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Abstrakt

Analyza lékovych problému v zafizenich pro seniory I.

Autor: Veronika Duchoriovd*

Konzultant rigordzni prace: Josef Maly*

'Katedra socidlni a klinické farmacie, Farmaceutickd fakulta v Hradci Krdlové, Univerzita
Karlova

Uvod a cil: Cilem prace bylo provést revizi zdravotnické dokumentace ve zdravotnickém
lGZzkovém zafizeni poskytujicim naslednou péci. ldentifikované |ékové problémy (DRP)
klasifikovat a u vybranych z nich popsat jejich management dle algoritmu SAZE.

Metodika: Sbér dat pro potrfeby této prace probéhl na Oddéleni nasledné lGzkové péce
(ONLP) zdravotnického zafizeni v obdobi od 27. do 30. srpna 2019. Podstatou pUsobeni
auditorll byla revize farmakoterapie, ktera byla provedena u vSech 76 pacient(. K dispozici
byla kompletni zdravotnickda dokumentace jak v elektronické, tak tiSténé podobé. Na
zakladé ziskanych udaji o pacientovi byly nasledné identifikovany jednotlivé DRP
v souladu s algoritmem SAZE. DRP byly nasledné zaznamenavany do elektronické databdaze
dle modifikované PCNE klasifikace V5.01. VSechna ziskana data byla poté exportovana ve
formé tabulek do programu Microsoft Office Excel a vyhodnocena dle frekvencni analyzy.
Bylo vypracovano 6 kazuistik s podrobnym popisem pacienta a analyzou farmaceuta dle
metody SAZE. Zavéry z auditu byly predstaveny oSetfujicim lékafim a byly s nimi
diskutovany formou edukaéniho seminére.

Vysledky: Hodnoceny soubor se skladal ze 76 pacient(i, z nichZ vétSinu tvofily Zeny
(65,8 %). Jednalo se prevdziné o pacienty ve véku nad 65 let (89,5 %). VSichni pacienti
dohromady uzivali 669 |éCiv, z nichZ nejvétsi ¢ast tvorila l1éCiva ovliviiujici nervovy (29,4 %)
a kardiovaskularni (KV) systém (26,7 %). Na jednoho pacienta pfipadlo priimérné 8,8 IéCiv.
Celkem bylo vyhodnoceno 295 DRP. Na jednoho pacienta pripadlo primérné 3,9 DRP.
Nejcastéjsim typem DRP byl P2—problém s vybérem léciva (48,1 %).

Zavér: Byla provedena revize zdravotnické dokumentace, ktera poukazala na jednotlivé
DRP. Pro zvySeni kvality péCe by bylo vhodné zavést pravidelné revize farmakoterapie
realizované idealné klinickym farmaceutem spojené s edukaci zdravotnickych pracovnikt
daného zafizeni. Vysledkem by pak mélo byt zapojeni klinického famaceuta do odborného

tymu pecujiciho o pacienty.



Abstract

Analysis of the Drug Related Problems in Facilities for Seniors I.

Author: Veronika Duchorova'

Tutor: Josef Maly*

'Department of Social and Clinical Pharmacy, Faculty of Pharmacy in Hradec Krélové,
Charles University

Introduction and aim: The aim of the thesis was to revise the medical documentation in
the aftercare health facility, to classify the identified drug related problems (DRP) and to
describe the chosen DRP by the SAZE principals.

Methodology: The data collection for this thesis took place in ONLP in the time period
from the 27™ of August to the 30" of August 2019. The aim of the auditors was a revision
of phamacotherapy of all 76 patients. A complete electronic and printed medical
documentation was provided. The DRP were identified based on the information about
a patient and described by the SAZE principals. The DRP were reported in the electronic
database according to the modified PCNE classification V5.01. All obtained data was
exported to the Microsoft Office Excel in the form of tables and processed by fregency
analysis. Six case studies with the detailed description of the patient and the pharmacist’s
analysis by the SAZE principals were demonstrated. The conclusion of the audit was
presented to doctors and the DRP were discussed at educational seminar.

Results: From total of 76 patients, the majority were women (65.8 %). There were mostly
patients aged over 65 years (89.5 %). All patients were taking 669 drugs, of which the
majority were drugs for the therapy of nervous (29.4 %) and cardiovascular (CV) system
(26.7 %). Each patient used 8.8 drugs on the average. A total amount of identified DRP
was 295. Each patient experienced 3.9 DRP on the average. The most common type of the
DRP was P2—problem with the choise of the drug (48.1 %).

Conclusion: The medical documentation was revised which focused on DRP. To increase
the quality of medical care, the periodical revisions of the pharmacotherapy, ideally
implemented by a clinical phamacist associated with the education of healthcare
professionals in the facility, would be useful. The result should be the involvement of the

clinical pharmacist in the professional team that cares of the patients.
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ZKRATKY

ACEi inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu
AH arteridlni hypertenze
Ach acetylcholin

Ach—transferaza acetylcholin—transferaza

ASA kyselina acetylsalicylova

ATC anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace
BB beta—blokator

BKK blokator kalciového kandlu dihydropyridinového typu
BZD benzodiazepin

Ca* vapenaty iont

CMP cévni mozkova prihoda

CNS centralni nervovy systém

CYP2D6 cytochrom P450 izoforma 2D6
CYP3A4 cytochrom P450 izoforma 3A4
CYP450 cytochrom P450

CR Ceska republika

D dopamin

DD doporucena denni davka

DM diabetes mellitus

DOAC primé perordlni antikoagulancium
DRP |ékovy problém

DTK diastolicky krevni tlak

EBM evidence—based medicine

EKG elektrokardiografie

FIS fibrilace sini

GF glomerularni filtrace

GIT gastrointestinalni trakt

GLP-1 glucagon-like peptide—1

GM glutamatovy modulator

gtt. kapka


http://www.wikiskripta.eu/index.php/Inhibitory_angiotenzin_konvertuj%C3%ADc%C3%ADho_enzymu

5-HT serotonin

H histamin

HbAc glykovany hemoglobin

HCT hydrochlorothiazid

HDL high—density lipoprotein

HEB hematoencefalicka bariéra

iDPP—4 inhibitor dipeptidylpeptidazy—4
ICHDK ischemicka choroba dolnich koncetin
ICHS ischemicka choroba srdec¢ni

IM infarkt myokardu

INR international normalized ratio

iPP inhibitor protonové pumpy

j- jednotka

K* draselny iont

KI kontraindikace

KV kardiovaskularni

KVO kardiovaskularni onemocnéni

LADA latent autoimmune diabetes in adults
LDL low—density lipoprotein

LI |ékova interakce

LMWH nizkomolekularni heparin

MASSA melatoninovy agonista a selektivni serotoninovy antagonista
MMSE Minimental State Examination

MT melatonin

NA noradrenalin

Na* sodny iont

Na*/K* pumpa sodno—draselnd pumpa

NaSSA noradrenergni a specificky serotoninergni antidepresivum

NDRI specificky inhibitor zpétného vychytdvani noradrenalinu a dopaminu
NPH inzulin neutral protamin hagedorn inzulin

NSAID nesteroidni antiflogistikum

NU nezadouci G&inek



NYHA
ONLP
PCNE
p.o.
RCT
RHB
RI
RIMA
SARI
SHEP
S—K
S—kreatinin
SPC
SS
SSRI
SNRI
STK
S—urea
ti
TAG
thl.
TCA
TdP
TK
TP
UKPDS
USA
Vg
VAS
VLDL
WHO

New York Heart Association

oddéleni nasledné lGzkové péce

Pharmacutical care network Europe

peroralni

randomizovana kontrolovana studie

rehabilitace

rendlni insuficience
reverzibilni inhibitor monoaminooxidazy
serotoninovy antagonista a inhibitor zpétného vychytavani
the Systolic Hypertension in the Elderly Program
kalémie

hladina kreatininu v séru

souhrn udajl o ptipravku

srdecni selhani

selektivni inhibitor zpétného vychytavani serotoninu
inhibitor zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu
systolicky krevni tlak

hladina urey v séru

biologicky polocas

triacylglycerol

tableta

tricyklické antidepresivum

torsades de pointes

krevni tlak

tepova frekvence

United Kingdom Prospective Diabetes Study
Spojené staty americké

distribu¢ni objem

vizualni analogova skala

very low—density lipoprotein

World Health Organization
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1. UVOD A CiL PRACE

Stari je obdobi Zivota, které je rizikové z hlediska farmakoterapie hned v nékolika
aspektech. Jednak dochazi vlivem fyziologickych zmén v organizmu ke zhorSovani jeho
adaptacnich schopnosti, zménam ve farmakokinetice a farmakodynamice Ié¢iv a tim
k cast&j$i incidenci nezadoucich uc¢inkd (NU) lé¢iv a neocéekdvanych reakci. Dal3im
rizikovym faktorem v seniorském véku je castéjsi vyskyt chronickych a degenerativnich
onemocnéni a vétsiho poctu polymorbidity. Tyto predispozi¢ni faktory vedou k vyskytu
moinych NU Ié¢iv, kterd jsou b&*né v populaci uZivdna a povaiovdna za relativné
bezpe&nd. Castéjsi je tedy vyskyt tzv. interakei lé€ivo—nemoc a je nutné brat tento fakt
v Uvahu pfi preskripci léCiv a pfisné respektovat dané kontraindikace (KI). Ve vy$sim véku
se mnohdy neda vyhnout preskripci vyssiho poctu léciv, kterd se vsSak v pripadé
neracionalni polyfarmakoterapie méni v dal3i rizikovy faktor NU a lékovych interakei (LI).
V neposledni fadé je tfeba zminit dalsi u geriatrickych pacientli pomérné bézny jev, a tim
je non—adherence k lécbé, v dlsledku které dochazi k nedostatecné ucinnosti
farmakoterapie nebo naopak naduzivani [éCiv.

Trvale stoupajici podil seniorské populace v Ceské republice (CR) i ve svété a piitomnost
vySe uvedenych rizikovych faktor( jsou divodem k tomu, aby bylo pacientlim této vékové
kategorie vénovano vice pozornosti a kvalitni péce i ze strany farmaceuta. Aktivni zapojeni
klinického farmaceuta ve vyhleddavani rizikovych faktorl vedoucich k manifestaci DRP
mUzZe vyznamné prispét ke zvyseni bezpecnosti a ucinnosti farmakoterapie u geriatrickych
pacientd.

Farmakoterapie geriatrickych pacienti by méla byt raciondlni a individualizovana.
Minimalizace naklad( na Ié€bu hraje u senior( téz dlleZitou roli.

Cilem této prace bylo provést revizi zdravotnické dokumentace pacientd hospitalizovanych
ve zdravotnickém lGZkovém zafizeni poskytujicim naslednou péci. Identifikované pripady
lékovych problém( (DRP) klasifikovat. U vybranych pfipadd DRP podrobné popsat jejich

management dle algoritmu SAZE.
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2. TEORETICKA CAST

2.1. Metodika reserse

Teoreticka Cast této rigordzni prace byla vypracovana k datu 31. srpna 2019 a to
nasledujicim zpudsobem. Do internetového vyhleddvace www.google.com byla nejdfive
zaddvana hesla k ziskdni co nejvice dostupnych aktudlnich informaci o farmakoterapii
geriatrickych pacientl, zménach ve farmakokinetice a farmakodynamice I|éciv ve
starnoucim organizmu a hodnoceni kvality farmakoterapie ve stafi. Jako klicové vyrazy
byly zaddvany napf. ,stafi“, ,geriatrie”, ,,pharmacotherapy in older adults”
,Pharmacotherapy in the elderly”, ,,explicit criteria”, ,,pharmacokinetic changes in older
adults”. Filtrovany byly pouze recenzované védecké clanky publikované vétsinou
v prbéhu poslednich 10 let, dostupné zejména z databazi Elsevier, SpringerLink (napf.
periodikum Drugs & Aging) nebo ScienceDirect. Z ¢eskych zdroji byl nejdulezitéjsi aktudlni
Doporuceny diagnosticky a terapeuticky postup pro vSseobecné praktické |ékare pro obor
Geriatrie z roku 2014 (1), dostupny na webovych strankdch Spolecnosti vSeobecného
lékaFstvi (www.svl.cz) a Expertni konsensus CR 2012 v oblasti 1é¢iv a Iékovych postupt
potencidalné nevhodnych ve stafi (2), publikovany v casopisu Klinickd farmakologie
a farmacie spolecnosti Solen (www.solen.cz). Ddle byly pouzity ¢lanky z odbornych
Casopisl Interni medicina pro praxi (Solen) a Geriatrie a gerontologie. K vypracovani byly
téZ pouzity Ceské tisténé neperiodické publikace, jako napf. Geriatrie a gerontologie
(Kalvach Z, Zadak Z, Jirdk R, Zavdazalova H, Sucharda P a kol., 2004) (3).

Ke zpracovani informaci o jednotlivych nosologickych jednotkach ve stafi bylo vyuZito
odbornych c¢lankl tykajicich se jednotlivych nemoci a klinickych studii o farmakoterapii
konkrétnimi léCivy u geriatrickych pacientl. Z nejdllezitéjsSich zdroji k vypracovani této
Casti patfily zejména Doporucené diagnostické a terapeutické postupy pro vSeobecné
praktické |ékare (www.svl.cz), elektronické databaze UpToDate, Micromedex, PubMed
a jmenované Casopisy spolecnosti Solen. Z tisténych zdroji byly dilezité zejména Klinicka
farmacie | (Vicek J, Fialovd D, 2010) (4). K podrobnéjSimu zpracovani informaci
o farmakoterapii jednotlivych nemoci u seniorll bylo pouZito zejména bibliografické
databaze PubMed s pomoci nasledujicich filtra: Article types—Clinical Trial, Meta—analysis,

Review, Systematic Review; Text availability—Free full text; Publication dates—10 years;
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Species—Humans; Ages—aged 65+. Klicova slova byla nasledné zaddvana pomoci databaze
MeSH. Podrobné informace o jednotlivych |éCivech byly ziskdvany zejména ze souhrnu
udajl o pripravku (SPC), které byly nalezeny v databazi Statniho Ustavu pro kontrolu léciv

(www.sukl.cz).

2.2. Stari

Pojem stafi oznacuje zadvérecnou etapu ontogeneze, ktera zavrSuje Zivot jedince
a nastava v dlsledku involuénich zmén probihajicich ve starnoucim organizmu. Pro stéfi je
typicka interindividualni variabilita dana zdravotnim a psychickym stavem pacienta, vlivy
socialnimi, ekonomickymi a v neposledni fadé Zivotnim prostfedim.(3)

Stari tradi¢né rozdélujeme na kalendarni, biologické a socidlni. Stari kalendarni nezahrnuje
individualni rozdily seniorll a proto tento parametr neni zcela smérodatny. Predstavuje
vsak orientacni pomucku, dle které se seniofi rozdéluji do tfi zakladnich skupin: mladi
seniofi (65—-74 let), stafi seniofi (75—84 let) a velmi stafi seniofi (85 let a vice). Stari
biologické naopak odrazi individualni stav jedince a nelze ho presné vékové definovat. Je
dano pfitomnosti involu¢nich zmén v organizmu, poklesem zdatnosti, zvySenou incidenci
nemoci a zhorsenym fyzickym i psychickym stavem jedince. Stafi socialni odrazi postaveni
Clovéka ve spolecnosti a za pocatek se vSeobecné povazuje vznik naroku na starobni
dichod.(3)(5)

Populace seniorll je velmi heterogenni a nelze na ni pohliZet jako na jednotnou skupinu
pacientl s univerzalnim pristupem k I1é¢bé. Seniofi se mezi sebou nelisi jen vékem ale také
Zivotnim stylem, socidlnim zazemim a predevsim zdatnosti. Dle funkéniho stavu se rozliSuji
seniofi zdatni a kifehci. Zdatni seniofi zvladaji bézné i narocnéjsi aktivity bez problému
anejsou svym vysokym vékem vyrazné hendikepovani. Z pohledu farmakoterapie se
vétsinou k témto pacientim pristupuje stejné jako k nemocnym stfedniho véku. Naproti
tomu seniofi kfehci trpi ¢astéji nemocemi a vyssim rizikem jejich komplikaci z ddvodu
zhorseného funkéniho stavu a vyZaduiji trvalou péci a dohled.(5)(6)

Demograficky vyvoj v CR nevyhnuteln& sméfuje k nardstu seniorské populace a pokud ma
byt se vzristajicim vékem zachovana i kvalita Zivota a vysoka Zivotni Uroven seniord, mélo
by byt této skupiné pacientll vénovano vice pozornosti a rozvijeno poznatkd evidence-
based medicine (EBM) v oboru geriatrie a gerontologie, které by mély byt ndasledné

prevedeny do klinické praxe. V neposledni fadé se snizi ndklady na I|éCbu a pomize
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se tak napjaté situaci ve financovani zdravotnictvi.(3)

2.3. Hodnoceni kvality farmakoterapie ve stari

Prestoze klinicka geriatrie u nas prodélala v poslednich letech znacny vyvoj, stdle
se u starsich pacientll setkdvame s rznymi DRP a jinymi nedostatky v preskripci. Jednim
z pravdépodobnych rizikovych faktorli m(ze byt zatim nedostatecna infomovanost
v oblasti geriatrie u velké Casti lékarl. Cena lécivych pripravk(, pripadné jejich doplatky,
bohuZel hraji pfi preskripci také podstatnou roli, to vSak neni tématem této prace a je
predmétem spise Iékové politiky.(7)(8)

Ackoli se neda zdaleka vSem polékovym komplikacim geriatrické |écby zabranit,
dle vyzkumu se Ize vyvarovat nejméné 1/3 z nich.(7) Z nejcastéjsich DRP vznikajici pfimo
v ordinaci |ékare |ze uvést nasledujici.

