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LECIVA POTENCIALNE NEVHODNA VE STARI
Dokoncéeni z ¢. 10/2006

Vysoka preskripce potencialné nevhodnych 1é¢iv v Ceské re-
publice

Nedéavna studie publikovand ceskymi autory v Casopise JAMA
(Fialova D, Topinkova E, Gambassi G, et al. Potentially Inappropriate
Medication Use among Home Care Elderly Patients in Europe.
JAMA 2005 (March 16), 293 (11): 1348-1358) prokazala, Ze uZiti
nevhodnych 1é¢iv ve stafi se v evropskych zemich vyznamné 1isi.
Nejvyssi prevalence preskripce byla nalezena v Ceské republice
(41 % uzivatelt), dale v Itdlii (26 %) a Finsku (21 %). Uziti
nevhodnych léciv vyznamné souviselo se Spatnou ekonomickou
situaci pacienta. Léciva nevhodna ve stafi totiZ zpravidla patii
k nejlevnéjsim lékovym alternativam s ohledem na celkovou
cenu i doplatek pro pacienta. V nadbytecném piedepisovani
hraji vyznamnou roli i preskrip¢ni zvyklosti a neznalost
geriatrickych pravidel. Vétsina 1é¢iv uvedenych v expertnich
seznamech existuje na trhu dlouhou dobu a mnoha z nich jsou
v lékarské praxi piredepisovana jiz rutinné bez ohledu na vék
pacienta.

Vyznamnou roli v prevalenci uZiti potenciadlné nevhodnych 1é¢iv
hraji i odli$nosti v regulacnich opatienich a v kontrolnich mecha-
nismech preskripce. Ve Velké Britanii, Nizozemi, Dansku a Norsku
byl vyskyt predepisovani nevhodnych 1é¢iv vyznamné nizsi (od
6 % do 15 %) v disledku castych auditl ze strany regulacnich
organi a rozsifené ¢innosti klinickych farmaceutt a farmakologt
ve zdravotnickych zafizenich.

Zmény provazejici starnuti - pri¢ina potencialni nevhodnosti
uvedenych 1é¢iv

Starnuti organismu se projevuje fadou fyziologickych zmén, jez maji
vliv na Gcinnost a bezpecnost 1ékil. Léciva potencidlné nevhodnd
ve stafi v fadé pfipadl prohlubuji vékem podminény deficit
neuromedidtorovych systému a vedou ke vzniku ,,geriatrickych*
symptomil a syndromi - napf. polékovych depresi, kognitivnich
dysfunkci, ortostatické hypotenze, polékového parkinsonismu
apod. Tyto reakce byvaji chybné diagnostikovdny jako nova
onemocnéni a zaléCeny dalSim IéCivem (jev oznacovany jako
preskripéni kaskdda). Takovy postup prispiva k neraciondlni
polypragmazii.

V nasledujicim textu uvadime hlavni fyziologické, regulacni
a farmakologické zmény, které podminuji zménénou odpoved
starnouciho organismu na ,,potencidlné nevhodna léciva“
a predisponuji seniory k polékovym reakcim pfi uZiti téchto 1é¢iv.
K uvedenym zméndm patfi:

m Vys$§i citlivosti receptorovych mist na sedativni ticinky léciv

Bylo prokazano, Ze odpovéd seniord na podavani sedativnich 1é¢iv
je vyznamné vyssi neZ u pacientil stedniho véku, napft. pfi uziti
kratkodobé i dlouhodobé ptsobicich benzodiazepind, pentazocinu,
sedativnich antihistaminik (bisulepin, dimetinden), klasickych
neuroleptik (chlorpromazin, levomepromazin), sedativnich
myorelaxancii (mefenoxalon) apod. V souvislosti s horsi kontrolou
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termoregula¢nich mechanisml jsou seniofi vystaveni riziku
hypotermie pfi uZiti silné sedativnich 1é¢iv (napf. fenothiazinovych
antipsychotik, dlouhodobé plisobicich benzodiazepint, tricyklickych
antidepresiv apod.).

