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IZOBRAZEVALNI POMEN

S predstavijenim praktiénim primerom Zelimo pokazati,
kako kombinacija dolo&enih zdravil pri starejSem polimor-
bidnem pacientu izzove nezelene ucinke kot so omotica
ali vrtoglavica. Uspavala so ena od zdravil, ki lahko pov-
zroCijo omenjene tezave. Z ustrezno optimizacijo pacien-
tove terapije z zdravili se lahko omenjenim tezavam izo-
gnemo ali jih vsaj omilimo.

OPIS PACIENTA IN
PROBLEMA

StarejSi polimorbiden pacient je v zadnjem Casu navajal
zaspanost oziroma omoti¢nost, predvsem v dopoldanskem
Casu. Ker je zdravnik posumil, da gre za pojav nezelenih
ucinkov zdravil, je pacienta napotil v ambulanto farmacevta
svetovalca.

Pacient, gospod moc¢nejSe postave, star 76 let, se je zdravil
za arterijsko hipertenzijo, artrozo kolen, benigno hiperplazijo
prostate, sladkorno boleznijo tipa 2, hipotirozo, utesnje-
nostjo in nespecnostjo. Krvni tlak je bil urejen, laboratorijski
izvidi so bili v ustreznih mejah, opaziti je bilo le oslablieno
ledvi¢no funkcijo. Odistek kreatinina izraSunan po Salazar-
Corcoran enachi je bil 59,3 mL/min.

Pacientova terapija:

perindopril 5 mg, 1 tableta zjutraj

bisoprolol/hidroklortiazid 2,5/5,25 mg, 1 tableta zjutraj
lacidipin 4 mg, 1 tableta zveCer

acetilsalicilna kislina 100 mg, 1 tableta pred kosilom
pantoprazol 40 mg, 1 tableta zjutraj

tamsulozin 0,4 mg, 1 tableta zvecCer

natrijev levotiroksinat 25 mcg in 50 mcg, 1 tableta enkrat
dnevno zjutraj na teSce

medazepam 5 mg, 1 tableta dvakrat dnevno

zolpidem 10 mg, 1 tableta enkrat dnevno po potrebi (zvecer)
metformin 1000 mg, 1 tableta dvakrat dnevno

diklofenak 75 mg, 1 tableta po potrebi in po jedi ob bolecini

DISKUSIJA

Najprej smo preverili in pregledali interakcije med zdravili s
pomocjo podatkovne baze Lexi Comp. Zaznali smo dve
interakciji tipa D. In sicer med zolpidemom in medazepa-
mom, ter acetilsalicilno kislino in diklofenakom. Zaspanost
in omoti¢nost, tezavi, ki jih omenja pacient, smo povezali
z zdravili ter ju pripisali kombinaciji zdravil zolpidem in me-
dazepam. Ob so¢asni uporabi obeh zdravil praviloma pride
do ojaCanega zavirajoCega delovanja na centralni zivéni
sistem, kar se lahko, med drugim, izrazi s psihomotori¢no
prizadetostjo. Benzodiazepini se kot agonisti vezejo na
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ALI STE VEDELI?

e Zolpidem se veze selektivno le na receptorje omega-
1 GABA receptorskega kompleksa, zato ima v pri-
merjavi z medazepamom mocneje izrazeno sedati-
vno delovanje in manjsi anksiolitiéni, antikonvulzivni
in misicnorelaksacijski ucinek.

e Zaradi poveCanega tveganja pojava vrtoglavice,
omoti¢nosti ter posledi¢nih padcev in zlomov, dol-
godelujo&i benzodiazepini praviloma niso zdravila iz-
bora za starostnike.

e Uporaba diklofenaka pri pacientih z ledvicénim po-
puscanjem bistveno poslabsa Ze okrnjeno ledviéno
funkcijo, med drugim pa diklofenak ni primern za
starejSe paciente in za vse, ki imajo kardiovaskularna
obolenja.