Prvnim prikladem mohou byt pochybeni typu overprescribing—naduzivani, neboli
predepisovani vétsiho poctu léciv, neZ je opodstatnéné na zdkladé EBM, pripadné jejich
neadekvatné vysoké davkovani vzhledem k fyziologickym i patologickym zméndm
probihajicich ve starnoucim organizmu. Dale se muZe jednat o ordinaci tzv. zbytnych |éCiv,
jejichz poutziti u seniorll nema zadny vyznamny klinicky efekt a zhorsuji tak jen pacientovu
adherence.(9)(10)

Druhé casté pochybeni predstavuje tzv. inappropriate prescribing, tedy predepisovani
rizikovych léciv ve stafi z hlediska nezadoucich polékovych reakci, pripadné interakci lék—
nemoc.(9)(11)

Tretim typem pochybeni v geriatrické preskripci, se kterym se v praxi mizeme setkat, je
underprescribing, kdy naopak |éCivo v terapii pfi urcité indikaci zcela chybi, i kdyZ by mélo
pro pacienta dle EBM prokazatelné prospésny vliv, nebo je neraciondlné poddavkovano.(9)
Prikladem muzZe byt napf. nepodani kyseliny acetylsalicylové (ASA) v sekundarni prevenci
u pacientli po prodélaném infarktu myokardu (IM).(12)

K hodnoceni kvality geriatrické farmakoterapie se pfristupuje z rlznych uhli pohledu
a vyuZivaji se nejraznéjsi kritéria. VSechny tyto pristupy vSak maji spolecné
to, Ze se soustiedi na |écCiva ve stafi rizikova nebo nevhodna, at uz z dGvodu prevahy jejich
NU a polékovych komplikaci nad prospé&snosti, nebo naopak z déivodu jejich nedostateéné
ucinnosti.(9)(13)

V nasledujici ¢asti jsou uvedeny dva typy kritérii vyuzivané v klinické geriatrické praxi,
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kritéria implicitni a explicitni, a zdakladni rozdily mezi témito odliSnymi pfristupy

k hodnoceni kvality a bezpec¢nosti farmakoterapie.

2.3.1. Explicitni kritéria

Tzv. explicitni kritéria potencialné nevhodnych leCiv ve stafi predstavuji orientacni
pomlcku, kterd ma zjednodusit postup preskripce |ékafim nebo zpétné hodnoceni
farmakoterapie geriatrickych pacientd klinickym farmaceutiim. Cilem téchto postupl je
vidy zkvalitnéni a zvySeni bezpecnosti a ucinnosti farmakoterapie. Explicitni kritéria
neberou v Uvahu konkrétniho pacienta, ale hodnoti farmakoterapii jako celek, napt. u vétsi
skupiny seniord. To mulze byt jak vyhodou, tak nevyhodou. V pfipadé hodnoceni
konkrétniho pripadu pacienta mohou byt vysledky hodnoceni znacné zkreslené, u vétsich
populaénich studii se z tohoto pfistupu naopak profituje a vyhodnoceni se provadi
pomérné snadno.(7)

Explicitni kritéria se sestavuji na zakladé konsensu expertd diky zkusenostem z klinické
praxe, nadzorl odbornikd a zejména publikovanych prehledovych praci, pfipadné malych
geriatrickych studii. Vyjimecné se vyuziva vysledkld randomizovanych kontrolovanych
studii (RCT), které se vSak u geriatrickych pacientll neprovadéji ¢asto. V minulosti bylo
vytvoreno jiz nékolik raznych explicitnich kritérii, z nichz lze uvést napt. kritéria Beersova,
McLeodova, kritéria Laroche a kol., IPET kritéria a v neposledni fadé STOPP/START kritéria.
(7)(10)(11)

Dnes jsou pravdépodobné nejzndméjsi a zaroven nejstarSi tzv. Beersova kritéria
potencidlné nevhodnych léciv/lIékovych postupl publikovand ve Spojenych statech
americkych (USA) v puvodni verzi v roce 1991 a aktualizovana naposledy v roce 2012.
Vyvinuta byla primarné pro USA.(11)(2) Tato kritéria jsou nyni uzndvand Americkou
geriatrickou spoleénosti a jsou Siroce vyuZivana v klinické geriatrické praxi v USA jako
prostifedek k hodnoceni potencidlné nevhodnych |ékovych postup(l.(10)

Alternativou Beersovych kritérii upravenych pro Kanadu jsou tzv. MclLeodova kritéria
z roku 1997 a pro vyuziti ve francouzskych podminkach byla vytvorena tzv. kritéria Laroche
a kol. z roku 2007. V Irsku byla vyvinuta tzv. STOPP/START kritéria (z angl. Screening Tool
of Older Person’s Prescriptions, Screening Tool to Alert Doctors to Right Treatment)
publikovana Dr. Galagherem a Dr. O’'Mahonym v letech 2007-2008.(7) STOPP kritéria

zahrnuji |éCiva ve stati nevhodna, START naopak |éCiva, ktera by méla byt v dané indikaci
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uzivdna nebo jsou casto u senior podddvkovdna nebo nepredepisovédna vilbec.(2)
Pro potreby lékové politiky v Némecku byl v roce 2010 publikovan tzv. PRISCUS seznam
zahrnujici obdobna explicitni kritéria Iékovych postup u senior(i.(10)

Ne viechna kritéria uzndvana v jinych statech jsou viak pfimo vyuzitelnd v CR. Z tohoto
dlvodu byla vytvorena tzv. Narodni kritéria l1éCiv a Iékovych postupl nevhodnych ve stafi
2012, vyvinutd specidlnd pro potieby CR. Byla sestavena na zdkladé nékterych
jiz zminénych uznavanych kritérii, a to zejména Beersovych a STOPP/START, a dlkladnych
literarnich resersi ¢lank(i zamérenych na geriatrickou farmakoterapii, publikovanych
v impaktovanych a recenzovanych zahrani¢nich casopisech. K vytvofeni byla vyuzita
tfikolova Delfi metoda a vyzkum probihal na Geriatrické klinice 1. lékarské fakulty
Univerzity Karlovy v Praze ve spolupraci s ceskymi odborniky. Vysledkem expertniho
konsensu CR v roce 2012 byl vystup skladajici se ze dvou &asti. Oddil | pFedstavuje
|éCiva/lékové postupy potencidlné nevhodnd ve stafi (bez ohledu na diagndzu), jejichz
a vhodnéjsi varianty. Oddil Il reprezentuje vycet zdakladnich interakci Iék—nemoc

u geriatrickych pacienti.(2)

2.3.2. Implicitni kritéria

Ponékud odliSny pfistup vyuZivaji tzv. metody implicitniho hodnoceni farmakoterapie,
kdy je posuzovan konkrétni pfipad pacienta a individualné hodnocena farmakoterapie
s vyuzitim teoretickych i klinickych zkuSenosti z praxe. Jde tedy o postup vysoce zavisly
tohoto typu pfistupu v geriatrické praxi je tzv. MAl-index (z angl. Medication
Appropriateness Index) publikovany Hanlonem a kol. v roce 1992. Postup spociva
v zodpovézeni deseti zdkladnich otazek o individudlni farmakoterapii konkrétniho
pacienta.(7)(2) Dle téchto kritérii se u kazdého uZivaného |éfiva hodnoti indikace,
ucinnost, davkovani, spravné a praktické instrukce, délka podavani, LI, interakce

s pridruzenymi onemocnénimi a naklady na lecbu.(7)

Jak z uvedeného vyplyvd, k hodnoceni farmakoterapie ve stati se dd pristupovat z raznych
uhli pohledu a Zadny postup se nedd povaZovat za univerzalni nebo nejlepsi. V praxi

se musi ¢asto vyuZivat kombinaci vySe uvedenych postupl s ohledem na konkrétniho
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pacienta, pfipadné skupinu pacientt.(7)

2.4. Specifické rysy farmakoterapie ve stari

Vyskyt NU léciv u seniorQ je mnohem ¢&astéjsi nez u pacientd stfedniho véku. Objevuji
se u vice nez 15 % senior( v ambulantni i nemocni¢ni péci.(14) Tento fakt je dan jednak
vékem podminénymi fyziologickymi zménami ve starnoucim organizmu a v druhé radé
chybnou preskripci [éCiv bez zohlednovani jejich interakéniho potencialu u senior(i. Zmény
terapeutické hodnoty IécCiv ve stafi jsou dané nékolika nasledujicimi aspekty, zejména
individudlnimi zménami ve farmakokinetice a farmakodynamice léciv (15), castou
polymorbiditou a polyfarmakoterapii a v neposledni fadé nefarmakologickymi faktory,

jako je napf. sobéstac¢nost a socialni zazemi.(7)(12)(16)

2.4.1. Individudlni zmény farmakokinetiky a farmakodynamiky

2.4.1.1. Farmakokinetika

Ke zménam ve farmakokinetikce |éCiv dochdzi ve stafi na vSech Urovnich s nejriiznéjsimi
klinickymi dasledky.(17) Na drovni absorpce dochazi k snizenému prokrveni a zpomaleni
motility gastrointestindlniho traktu (GIT) a zvySeni pH Zaludku a tim ke zpomaleni
absorpce |éciv kyselé povahy a prodleni v jejich nastupu Ucinku.(16)(1) Dale dochazi
ke sniZeni aktivity prenasecl zajistujicich aktivni transport léCiv a tim k omezenému
vstfebdani napf. vapniku nebo vitaminu D.(8)(17)

Na udrovni distribuce dochazi k vyznamnému poklesu podilu vody a svalové hmoty
ku prospéchu zvyseni obsahu tukové tkané v téle.(15) Nastava tak zvyseni distribu¢niho
objemu (Vy) lipofilnich latek, V4 hydrofilnich [éCiv se naopak sniZuje. Tim dochazi snadnéji
ke kumulaci lipofilnich IéCiv v téle a prodluzZuje se doba jejich plsobeni v organizmu (napf.
diazepam, tricyklickd antidepresiva (TCA)).(12)(16) V dlsledku zvySeni plazmatickych
hladin hydrofilnich léciv a zvyseni jejich farmakodynamicky ucinné volné frakce muze
dochazet

az k projeviim toxicity (napf. lithium, digoxin).(8)(18)

Zmény na urovni metabolizmu IéCiv jsou jednim z nejvyznamnéjsich faktor( ovliviujicich
farmakoterapeutickou odpovéd na Ié¢bu u senior(i. Dochazi k poklesu funkce jater atrofii

jaterni tkané a sniZzenim jejich prokrveni. Na Urovni enzymu se snizuje aktivita cytochromu
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P450 izoformy 3A4 (CYP3A4) a proces glukuronidace, v dlsledku ¢ehoZ je ¢asto nutna
Uprava davkovani |éCiv vyznamné prochdzejicich touto cestou metabolizace (napf.
metoprolol, verapamil, theofylin, alprazolam, trazodon).(12)(16) Dochazi také
k vyznamnému snizeni efektu prvniho prichodu jatry, coz mizZe mit téZ za nasledek vyssi
riziko NU ai toxicitu |é¢iv vyznamné podléhajicich first—pass efektu (napf. morfin,
simvastatin, zolpidem, beta—blokatory (BB)).(18)(19)

K nejzavainéjsSim zméndm vsak pravdépodobné dochdzi na udrovni rendini exkrece.
Ledviny, stejné jako jatra, nejsou jiz vlivem véku dostatec¢né prokrvovany, v duisledku ¢ehoz
dochazi k poklesu glomeruldrni filtrace (GF) a aktivni tubuldrni sekrece. Uvadi
se, Zze hodnoty GF jsou u geriatrickych pacientd az o 50 % nizsi nez u pacientl stfedniho
véku.(19) Klinickou manifestaci mUZe byt aZ toxicita |éCiv primdrné vylucovanych
ledvinami, pokud nedoslo k jejich Upravé davkovani (napf. digoxin, metfromin a néktera
antibiotika jako fluorochinolony nebo aminoglykosidy).(12) V neposledni fadé je nutné
zminit snizenou schopnost renalnich bunék zpétné resorpce sodnych iontd (Na‘)

a tim zvysené riziko dehydratace a hyponatrémie.(8)(1)

2.4.1.2. Farmakodynamika

K vyznamnym zménam ve starnoucim organizmu dochazi také na drovni
farmakodynamiky. Objevuji se zmény na receptorové Urovni, at uZz zvySeni (napf.
benzodiazepiny (BZD)) nebo snizeni (napf. BB, alopurinol) citlivosti rliznych receptorovych
systému na lécivo dané patologickymi zménami ve tkani, ve které se nachazi. K prikladim
téchto zmén, které maiji klinicky vyznamny dopad na kvalitu a bezpeénost farmakoterapie,
patti:(8)(1)

* ZvySeni citlivosti myokardidlni sodno—draselné (Na‘/K*) pumpy, které vede
ke zvySeni Ucinku, ale i toxicity digoxinu. Vzhledem k tomuto faktu spolu
se zvySenym zastoupenim volné frakce digoxinu v plazmé diky poklesu svalové
tkané a celkové télesné vody v téle by denni davka u seniorli neméla presdhnout
0,125 mg.(9)

» Casty vyskyt ortostatické hypotenze v disledku zhor$eni adaptacnich vlastnosti
starnouciho organizmu na nahlou zménu polohy téla, zejména diky snizené
citlivosti baroreceptorld karotického sinu a oblouku aorty, sniZeni citlivosti B,

receptor(l a tim potlaceni reflexni tachykardie. To mlize vést ke zvySenému riziku
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ortostatické hypotenze po poddani perifernich vazodilatancii, psychofarmak,
antihypertenziv a bradykardizujicich I&€iv.(8)(1)

Posturalni nestabilita, ortostaticka hypotenze a sniZzeni tonu kosterniho svalstva
mohou byt pri¢inou castéjSich padl a naslednych zlomenin po podani napf.
centrdlnich myorelaxancii a psycholeptik.(8)(1)

Snizeni  aktiviti acetylcholin—transferazy = (Ach—transferdzy) a senzitivity
acetylcholinovych  (Ach) receptorit ma za dusledek zvyseni citlivosti
k anticholinergné pGsobicim lé¢ivim a €astéjsi incidenci anticholinergnich NU, jako
napt. zdcpa, kognitivni dysfunkce, poruchy chovani, retence modi, zvysSeni
nitroocniho tlaku, rozmazané vidéni, suchost v Ustech, ortostaticka hypotenze
a tachykardie.(9)(20) Takova léciva predstavuji napf. TCA, sedativni antihistaminika
a tzv. klasicka antipsychotika. VSeobecné by se preskripci |éCiv s anticholinergni
aktivitou mélo u seniord pokud mozno vyvarovat.(15)(20)

Snizeni produkce antidiuretického hormonu zvysuje riziko dehydratace. Spolu
se snizenim pocitu Zizné a poklesem schopnosti ledvin rendlni resorpce Na* tak
dochazi k omezené odpovédi na dehydrataci a hyponatrémii.(16) Rizikové je
z tohoto pohledu podani selektivnich inhibitor( zpétného vychytdvani serotoninu
(SSRI), diuretik a pouziti potencidlné toxickych hydrofilnich latek jako jsou lithium
nebo digoxin.(8)(1)

Pokles aktivity dopaminergniho systému a snizeni poctu dopaminovych (D)
receptorld ve striatu zvySuje citlivost organizmu k antidopaminergné puUsobicim
|[éCivim a riziko polékového parkinsonského syndromu. Prikladem téchto
rizikovych léciv mliZze byt metoklopramid a klasicka antipsychotika.(8)(1)

Zhorseni termoregulacnich mechanizmi vede ke zvySenému riziku hypotermie
zejména po podani sedativnich |écCiv a vazodilatancii.(8)

Zvyseni citlivosti centrdlniho nervového systému (CNS) na centralné pusobici léCiva
a zvySeni propustnosti hematoencefalické bariéry (HEB) zpUsobuje silnéjsi sedaci,
zmatenost, delirium a kognitivni poruchy jiz po béznych doporucenych dennich
davkach (DD) pro pacienty stfedniho véku. Z tohoto dlivodu je nutnd Uprava
davkovani a nékterym Ié€iviim je vhodné vyhnout se Uplné (napf. diazepam nebo

amitriptylin).(8)(1)
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2.4.1.3. Nizkoddavkové reZimy u seniorii

Z dlvodu zmén ve farmakokinetice a farmakodynamice |éciv se Casto pfistupuje k tzv.
nizkodavkovym rezimlm, kdy tyto snizené davky léc¢iv ve srovndni s DD urenymi pro
béZznou populaci stfedniho véku vystacéi k dosazeni potfebného farmakoterapeutického
efektu. Nékteré priklady jsou uvedeny v Tabulce 1.(21)