m Vekem podminény cholinergni deficit a zvySend citlivost
k anticholinergnim neZddoucim vicinkiim

S rostoucim vékem ubyva cholinergnich neuront v neokortexu
a hipokampu, klesa aktivita enzymt syntetizujicich acetylcholin
v mozkové kiife a limbickém systému. Snizuje se i citlivost receptort
parasympatiku na pisobeni acetylcholinu. Hovofime o tzv. vékem
podminéném cholinergnim deficitu, ktery je u seniort vyjadfen v rizné
mife. LécCiva se silnym anticholinergnim potencidlem mohou pro-
hlubovat tento cholinergni deficit a pfispivat k centralnim i perifernim
anticholinergnim reakcim (napf. k retenci moci, zacpé, glaukomu,
tachykardii a xerostomii, kognitivnim dysfunkcim, demencim, staviim
zmatenosti az deliriim). K 1ékiim s vysokym anticholinergnim
potencidlem fadime amitriptylin, imipramin, doxepin, klasicka
neuroleptika, spazmolytika, cimetidin a dalsi 1éCiva.

m ZvySend predispozice k ortostatické hypotenzi, pddium
a ndslednym frakturdm

K témto projeviim pfispivd zpomalena reakce baroreceptoril na
nahly pokles krevniho tlaku, poruchy prokrveni centrdlniho ner-
vového systému i nedostate¢nd odpovéd beta-adrenergnich re-
ceptorti sympatiku na hypotenzi. K dal§im faktorim zvysujicim
sklon seniort k padiim patii zhorSend kontrola posturalnich reflexi,
pokles svalové koordinace a sniZena periferni percepce. Riziko
ortostatické hypotenze a padd ve stafi je vysoké zejména pfi
podavani 1éCiv s prekotnym vasodilatacnim Gcinkem v periferii
(napft. kratkodobé pisobiciho nifedipinu, kratkodobé ptsobiciho
dipyridamolu, alkoholu, prazosinu), centralnich sympatolytik (napf.
reserpinu, metyldopy, guanethidinu), sedativ, hypotenznich
a bradykardizujicich 1é¢iv (napf. diuretik a beta-blokatort).

u Sklon k extrapyramidovym reakcim podminény ubytkem
dopaminergnich D2-receptorii v CNS

Pii uziti 1é¢iv antagonizujicich centralni dopaminergni D2-receptory
je mozné dosazenim urcitého neuromedidtorového prahu navodit
u citlivych seniori polékovy parkinsonismus s typickymi hyper-
tonicko-hypokinetickymi projevy (napf. podavanim klasickych
neuroleptik a metoklopramidu).

u SniZend odpovéd’ na hyponatrémii a dehydrataci

Vzhledem k poklesu sekrece antidiuretického hormonu muZe byt
ve stafi pozorovan vyssi sklon k rendlnim ztratdm sodiku a k
projeviim hyponatrémie (Gc¢inek potencuji napt. chlorpropamid a
diuretika). Nedostatecny pocit Zizné a pokles celkové télesné vody
(aZ 0 15-20 % pri srovnani 20-ti letych a 80-ti letych pacientl)
ohroZuje seniory Castou dehydrataci a potencidlni toxicitou silné
hydrofilnich 1é¢iv (napf. lithia, digoxinu, cimetidinu a dalSich).
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m Pokles funkce eliminacénich orgdnii

