispozicijo, otroci in sta-
rejsi).

Pri zdravljenju s kortikosteroidi je priporo-

ceno:

+ pred uvedbo kronicne terapije ali ob vi-
Sanju odmerka obvezna kontrola IOT,

- upoStevati starost bolnika in pridruZene
bolezni ter preveriti, ali ima bolnik dedno
nagnjenost k nastanku glavkoma,

« ocesne kapljice in mazila s kortikosteroidi
uporabljati najvec dva tedna,

 menjava ucinkovine z manj mo¢nim kor-
tikosteroidom.

Glavkom zaprtega zakotja

Pri nekaterih oceh je Sarenica ali iris (del,
ki doloc¢a barvo ocesa) zelo blizu kanalckom
v zakotju in ovira odtekanje prekatne vod-
ke. Oko je manjSe in daljnovidno, Sarenica
pa lahko povsem prekrije kanalcke v zakot-
ju, pri ¢emer se IOT hitro in mo¢no zvisa.
V primeru primarno zaprtega kota imajo
bolniki anatomsko nagnjenost k omenjene-
mu pojavu, pri sekundarnem zaprtju kota
pa pride do zaprtja kota (fibrovaskularna
membrana raste preko kota in ga zapre, ne-
vrovaskularni glavkom), iatrogeni vzrok
so lahko dolocena zdravila, ki povzrocijo za-
piranje kota, npr. antiholinergiki.

Pojavi se akutni napad s simptomi, kot
so huda bolecina v o€esu in okrog njega,
glavobol, mavri¢ni krogi okrog izvorov
svetlobe, meglen vid, huda ocesna bolecina,
vcasih nastopi slabost z bruhanjem (11).
Brez simptomov akutnega napada poteka
60 % glavkomov zaprtega zakotja. Potreb-
no je takoj$nje zdravljenje, ki pri vecini pri-
zadetih popravi vid. Ce z zdravljenjem za-
mudimo, je posledica nepovratna okvara
oCesa in poslabSanje vida.

Pogostost primarnega glavkoma z za-
prtim zakotjem (angularnega glavkoma) je
11-krat manj$a od primarnega glavkoma
z odprtim zakotjem (0,20 %) (4). Glavkom
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zaprtega zakotja je pogostejsi pri Azijcih,
odprtega zakotja pa pri Evropejcih in Afri-
¢anih. Leta 2013 je 20 milijonov ljudi v sta-
rosti 40-80 let na svetu zbolelo za glavko-
mom z zaprtim zakotjem (75 % v Aziji). Do
leta 2020 naj bi to Stevilo zraslo na 32 mi-
lijonov (11).

Akutni glavkom zaprtega zakotja, povzrocen
s farmakolosko midriazo

Sirjenje zenice s topikalnimi ali sistemskimi
zdravili lahko povzro¢i zaprtje kota v oce-
snem zakotju. Akutna stanja zaprtega kota
se lahko zgodijo pri bolnikih, ki so bili zdrav-
ljeni s sistemskimi ali lokalnimi o€esnimi
antiholinergiki ali simpatomimetiki. Lah-
ko gre za zdravila, ki imajo antiholinergic-
ni u€inek za osnovni mehanizem delovanja
(npr. biperiden, tiotropij) ali pa nastopi kot
neZeleni ucinek zdravila (npr. anksiolitiki).
Teoreti¢no lahko katerokoli psihoaktivno
zdravilo vpliva na zapiranje o¢esnega kota,
tako da ta niso kontraindicirana pri glav-
komu z odprtim zakotjem.

Sistemska zdravila, ki povzrocijo midria-
zo in zapiranje kota, so zdravila z antiholi-
nergicnim-parasimpatoliti¢cnim ucinkom
kot glavnim ali neZelenim u¢inkom zdra-
vila, kot so:

« inhalacijski bronhodilatatorji (tiotropij),
- antidepresivi (selektivni zaviralci po-
novnega privzema serotonina, triciklic-
ni antidepresivi),

miSicni relaksanti,

antiepileptiki (topiramat),

- Hl-antihistaminiki starejSega tipa (difen-
hidramin),

uspavala (doksilamin) in

- ostali parasimpatolitiki.

Antiholinergiki so kompetitivni inhibitor-
ji vezave na acetilholinske muskarinske re-
ceptorje (antimuskarinski u¢inek). Muska-
rinski receptorji se nahajajo tudi v ciliarnem
telesu ocesa. Posledica antiholinergi¢nega
delovanja na ocesu je midriaza. Povzrocijo
lahko akutno epizodo glavkoma pri bolni-
kih z glavkomom z zaprtim zakotjem, kar je
prikazano v tabelah 2-10 (11-13).
Druga vedja skupina so a-adrenergicni
simpatomimetiki, npr.:
« zdravila pri prehladu, gripi (npr. psevdo-
efedrin, fenilefrin)
+ nosni in ocesni dekongestivi (npr. ksilo-
metazolin)

VeZejo se predvsem na a-adrenergicne re-
ceptorje in spodbujajo spro$c¢anje norepi-
nefrina, cesar posledica je midriaza. Podrob-
neje so predstavljeni v tabeli 11 (13).

ZAKLJUCEK

Glavkom odprtega zakotja ostane v veliko
primerih nediagnosticiran, dokler ne pride
do Ze napredovale okvare vidnega Zivca. Pri
zdravilih, kot so kortikosteroidi, ki vpliva-
jo na poviSanje IOT, moramo imeti to ved-
no v mislih in pri dolgotrajnem jemanju ali
viSanju odmerka opozoriti bolnika na mo-
rebitne motnje vida med zdravljenjem ter
spremljati IOT pred uvedbo zdravil in med
samim zdravljenjem.

Pri simpatikomimetikih in antiholiner-
gi¢nih zdravilih je treba poznati bolnikovo
anatomsko nagnjenost za glavkom ozkega
zakotja ter opozoriti bolnike, naj bodo pozomi
na mozne neZelene ucinke, kot so motnje
vida, bolecine v o€esu in druge simptome,
ki so znacilni za akutno stanje glavkoma
zaprtega zakotja, ki je urgentno stanje
v oftalmologiji.
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