Je vsak tfeba mit na paméti, Ze zmény ve farmakokinetice a farmakodynamice I1é¢iv jsou
znacné individualni a ne u vSech seniord nad 65 let musi ke viem nutné dochazet.
To jen potvrzuje fakt, Ze k farmakoterapii u geriatrickych pacientl je nutné pristupovat

pfisné individualné.(9)

Tabulka 1: Pfiklady nizkodavkovych rezimu u seniord (1)(18)

SniZzena geriatricka
Lécivo DD (mg/den) davka
(mg/den)
Atorvastatin 10 5
Simvastatin 20 10
Hydrochlorothiazid 25 12,5
Metoprolol 100 50
Digoxin 0,250 0,125
Zolpidem 10 5
Oxazepam 30-80 30
Fluoxetin 20 2,5-10
Trazodon 150 25-100
Diklofenak 100-200 75

DD (doporucena denni davka)

2.4.2. Pritomnost nespecifickych geriatrickych syndromt

Prikladem takovychto syndromU muze byt zmatenost, kognitivni dysfunkce, deprese, pady
a posturalni nestabilita a inkontinence. Pfi preskripci |éCiv se musi brat v Uvahu potencial
léCiva vyvolat, pfipadné zhorSovat tyto syndromy a pokud moino se jejich pouZiti

vyvarovat.(7)(14)

20



2.4.3. Polymorbidita a polyfarmakoterapie

Polymorbidita je ve stafi velmi castym jevem, ktery komplikuje Ucéinnost a bezpecnost
farmakoterapie. Jedna se o jeden z rizikovych faktor( DRP a interakci |ék—nemoc. Je proto
nutné respektovat relativni KI daného |éciva, aby byla zajisténa bezpecnost Iécby
a nedoslo ke zhorseni jiného zdravotniho problému pacienta.(2)(14)

Polyfarmakoterapie predstavuje jeden z hlavnich rizikovych faktor( interakci |ék—Iék.
At uZ se jednd o interakce farmakodynamické nebo farmakokinetické, musi se u senior(
dbat zvySené opatrnosti pfi preskripci [éCiv a vyhybat se komplikovanym lékovym reZzimidm
a neraciondlni polyfarmakoterapii.(2)(19) Nejvice rizikova skupina jsou z tohoto hlediska
pacienti s KV a psychiatrickymi chorobami.(18)

Polymorbidita a polyfarmakoterapie jsou tedy hlavnimi rizikovymi faktory DRP. Mezi
nejéastdji se vyskytujici NU u senior(l dochdzi na Grovni KV systému (ortostaticka
hypotenze, pady, tachykardie), GIT (zdcpa, nauzea) a CNS (zmatenost, sedace, delirium,
kognitivni dysfunkce, deprese, parkinsonské syndromy).(2) V praxi se také mliZeme setkat
s tzv. preskripéni kaskadou ve snaze fesit tyto NU pfedepsanim dalsiho |é&iva. Tento jev
bohuzel neni vyjimkou a pro pacienta jisté neni vhodnym dlouhodobym fesenim.(18)
V nékterych pripadech byvaji tyto DRP Spatné diagnostikovany a léceny ddle jako

samostatné onemocnéni, ¢imz se terapie znacné komplikuje a stava se iracionalni.(8)

2.4.4. Nefarmakologické vlivy

Kvalitu farmakoterapie ovliviiuji také dalsi faktory, jako je sobéstacnost (zejména stav
zraku a kognitivnich funkci)(1), mobilita, nutricni stav organizmu, socidlni zazemi
a ekonomicka situace.(7) V pripadé malnutrice a deficitu nékterych vitaminG (zejména
kyseliny askorbové), dochazi ke snizené aktivité CYP450, coz muiZe predstavovat dalsi
rizikovy faktor metabolickych interakci.(19) Co se tyce adherence u senior(, byva obecné
nizsi nez u pacientl stfedniho véku, coZ vyznamné souvisi s jiz zmifovanymi rizikovymi
faktory, zejména polyfarmakoterapii, socialnim zdzemim, sobéstacnosti a v neposledni
fadé stavem paméti a kognitivnich funkci.(7)(12) Udava se, Zze ai 50 % geriatrickych
pacientl uZzivd |éCiva nespravné a 15 % je neuziva vibec. Z téchto dlivodl je tedy
nezbytné dusledné ovérovat, zda je pacient se svou farmakoterapii srozumén, vyhybat

se neraciondlnim a komplikovanym lékovym rezimim a dodrZovat zdsady raciondlni
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farmakoterapie a EBM.(1)

Farmakoterapie senior(l je tedy znacné komplikovana a vyZaduje vysoce individualizovany
a komplexni pfistup, berouci v uUvahu farmakologické i nefarmakologické aspekty
potencialné ovliviujici ucinnost a bezpecnost lécby.(7)(1) V geriatrické klinické praxi je
tedy snaha vyvarovat se |é¢ivim u senioru rizikovych, zejména s nizkym terapeutickym
indexem, nelinearni farmakokinetikou a takovym, jejichZ terapeutickda hodnota ve stafi je
nezfidka zménéna a volit bezpecnéjsi a zaroven dostatecné ucinnou terapeutickou
variantu. V nékterych individudlnich pripadech vSak tuto alternativu vyuzZit nelze
a preskripci rizikovéjsiho léciva se vyhnout nedd (napf. digoxin, warfarin). V téchto
situacich se musi dbat na peclivou monitoraci bezpecnosti |éCiva, sledovat klinicky stav
pacienta a ponechat doty¢ného pod pfisnym lékaiskym dohledem po celou dobu uzivani

|éciva.(8)
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2.5. Jednotlivé nosologické jednotky

2.5.1. Diabetes mellitus (DM)

2.5.1.1. Specifika terapie DM ve stari

DM je chronické metabolické onemocnéni charakterizované hyperglykémii na podkladé
absolutniho nebo relativniho nedostatku inzulinu.(4)(22)

Pacienti trpici DM predstavuji pFiblizné 8-9 % celé populace CR, pficemz pocet diabetik(
neustdle stoupd se zvySujicim zastoupenim seniorli v populaci.(23)(24) Za poslednich
25 let pocet diabetik( vzrostl na trojndsobek.(24) Odhaduje se vsak, Ze pfriblizné 2 %
diabetik(i zOstdva nediagnostikovdno a 5 % populace se nachazi ve stadiu prediabetu.(23)
(24) Tzv. DM I. typu vznikajici na podkladé autoimunitni destrukce B-bunék pankreatu tvori
cca 10 % z celkového poctu diabetikl (22) a nejcastéji se manifestuje v mladSim véku
(do 20 let), s vyjimkou tzv. latent autoimmune diabetes in adults (LADA), ktery
se projevuje ve véku nad 35 let a svym pribéhem pripomina spiSe DM II. typu. Tento typ
DM tvofi cca 2-12 % populace diabetik(i. VétSina pacientd naproti tomu spada
do kategorie DM II. typu (90 %),(22) vznikajici postupné na podkladé inzulinové rezistence
a jeho prevalence je pfimo umérna véku. Uvadi se, Ze seniorskou populaci tvofi az 20 %
diabetik( tohoto typu.(23) Toto vysoké procento je pravdépodobné dano, vedle genetické
predispozice, zejména sklonem pacientl vyssiho véku k inzulinové rezistenci na podkladé
centralni obezity jako soucdsti metabolického syndromu a jejich fyzickou inaktivitou.
Zivotni progndza téchto pacient(l je ve srovnani s nediabetickou populaci hor$i a morbidita
a mortalita vyssi.(25)(26)

JelikoZ vétSinou DM u senioru probihd dlouhodobé asymptomaticky, mize se po nékolika
letech progrese projevovat az svymi komplikacemi, at uz makro- nebo mikrovaskularnimi.
Na tyto komplikace je tfeba myslet i u nové diagnostikovaného diabetika bez klinickych
projevil hyperglykémie a patrat po dalSich kardiovaskuldrnich onemocnénich (KVO),
projevech neuropatie (zacpa, prajem, erektilni dysfunkce, inkontinence, chronické bolesti)
a dalSich pozdnich komplikaci DM.(27) U geriatrickych pacient tak dochazi s rozvojem
mikro- i makrovaskularnich komplikaci k narGstu dalSich rizikovych faktorl komorbidit
(napf. srde¢ni onemocnéni, cévni mozkova prihoda (CMP), renalni selhani) vedoucich

ke zvysené mortalité a morbidité. Odhaduje se, Ze az 75 % populace diabetik(l zemfre
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na KVO.(28)(29)

U diabetikd se proto klade dliraz na dislednou prevenci téchto komplikaci. Mezi ucinné
prostiedky patii pravidelna kontrola krevniho tlaku (TK), o¢niho pozadi, kontrola plosek
nohou a citlivosti chodidel, méreni hodnot cholesterolu v krvi a albuminu a kreatininu
v moci. Cilové hodnoty TK pro mladsi seniory s DM by mély byt do 130/85 mm Hg,
u seniorll nad 80 let jsou nové cilové hodnoty systolického krevniho tlaku (STK) v rozmezi
130-139 mm Hg oproti plivodnim 140-150 mm Hg.(30)(31) Jak bylo prokazano ve dvojité
zaslepené, randomizované, placebem kontrolované studii SHEP (the Systolic Hypertension
in the Elderly Program) seniofi s DM II. typu s izolovanou systolickou arterialni hypertenzi
(AH) znacné profituji z IéCby nizkymi davkami diuretik v prevenci KV komplikaci,(32)
pfiéemZ prednost by se mélo ddvat terapii indapamidem. V |écbé AH u senior(l se vsak
preferuji zejména dlouhodobé pusobici inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu
(ACEi) nebo sartany z davodu pozitivniho vlivu zejména na rendlni funkce.
Pro antihypertenzni terapii a zaroven prevenci kognitivnich poruch je nejvice doklad( pro
blokatory kalciového kanalu dihydropyridinového typu (BKK), zejména nitrendipin.(31) Po
zhodnoceni individualnich pfinosu a rizik je mozné také zahdjit terapii ASA v davkach 75—
162 mg denné jako soucast primarni prevence, ackoli pro tuto strategii existuje jiZz méneé
doklad.(33) V primarni prevenci se u diabetik(l doporucuje ASA uZivat zejména v ptipadé
pritomnosti dalSich rizikovych faktort, jako jiz zminéna AH, dyslipidémie, albuminurie
nebo obezita a v sekundarni prevenci u pacientl s historii IM, CMP nebo ischemickou
chorobou srdecni (ICHS).(34)

Hypoglykemické kéma je pravdépodobné nejzavainéjsi akutni komplikaci DM, ktera ma
zejména pritomnosti ¢etnych komorbidit (zejména KVO, kognitivnimi poruchami, depresi,
renalni a jaterni insuficienci a malnutrici) a castym vyskytem polyfarmakoterapie.(31)
Vseobecné je hypoglykémie definovana jako pokles glykémie pod 3,9 mmol/l, u seniord
se vsak jeji symptomy mohou objevit i pfi vysSich hodnotach. Se vzristajicim vékem
se stavaji tyto symptomy vice nespecifickymi, a tak byva hypoglykémie bohuzel mnohdy
Spatné rozpoznana, jak pacientem, tak zdravotnickym personalem a situace se komplikuje
s pritomnosti kognitivnich dysfunkci nebo socialni izolaci pacienta.(31)(35) U seniorl jsou
mnohem castéjsi symptomy neuroglykopenické, jako jsou zmatenost, kognitivni poruchy

a poruchy chovani, zavraté a poruchy vizu, které nejsou ve stafi ni¢im vyjimecnym,
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a tak muzZe byt rozpoznani hypoglykémie slozitéjsi a jeji diagndza podhodnocena.(25)(27)
Geriatricti diabeticti pacienti jsou tak v dlsledku hypoglykémie ohroZeni zvySenou
mortalitou a vyvojem naslednych komplikaci, jako jsou CMP, IM, akutni srde¢ni selhani,
arytmie a Urazy v dasledku padd. Opakované epizody hypoglykémie mohou navic pfispét
k vyvoji demence.(25)(35) Mezi hlavni rizikové faktory vyvoje hypoglykémie se radi
vynechani jidla, zvySena fyzicka aktivita, poziti alkoholu a v neposledni fadé nevhodné
volena farmakoterapie.(27) Hypoglykemizujici potencidl |éciv ze skupiny antidiabetik
se také vyrazné lisi. Pfikladem muze byt studie provadéna u seniord v USA, kdy incidence
vazné hypoglykémie u pacientl lé¢enych derivaty sulfonylmocoviny byla 1,23 epizod
ze 100 za rok, u pacientl lécenych inzulinem byla jesté vyssi, a to 2,76 epizod ze 100
za rok. U obou téchto skupin Iéciv je proto nutna opatrnost v terapii seniort z dlivodu
zvySeného rizika hypoglykémie.(36)

Hyperglykemické stavy byvaji u senior( také vaznéjsi zejména diky snizenému pocitu zizné
a sklonu k dehydrataci. Témto komplikacim nahrava také ¢astéjsi farmakoterapie diuretiky.
a pacient se prubéiné monitoruje.(31) Co se tyce chronickych komplikaci DM,
je seniorskd populace ohrozena zejména komplikacemi makrovaskularnimi, které maiji
za nasledek akceleraci aterosklerézy a zvysené riziko KV morbidity a mortality.
K makrovaskuldarnim komplikacim se mohou samoziejmé dfive ¢i pozdéji pfridat
i mikrovaskularni, jako jsou neuropatie, nefropatie nebo retinopatie. Jejich vyskyt je vsak
ve srovnani s komplikacemi makrovaskularnimi méné casty.(25)(31) DalSimi komplikacemi
DM mohou byt ¢astéjsi mykotické infekce, zhorSené hojeni ran, syndrom diabetické nohy
a v neposledni fadé i deprese.(27)

Cilem lécby diabetikl ve vyssim véku je stejné jako v bézné populaci pecliva kontrola
glykémie a glykovaného hemoglobinu (HbA;c) jako indikatoru dlouhodobé kompenzace
DM a zabranéni makrovaskularnim a mikrovaskularnim komplikacim.(4) U seniord se vSak
dbd se zvySenou opatrnosti na prevenci hypoglykémie, ktera ma, jak jiz bylo feceno,
pod 5 mmol/l. Toho se da docilit pomalou titraci davek léciv s postupnym sniZzovanim
hodnot glykémie a vyhybanim se jejim nahlym poklesim. Zddnému pacientovi ve vy3§im
véku by neméla byt nasazovdna |écba antidiabetiky, pokud nejsou hodnoty glykémie

trvale ustdleny na 7 a vice mmol/I. Zaroven by vSak méla byt hodnota glykémie udrZzovana
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pod 11 mmol/l z divodu prevence dlouhodobych komplikaci DM a zabranéni vyskytu
symptomU hyperglykémie s rizikem rozvoje dehydratace i kognitivnich dysfunkci.(30)(37)
Co se cilovych hodnot tykd, za doporucené rozmezi pro UspéSnou kompenzaci
DM u seniord je povazovano HbA;c < 53-59 mmol/mol.(25)(30)(37)(38) U vétsiny seniorl
jsou vsak cilové hodnoty kompenzace DM znacné individualni se zohlednénim celkového
funkéniho stavu organizmu a vyskytu dalSich komorbidit. U kfehkych senior(, ktefi jsou
vice ohroZeni vyvojem komplikaci, rizikem pad( a kognitivni dysfunkci, se voli mirnéjsi
strategie pod prisnym |ékaiskym dohledem a pravidelnym monitorovanim klinického stavu
pacienta. Individualni cilové hodnoty Ié¢by se stanovuji tak, aby symptomy hyperglykémie
nebyly pfitomny, ale aby se co nejuspésnéji predchdazelo vyskytu hypoglykémie.(31)(38)
(33) U mirné aZ stfedné kiehkych senior(i se bezpecné cilové hodnoty HbA;c pohybuji
vrozmezi 53-64 mmol/mol a u velmi kfehkych seniorl jesté vySe v rozmezi 59-69
mmol/mol.(24)

Vétsina rezimovych opatreni se u senior vyznamné nelisi od opatieni pro mladsi pacienty.
Samoziejmosti je zanechani koufeni, omezeni konzumace alkoholu, dodrZzovani dietnich
doporuceni a dostatecny prisun tekutin, bilkovin a vapniku.(25)(31) Prospésny je pfisun
potravin bohatych na vlakninu, jako jsou zelenina, lusténiny a celozrnné produkty
aomezeni pfijmu tuénych jidel s obsahem nasycenych mastnych kyselin. Vyhodna je
naopak zvysena konzumace cerstvych ryb.(38) Dulezita je u seniord téz fyzickd aktivita
pfizplsobend individudlnim moZnostem a funkénimu stavu pacienta, idedlné chize
alesponn 30 minut denné, ktera zlepsuje progndzu pacienta a jeho celkovy stav.(25)(39)
Pohybova aktivita je vhodna téZz z pohledu poklesu svalové hmoty v téle u starnouci
populace a pfrispiva tak ke zvyseni fyzické zdatnosti.(30) Rozdilnost je vSak v dietnich
opatrenich vzhledem ke sklonu senior( k malnutrici. Redukéni diety se proto nedoporucuji
ani u obéznich pacientli, naopak byl popsan tzv. paradox obezity, kdy maji tito lidé
s nadvahou lepsi progndzu nez pacienti kiehci.(25)(31)

Strategii v |écbé DM u seniorli by tedy mél byt vysoce individualizovany ptistup berouci
v Uvahu heterogenitu této skupiny populace a cilové hodnoty kompenzace glykémie volit
s pfihlédnutim ke komorbiditam, dalsi medikaci pacienta a jeho funkénimu a kognitivnimu
stavu.(30)(40) Jak jiz bylo feceno, u diabetikl vyssiho véku je vétsi obava z vyskytu
hypoglykémie. Krehci diabeticti pacienti by se proto méli vyhybat IéCivim s vysokym

hypoglykemizujicim potencidlem, jako jsou derivaty sulfonylmocoviny a inzulinoterapie
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by se méla uzpUsobit aktualnimu stavu pacienta.(31)

Lécivem prvni volby v terapii DM Il. typu u seniorl je metformin. Pfi jeho intoleranci
nebo Kl se voli dal$i varianty antidiabetik jako napf. inhibitory dipeptidylpeptidazy—4
(iDPP-4), agonisté glucagon—like peptidu-1 (GLP-1), glifloziny nebo pioglitazon.
U pacientld s rendlnim onemocnénim, KVO nebo obezitou se voli preferenéné terapie
agonisty GLP-1 nebo glifloziny, pokud nejsou KI.(31)(39)

Zejména u krehkych geriatrickych pacientl se preferuje z didvodu prevence vzniku
hypoglykémie monoterapie metforminem. Pokud v3ak |écba nestali, uprednostiiuje
se kombinacni terapie s iDPP-4, pfipadné dalSimi méné rizikovymi antidiabetiky. V pfipadé
potreby se pfidava inzulin. Derivaty sulfonylmocoviny s kratkym biologickym polo¢asem
(ti2) (napft. gliklazid) by mély byt u senior( krajni volbou z dlvodu rizika hypoglykémie.