U starych nemocnych byl zaznamenan pokles aktivity nékterych
biotransformacnich enzymu (napf. izoformy 3A4 cytochromu
P450 u starych Zen a demetyla¢nich enzymil); déle pokles jaterniho
prokrveni (o 30-45 % u 80ti letych nemocnych pfi srovnani s pa-
cienty stfedniho véku) a rendlni eliminace (az o 50 %). V disledku
téchto zmén 1ze pozorovat pokles biotransformace pfi prvnim
pruchodu jatry, pokles metabolizace demetylacnimi enzymy (napf.
diazepamu, amitriptylinu, imipraminu) a izoenzymy cytochromu
P450 (napf. cimetidinu, fluoxetinu, amiodaronu, diazepamu a al-
prazolamu). U nékterych 1éCiv byva zaznamendvana vyssi
biologicka dostupnost nebo prodlouZeny elimina¢ni polocas. Napf.
u fluoxetinu miZe byt eliminacni polocas prodlouzen z 35 aZ na
110-130 hodin, u amiodaronu z 30 na 100 hodin, apod.

Diivody potencidlni nevhodnosti nékterych psychofarmak a
kardiovakularnich 1é¢iv

1. Psychofarmaka

Z psychofarmak jsou k 1é¢iviim potencidlné nevhodnym ve stafi
fazena predevsim siln€ sedativni a anticholinergni léiva. Vyznamné
prispivaji k vysSimu vyskytu pretrvavajici denni sedace, padu,
retrogradnich amnézii, ortostatické hypotenze, kognitivnich dys-
funkci, demenci, zmatenosti a delirii ve stafi. K témto 1é¢ivim v ex-
pertnich seznamech patii zejména dlouhodob¢ pisobici benzo-
diazepiny (diazepam, chlordiazepoxid, halazepam, flurazepam,
kvazepam), sedativni neuroleptika (chlorpromazin, thioridazin,
mesoridazin) a tricyklickd antidepresiva se sedativnimi a anticho-
linergnimi G¢inky (amitriptylin, doxepin, imipramin). Také fluoxetin
v davkovani denné - antidepresivum ze skupiny SSRI - fadime
vzhledem k dlouhému biologickému polocasu mezi 1é¢iva poten-
cidlné rizikova v seniorském véku. Eliminacni polocas fluoxetinu
presahuje u fady senior 100 hod a zvolit spravny davkovaci
interval je obtizné. U nékterych pacienttll Ize povaZovat za racionalni
i davkovani jednou tydné. Jedn4 se o 1éCivo, které miZe navozovat
stavy agresivity ve stdfi, siln¢ inhibuje i metabolické izoenzymy
CYP3A4 a CYP2D6 a zpomaluje tak biotransformaci fady bézné
(sertralinu, citalopramu v nizkych davkach) je fluoxetin v davkovani
denné fazen mezi postupy potencidlné rizikové ve stafi.
Benzodiazepiny

V poslednich 10-ti letech poukazuji kanadské, americké a britské
studie na raciondlni odklon od predepisovani dlouhodobé piisobicich
benzodiazepinl ve stafi (diazepam, chlordiazepoxid, nitrazepam,
flunitrazepam, halazepam, flurazepam, kvazepam). Preskrip&ni
pomér se priznivé méni ve prospéch podavani kratkodobé piso-
bicich benzodiazepind, napf. ve studii sledujici uziti benzodiazepinii
u 1 milionu seniort v Kanadé se zvysil pomér uzivani kratkodo-
bé/dlouhodobé pisobicich benzodiazepint mezi lety 1993 a 1998
z 3,6 na5,8.

Geriatrické postupy doporucuji vyvarovat se v chronické 1écbé
podavani dlouhodobé pilisobicich benzodiazepini. V soucasné
dobé je proto diazepam u seniort uréen piedevsim ke zvladani
akutnich stavt - epileptického zachvatu, akutnich neklidi s agi-
tovanosti a uzkosti, specifickych delirantnich stavi a ustupuje se od
jeho uziti v chronické 1écbé. Dlouhodobé ptisobici benzodiazepiny
maji totiz ve stafi vyznamné prodlouzeny eliminacni polocas (z 50
az na 110-200 hodin) a kumuluji se v tukové tkani. Pfi 1é¢bé
témito 1éCivy jsou Casto zaznamendvany polékové reakce, napf.
pretrvavajici denni sedace, psychomotoricky utlum, posturalni
nestabilita, vyS§i incidence padd a zlomenin, projevy agresivity,
paradoxni anxiety, postiZzeni kognitivnich funkci a retrogradni
amnézie (pii kombinaci s alkoholem).