benzodiazepinske receptorje omega-1, omega-2 in
omega-3 na GABA receptorskem kompleksu v osrednjem
zivGevju. Na ta nacin delujejo na Custvene motnje, kot so
tesnoba, nemir, napetost in nespecnost. Zolpidem pa se
veze selektivno le na receptorje omega-1, zato ima v pri-
merjavi z medazepamom modcneje izrazeno sedativno de-
lovanje in manjsi anksioliti¢ni, antikonvulzivni in miSi¢nore-
laksacijski uCinek (1, 2). Predvsem zaradi poveCanega
tveganja pojava vrtoglavice, omoti¢nosti ter posledi¢nih
padcev in zZlomov, dolgodelujoCi benzodiazepini, med ka-
tere priStevamo tudi medazepam, praviloma niso zdravila
izbora za starostnike (3, 4, 5).

Pri pacientu smo zato svetovali zamenjavo dolgodelujocega
benzodiazepina medazepama za selektivni zaviralec po-
novnega privzema serotonina (SSRI) escitalopram, ki deluje
tudi anksioliticno. SSRI imajo praviloma majhno pojavnost
nezelenih ucinkov in jih pacienti dobro prenasajo. Glede
na to, da je Slo za starostnika pri katerem smo svetovali
uvedbo novega zdravila, smo predlagali zacetni odmerek
escitaloprama 5 mg zjutraj pred ali po obroku. V kolikor bi
pacient dobro prenasal uvedeno zdravilo smo svetovali
dvig odmerka na 10 mg na dan (6). Dodatno, ker pacient
ze daljsi Cas prejema medazepam (po 8-12 tednih redne
uporabe je mozen nastanek zasvojenosti) se ob ukinitvi
lahko pojavi odtegnitveni sindrom s povratno nespecnostjo
in anksioznostjo. Zato smo ob uvedbi SSRI predlagali po-
stopno ukinjanje medazepama in sicer 5 mg takoj, na-
slednjih 5 mg pa priblizno po stirih tednih, ko pri¢ne anti-
depresiv delovati v popolnosti. Ce bi pri ukinitvi pacient
imel tezave se mu medazepam pusti po potrebi, vendar je
potrebno takSnega pacienta skrbno spremljati. Z uposte-

vanjem priporocila za zdravila manj primerna za starostnike,
smo svetovali znizanje odmerka zolpidema iz 10 mg na 5
mg po potrebi pol ure pred spanjem (1, 4, 5).