(Viz Tabulka 2: Strategie IéCby DM u senior(i)(31)
2.5.1.2. Farmakoterapie DM II. typu ve stari

Biguanidy (metformin)

Metfromin je nejcastéji prfedepisované peroralni (p. o0.) antidiabetikum v terapii DM II.
typu a predstavuje |éCivo prvni volby v terapii DM u seniord. To je ddno nejen prikazem
jeho bezpecnosti, ale i doklady o snizeni rizika KV komplikaci a mortality.(41)
Pti preskripci tohoto |éCiva u senioru je vSak nezbytné respektovat jeho Kl, které zahrnuji
diabetickou ketoacidézu, renalni selhani s GF pod 0,5 ml/s, nékteré akutni stavy, které
mohou ovlivnit rendlni funkce, jako jsou dehydratace, zavazina infekce nebo Sok. DalSimi
KI mohou byt akutni nebo chronickd onemocnéni, kterd ve tkdnich vyvolavaji hypoxii, jako
jsou srdecni selhani (SS), selhani respirace nebo IM v neddvné dobé a v neposledni radé
akutni intoxikace alkoholem a alkoholismus.(42) Lécbé metforminem by se také méli
vyhnout kiehci anorekticti nebo podvyziveni pacienti z divodu zvySeného rizika rozvoje
laktatové acidozy.(29)

Aby byla zvySena snasenlivost l1é¢by metforminem, kterd je ze zacatku spojend s velmi
¢astym vyskytem zejména GIT NU, jako jsou nauzea, prijem, bolest bficha a ztrata chuti
k jidlu,(41) zacind se terapii nizkymi ddvkami 500 mg denné s pomalou titraci po 10-15
dnech do jeho maximalni ucinnosti a zdroven co nejlepsi snasenlivosti. DD je také vhodné
rozdélit do 2-3 dil¢ich ddvek.(38)(42) U seniorl by vsak v terapii nikdy nemélo byt

dosahovano maximalnich DD (3 g).(42)(43) U pacientli s GIT nesnasenlivosti klasickych
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forem metforminu jsou preferovédny jeho XR formy s prodlouzenym ucéinkem, které byvaji
lépe tolerovany.(24)

Vyhodou lé¢by metforminem u seniorll je zejména jeho velmi nizky hypoglykemizujici
potencidl, priznivé ovlivnéni lipidového spektra, jako je snizeni hladiny low—density
lipoprotein (LDL), very low—density lipoprotein (VLDL) a triacylglyceroll (TAG) a jeho
neutralni vlivna prirGstek télesné hmotnosti pti chronické terapii. Ze zacatku
terapie v nékterych pripadech dochazi dokonce ke snizeni hmotnosti.(38) Toto pozitivni
pusobeni na lipidové spektrum bylo prokazano jiz v roce 1998 studii United Kingdom
Prospective Diabetes Study (UKPDS), ve které bylo pozorovano snizeni srdecnich ptihod
u obéznich pacientl lé¢enych metforminem o 39 % a celkové mortality o 36 %.(44) Seniofi
se SS a obezitou mohou tedy také z jeho uZivani profitovat. U pacientl uZivajicich
dlouhodobé metformin bylo navic prokdazano snizené riziko nové diagnostikovaného
SS. U¢innost metforminu byla tedy prokdzana v primarni i sekundarni prevenci KVO.
Mechanizmus Ucinku, jakym metfromin sniZuje toto KV riziko, neni dosud znamy,
odhaduje se vsak, Ze m(iZze souviset s jeho pfiznivym vlivem na télesnou hmotnost,
zlepsenim diastolické funkce a snizenim srde¢ni namahy.(41)(45) V nékterych studiich byl
téz pozorovan protektivni efekt metforminu na vyvoj kognitivnich poruch, coz by mohlo
byt u seniorll vyznamnym benefitem. Tento Ucinek vSak bude tfeba prokazat jesté dalSimi
klinickymi studiemi.(46)

Jelikoz se metformin vylucuje v aktivni formé ledvinami,(47) jeho davkovani je tfeba
upravovat v zdvislosti na individudlnim stavu rendlnich funkci, které byvaji u starSich
pacientl sniZeny. Seniofi jsou tak vystaveni vyssimu riziku rozvoji laktatové acidozy, velmi
hladinou laktatu v krvi > 5 mmol/I.(29)(41) Prevenci tohoto stavu mlZe byt zminéna
Uprava ddavkovani metforminu, prisné respektovani KI (zejména renadlni selhani
a alkoholismus) (38) a dodrzovani rezimovych opatteni, jako vyhybani se nadmérné
konzumaci alkoholu a dlouhodobému hladovéni.(42)

Samozirejmosti terapie metforminem u senior( je pravidelna monitorace renalnich funkci,
a to méreni hodnot clearance kreatininu alesponi 2—4x ro¢né a vidy pfi zméné terapie
|éCivy ovliviujicich renadlni funkce, zejména diuretiky, antihypertenzivy nebo nesteroidnimi
antiflogistiky (NSAID).(42) Nékteré studie prokdazaly, Ze vice smérodatné nez sérové

hladiny kteatininu jsou hodnoty GF, kterd presnéji odrdzi exkreci metforminu.(48)

28



V pfipadé stfedné zavazného renalniho postizeni (GF 0,5-1 ml/s) se terapie metforminem
nezahajuje, ale pokud je lécba jiz dlouhodobé nasazena, je mozné dle novéjsich poznatk
jeho |é¢bu ponechat za soucasné redukce davky na polovinu. V pfipadé zavainého
renalniho poskozeni (GF < 0,5 ml/s) je vsak jiz nutné metformin vysadit.(31)

Metformin je povaZovan za vysoce ucinné |écivo, avSak u pacientl s vy$simi pocatecnimi
hodnotami HbA;c se vétSinou monoterapii cilovych hodnot nedosdhne. V tomto pripadé
se po 3 mésicich neuspésné kompenzace voli kombinacni terapie (viz Tabulka 2: Strategie

|écby DM u senior().(38)

Derivaty sulfonylmocoviny

Dlouho byly derivaty sulfonylmocoviny uznavany jako léciva volby v kombinacni terapii
s metforminem nebo pfi jeho intoleranci. Tento postup byl vSak prehodnocen z divodu
vysokého rizika hypoglykémie. Dnes predstavuji tato léciva krajni alternativu v |écbé
DM u seniorQ v pripadech, kdy je potreba sniZit naklady na lécbu.(31)(49)

Vyhodou terapie derivaty sulfonylmocoviny je jejich vysoka ucinnost v kompenzaci
glykémie, vétSinou dobrd snasenlivost a nizké naklady na [éC¢bu. Na druhé strané je jejich
nejvétsi nevyhodou vysoky potencial vyvolavat hypoglykémie, které u seniord souviseji
téZz se zvySenym rizikem padl a naslednych zlomenin. Dalsi nevyhodou je potencial
zvySovat télesnou hmotnost a v poslednich letech je téz diskutovana jejich KV bezpecénost
a vliv na mortalitu.(50) Z téchto divod( by se mélo jejich podavani u seniord vyhybat.(33)
Nejvétsi hypoglykemizujici potencidl maji derivaty se stfedné dlouhym a dlouhym t,
zejména glipizid a glibenklamid, u kterého byly pozorovany epizody tézké hypoglykémie
s nutnosti hospitalizace pacient(l. Jako jedny z nejvyhodnéjsich se naopak jevi gliklazid
a glimepirid.(39)(51)(52) U¢&innost glimepiridu byla prokazana jako srovnatelna s ostatnimi
derivaty sulfonylmocoviny jiz v nékolika RCT, vyznacoval se vSak lepsi snasenlivosti a nizsim
potencialem vyvolat hypoglykémii (53) a zvySovat télesnou hmotnost. Na zakladé téchto
poznatk(i se tedy glimepirid jevi jako vhodny v terapii DM u seniord.(54) Ug&innost
a bezpecnost gliklazidu byla téZz potvrzena nékolika RCT a shrnuta v metanalyze v roce
2015 (55), ve které se ucinnosti neliSil od ostatnich derivat( sulfonylmocoviny, ale jeho
hypoglykemizujici potencidl byl vyhodnocen jako vyznamné nizsi nez u ostatnich Iéciv
z této farmakoterapeutické skupiny. Gliquidon jako nejnovéjsi IéCivo typu derivatu

sulfonylmocoviny byl v klinickych studiich téZ prokazan jako vysoce Ucinny. Ve studii z roku

29



1997 (56) byl dokonce pozorovan pozitivni vliv na snizeni LDL cholesterolu, v jiné klinické
studii z roku 2000 (57) vSak tento efekt nebyl potvrzen, naopak byl pozorovan pfrirGstek
hmotnosti. Jeho vyhodou je moZnost pouziti u pacientl s rendlni insuficienci (R1).(24)
Riziko hypoglykémie se zvySuje v pripadech, jako je nadmérnd fyzickd aktivita, vynechani
jidla, poziti vétsiho mnozstvi alkoholu, GIT obtizi, u hospitalizovanych pacient(
a v neposledni fadé u senior s rendlni dysfunkci nebo snizenou funkci jater.(49) Riziko
vazné hypoglykémie vyvolané derivaty sulfonylmocdoviny useniord se na zakladé
observacni studie provadéné v USA odhaduje na 1,23 %. Toto riziko se samoziejmé zvysSuje
u kfehkych senior(, seniord s polyfarmakoterapii a ¢asto hospitalizovanych pacient(.(58)
V klinické studii z roku 2016 byl v souvislosti s terapii derivaty sulfonylmocoviny pozorovdn
negativni vliv na vyskyt vedlejsich KV pfihod, konkrétné zvyseny vyskyt IM.(59)
V metaanalyze z roku 2016 byl vSak tento negativni dopad vyvracen a naopak byla
potvrzena jejich bezpecnost.(60) Tato otdzka vSak zlstavd stdle diskutovana a bude

potieba provést jesté vice klinickych studii, aby se tento efekt vyvratil ¢i potvrdil.

Inhibitory DPP-4 (gliptiny)

IDPP-4 predstavuji u seniord p. o. antidiabetika druhé volby. Vyznacuji se nizkym
potencidlem vyvoldvat hypoglykémie, jsou proto léCivy volby zejména v Ié¢bé krehkych
seniorll. S vyhodou se téz pridavaji do dvojkombinacni lécby s metforminem
pfi jeho nedostatecné ucinnosti.(31)

Pozitivem |é¢by iDPP—4 je nejen jejich nizké riziko vyvoldvat hypoglykémie, ale téz jejich
neutrdlni vliv na télesnou hmotnost, nizky vyskyt NU a LI. U seniord jsou tedy velmi dobie
tolerovdany. Neméné vyhodné pro geriatrické pacienty je téZz jejich p. o. podani
s davkovanim 1x denné.(61) Nevyhodou vsak mohou byt ponékud vy3$si ndklady na lécbu.
(31)

Jednotlivi zastupci této skupiny IéCiv se mezi sebou svymi vlastnostmi zasadné nelisi.
Odchylky vSak muZeme nalézt v jejich zpUsobu eliminace, coz mlzZe hrat u senior(
vyznamnou roli, zvla§té pfi poruchach rendlnich funkci. Uprava davkovani u pacientl
s GFpod 50 ml/min je nutnd u sitagliptinu, vildagliptinu, saxagliptinu i alogliptinu.
Jako nejvyhodnéjsi se z tohoto hlediska jevi pouZiti linagliptinu, u kterého uprava
davkovani u pacientll s poruchou renalnich funkci neni nutn3, jelikoz se jako jediny z této

skupiny nevylucuje ledvinami.(39)(61)
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Pro sv(j mechanizmus ucinku se iDPP-4 daji s vyhodou kombinovat nejen s metforminem,
ale té7 s derivaty sulfonylmocoviny, thiazolidindiony i inzulinem. Natrhu v CR jsou
k dispozici jiz fixni kombinace metforminu s iDPP—4.(24)(61) Data z metaanalyzy z roku
2015 sice uvadéji, ze pridani derivatu sulfonylmocoviny k 1é¢bé iDPP—4 snizi HbA1c béhem
trimésicni 1éCby mnohem ucinnéji, nez zahajeni |écby dvojkombinaci metforminu s iDPP—
4, nicméné po roce se jiz rozdily ve snizeni HbAc jiZ tolik nelisi a ucinnost se tedy zda byt
srovnatelnd. Navic bylo pozorovdno snizeni télesné hmotnosti pfi kombinacni terapii
metforminu s iDPP—4 na rozdil od dvojkombinace metforminu s derivaty sulfonylmocoviny,
kdy dochdzelo naopak k pfrirGstku télesné hmotnosti a zdroven k ¢astéjSim pripadim
hypoglykémie. Z téchto divodl se zda byt dvojkombinacni Ié¢ba metforminem a iDPP-4
vyhodnéjsi.(62)

Jiz nékolik klinickych studii vyhodnotilo iDPP—4 jako ucinné, bezpecné a dobre tolerované

v terapii DM u senior(. V geriatrické praxi jsou tedy ¢asto pouzivany.(61)

Agonisté GLP-1 (inkretiny)

Agonisté GLP-1 receptord (dulaglutid, exenatid, liraglutid a lixisenatid) jsou téZ s vyhodou
pouzivany v terapii DM u seniord. Svou ucinnosti a farmakoterapeutickym profilem
se podobaji iDPP—4. Vyznacuji se obdobné nizkym potencidlem vyvoldvat hypoglykémie
all. Na druhou stranu muze byt jejich pouziti limitovdno injekéni aplikaci a horsi
snasenlivosti nez iDPP-4, a to zejména GIT symptomy, snizenim chuti k jidlu a ubytkem
hmotnosti, coz mlzZe byt problém zejména u kfehkych pacientd. Z tohoto Ucinku
na télesnou hmotnost vSsak mohou profitovat obézni pacienti.(24)(30) Liraglutid je
z hlediska aplikace 1x denné u seniorll vyhodnéjsi, na rozdil od exenatidu, ktery se aplikuje
2x denné.(63)

U exenatidu byly pozorovany v postmarketingové studii pfipady akutni pankreatitidy, které
byly pozdé&ji vyvhodnoceny jako vzacny NU terapie exenatidem.(63) Spojitost vyskytu akutni
pankreatitidy s lé¢bou agonisty GLP—-1 vsak nebyla potvrzena, nékolik systematickych
prehledd a metaanalyz tento efekt vyvratilo. Dostate¢nd klinickd data vSak zatim chybi
atato otazka zlstava stile oteviend.(64)(65) Nicméné se nedoporucuje tato |éciva
predepisovat pacientlim s rizikovymi faktory pankreatitidy, jako jsou vysoké hodnoty TAG,
nadmérny prisun alkoholu nebo pfitomnost Zlucovych kamenU. Terapii exenatidem

by se méli vyvarovat téZz pacienti s tézkym rendlnim postizenim a u pacientl se stfedné
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tézkym postizenim je nutna redukce davky.(29)(61)

Vyhodou terapie agonisty GLP-1 je jejich potencidl snizovat TK, télesnou
hmotnost a pozitivni vliv na lipidové spektrum, na zakladé ¢ehoZz by se dalo usuzovat
o jejich potencidlu snizovat vyskyt KV pfihod zejména pfi dlouhodobé terapii. Existuji

jiz dGikazy o jejich kardioprotektivnim vlivu u pacientt se SS a po prodélaném IM.(63)

Thiazolidindiony (glitazony)