Eliminacni polocas byva u pacientll vys§s§iho véku prodlouzen i u
kratkodobé puisobicich benzodiazepint (napf. u alprazolamu z 8 az
na 15 hod).

U obou podskupin benzodiazepint je tedy zaznamendvana vyssi
sedativni odpovéd ve stafi, a to aZ 2-nasobnd. Z téchto divodil se
doporucuje uprednostiiovat kratkodobé ¢i stfedné dlouze piisobici
benzodiazepiny, v polovi¢nich davkach a delSich ddvkovacich
intervalech.

Vzhledem k riziku psychické i fyzické zavislosti nejsou benzo-
diazepiny vhodné pro dlouhodobou 1écbu a jejich délka uZiti by
méla byt co nejkrat§i. V hypnotické indikaci vyzkumné prace
dokumentuji vyznamny pokles G¢inku jiz po 10 - 14 dnech terapie
a nedoporucuji podavani del§i nez 14 dni. Vyznamna diskrepance
v iéinnosti je zaznamenavana mezi subjektivni vypovédi pacienta
(uZitim testovacich §kal) a objektivnim EEG zdznamem - mirou
navozené sedace. Dlouhodobé 1éCeni pacienti zpravidla sami
uvadéji dobrou dcinnost 1éc¢iva, objektivni vySetieni vSak nepro-
kazuje dostatecny sedativni icinek. Tato diskrepance je pficitana
rozvijejici se 1ékové zavislosti.

Benzodiazepinova zavislost je podminéna dlouhodobym uzitim. Pfi
terapii 3-6ti mésicni byva popisovana u 5 % lécenych, po jednom
roce jiz u 43 % pacientl. MiZe se vSak rozvinout i po nékolika
tydnech terapie. LéCbu lze obvykle jen obtizné ukoncit. N4hlé
vysazeni zpravidla vede k zdvaznému syndromu z vysazeni, pro-
vazenému neklidem, anxietou, nespavosti, dysforii, gastro-
intestindlnimi potiZemi, zdvratémi, bolestmi hlavy, fotofobii
a akutnimi stavy zmatenosti. Terapie benzodiazepiny u seniort by
proto dle stavajicich doporuc¢eni neméla piesdhnout 2 tydny
v hypnotické indikaci, 4 tydny v terapii anxiety a 12 tydnd pfi
zahajovaci 1é¢bé panickych stavil. Je tfeba ji ukonCovat postupnym
snizovanim davky.

Vysledky evropské studie ADHOC (Aged in Home Care, Geriatricka
klinika 1. LF a VFN, 2001-2003) prokazaly, Ze v Ceské republice
v roce 2001 uZivalo benzodiazepiny 30 % seniorit v doméaci péci.
Z 32 % pacientd s klinicky vyznamnou depresi pouze 8 % bylo 1é-
¢eno antidepresivy, ostatni uZivali dlouhodobé ptisobici benzo-
diazepiny (jeZ nemaji antidepresivni Gcinnost). Benzodiazepiny
byvaji chybné podavany pacientiim s klinicky vyznamnou depresi,
ktefi by méli byt 1é¢eni antidepresivy.

2. Kardiovaskuldrni léciva

Z kardiovaskularnich 1é¢iv jsou mezi lé¢iva/postupy potencidlné
nevhodné ve staii fazeny napt. digoxin v davkach nad 0,125 mg/den
(u pacientl bez arytmii), kratkodobé ptisobici nifedipin, amiodaron,
centrlni antihypertenziva se sedativnimi t¢inky (klonidin, guana-
benz, guanfacin, methyldopa), tiklopidin, kratkodobé piisobici
dipyridamol, doxazosin, piipravky s obsahem ergotamin mesylatu
(pro riziko myokardilnich ischémii) a vasodilatancia s nedostatecné
prokdzanou ucinnosti v chronické 1é¢bé (cyklandelat, isoxsuprin,
v kanadskych kritériich i pentoxifylin).