Tudi glede ostale terapije smo predlagali manjSe spre-
membe. Zaradi interakcije med diklofenakom in acetilsali-
cilno kislino, ki lahko ob hkratni uporabi izzove razjede in
krvavitve iz gastrointestinalnega trakta ter dejstva, da ima
pacient zmerno poslabsanje ledvi¢ne funkcije smo za laj-
Sanje bolecin svetovali zamenjavo nesteroidnega protiv-
netnega zdravila (NSAID) diklofenaka. Pri tem velja izpo-
staviti, da uporaba NSAID pri pacientih z ledvicnim
popuscanjem bistveno poslabsa ze okrnjeno ledviéno funk-
cijo, med drugim pa diklofenak ni primeren za starejSe pa-
ciente in za vse, ki imajo kardiovaskularna obolenja. Zato
smo svetovali zamenjavo diklofenaka za paracetamol (5).
Pri tem smo upostevali, da redna uporaba paracetamola v
vi§jih odmerkih lahko vodi do poslabSanja ledviéne funkcije.
Socasna uporaba paracetamola in acetilsalicilne kisline je
potencialno bolj nefrotoksicna, zato je potrebna previdnost
pri odmerjanju (7). V izogib poslabsanju smo predlagali
najmanjSe odmerke paracetamola, ki Se zagotavlja lajSanje
bolecine pacientu (odmerek do trikrat dnevno eno do dve
tableti). Prav tako ima pacient predpisano trojno kombina-
cijo zdravil, zaviralec angiotenzinske konvertaze (ACE inhi-
bitor), diuretik in NSAID (perindopril-hidroklortiazid-diklo-
fenak). Interakcije med posameznimi zdravili v tej
kombinaciji so po Lexi Comp sicer tipa C, vendar pa lahko
takSen izbor zdravil vodi do poslabsanja ledvicne funkcije
ali akutne ledvi¢ne odpovedi (7, 8). Pri bolnikih z ze zmanj-
Sanim delovanjem ledvic je takSna kombinacija zdravil bi-
stveno bolj nevarna, kot pa sama uporaba NSAID za na-
stanek akutne ledvicne odpovedi oziroma poslabSanja
ledvi€ne funkcije. Zdravljenju s kombinacijo NSAID, diure-
tikom in ACE-inhibitorjem pravimo tristranska groznja ozi-
roma v tuji literaturi to kombinacijo poimenujejo »Triple
Whammy« (9, 10). Pacientu smo kot alternativo za lajSanje
bolecin svetovali tudi lokalno uporabo protibolecinskin gelov
z diklofenakom. Zaradi lokalnega delovanja so pri uporabi
gelov bistveno manj izrazeni nezeleni ucinki kot pri pero-
ralnih NSAID (11). Ker je imel pacient predpisan inhibitor
protonske Crpalke v visokem odmerku zgolj zaradi redne
uporabe protiboleCinske terapije z NSAID, smo v nadalje-
vanju svetovali tudi postopno znizanje odmerka pantopra-
zola na 20 mg enkrat dnevno zjutraj sedem do deset dni,
nato pa ukinitev terapije (12).

Kot omenjeno je imel pacient zmerno poslabSanije ledvicne
funkcije in na podlagi izracunanega ocistka kreatinina smo
svetovali znizanje odmerka perindoprila iz 5 mg na 2,5 mg
enkrat na dan zjutraj. Povzetek znadilnosti zdravil za pe-
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rindopril navaja, da je ob omejeni ledvi¢ni funkciji potrebno
prilagoditi odmerek perindoprila (13).

Tako smo predlagali naslednjo optimizacijo terapije:

perindopril 2,5 mg, 1 tableta zjutraj
bisoprolol/hidroklortiazid 2,5/5,25 mg, 1 tableta zjutraj
lacidipin 4 mg, 1 tableta zveCer

acetilsalicilna kislina 100 mg, 1 tableta pred kosilom
pantoprazole 20 mg, 1 tableta zjutraj sedem do deset dni
nato ukinitev

tamsulozin 0,4 mg, 1 tableta zvecer

natrijev levotiroksinat 25 in 50 mcg, 1 tableta enkrat dne-
vno zjutraj na tesce

escitalopram 10 mg, 1/2 tablete zjutraj, po potrebi dvigniti
odmerek na 10 mg

zolpidem 5 mg, 1 tableta enkrat dnevno po potrebi pred
spanjem

metformin 1000 mg, 1 tableta dvakrat dnevno, med ali po
hrani

paracetamol 500 mg, 1-2 tableti trikrat na dan

SKLEP

Pravijo, da s starostjo pridejo zlata leta. Vendar starost
med drugim prinese tudi bolezni ter s tem vecjo uporabo
zdravil. Hkratna uporaba vecjega Stevila zdravil potencialno
poveca moznost medsebojnega delovanja zdravil kar lahko
vodi do nastanka nezelenih ucinkov, kot je na primer omo-
ti¢nost.

V ambulanti farmacevta svetovalca pri pregledu terapije
pacientov nemalokrat vidimo te tezave. Velikokrat so tezave
povezane tudi z izborom ustreznega uspavala za starost-
nika. S predstavljenim prakti¢nim primerom smo zeleli po-
kazati, kako kombinacija dolo¢enih zdravil lahko pri starej-
Sem polimorbidnem pacientu izzove nezelene ucinke, ki
pa se jim z optimizacijo terapije lahko izognemo.
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