V CR predstavuje zastupce této skupiny lé¢iv pouze pioglitazon.(66) Terapie glitazony
tekutin. Ta maze vést k exacerbaci SS a vzniku perifernich edém. Proto jsou tato Iéciva Ki
u SS . a IV. stupné klasifikace New York Heart Association (NYHA).(33)(61) Nékteré studie
téZz poukazaly na spojitost mezi l1é¢bou pioglitazonem a vyskytem edému makuly. Dalsi
nevyhodou je prirtstek télesné hmotnosti béhem |écby, ktery mize byt az 5 kg béhem 3-
5 let terapie zpUsobeny nejen retenci tekutin, ale téZ narlistem tukové tkané. VétsSina
studii vSak ukazala, Ze dochazi vice k ukladani tuku do perifernich podkoznich tkani
nez do oblasti visceralni.(67) Dal$i nevyhodou je snizeni kostni denzity vedouci
ke zvySenému riziku zlomenin dlouhych kosti, coz muze byt problém napf. uZen
po menopauze. Mechanizmus toho Ucinku zlstava zatim stale nejasny.(29)(61) Po mnoho
let se také diskutuje o podezfeni zvySovat riziko vyskytu rakoviny mocového méchyre
pfi terapii pioglitazonem. Tento efekt vSak nebyl stoprocentné potvrzen.(68) Vyhodou
terapie glitazony je naopak jejich nizky potencidl k vyvolani hypoglykémie.(61) DalSim
benefitem, ktery byl potvrzen u pioglitazonu, je jeho pozitivni vliv na hladinu TAG, kterou
snizuje 0 15 % a hladinu high—density lipoprotein(i (HDL), kterou zvySuje o 10 %. Hladinu
celkového cholesterolu a LDL vSak vyrazné neovliviiuje.(67)

Pouziti pioglitazonu v terapii DM u senior( je tedy znacné komplikované a limitované
jeho jiz zminénymi riziky, jako jsou retence tekutin, vyskyt zlomenin a diskutované
podezieni vyvolat rakovinu mocového méchyre. | kdyZz existuji data o sniZzeni mortality
020 % ajeho KV bezpecnost byla prokadzana jiz nékolika studiemi, nejedna se jisté
o idealni [éCivo v terapii DM u seniorl. Vhodnéjsi se zda byt jeho poufZiti v terapii mladsich
pacientl nebo u pacientl s prediabetem.(67) Pioglitazon tak z(istava lé¢ivem druhé volby
u uzké skupiny pacientt, u kterych neni zvySené riziko SS nebo fraktur kosti a bez historie

rakoviny mocového méchyre.(30)
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Inhibitory alfa—glukosidaz (akarbéza)

Zastupce této farmakoterapeutické skupiny lé&iv na trhu v CR pFedstavuje pouze akarbdza.
Jednd se o lé¢ivo predepisované jen zfidka, zejména kvadli svym GIT NU, jako je flatulence
a prdjem a nasledné Spatné adherence pacientl k lé¢bé. Akarbdza ovliviiuje zejména
postprandialni glykémii. Vyhodou je, Ze pusobi lokdlné ve strevé a nemetabolizuje
se ledvinami ani jatry. Ddle se vyznacuje nizkym potencidlem vyvolat hypoglykémii.
U seniord vsak jeji pouZiti neni vhodné zejména kvuli GIT intoleranci a nutnosti ¢astéjsiho

davkovani.(39)(69)

Glinidy

Z glinidd je v CR v klinické praxi pouZivdn pouze repaglinid.(70) Tato skupina légiv
se vyznacuje rychlym nastupem ucinku a zaroven jeho kratkym trvanim. Maji tak pomérné
nizky potencidl vyvolat hypoglykémii.(39) Jejich dalsi vyhodou je mozZnost poutziti v terapii
pacientl s RI. Repaglinid je povaZovan za bezpecny a ucinny v Ié¢bé DM u senior( (71), ale
i pres jeho nizky potenciadl k vyvolani hypoglykémie je u této skupiny pacientl nutna
opatrnost a doporucuje se snizené davkovani (0,5 mg repaglinidu 3x denné).(29)

Nevyhodou zejména u senior( je nutnost ¢astéjSiho davkovani.(49)

Glifloziny

Mezi zastupce této farmakoterapeutické skupiny léciv pouZivanych v klinické praxi patfi
dapagliflozin, kanagliflozin a empagliflozin.(72) Tato pomérné nova skupina |éciv se zda
byt vyhodnd pro svij pozitivni efekt na hodnoty TK a télesnou hmotnost s nizkym
potencidlem k vyvolani hypoglykémie a dobrou sndsenlivosti. Jednd se o bezpecnou
a uc¢innou skupinu |é¢iv. Hlavni nevyhodou lé¢by jsou vSak ¢astéjsSi mocové a vaginalni
infekce. S Iécbou glifloziny je také spojovdno zvySené riziko diabetické ketoaciddzy, kterd
mUlze probihat atypicky s mirnym zvySenim hladiny glykémie, coZz mulze zplsobovat
opozdénou diagndzu. Riziko ketoacidézy je treba zvazit pfi vyskytu nespecifickych
symptom( jako jsou nauzea, zvraceni, Unava, zmatenost, zvySeny pocit Zizné a dychaci
obtize. V téchto pfipadech je nutné l1écbu glifloziny vzdy ukoncit.(72)(73)

U¢innost dapagliflozinu byla prokazana jako srovnatelnd s derivaty sulfonylmocoviny,
thiazolidindiony nebo iDPP—4 s nizSim rizikem hypoglykémie a navic pozitivnim vlivem
na télesnou hmotnost.(74) Bezpecnost a uc¢innost empagliflozinu byla prokazana jiz v radé

studii, byl potvrzen i jeho pozitivni vliv na TK a télesnou hmotnost. Jeho schopnost
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snizovat KV riziko u diabetikl byla prokazana v klinické studii EMPA-regoutcome, ve které
prokazatelné sniZzoval KV mortalitu az o 38 %.(75) Kanagliflozin byl prokazan v terapii
u senioru téz jako bezpecny a Gcinny, i kdyZ pro potvrzeni pozitivniho vlivu na KV mortalitu
bude zapotrebi jeSté dalSich studii. Hlavni nevyhodou jeho lécby je Castéjsi nuceni
na moceni, infekce zevniho genitalu a mocové infekce. Vyhodny je naopak jeho pozitivni
vliv na TK a télesnou hmotnost.(76)

U senior(l je nutné vzit v Gvahu riziko hypovolémie a také fakt, Ze podminkou uUcinnosti
a bezpednosti je dostateéna rendlni ¢innost. Seniofi jsou také nachylnéjsi k NU jako jsou
posturdini nestabilita, zavraté, hypotenze a dehydratace. Pro nedostatek zkusenosti
se zahajovani |é¢by pacientliim nad 75 let nedoporucuje.(72)(77)

Na zakladé poznatkd z klinickych studii se tato skupina lé¢iv mlze s vyhodou pouzit
u zdatnych seniord s DM II. typu, ktefi trpi obezitou a AH. Naopak by se terapii témito

lécivy méli vyvarovat seniofi kiehci a pacienti s chronickym rendlnim onemocnénim.(77)

Inzuliny

Inzulin je bezesporu lécivem prvni volby u vSech diabetikd I. typu, at uz se jedna o seniory
nebo pacienty nizsiho véku. U geriatrickych pacientl s DM Il. typu je vSak situace sloZitéjsi.
Casto je u téchto pacientl inzulinoterapie oddalovana s obavou z vyvolani hypoglykémie
a slozitosti aplikace.(39) Riziko hypoglykémie je u inzulinQi ze vSech antidiabetik nejvyssi.
V klinické studii zamérené na hypoglykemizujici potencidl antidiabetik u senior( byl
pozorovan vyskyt tézké hypoglykémie u pacientll lé¢enych inzulinem u 2,76 ze 100
v porovndni s pacienty uzivajicimi derivaty sulfonylmocoviny, u kterych byla incidence
1,23.(58) U dekompenzovanych diabetik( II. typu léCenych p. o. antidiabetiky vsak
oddalovani inzulinoterapie neni racionalni, jelikoZz bylo prokdzano, Zze v¢asné prevedeni
pacienta na terapii inzulinem nebo pfidani aplikace inzulinu k jiz stavajici terapii p. o.
antidiabetiky vyrazné zvysuje kvalitu Zivota a sniZuje vyskyt komplikaci DM.(31)

Pfed zavedenim inzulinoterapie u geriatrického pacienta se musi individualné zhodnotit
jeho schopnosti, postoj k terapii a odhalit bariéry Uspésné |écby a aplikace inzulinu.
Zhodnotit je dulezité zejména sobéstacnost, funkéni stav (zejména zrakovou ostrost
a manualni zrucnost), kognitivni funkce a psychosocidlni zdzemi v pripadé nutnosti
asistence pfi aplikaci.(37)

Jak jiz bylo feceno, aplikace inzulinu u diabetik( Il. typu se voli v pripadé neulspésné
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kompenzace glykémie p. o. antidiabetiky a Ié¢ba by neméla byt zbyte¢né oddalovana.(39)
Davka inzulinu by méla byt titrovana pozvolna, aby se vyhnulo vyskytu hypoglykémie
a komplikacim terapie. Davka by méla byt postupné navySovdna 1x tydné, dokud
se nedosdhne cilovych hodnot glykémie.(49)

Pfi rozhodovani o typu inzulinu se bere v Uvahu zejména kiehkost pacienta. U senioru
se vétSinou preferuji jednoduché inzulinové rezimy s aplikaci bazalniho inzulinu 1x denné
pfed nepohodlnou castéjsi aplikaci kratce plsobiciho inzulinu. Zejména pro krehké
pacienty je nejvhodnéjsi aplikace dlouze pusobiciho inzulinového analoga (glargin,
detemir, degludek) 1x denné.(31)(37) Kompenzace glykémie je vétSinou horsi
nez u intenzifikovanych rezimd, ale riziko hypoglykémie se tim vyrazné snizuje,
coz je u geriatrickych pacientd prioritou.(31) O néco Uspésnéjsi kontrola glykémie muze
byt dosazena aplikaci premixované smési kratce a stfedné dlouho pulsobiciho inzulinu.
Tyto rezimy jsou s vyhodou pouzivany u seniorl se schopnosti aplikace 2x denné.(37)
Intenzifikované rezimy s aplikaci bazalniho inzulinu a kratkych analogli nékolikrat denné
jsou vhodné pouze pro zdatné a dobfe motivované seniory. Kompenzace glykémie
monitorace glykémie pacientem a je nutno zajistit schopnost pacienta k selfmonitoringu.
(31)

Konvencni Neutral Protamin Hagedorn (NPH) inzulin a humanni inzulin nejsou pro seniory
vhodnou volbou z dldvodu rozdilné biodostupnosti a nepredvidatelné farmakokinetice,
a tim vyssimu riziku hypoglykémie.(37)

JelikoZz dochazi u seniord ke sniZeni renalnich funkci, je nutné vzit v dvahu dpravu
davkovani inzulinu a vyvarovat se tak vzniku komplikaci terapie, zejména hypoglykémie.
Pokud GF dosahuje hodnot 0,2-0,8 ml/s, méla by byt davka redukovana o 25 %, u GF pod
0,2 ml/s az 0 50 %.(39)
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Tabulka 2: Strategie lécby DM u seniorti (31)(37)(39)

lécivo 1. volby

METFORMIN

- pomala titrace davky po 10-15 dnech
- celkovou denni davku rozdélit do 2—3 davek, pripadné pouzit XR formu
- nedosahovat maximalni doporucené denni davky 3 g

SenioFi zdatni

Seniofi kfehci

Kl / nesnasenlivost

Neucinnost

KI / nesnasenlivost

Neucinnost

rakoviny mocového
méchyre

- U obéznich pacientt

s rendlnim a kardialnim
onemocnénim

GLIFLOZINY**

METFORMIN
+
GLIFLOZINY**

-ne anorekticti
a podvyZziveni pacienti

metforminu metforminu metforminu metforminu
1. volba
D —
IDPP—4 METFORMIN
METFORMIN IDPP-4 +
AGONISTE GLP-1 + IDPP-4
- U obéznich pacientd IDPP-4
PIOGLITAZON
- pacienti bez METFORMIN
zvyseného rizika SS nebo M AGONISTE GLP-1 METFORMIN
fraktur kosti, bez historie AGONISTE GLP-1 T Do
- u obéznich pacientq, +

AGONISTE GLP-1
-ne anorekticti
a podvyZziveni pacienti

2. volba
METFORMIN
+
DERIVATY SULFONYL-|  DERIVATY SULEONY"'
MOCOVINY* MOCOVINY
METFORMIN
Neucinnost +
dvojkombinace DERIVATY SULFONYL-
%%k
GLIFLOZINY MOCOVINY*
METFORMIN - pfi nutnosti snizit
+ naklady na lécbu
GLINIDY IDPP—4
+
DERIVATY SULFONYL-
MOCOVINY*

Neucinnost kombinované lécby

INZULIN samotny ¢i v kombinaci

pUsobiciho inzulinu 2x denné

-jednoduché inzulinové rezimy: bazélni inzulin 1x denné / premixovana smés kratce a stfedné dlouho

DM (diabetes mellitus), GLP-1 (glucagon-like peptide-1), IDPP-4 (inhibitor dipeptidylpeptidazy-4),
(kontraindikace), SS (srdecni selhani)
*s kratkym biologickym polocasem, napt. gliklazid, glimepirid
**u pacientd do 75 let, u pacient( s obezitou, AH, kardialnim a rendlnim onemocnénim s GF nad 60 ml/min.
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2.5.2. Deprese

2.5.2.1. Specifika terapie deprese ve stari

Deprese je jedna z nejcastéji se vyskytujicich afektivnich poruch postihujici za cely Zivot
priblizné 10 % populace, pricemz Zeny jsou touto nemoci postizeny dva- az tfikrat castéji
nez muzi. Deprese se vyznacuje pocity beznadéje, zoufalstvi, ménécennosti, apatii
anasledné i sebevrazednymi sklony.(78)(79) Ve stari se vSak do popredi dostava
somatizace a pozornost pacienta se soustredi spiSe na télesné projevy (napft. ¢asné ranni
buzeni, ztrdta chuti k jidlu, ztrdta télesné hmotnosti, snizeni libida, zpomaleni
psychomotorického tempa, bolestivé syndromy).(80)(81) Vyjimkou nejsou u seniord delsi
terapeuticky rezistentni depresivni faze.(82)

U geriatrickych pacientll je deprese casto podcefiovdna, neléena nebo Spatné
diagnostikovdana a neulspésné lécena jako Uzkostna porucha, prestoze byva u senior(
antidepresivni |é¢ba Gc¢innd.(79)(83) Deprese ve vyssim véku zhorSuje progndzu
nemocnych, coZ bylo pozorovano napf. u pacientd s KVO, rakovinou a chronickou
obstrukéni plicni nemoci, vyrazné snizuje kvalitu Zivota, je spojena s fadou komorbidit
a zvySuje mortalitu a suicidalitu. Proto jsou spravna diagnostika a véasné zahijeni
farmakoterapie tak dllezité.(83)(84)

Je tteba fici, Ze deprese neni normalnim projevem starnuti, i kdyz zmény provazejici toto
obdobi, jako jsou zhorseni fyzickych a kognitivnich funkci, socidlni izolace nebo ztrata
blizké osoby, mohou byt pricinou Uzkosti a smutku. | presto se vyskyt deprese u seniorli
pohybuje v rozmezi 2—-10 %,(83) tedy méné nez v bézné populaci, kde byva vyskyt 5-16 %.
(80)(85) Toto cislo se vsak pfimo Umérné zvySuje s mnozstvim dalSich komorbidit.
U hospitalizovanych seniorli byva vyskyt deprese az 30 %, u pacientll s CMP, IM nebo
rakovinou pres 40 % (83) a u pacientl s demenci dokonce az 60 %.(86) Deprese je tedy
hned po demenci nejéastéji se vyskytujici dusevni poruchou ve stari.(81)

V etiopatogenezi deprese je stdle uzndvand tzv. monoaminova hypotéza, podle které
deprese vznikd na zakladé poruchy noradrenergniho, serotoninergniho a nékdy
i dopaminergniho systému v mozku, v dlsledku ¢ehoz dochazi k deficitu mediatord
noradrenalinu (NA), serotoninu (5-HT) a D. Farmakoterapie je tedy zacilena na tyto
monoaminy, zejména 5-HT, novéjsi dudlni a multimodalni antidepresiva i na vice

mediatord zaroven.(78) Deprese se rozdéluje na primarni, kdy pfi¢ina neni zcela znama
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a sekundarni provazejici dalsi somaticka onemocnéni.(79) Za zminku stoji Castéjsi vyskyt
cerebrovaskularnich a neurodegenerativnich zmén mozku ve vyssim véku, které mohou
iatrogenné napi. cytostatiky, antihypertenzivy (napt. metyldopa, BB, nifedipin),
thiazidovymi diuretiky, digoxinem, statiny, inhibitory protonové pumpy (iPP),
kortikosteroidy, antipsychotiky, BZD, dopaminergnimi antiparkinsoniky (napt. levodopa,
amantadin) a analgetiky (napf. opioidy, indometacin).(81)(84)(85)(87)