Nevhodnost vyse uvedenych postupt pro seniory fadu 1ékait jisté
prekvapi. Jejich zafazeni do expertnich kritérii je v§ak podloZeno
geriatrickymi - epidemiologickymi i farmakologickymi - studiemi
a ve stafi nepatii k postuptim prvni volby.

Antiarytmika

Disopyramid byl do kritérii nevhodnych 1é¢iv zarazen pro silny ne-
gativné-inotropni efekt a anticholinergni vlastnosti. LéCivo potencuje
projevy chronického srdecniho selhdvani a pfispivd k Castym
anticholinergnim reakcim - xerostomii, zasttenému vidéni, retenci
moci, zdcpé, zmatenostem, deliriim a halucinacim. Z kardio-
vaskularnich nezadoucich uc¢inkd mohou terapii provazet periferni
otoky, bolesti na hrudi, kardidlni dusnost, synkopy a ortostatické
hypotenze.

Amiodaron byl nové zatazen do poslednich Beersovych kritérii
publikovanych v roce 2003. V epidemiologickych studiich je
prokazovéana jeho velmi dobrd ucinnost u vsech typl sifiovych
arytmii, bohuzel v§ak chronicka toxicita je ve stafi velmi vysoka.
Byla zaznamenana az u 90 % nemocnych. Dlouhodoba toxicita
(plicni fibrozy, deposita v ocni rohovce, hepatopatie a tyreopatie)
souvisi s kumulaci parentalni latky a aktivniho metabolitu N-
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desethylamiodaronu v tukové tkani, plicich, kiZi a ostatnich tka-
nich. Je obtizné predvidatelnd, nebot nekoreluje s davkou ani
plazmatickou koncentraci amiodaronu, ani aktivniho metabolitu N-
desethylamiodaronu. K chronické toxicité pfispivd vyznamné
i skutecnost, Ze parentalni latka i metabolit jsou inhibitory vlastnich
eliminacnich cest a vstupuji do fady metabolickych interakci.
Amiodaron je substritem CYP2C8 a CYP3A4 a inhibitorem
CYP2D6, CYP3A4, P- glykoproteionového transportu a CYP2CS;
N-desethylamiodaron inhibuje silné a stfedné silné CYP2D6
a CYP2C9, slabé CYPI1A2, CYP2C19, CYP3A4, CYP2A6
a CYP2B6. Otazka terapeutické hodnoty amiodaronu ve stari
zlstava stale nedofeSena, nebot neexistuji alternativni terapeutické
postupy. Podavani 1é¢iva podle vysledkli randomizovanych
kontrolovanych studiich (EMIAT, CAMIAT) vyznamné sniZuje
kardialni mortalitu, nezménéna vSak zustava celkova mortalita
pro signifikantni nardst nekardidlni mortality.

Digoxin je v expertnich kritériich zafazen jako nevhodny v davkach
nad 0,125 mg/den u pacienti s chronickym srde¢nim selhavanim
bez arytmii. U¢inné koncentrace digoxinu v terapii chronického
srdecniho selhdvani jsou ve stafi vyznamné nizsi vzhledem k vyssi
senzitivité sodno-draselné pumpy a ke zménam v distribuci a eli-
minaci lé¢iva. Nemél by proto byt prekracovéan stanoveny davkovaci
prah. Vyjimku tvoii pacienti, kterym je digoxin podavan jako
antiarytmikum nebo nemocni rychle eliminujici 1é¢ivo.