Mezi rizikové faktory geriatrické deprese patfi napf. kognitivni a funkéni poruchy,
chronickd bolest, nespavost, somatickd onemocnéni s chronickym pribéhem, abuzus
alkoholu, socidlni izolace a ztrata blizké osoby. Geneticky vliv tedy nehraje tak vyznamnou
roli jako v pripadé vyvoje deprese v nizsim véku.(83)(86)

Diagnostika deprese u seniorli mliZze byt zna¢né komplikovana a ztéZovdna nespecifickymi
symptomy prekryvajicimi se s pfiznaky dalSich onemocnéni, jako jsou Unava, snizené
psychomotorické tempo, snizeni libida, poruchy spanku a ztrata chuti k jidlu.(83) Na rozdil
od adaptacnich reakci se vidy jednd o dlouhodobé projevy nepfimérené intenzity.(79)
Meélo by se myslet na to, Ze deprese u seniorl se nemusi projevovat typickymi ptiznaky
jako v mladsi generaci, ale miZe se manifestovat jako porucha paméti nebo soustredéni.
Porucha ndlady tedy nemusi byt u seniorl nutné hlavnim ptiznakem deprese. Nejcastéjsi
diagnostickou chybou byvd pravé zameéna deprese za demenci a naslednd neulspésna
lécba kognitivy.(86) Depresi vétSinou nasvédCuji projevy jako nedostatecna motivace
k |éCbé, nespoluprace pacienta, nonadherence a nedostatek zdjmu o [écbu.(83)(86)
U pacienta s demenci mlZe ndlada kolisat mezi depresivni a euforickou. Pacient se ale
Casto snazi spolupracovat, své potize mlze bagatelizovat a jejich nastup byva vlekly
a pomalejsi.(85)(86)

Cilem |écby deprese je zmirnéni ptiznakli nemoci, zvySeni kvality Zivota seniora
a zabranéni komplikacim a relapsu.(79)(85)

Jako nejucinnéjsi strategii |éCby deprese se prokazala kombinace nefarmakologickych
a farmakologickych postup(.(85) Samotna farmakoterapie se muZe volit zpocatku
u tézsich akutnich forem deprese. Psychoterapie by vsak méla doprovazet kazdou
chronickou farmakologickou antidepresivni 1é¢bu.(79)(83)

Volba antidepresiva zavisi na mnoha faktorech, zejména na vdazinosti pribéhu deprese

a jeji chronicité a samoziejmé na snasenlivosti a KI farmakoterapie.(83) Bylo prokazano,
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Ze seniofi profituji z |écby antidepresivy stejné dobre jako pacienti mladsi generace.(84)
Zaroven nebyl u seniorl pozorovan vyznamnéjsi rozdil v Ucinnosti antidepresiv rGznych
farmakologickych skupin, vyznamny rozdil je viak v jejich profilu NU.(88) Volba
antidepresivni 1é¢by v terapii seniortl spociva tedy zejména v zohlednéni spektra NU, KI
a snasenlivosti pacientem,(83) jeliko? riziko vyskytu NU je u seniortl vyrazné vyssi z dGvodu
pritomnosti dalSich komorbidit a rozdilG ve farmakokinetice a farmakodynamice
antidepresiv. U geriatrickych pacientl by se mély zohledriovat zejména anticholinergni
a KV NU antidepresiv.(84) Rizikova jsou v tomto ohledu zejména TCA, ktera nejsou vhodna
u ICHS, glaukomu a adenomu prostaty a maji negativni vliv na kognitivni funkce. Z téchto
dlvodl nemaji v terapii deprese u senior(l jiz téméf misto.(79) Stejné tak reverzibilni
inhibitor monoaminooxidazy (RIMA) moklobemid je v geriatrii nevhodny pro riziko zvyseni
TK a NU jako ortostatickd hypotenze a nespavost.(83)(89) V terapii se upfednostriuji
novéjsi skupiny lé¢iv s nizim vyskytem NU, kratdim ty, a jednodus$im davkovacim
schématem. Jako prvni volba se voli zejména antidepresiva ze skupiny SSRI a antidepresiva
druhé generace.(81)(86)(88)

Akutni faze farmakoterapie trva vieobecné u senior(i déle nez v bézné populaci, priblizné
8-12 tydnu.(89) Prednost se dava zpocatku monoterapii z diivodu minimalizace rizika
ddvkami, nejcastéji polovicnimi ve srovnani s pocatec¢nimi DD pro mladsi pacienty. Snizi
se tak riziko vyskytu €asnych NU a zlepsi se snasenlivost terapie. Musi se viak mit
na paméti, ze davky antidepresiv by se mély postupné navysSovat a dosdhnout tak stejné
DD jako u mladsich pacient(, aby se docililo kompletni remise.(83) Podddvkovani pacienta
by vedlo k nelspésné IéCbé se zhorSenim kvality Zivota a rizikem suicidalniho chovani.(86)
Zpocatku by méla byt farmakoterapie pacienta kontrolovana v jedno- az dvoutydennich
intervalech, zhodnocen vyskyt NU a tolerance a upravena ddvka lé¢iva.(83)(89) Pro plny
nastup ucinku se vyckava 4—-6 tydnd, poté se ucinnost farmakoterapie prehodnocuje.(86)
V pfipadé Uspésnosti lécby se ve farmakoterapii pokracuje, pokud vSak nedoslo
ke zlepseni stavu pacienta, stavajici antidepresivum se vyméni za jiné a ucinnost nové
antidepresivni |éCby se zhodnoti opét v intervalu 4-6 tydn(.(89)

| kdyZ by se hypnosedativim pro jejich navykovost mélo vyhybat, u vysoce uzkostnych
senior(l Ize zpocatku k antidepresivni |é¢bé pridat anxiolytika s kratkym ti,, jako jsou

alprazolam nebo bromazepam, ktera se po nastupu ucinku antidepresiv vysazuiji.(81)(90)
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Po zvladnuti symptom( deprese a zlepSeni stavu pacienta nasleduje pokracovaci faze
farmakoterapie, ktera by méla trvat minimalné rok, a to antidepresivem pouzitym v akutni
fazi a idealné ve stejné terapeutické davce, kterou bylo dosazeno remise. Pacient
se kontroluje v mésicnich intervalech, pozdéji lze kontroly prodlouzit i na interval
tfrimésicni. Cilem této faze je zabranit recidivé nemoci. Pacient by se mél zcela vratit
ke svému plvodnimu stylu Zivota a plné rehabilitovat.(80)(89) Udrzovaci lécba
antidepresivy, tedy chronickd trvajici 3-5 let, nékdy aZ celoZivotné, je na misté u tézsich
forem deprese, u vice epizod deprese v jednom roce, pfripadné tfi a vice depresivnich
epizod v anamnéze nebo u pacientl se sebevrazednymi sklony.(86)(89)

V ptipadé vysazovani antidepresivni 1é¢by by se mélo postupovat stejné jako u jejiho
nasazovani, tedy postupnym redukovanim davky antidepresiva v tydennich intervalech
o0 maximalné 25 %. Zabrani se tak riziku vyskytu syndromu z vysazeni ¢i pfipadnému
relapsu nemoci.(86)

U farmakorezistentni deprese se voli kombinacni |écba s antiepileptiky (napf. lamotrigin),
antipsychotiky (napf. olanzapin, kvetiapin), pfipadné lithiem u senior(i s dobrymi rendlnimi

funkcemi.(81)
2.5.2.2. Farmakoterapie deprese ve stari

SSRI (selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu)

Léciva této farmakoterapeutické skupiny predstavuji prvni volbu v |écbé deprese
u seniord.(81) V CR je pro klinickou praxi k dispozici citalopram, escitalopram, fluoxetin,
fluvoxamin, paroxetin a sertralin (91), pfiCemz v terapii deprese seniord se dava prednost
|éCiviim jako jsou citalopram, escitalopram a sertralin. Jejich DD u seniorl byvaji zpravidla
polovi¢ni ve srovnani s béZnou populaci (viz Tabulka 3: DD vybranych SSRI v terapii
deprese seniort).(84)

V poslednich letech se v léc¢bé geriatrické deprese dostdvd do popredi zejména
escitalopram, a to diky jeho dobré snasenlivosti, nizkému potencidlu k vyvolani LI
a rychlejSimu nastupu ucinku.(84) Jeho ucinnost v prevenci relapsu u seniord byla
jiz prokazana v RCT provadéné ve Francii, ve které se jevil 4,4krat Gcinnéjsi ve srovnani
s placebem a zaroven byla jeho lIé¢ba velmi dobfe tolerovana.(92)

V terapii deprese seniorll je nejméné vhodny fluoxetin, a to jednak z divodu vyssiho rizika

excitace CNS a také kvali jeho pfilis dlouhému ty, 4-6 dn(, ktery se mliZze v zavislosti
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na individualni funkci eliminaénich organ( jesté prodluZovat. Jeho poutziti je tedy rizikové
zejména u pacientl s poruchou rendlnich funkci a jater.(79) Fluoxetin ma téz vysoky
potencial k LI, jelikoZ je substratem CYP450, zaroven ale pusobi jako silny inhibitor jeho
izoenzymu 2D6 (CYP2D6) a slaby inhibitor CYP3A4. Interaguje tak s rfadou |éCiv bézné
pouzivanych ve farmakoterapii geriatrickych pacient(l, jako jsou BB, propafenon, BKK,
opioidy, BZD a v neposledni fadé i s jinymi antidepresivy.(78) LéCba paroxetinem u senior(
také neni nejvhodnéj$i, a to zejména z hlediska jeho NU na extrapyramidovy systém
a riziku rozvoje kreci.(79) Potencial paroxetinu k vyvoldni LI je také pomérné vysoky, jelikoz
pusobi jako stfedné silny az silny inhibitor CYP2D6, a muZe tak interagovat podobné jako
fluoxetin s psychofarmaky, opioidy, BB a antiarytmiky.(78)

Nevyhodou |écby SSRI mlze byt vyskyt nevolnosti, zvraceni, prajmu, pripadné cefaley
a tremoru zejména v poé&atcich terapie. Tyto NU viak u vétsiny pacientl po nékolika dnech
vymizi. GIT snasenlivost se da zvysit poddnim léciva s jidlem. V pribéhu lé¢by se také
mUlze objevit nespavost, proto je doporucovano uzivat lécCivo rdno. Dalsi nevyhodou
je prodlouZeni QT—intervalu, a to zejména u citalopramu a escitalopramu. Nejen u senior(
je téz zvysené riziko krvaceni do GIT, zejména u pacientl uZivajicich dlouhodobé napft. ASA
a NSAID.(79)(81)(89)

SSRI, zejména paroxetin, sertralin a citalopram a méné pak fluvoxamin, fluoxetin
a escitalopram, patfi mezi skupinu antidepresiv s pomérné castym rozvojem sexudlni
dysfunkce v pribéhu lé¢by. Tento NU bohuzel vétsinou nevymizi a byvad divodem ke
zméné |éciva.(93) Pri dlouhodobé |écbé se mohou vyskytovat stavy apatie a u nékterych
geriatrickych pacientl prohloubeni parkinsonského tremoru.(89) Pomérné casto se také
u SSRI kromé fluoxetinu vyskytuje syndrom z nahlého vysazeni, proto se vidy |écba
ukoncuje postupnym sniZzovanim davek.(91) Antidepresiva ze skupiny SSRI jsou také
podeziivdna ze zvySeného rizika fraktur, které je zdvislé na davce SSRI, coz bylo
pozorovano napf. v kanadské observacni studii z roku 2007.(94) U kiehkych geriatrickych
pacientl je tedy na misté obezretnost a doporucuje se pribézna monitorace tohoto rizika.

(83)
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Tabulka 3: DD vybranych SSRI v terapii deprese seniorti (81)(91)

Pocatecni DD Maximalni DD Maximalni DD v

(mg) (mg) béZné populaci (mg)
Citalopram 10 20 40
Escitalopram 5 10 20
Sertralin 25 150 200

DD (doporucena denni davka), SSRI (selektivni inhibitor zpétného vychytavani serotoninu)

SNRI (inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu)

V praxi se u nas z této farmakoterapeutické skupiny pouzivaji dvé Iéciva, a to venlafaxin
a duloxetin.(95)(96) Ackoli nepatfi v terapii deprese u seniorl mezi |éCiva prvni volby,
své misto maji u deprese nereagujici na béznou |écbu. Jedna se o antidepresiva dobre
snasena s nizkym vyskytem NU a LI. Ve srovnani s SSRI maji lepsi GIT snasenlivost, nizsi
riziko vyvoje sexudlni dysfunkce a KV NU. Nékteré prace uvadi i rychlejsi nastup Gcinku
a vyssi efekt lécby. Tato léciva maiji také mirné aktivujici Ucinek, ¢ehoz se da s vyhodou
vyuzit u kognitivni dysfunkce. S tim ale bohuZel souvisi i negativni ovlivnéni spanku,
zejména ve vyssich davkach a neméla by byt z tohoto ddvodu podavana na noc. SNRI tedy
nejsou lécivy volby u senior( trpicich nespavosti.(80)(81)(86)

DD venlafaxinu u seniorl neni potfeba vyrazné upravovat, pfi zvySovani DD je ale potieba
postupovat vidy s opatrnosti. Zahajovaci davka |éciva je 75 mg v tabletach s pozvolnym
uvoliovdnim podana rdno. Pfi nedostate¢né ucinnosti se postupné dosahuje DD
az 300 mg rozdélené do vice davek, napft. ranni a poledni. Redukce DD o 50 % je na misté
u pacientl s tézkou poruchou renalnich funkci a stfedné zavaznou i mirnou poruchou
funkce jater. Redukce DD je také potreba pfi soubézné lécbé s inhibitory CYP2D6.(81)(86)
(95) U duloxetinu je pocatecni a udrZzovaci DD stanovena na 60 mg v jedné davce podané
rano. Pfi neudcinnosti lze DD zvySit aZ na maximalné 120 mg. DD duloxetinu u mirné
a stfedné tézké poruchy renalnich funkci neni tfeba upravovat, [é¢ba je vsak Kl u tézké Rl
a narusené funkce jater.(80)(96)

Lécba obéma lécivy se ukonéuje postupnym snizovanim davky, v opacném pfipadé
se mliZze objevit syndrom z vysazeni. U duloxetinu i venlafaxinu se musi brat v Gvahu
i jejich potencial ke zvySovani TK a tepové frekvence (TP) a pacienti s KVO se musi
pribézné monitorovat.(95)(96) Nejcastéjsimi NU téchto lé¢iv jsou nauzea, cefalea, sucho

v Ustech, zvySeni TK, poruchy spanku a pfechodny narUst uzkosti.(90)(95)(96)
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Pozitivni efekt na kognitivni funkce u duloxetinu byl pozorovan jiz v nékolika studiich. Napf.
ve srovnavaci studii s escitalopramem méla obé antidepresiva pozitivni vliv na koncentraci
a pamét, duloxetin se vsak jevil jako U¢inné;jsi.(97)

Antidepresiva ze skupiny SNRI mohou byt také s vyhodou pouZita u pacientl trpicich
depresi a neuropatickou bolesti. Kompenzace deprese duloxetinem v ddvce 60 mg denné
a zaroven jeho pozitivni efekt na zmirnéni bolesti u seniort byl pozorovan napf. ve studii

provadéné na Kalifornské univerzité v San Franciscu z roku 2005.(98)

SARI (serotoninovi antagonisté a inhibitory zpétného vychytavani)

Jediné u nds v praxi pouzivané antidepresivum z této skupiny predstavuje trazodon.(99)
Trazodon je cenény zejména diky svému pozitivnimu vlivu na spanek a anxiolytickému
Ucinku. Pfiznivy vliv na insomnii, Uzkost, ale i sexudlni funkce je dan jeho
multireceptorovym pusobenim, zejména antagonismem na 5—HT,s a 5—HT,c receptorech.
Sedativni efekt je podporen blokddou a; a histaminovych (H;) receptor(. S tim vsak
bohuzel souvisi i NU jako ortostatickd hypotenze a nékdy i zmatenost a zpomalené
psychomotorické tempo.(100)

Uinek trazodonu je zavisly na davce. Nizsi davky navozuji spiSe sedaci a pouZivaji
se zejména v terapii nespavosti, vyssi davky ovliviuji vice 5-HT; receptory a navozuji
antidepresivni a anxiolyticky efekt. U senior(i se zacinad obvykle 25 mg v jedné ddvce
na noc, ktera se postupné navysuje o 25-50 mg v odstupu 3 dni do maximalni DD 100 mg.
Stejny postup se doporucuje i u vysazovani terapie, aby se predeslo abstinencnim
ptiznakiim.(99)(100)

Pozor se musi dat u pacientll s poruchou funkce jater, jelikoZz se jimi trazodon intenzivné
metabolizuje a mlzZe plsobit hepatotoxicky. Poddvat by se nemél ani u pacientl po IM.
Zvysena pozornost by méla byt vénovana pacientim s jakymkoliv KVO vzhledem k jeho
vlivu na QT—interval. Vyhnout by se mélo jeho podani se silnymi inhibitory CYP3A4.
Zejména u seniorll by se mélo dbat na jeho aditivni efekt se soucasné uzivanymi lécivy,
zejména antihypertenzivy, antihistaminiky a jinymi sedativnimi |élivy, vzhledem
k zvySenému riziku ortostatické hypotenze, synkop a pad(.(99)(101)

Mezi nejéastéjsi NU patfi nauzea, somnolence, cefalea, zmatenost a ortostaticka
hypotenze, objevujici se zejména u vysSich davek prokazujicich antidepresivni ucinek,

coZ jeho poutZiti v terapii deprese u seniorli zna¢né limituje a vyuZziva se tak spiSe k terapii
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nespavosti a agitovanosti v davkach nizSich. Trazodon je také spojovan s vzacnym,
ale potencialné zavaznym NU priapismem.(83)(99)

Dobrych vysledkd dosahl trazodon ve dvanactitydenni klinické studii provadéné v CR
u pacientl s demenci, kde se hodnotil jeho vliv na behaviordlni a psychologické priznaky
demence. Trazodon prokazal dobrou snasenlivost a zlepSeni agitovanosti a nespavosti
jiz po 4 tydnech a predstavuje tak v této indikaci vhodnou alternativu k antipsychotikim.

(100) Bylo provedeno vice takovychto studii s podobnymi vysledky.(102)(103)

NaSSA (noradrenergni a specificky serotoninergni antidepresiva)

Zastupcem této skupiny antidepresiv u nds pouzivanych v praxi je mirtazapin.(104)
Nékteré zdroje fadi do této skupiny téZ mianserin, i kdyZ je jeho mechanizmus Ucinku
méné specifictéjsi nez u mirtazapinu a ovliviuje i H, a a; receptory.(78)(80)

Mirtazapin je vysoce ucinné antidepresivum druhé linie s rychlym nastupem ucinku,
nizkym vyskytem NU a dobrou snaenlivosti. To je ddno jeho farmakologickym profilem,

zejména tzv. dudinim Uc¢inkem na NA a 5-HT receptorech. Jeho antidepresivni Ucinek je

dan antagonistickym plUsobenim na adrenergnich a, a agonistickym plsobenim na 5-HT ,

receptorech. Zaroven téZ blokuje 5-HT_ a 5-HT, receptory, coZ ma za nasledek zminovany
nizéi vyskyt NU, typickych pro jiné skupiny antidepresiv, jako jsou nauzea, nespavost
a neklid. Naopak svoji antihistaminovou aktivitou zplUsobuje spiSe sedaci, ospalost a také
zvysenou chut k jidlu. Dalsi vyhodou je také nizsi vyskyt sexudlni dysfunkce v pribéhu
|écby v porovnani s SSRI.(105)(106)

Pozitivni vliv mirtazapinu na spanek a apetit se d4d s vyhodou vyuzit v |écbé deprese
u seniorll trpicich nespavosti, nechutenstvim a ztratou télesné hmotnosti. TotéZ plati

pro mianserin. Jelikoz maji obé léciva dlouhy t Ize je podavat jen jednou denné na noc.

Pocatecni DD mirtazapinu u seniorl se nelisi od DD pro béZznou populaci, tedy 15-45 mg,
jen je tfeba brat v Gvahu stdvajici jaterni onemocnéni, byt i mirné intenzity, a stfedné
téZzkou nebo tézkou poruchu rendlnich funkci. V téchto pfipadech muZe byt clearance
mirtazapinu sniZzena az o 30-50 %. Samozrejmosti je pro lepsi snasenlivost pozvolné
zvySovani davky.(104)(106)

Dalsi vyhodou mirtazapinu je nizky potencidl k LI, jelikoz nijak neovliviiuje aktivitu

izoenzymQ CYP450. Opatrnosti je vSak tfeba v pfipadé podani dalSich serotoninergnich
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|éCiv, které mohou vést k serotoninovému syndromu, dale sedativnich |éCiv jako napf. BZD,
kdy mirtazapin zvysuje jejich sedativni ucinek a léciv prodluzujich QT—interval, kdy hrozi
arytmie.(104)(106)

Nej¢astéjsimi NU mirtazapinu jsou zvy$end chut k jidlu vedouci k pFejiddni a nardstu
télesné hmotnosti, ddle sucho v Ustech, sedace, somnolence a ortostatickd hypotenze,
na coz se musi dat u seniori obzvlasté pozor. Je tfeba mit na paméti, Ze seniofi jsou
nachylné&jsi k vzacnému NU hyponatremii.(87)(104)(105)(106)

Mirtazapin prokazal svlij terapeuticky uclinek u pacientl, ktefi trpi v souvislosti
s depresemi nespavosti, u depresi spojenych s Uzkosti, u pacient(l zavislych na alkoholu
a v neposledni fadé u agitovanych geriatrickych pacient(.(106) Bezpecnost a ucinnost
|écby mirtazapinem a jeho pozitivni efekt na kvalitu Zivota byla prokdzana pfimo u seniorf
(107), a stejné tak i v 1éCbé deprese po IM a CMP.(106)(108) Byl pozorovan téz pozitivni
ucinek v lécbé esencialniho tremoru.(109)

Srovndvaci studie ukazaly, Ze mirtazapin je stejné ucinny jako trazodon (110), TCA (111)
i SSRI (112). Vykazuje vsak méné anticholinergnich a KV NU v porovnani s TCA
a nezpuUsobuje nevolnost a nespavost jako SSRI.(111)(112) Metaanalyza z roku 2010 vsak
prokazala rychlejSi nastup ucinku a lepsi odpovéd na lécbu po dvou tydnech podavani
mirtazapinu ve srovnani s SSRI. Stejné tak byl mirtazapin vyhodnocen jako ucinnéjsi
nez SNRI. Na zakladé této metaanalyzy byl mirtazapin spole¢né s escitalopramem
a agomelatinem zarazen k nejucinnéjsim antidepresivim.(113)

Ve srovndvaci studii s paroxetinem byl terapeuticky uc¢inek mirtazapinu srovnatelny
a podobna byla také jejich dobrd snasenlivost a ¢etnost NU, lisilo se jen jejich spektrum.
Vyraznéjsi rozdil byl vSak pozorovan v délce ndstupu ucinku. Terapeuticky efekt
mirtazapinu se objevil o poznani dfive, jiz po prvnim tydnu podavani.(114) K podobnym
vysledkiim dosla také klinicka studie provadénd pfimo u geriatrickych pacientt, ve které
byla prokazana lepsi snasenlivost mirtazapinu. Mirtazapin tak predstavuje vhodnéjsi volbu

v léCbé deprese u seniorl nez paroxetin.(115)

GM (glutamatovy modulator)
Zastupcem této skupiny antidepresiv je tianeptin. Jeho Iécba je ve vétSiné pripadd dobre

tolerovana, ale u tézsich forem deprese byva méné ucinny. Vyhodou, zvlasté v pripadé

seniorll, je jeho KV bezpetnost a dobry anxiolyticky efekt. Dalsi vyhodou lécby
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tianeptinem je jeho nizky potencial k LI.(89)(116)

DD u senior( se nelisi od béZné populace, tedy 3krat denné 12,5 mg. LéCivo se pro lepsi
GIT sndasenlivost uziva s jidlem. DD je nutné upravovat pouze u tézké poruchy rendlnich
funkci a tézké jaterni cirhdzy.(116)

NU tianeptinu zahrnuji nevolnost, zacpu, nadymani, zavraté, bolesti hlavy a ospalost.(116)
Dobra snasenlivost a ucinnost lécby byla prokazana i u geriatrickych pacientli. Lécba
tianeptinem se hodi u senior( trpicich depresi spojené s Uzkosti a pacientl s kognitivni

dysfunkci.(117)(118)

NDRI (specifické inhibitory zpétného vychytavani noradrenalinu a dopaminu)

Bupropion patfi mezi aktivujici antidepresiva a hodi se tak k terapii deprese u pacientt
trpicich letargii, celodenni Unavou a sedaci. S vyhodou se také pouziva v terapii u pacient(
s abuzem. Benefitem tohoto antidepresiva je, Ze negativné neovliviiuje sexudlni funkce,
nezhorsuje parkinsonicky tfes, nezpomaluje psychomotorické tempo a nezvysSuje télesnou
hmotnost.(83)(89)(119)(120)

Bézna Uvodni DD je 150 mg podand rdno, ktera se pfi nedostateéné terapeutické odpovédi
zvySuje na 150 mg 2krat denné. U geriatrickych pacientl se vSak davka zvysuje jen velice
opatrné, jelikoz u nich dochdazi k prodlouZzeni t;, s rizikem akumulace v organizmu.
Z tohoto divodu se u seniorl doporucuje podavat davky 75—-225 mg denné. Bupropion
byvd dobfe tolerovdn, ma minimum NU a LI. Nejé¢astéjs§imi NU jsou agitovanost
ainsomnie, ktera viak byva pfechodna. SniZit riziko tohoto NU se mGZe podanim druhé
davky nejdéle v 16 hodin odpoledne a ne bezprostiedné pred spanim. Lécba
bupropionem je Kl u pacientd trpicich konvulzivni poruchou, tézkou jaterni cirhézou,
bulimii nebo anorexii. Snizeni DD a monitorace je na misté u pacientd s poruchou funkce
jater a ledvin pro moiny vyskyt NU. U seniortl je téZ nutnd monitorace TK.(83)(89)(119)
(121)

V malé studii provadéné v lzraeli prokazal bupropion dobry ucinek i snasenlivost v l1é¢bé
rezistentni deprese u geriatrickych pacientll. Bupropion by tak na zakladé téchto vysledku
mohl predstavovat nadéjnou alternativu v |éCbé geriatrické deprese nereagujici
na dosavadni antidepresivni 1éCbu. Je vsak potfeba dalsSich studii, aby tuto hypotézu
potvrdily.(122) Metaanalyza z roku 2016 bupropion hodnoti stdle jako antidepresivum

tfeti a Ctvrté linie s podobnou Ucinnosti jako ostatni antidepresiva a dobrou snasenlivosti.
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Svyhodou se da pouzit v terapii pacientll trpicich napt. pfirGstkem hmotnosti nebo

sexualni dysfunkci.(123)

MASSA (melatoninovy agonista a selektivni serotoninovy antagonista)

Zastupcem této skupiny Iéciv je agomelatin.(124) Agomelatin ma unikdtni mechanizmus
ucinku svym agonistickym plsobenim na melatoninové (MT) MT; a MT, receptory, diky
¢emuz ma priznivy vliv na spanek a vyrazny anxiolyticky efekt. Antidepresivni Gcinek je
dan antagonismem na 5—HT,c receptorech.(125)

Vyhodou tohoto antidepresiva je jeho dobra snasenlivost, nizky potencidl k LI a nizky
vyskyt NU typickych pro ostatni antidepresiva ovliviujici serotoninergni systém, jako jsou
GIT NU a negativni ovlivnéni metabolickych a sexudlnich funkci. Velkou vyhodou, zejména
pro geriatrické pacienty, je jeho KV bezpecnost a pozitivni vliv na kvalitu spanku.
S vyhodou se tedy da pouZit u pacientd trpicich insomnii. Pozitivum také je, Ze nevyvolava
syndrom z vysazeni. Nevyhodou je vSak jeho negativni vliv na jaterni funkce, proto musi
byt kazdy pacient v prlibéhu IéCby peclivé monitorovan.(124)(125)

Uginnost tohoto antidepresiva byla prokdzédna pouze u geriatrickych pacientd do 75 let,
starSi pacienti by neméli léCivo uZivat. DD 25-50 mg neni potfeba vzhledem k véku
upravovat. Mezi Kl agomelatinu patfi jaterni dysfunkce a soucéasné uzivani se silnymi
inhibitory CYP1A2, jako je napF. fluvoxamin a ciprofloxacin. NU agomelatinu jsou vét$inou
mirné a prechodné, nejcastéji se vyskytuje nauzea, zavraté a cefalea.(124)

U¢innost agomelatinu je srovnatelna s ostatnimi antidepresivy typu SSRI a SNRI, co? bylo
prokdzano fadou studii.(126) Metaanalyza z roku 2010 zaradila agomelatin spolecné
s escitalopramem a mirtazapinem mezi nejucinné;jsi a nejlépe snasena antidepresiva.(113)
U¢innost a bezpe¢nost 1é¢by u geriatrickych pacient(l byla zkoumana mimo jiné v malé
ucinnost v [é¢bé deprese u seniortl bez vyskytu zavaznych NU.(127)

Pouziti agomelatinu v geriatrické praxi je limitovano jeho negativnim plisobenim na jaterni
funkce a vysokou cenou. Nejedna se tedy prozatim o antidepresivum prvni nebo druhé

volby a s Ié¢bou u senior(l zatim neni dostatek zkuSenosti.(82)(126)

Vortioxetin

Vortioxetin je pomérné nové antidepresivum v |éc¢bé deprese u dospélych pacientl
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s multimodalnim Gc¢inkem na 5—-HT receptorech.(128) Jedna se o antidepresivum s dobrym
efektem a bezpecnostnim profilem a s nejvice dikazy o pozitivnim vlivu na kognitivni
funkce, coz bylo prokazano i u geriatrickych pacientl. Na zakladé dat z klinickych studii
neni prekognitivni efekt pouze dlsledkem zlepSeni symptom( deprese, ale jedna
se o pfimy ucinek léciva. Z tohoto hlediska je vortioxetin u seniorl vhodnéjsi nez napf.
mirtazapin, ktery psychomotorické tempo pfi dlouhodobé terapii zpomaluje.(129)(130)
(131)(132)

Ackoli byla bezpecna a dobre tolerovana DD u seniord stanovena v rozpéti 5-20 mg, mélo
by byt dodrzeno pocatecni davkovani 5 mg denné a navysSovat DD s opatrnosti, jelikoz
o |écbé u geriatrickych pacientd existuji zatim omezené udaje. U seniorl se musi brat také
ohled na vyssi nachylnost k syndromu z vysazeni a pti vysazovani |éCiva sniZovat davky
postupné.(128)(132)(133)

Nevyhodou tohoto antidepresiva je jeho potencial k LI se silnymi inhibitory CYP2D6 (napf.
bupropion, fluoxetin, paroxetin), jelikoZ se metabolizuje touto cestou. Vortioxetin byva
vétsinou dobre tolerovan. Nejcastéj$im NU je prechodna nauzea vyskytujici se v prvnich
tydnech Ié€by. U seniord ddle bolesti hlavy, zdcpa nebo prlijem, sucho v uUstech, zavraté
a Unava.(128)(132)(134)

Ackoliv byl vortioxetin, jak jiz bylo feceno, v dosavadnich studiich zhodnocen jako
bezpecny, dobie tolerovany a stejné uclinny jako ostatni serotoninergni antidepresiva,
bude potfeba provést jesté vice srovnavacich studii k dikladnéjSimu zhodnoceni ucinnosti
a bezpecnosti. V CR se prozatim nejednd o antidepresivum prvni nebo druhé volby,
ale predstavuje alternativu k bézné pouZivanym antidepresivim pfi jejich neucinnosti

nebo v pripadé KI.(133)(134)
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Tabulka 4: Strategie Iécby deprese u seniorti (80)(83)(89)

1. volba SSRI*

- sertralin (150 mg)
- citalopram (20 mg)
- escitalopram (10 mg)

- pomala titrace davky po 1-2 tydnech
- podavat rano s jidlem
- vysazovat postupnym snizovanim davky

- pozor na: - zvysené riziko vyskytu fraktur
- rozvoj nespavosti

- rozvoj sexudlni dysfunkce

- krvaceni do GIT

- prodlouzeni QT—intervalu

- interakce na CYP450

Kl, nesndsenlivost nebo neucinnost SSRI pri riiznych komorbiditdch*:

n,eSpaVOSt’ kognitivni sexudlni dysfunkce KVO, AH obezita
uzkost dysfunkce
- mirtazapin . - mirtazapin - bupropion
- SNRI - bupropion
15-45 . 15-45 75-225m
( me) (duloxetin 60— (75-225 mg) ( me) ( g
- mianserin 120 mg, venlafaxin - bubropion nechutenstvi,
(3050 mg) 75-300 mg) -SNRI . rﬁb%inl::)u ztrata télesné
& (duloxetin 60— P . , hmotnosti
. . monitoraci TK
- tianeptin - bupropion 120 mg, venlafaxin (75-225 mg) - mirtazapin
75-22 —
(12,5-37,5 mg (75-225 me) 75-300 me) (15-45 mg)
3x denné) . . - SNRI .
- tianeptin - trazodon (duloxetin 60— neuropaticka
(12,5-37,5 mg (25-100 mg) . bolest
- trazodon 3x dennd) 120 mg, venlafaxin
(25-100 mg) . 75-300 mg) - SNRI
- agomelatin )
. . (duloxetin 60—
. - vortioxetin (25-50 mg) . .
- agomelatin (5-20 me) - agomelatin 120 mg, venlafaxin
(25-50 mg) & (25-50 mg) 75-300 mg)

AH (arterialni hypertenze), CYP450 (cytochrom P450), GIT (gastrointestinalni trakt), KI (kontraindikace), KVO
(kardiovaskularni onemocnéni), SNRI (inhibitor zpétného vychytdvani serotoninu a noradrenalinu), SSRI
(selektivni inhibitor zpétného vychytavani serotoninu), TK (krevni tlak)
*v zavorkach uvedeny doporucené denni davky pro seniory
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2.5.3. Insomnie