U pacientd stiedniho veéku se az 50 % podané davky vaZe do depa
ve svalové tkani (terapeuticky netcinna frakce). Tato depozice je
vsak ve stafi vyznamné sniZena vzhledem k poklesu svalové hmoty
(uvadi se, Ze pokles svalové hmoty dosahuje az 20 % u 80-ti letych
nemocnych). Roste tak farmakologicky ucinna frakce volného
digoxinu (pfi neredukované davce), nebot vazba 1éciva na
plazmaticky albumin se vyrazné neméni. NiZsi distribuce digoxinu
do perifernich tkani (pfi niz$im zastoupeni celkové télesné vody)
i pokles rendlni clearance (ktery zpravidla nekoreluje s plazma-
tickymi hladinami kreatininu), pfispivaji k riziku toxicity. Vyznamné
riziko predstavuje i vysoky interakéni potencial (napf. interakce s
verapamilem, antimykotiky, chinolony, antacidy, beta-blokatory
apod.) a zmény farmakokinetiky pfi renalnim selhdvani, srde¢nim
selhdvani, kachexii a hypokalémii. JelikoZ v davkach nad 0,125
mg/den nebyla v terapii chronického srde¢niho selhdvani u pacientl
bez arytmii prokazana vyssi uéinnost, ale vyssi toxicita, davkovani
digoxinu nad 0,125 mg/den je u téchto seniord povazovano za
potencidlné nevhodny postup.

Antiagregancia

Také kratkodobé-pisobici dipyridamol je fazen v expertnich
kritériich k 1é¢iviim potencidlné nevhodnym ve stéfi. Na rozdil od
retardované formy totiZ nebyla u neretardovaného dipyridamolu
prokazéana dostate¢na ucinnost v sekundarni prevenci ischemické
cévni mozkové prihody a transitornich ischemickych atak. UZiti
kratkodobé-pisobiciho dipyridamolu po fadu let, zejména v USA,
bylo spiSe empirické a nepodloZené védeckymi dikazy. Podavani
neretardovaného dipyridamolu starym pacientim provazely Casté
nezadouci ucinky (ptekotné vasodilatace, ortostatické hypotenze,
reflexni tachykardie a myokardidlni ischémie). U nds jiZ preparaty
s obsahem kratkodobé plsobiciho dipyridamolu nejsou dostupné.
Tiklopidin je zafazen do expertnich seznamil pro nezanedbatelnou

wevs

- se stejnym mechanismem t¢inku. V USA na rozdil od Ceské
republiky je klopidogrel ekonomicky stejné dostupny jako
tiklopidin.

JiZ v randomizovanych klinickych studiich byly pfi uZivani
tiklopidinu hlaSeny casté nezddouci a¢inky - prijjem u 20 %, ra$
kize ve 14 % a t€zka ireverzibilni neutropénie u < 1 %. Po 5
letech uvedeni tiklopidinu na trh ve Spojenych Statech byly
nezadouci ucinky v pribalovém letdku doplnény o dalsi zdvazné
reakce: lehkou neutropénii u 2,4 %, agranulocytézu u 0,8 %,
pancytopénii, trombocytopénii, trombocytopenickou purpuru
a aplastickou anémii. Tyto nezddouci a¢inky patii k Zivot
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ohroZujicim a mohou nastoupit nahle, bez signifikantnich varovnych
signald.

V nedavné retrospektivni Spanélské studii patfil tiklopidin k 1é¢iviim
nejsilnéji asociovanym s vyskytem komunitni agranulocytézy
(pted tyreostatiky a kalcium dobesildtem). Jedna se o 1é¢ivo s
téZce predvidatelnou farmakokinetikou u pacientil se zdvaznymi
zménami rendlni a hepatalni eliminace a neni zndmo, jak v téchto
piipadech upravit divkovani pfi zachovani antiagregaCni Gicinnosti.
Ucinek tiklopidinu nekoreluje s plazmatickymi hladinami parentalni
latky ani aktivniho metabolitu (2-hydroxytiklopidinu) a elimina¢ni
polocas byva v chronické 1écbé vyznamné prodlouzen (z 8 na 30-
50 hodin). Postupna eliminace 1éciva muze trvat 10-14 dni po
ukonceni 1éby a toxicita se miZe projevit nahlym septickym
stavem nebo nespecifickymi reakcemi jako hematurii, petechiemi,
horeckou, infekcemi a zménami krevniho obrazu.

Zatimco terapie tiklopidinem musi byt pravidelné a obezietné
monitorovana, klopidogrel nevyZaduje monitorovéni 1é¢by (riziko
hematotoxicity je u klopidogrelu srovnatelné s aspirinem — 0,1 %).
tiklopidinu, u nds je vSak pro vysokou cenu vyhrazen pro vymezené
indikace.

I v tomto sméru je tieba zvazit opatfeni lékové politiky. Terapie
1é¢ivy potencidlné nevhodnymi ve stafi, jak ukazuji zahrani¢ni
studie, je levnéjsi v pfimych ndkladech na farmakoterapii, ale
vyznamné zvySuje nepiimé ndklady (monitoring, polékové
hospitalizace, ambulantni navstévy u lékare pro neZadouci tcinky
1écby apod).

Antihypertenziva

Ze skupiny antihypertenziv jsou k 1é¢iviim nevhodnym ve stafi v
dlouhodobé 1é¢bé razena centrdlni antihypertenziva s vyznam-
nymi sedativnimi ucinky (klonidin, guanabenz, guanfacin a
metyldopa). Tato antihypertenziva maji vyssi selektivitu k cen-
tralnim presynaptickym a postsynaptickym alfa2-receptorim
a navozuji Casty vyskyt pfetrvavajicich dennich sedaci, ortosta-
tickych hypotenzi, depresivniho syndromu a kognitivnich dys-
funkci. Sucho v ustech, zacpa a sedativni neZddouci tcinky byly
pozorovany jiz po nékolikadenni 1écbé klonidinem a methyldopou,
u seniord 2-5x Castéji neZ pfi terapii novéjSimi centralnimi
antihypertenzivy - rilmenidinem a moxonidinem. U starych pacientl
lé¢enych metyldopou byly zaznamenany i sklony k polékovym
depresim a kognitivnim dysfunkcim. Pfi srovnani s ostatnimi
skupinami antihypertenziv (diuretiky, ACE-inhibitory, beta-
blokatory a kalciovymi blokatory) nepatfi sedativni antihyper-
tenziva centrdlniho typu k lé¢iviim volby. Nemaji vyznamny
sekundarni benefit a mohou negativné ovliviiovat kvalitu Zivota,
zejména u starych nemocnych.

Zavér

Kritéria 1éCiv potencidlné nevhodnych ve stafi predstavuji jed-
noduchy koncept, ktery ma upozornit Iékate na lé¢ebné postupy, jez
je nezbytné omezit u seniorti pro vyznamné riziko polékovych
komplikaci. Tyto postupy jsou ve staii vyhrazeny pouze pro
specifické indikace pfi peclivém monitorovani 1écby.

Koncept 1é¢iv potencidlné nevhodnych ve stafi vychazi z poznatkt
geriatrické farmakologie a farmakoepidemiologie a ma byt
uplatiiovan pouze pro seniorskou populaci. V Ceském systému
zdravotnictvi doporucujeme vSeobecné rozsiteni tohoto konceptu,
nebot jde o celosvétové platna kritéria, u nas nedostatecné
respektovand. Je vSak tfeba upozornit na skutecnost, Ze kritéria 1éciv
potencidlné nevhodnych ve stafi odrdZeji podminky farmaceutického
trhu té zemé&, kde byla vytvofena, a v Ceské republice miiZe byt
jsou navic registrovana i jind potencidlné nevhodna 1éCiva, kterd
nejsou uvedena ve stavajicich expertnich seznamech. Na tvorbé
specifickych kritérii pro Ceskou republiku v sou¢asné dobg pracuje
skupina odbornikd pod vedenim Geriatrické kliniky 1. LF UK a
VEN v Praze.
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CERNY TROJUHELNIK

Cerny trojiihelnik oznacuje ty 16¢ivé latky, u kterych Stitni tstav
pro kontrolu 1é¢iv vzhledem k novym informacim o jejich
bezpecnosti pfehodnocuje jejich pomér prospéchu a rizik.

Ke vSem dale uvedenym problémim miZete nalézt bliZsi informace
na www.sukl.cz — oddil Léc¢iva-Farmakovigilance-Cerny trojahelnik.

Kozni fibrézni reakce na kontrastni latky obsahujici gadolinium

Léciva latka

Kontrastni latky obsahujici gadolinium jsou pouZivany pro vySetfeni
pomoci nukledrni magnetické resonance (MRI). V CR jsou
registrovany tyto pfipravky obsahujici gadolinium: Omniscan,
Magnevist, Gadovist, Multihance, Prohance, Dotarem, Vasovist a
Primovist.

NeZéadouci tcinek

Onemocnéni nazvané nefrogenni fibr6zni dermopatie (NFD)
a nefrogenni systémova fibr6za (NSF) bylo popsano u pacientt s
rendlni insuficienci, ktefi podstoupili MR angiografii (MRA) v
nedavné dobé. Klinicky se toto sklerodermii podobné systémové
onemocnéni projevuje koZnimi lézemi na koncetindch
a trupu, papulami v barvé kizZe ¢i az erytrematézniho vzhledu,
splyvajici v zatvrdlé aZ mozolnaté plaky, noduly, svédénim,
ztlusténim a tvrdnutim kiiZe i podkoZzi a nasledné snizenou hybnosti
kloubi, obvykle na distdlnich ¢astech koncetin. V nékterych
piipadech dochézi i k systémovému postiZeni (napt. myokardu, plic,
jater ¢i svalll). Onemocnéni miZe byt progresivni a miiZze mit i
fatlni prubeh. Patogeneze nemoci neni objasnéna, jako mozZné
spoustéci momenty se uvazuji hyperkoagulaéni stavy, cévni
chirurgické zékroky (fistuly/pistéle, angioplastiky), hypertenzni
epizody, pocatek dialyzy ¢i metabolicka acidéza.

Farmakovigilan¢ni signdl
Dénska lékova agentura zaznamenala 20 piipadi NSF/NFD na

jedné klinice v Dénsku'/, 5 piipadi bylo publikovano v Rakousku?.

Vsechny ptipady se vyskytly u pacientdi s rendlni insuficienci,
ktefi podstoupili vySetfeni MRA s jednordzovou aplikaci pfipravku
Omniscan. K rozvoji onemocnéni doslo v rozmezi 2 tydnl az 3
mésict od podani Omniscanu.

Stav ve svété

Onemocnéni bylo poprvé popsano v roce 1997 a celosvétové je
evidovéano cca 200 ptipadi NSF/NFD, jejichZ souvislost s poda-
vanim gadolinia je nyni zji§fovana.

Stav v CR.

Stétni tstav pro kontrolu 1é¢iv nezaznamenal v CR zatim Zadny
obdobny pfipad onemocnéni v souvislosti s podavanim vySe
uvedenych piipravka obsahujicich gadolinium.

Doporuceni
Zvysena pozornost zaméfend na sledovani vyskytu symptomu
NSF/NFD by méla byt vénovana pacienttim s rendlni insuficienci
(pfedevsim dialyzovanym a t€m, jejichz GFR je mensi nez 15
ml/min), ktefi podstupuji vySetieni s kontrastni latkou obsahujici
gadolinium.

Prosime, hlaste jakékoli podezieni na koZni nezadouci icinky
pri podavani pripravki s gadoliniem.
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