2.5.3.1 Specifika terapie insomnie ve stari

Insomnie predstavuje nejcastéjsi poruchu spanku v geriatrické populaci a mnohdy byva
chybné povaZzovdna za normalni projev starnuti.(135) Jedna se o subjektivni vnimani
nedostatecné kvality spanku a opakujici se potize s usindnim, ¢astym probouzenim nebo
nedostate¢nou délkou spanku, nasledkem éehoz se objevuji typické denni symptomy, jako
jsou Unava, poruchy paméti a koncentrace, podrazdénost a uzkost. Seniofi mohou byt
nasledné ohroZeni zvySenym rizikem padl. Nespavost je zavainad zejména z hlediska
mozného prechodu do chronicity, negativniho vlivu na kvalitu Zivota a vysoké prevalence,
ktera se s vékem zvysuje.(136)(137)

Insomnii trpi az 1/3 dospélé populace. Zeny byvaji postizeny ¢ast&ji, nicméné incidence
ve véku nad 85 let je vyssi u muzd. Jak jiz bylo fe¢eno, v geriatrické populaci se nespavost
vyskytuje Castéji, a to aZ u 45 % populace mezi 65-79 lety. To mUze byt ddno zménami
cirkadianiho rytmu a dalSimi komorbiditami typickymi pro vyssi vék (napt. chronicka
bolest, deprese, demence, hypertrofie prostaty s castym nutkdnim na moceni).
Pro seniory je také se zvySujicim se vékem slozitéjsi udrzet bdélost po cely den a ¢asto pres
den pospdvaji, coz mliZe vést k potizim se spankem v noci.(135)(136)(138)

Sekundarni insomnie byva ve vyssim véku ¢astéjsi a pod stiznostmi na nespavost se c¢asto
skryvd jiné somatické onemocnéni.(139) Mezi rizikové faktory insomnie patti vedle
zvysujiciho se véku stres, psychiatrické poruchy, jako jsou deprese a demence, dale
ovdovéni, nizsi socidlni Uroven, nizsi vzdélani a daleZitou roli hraje pacientova stavajici
farmakoterapie.(136)(137) Mezi |éciva, kterd mohou vyvolat nespavost nebo ji zhorsit,
patfi napt. antidepresiva ze skupiny SSRI, NDRI a SNRI, levodopa a agonisté D (napf.
ropinirol, pramipexol), pseudoefedrin, theofylin, BB, metyldopa, kortikosteroidy,
amiodaron, fluorochinolony, opioidy a nevhodné podavand diuretika. Ddle také
psychostimulacni latky jako je kofein, nikotin a alkohol.(136)(140)

Podle délky trvani se rozliSuje insomnie akutni, netrvajici déle nez 3—4 tydny a chronick3,
trvajici mésice. U akutni insomnie byva pfri¢ina zfejma, zahrnuje napf. hospitalizaci, akutni
onemocnéni, zménu farmakoterapie, dusevni zatéz nebo jet lag. Naproti tomu chronicka
insomnie je spojena s vice vyvolavajicimi faktory, které mohou byt nejasné a zjistit pficinu

tak mGze byt komplikované;jsi.(135)(137)
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Prvnim krokem v diagnostice spankovych problém( u geriatrickych pacient( je stanovit,
zda pacient opravdu trpi insomnii nebo se jedna jen o prechodné potiZze spojené nejcastéji
s psychickym ¢i fyzickym stresem. DuleZité pro diagnostiku chronické insomnie je fakt,
Ze se potize spojené se spankem musi vyskytovat minimalné 3krat tydné po dobu alespon
jednoho mésice. UZitecné je ziskat od spolupracujiciho pacienta spankovy diar se zaznamy
o kvalité a délce spanku, pfipadné s poctem probuzeni za noc, psany alespon po dobu
jednoho az dvou tydnu. Mély by byt také ziskany informace o pacientovu dennim rezimu,
po¢tu a nacasovani jidel, pohybu, uziti alkoholu, farmakoterapii a dobé ulehnuti
k no¢nimu spanku. Ndsledné je dullezité definovat, o jaky druh insomnie se jedna
a zda dominuji spiSe potize s usinanim a ¢astym nebo ¢asnym probouzenim. Na zakladé
pacientovy osobni anamnézy a zdznamU ze spankového deniku, pfipadné informaci
od pecujici osoby, se nasledné muze odhalit pfic¢ina insomnie.(135)(138)

Cilem lécby kratkodobé nespavosti je minimalizovat vyvoldvajici psychicky ¢i fyzicky stres
a zabrdnit tak rozvoji komplikaci. Cilem Ié¢by chronické nespavosti je zvysit kvalitu Zivota
a zabranit komplikacim.(136)(140)

Strategie léCby se liSi u pacientd s akutni a chronickou insomnii. Spoleénym postupem vsak
je feSeni vyvolavajici pric¢iny insomnie, a to drive neZz se uchyli k podani hypnosedativa.
U pacientl s kratkodobou insomnii zpravidla postaci urcit a odstranit vyvolavajici pficinu,
pripadné kratkodobé, nejdéle mésic, podavat na noc hypnosedativa. U chronické insomnie
mlze byt situace sloZitéjsi a najit jeji pricinu mlze trvat déle. Zakladem vsak je
primarniho vyvolavajiciho onemocnéni, psychoterapii nebo kognitivné behavioralni
terapii. V pripadé neulspéchu je na misté intermitentni Ié¢ba hypnosedativy.(136)(138)
(140)

Nefarmakologickd péce o geriatrické pacienty je casto podcenovana. Naopak
hypnosedativa byvaji predepisovana nadmérné a zavislost na této terapii je v geriatrické
populaci vaznym problémem.(135)(137) Pravidla spankové hygieny by mél dodrzovat
kazdy pacient trpici insomnii bez ohledu na to, zda uZivd hypnosedativa nebo ne.
Seniorlim lze doporucit pfimérenou denni fyzickou aktivitu, idedlné na cerstvém vzduchu,
zvysit pres den expozici slune¢nimu zafeni a vyvarovat se dennimu spanku, zejména
po druhé hodiné odpoledne, pfipadné ho omezit nejvyse na jeden pllhodinovy spanek

denné. Pravé nedostate¢nd aktivita béhem dne byva castou pricinou nespavosti
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v seniorském véku. DalSimi dulezitymi opatfenimi ke zlepSeni kvality spanku je dobre
vyvétrana a zatemnéna mistnost s nepflis vysokou teplotou. Samoziejmosti je vyvarovat
se poziti alkoholu, kavy, ¢aje a tézko stravitelnych jidel ve vecernich hodinach. Pomuze
také omezeni pfijmu tekutin 2-3 hodiny pred ulehnutim.(135)(138)

Ve farmakoterapii hypnosedativy u seniorll by se mélo dodrzovat nékolik zdkladnich
principl: pouzivat co nejnizsi ucinnou ddvku, poddvat ji intermitentné (dva- az Ctyrikrat
tydné), co nejkratsi dobu (maximdlné mésic) a vyvarovat se vyvoji rebound insomnie
postupnym snizovanim ddvky. Davd se prednost lécivim s co nejkratSim t;,, aby
se vyhnulo nasledné sedaci béhem dne.(135)

V geriatrické populaci, zejména u pacientl nad 75 let, je vSieobecné zvysené riziko rozvoje
NU hypnosedativ, jako jsou rezidudlni denni sedace a ospalost, zavraté, zhoréeni paméti
a motorickd nekoordinovanost. To je dano fadou komorbidit a zménami funkce CNS
ve stdrnoucim organizmu.(141) U seniorll se uprednostiuji nebenzodiazepinova
hypnosedativa 3. generace (zolpidem, zopiklon), které nejméné narusuji architekturu
spanku a nevedou tak k poruchdm paméti.(138) U uzkostnych pacientd, kde je vyZzadovan
anxiolyticky efekt, je moiné zvolit benzodiazepinovd hypnosedativa a anxiolytika
s kratkym (napf. cinolazepam, tofisopam) nebo stfredné dlouhym (napf. alprazolam,
bromazepam, oxazepam) t/,.(136)

Kratkodoba farmakologickd lécba insomnie hypnosedativy 2. nebo 3. generace byva
vétSinou Uspésnd, dobre snasena bez vyraznéjsiho rizika ranni kocoviny a zvySené sedace
druhy den.(140) Problém nastava u chronického uzivani z hlediska rizika vyvoje tolerance
a zavislosti s postizenim CNS. U geriatrickych pacient( je nadéjnou alternativou k bézné
uzivanym hypnosedativim, at uz benzodiazepinového nebo nebenzodiazepinového typu,
melatonin. V pfipadé depresi je vhodnou volbou uziti sedativniho antidepresiva na noc,
jako jsou mirtazapin, mianserin nebo trazodon. U senior( se schizofrenii nebo poruchami
chovani se da s vyhodou vyuzZit sedativniho ucinku antipsychotik (napt. kvetiapin,
olanzapin). U pacientd s demenci, u nichz byva typické casté probouzeni se stavy
zmatenosti, se osvédcila dlouhodoba terapie kognitivy ze skupiny inhibitorli Ach—esterazy

s kratkodobym podavanim hypnosedativ.(139)
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2.5.3.2 Farmakoterapie insomnie ve stafi

Hypnosedativa 3. generace

Hypnosedativa 3. generace dominuji trhu s lé¢ivy k terapii nespavosti. V CR jsou k dispozici
zolpidem a zopiklon.(142) Tato léciva zkracuji spankovou latenci, sniZuji pocet probuzeni
a prodluzuji délku spanku. Maji selektivnéjsSi mechanizmus Gcinku na GABA-A receptory
vmozku a vyvolavaji tak méné NU nei BZD. Maji mensi vliv na architekturu spanku
a neovlivriuji tak negativné pamét. Bohuzel, riziko zavislosti je stejné jako u BZD vysoké
a jeji nasledna lécba obtiZzna. Toto riziko se zvysuje s délkou uzivani a davkou léciva.(138)
(143)

Zolpidem je nejCastéji predepisované hypnosedativum 3. generace. U seniorll vsak
dochazi ke snizeni clearance zolpidemu a jeho plazmatické hladiny jsou tak zvysené
azo50 %. DD je tedy u této skupiny pacientl redukovana na polovinu, to je 5 mg
podanych tésné pred ulehnutim. Studie provadéna v USA odhalila, Ze v roce 2015 65 %
geriatrickych pacient(l uzivalo zolpidem v ddvce vyssi nez 5 mg denné.(144) Doba uzivani
by neméla presahnout jeden mésic, a to v€etné postupného snizovani davky. Zolpidem
je KI u obstrukéni spankové apnoe, tézkych poruch funkce jater a akutni pulmonalni
nedostatecnosti. U geriatrickych pacientl byva vétSinou dobte tolerovany. Jeho nejéasté;jsi
NU jsou zavraté, nevolnost, bolesti hlavy, abnormalni sny a anterogradni amnézie.
Zolpidem je metabolizovan CYP3A4 a v mensi mife CYP1A2. Jeho farmakodynamicky
ucinek je tedy zvysen pfi sou¢asném poddni se silnymi inhibitory téchto enzym, jako jsou
napf. ketokonazol, fluvoxamin a ciprofloxacin. Zolpidem ma rychly ndstup Gc¢inku a kratky
t1/2, nezpusobuje tak ranni maldtnost a ospalost. Riziko padl a kognitivnich poruch je tedy
nizsi.(135)(142)

Zopiklon je nejméné selektivni hypnosedativum 3. generace a jeho pouziti limituje Spatna
snasenlivost, zejména Zelezita pachut v Ustech. U senior( dochazi k prodlouzeni jeho ti),
na 7 hodin, tedy aZ témér na dvojnasobek. Mél by byt tedy podavan stejné jako zolpidem

v polovi¢ni davce 3,75 mg na noc.(135)(138)

Benzodiazepiny

BZD nejsou Iéciva volby v terapii nespavosti u senior(i a dle Beersovych kritérii jsou fazena

mezi |éciva potencidlné nevhodnd ve stafi. Své misto maji v l1écbé tézké generalizované
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uzkostné poruchy, alkoholového abstinen¢niho syndromu, epilepsie a v predoperacni
anestezii. Bohuzel jsou BZD predepisovany i na spoustu jinych nespecifickych symptomd,
jako jsou zavraté, bolesti hlavy, agitace a izola¢ni Uzkosti nebo chybné k terapii depresivni
poruchy. To byva problém zejména u institucionalizovanych seniord.(145)(146)(147)

BZD ovliviuji nespavost redukci REM faze, snizuji dobu nastupu spanku a nocni
probouzeni. Jedna se o Ucinnd hypnosedativa, avsak k hypnotickému efektu vznika velmi
brzy tolerance. U BZD je vysoké riziko rebound insomnie uz po 1-2 tydnech uzivani. Riziko
zavislosti vzrista s vékem a je vSeobecné vyssi u pacientl s polyfarmakoterapii, depresi
a zavislosti na alkoholu.(146)

BZD jsou vysoce lipofilni, maji vysokou biologickou dostupnost a vyznamné se vazi
na plazmatické proteiny.(147) Fyziologické zmény probihajici ve starnoucim organizmu
maji za nasledek zvyseni plazmatické kocentrace BZD a prodlouZeni ty/, s rizikem kumulace
v organizmu. To je ddno zejména zménami na Urovni eliminace a distribuce, jako je nar(st
tukové tkané a snizeni podilu plazmatickych protein(. Dochazi také ke zméndm na urovni
receptord v CNS. Proto jsou geriatricti pacienti vSeobecné citlivéjsi k farmakodynamickym
Uginkm BZD a samozfejmé i rozvoji NU. U senior(l je vyznamné zejména zvyseni rizika
rozvoje ortostatické hypotenze, Castéji se objevuje sedace, malatnost a ztrata paméti.
Z téchto dlivodu by se mélo vyhybat zejména BZD s dlouhym t;,, jako jsou diazepam
a chlordiazepoxid, u nichz je riziko akumulace v organizmu s naslednou prolongovanou
sedaci vysoké.(135)(145)(146)(147) Ackoli se mUze jevit |éCba nespavosti pomoci BZD
u seniord ucinna, zejména diky sniZeni psychické tenze, benefit 1écby neprevysuje rizika,
jako je napt. akumulace v organizmu s naslednou intoxikaci a snizenou vigilitou.(138)
Pokud je nutné BZD u geriatrickych pacientl pouZit, upfednostriuji se v redukované davce
BZD s kratkym a stfedné dlouhym ty,,, jako jsou oxazepam (< 30 mg/den), alprazolam
(< 2 mg/den) a bromazepam (< 1,5 mg/den), jelikoz se rychleji vyloudi z organizmu a maji
tak nizsi riziko akumulace a nabizi vyssi flexibilitu v davkovani. Bohuzel je u nich ale vyssi
riziko zneuziti.(2)(146)

Typickym NU BZD je tzv. hang—over efekt, tedy rezidudlni aktivita béhem druhého dne,
projevujici se denni sedaci a zavratémi, u seniorli nebezpecna zejména z dlvodu
zvyseného rizika padd a naslednych zlomenin. Zpomalené psychomotorické tempo
a zhor$eni paméti se bohuzel objevuje i po podani BZD s kratkym t;/,.(135)

BZD patfi na seznam lécCiv, kterych je tfeba se dle Americké geriatrické spolecnosti
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u pacient nad 65 let vyvarovat a patfi na seznam |éCiv potencidlné nevhodnych ve stafi
dle Expertniho konsenzu CR z roku 2012.(145)

Efekt BZD na zlepSeni kvality spanku neni vy$si nez u hypnosedativ 3. generace. V lécbé
jsou napf. SSRI a psychoterapie v pfipadé Uzkosti a kognitivné behaviordlni terapie
v pripadé nespavosti.(137)(146)(148)

Observacéni studie neustale dokladaji, Ze BZD jsou spojeny se statisticky a klinicky
vyznamnym zvySenym rizikem padud a zlomenin, zejména zlomenin kréku stehenni kosti.
Toto riziko je zavislé na ddvce BZD a neni rozdil mezi kratce a dlouze pusobicimi BZD.
OhrozZeni jsou zejména pacienti s osteopordzou, zhorSenym zrakem, svalovou slabosti,
Parkinsonovou nemoci a polyfarmakoterapii.(145)(149)

BZD narusuji pozornost a kratkodobou pamét a jsou spojovany s vyvojem dlouhodobych

kognitivnich poruch a demence.(145)

Melatonin

Melatonin je hormon produkovany epifyzou ovliviiujici spankovy rytmus. Jeho syntéza
stoupd ve vecernich hodinach po setméni. Produkce melatoninu se s vékem sniZuje
a prudce klesa po 50. roce Zivota. V CR je registrovan lé¢ivy p¥ipravek Circadin® s obsahem
2 mg této lécivé latky urceny ke kratkodobé Iécbé nespavosti pacientd nad 55 let.
Melatonin ma velmi kratky t;;, (40-50 minut), proto se uc¢inna latka z lécivého pfipravku
uvoliiuje postupné, ¢imz se zajisti ucinek 8-10 hodin. DD je 2 mg denné podand 1-2
hodiny pfed spanim.(136)(139)(150)

Melatonin zkracuje dobu nastupu spanku a zlepSuje jeho kvalitu. Velkou vyhodou je,
Ze nezpUsobuje zdavislost, nenavozuje toleranci, nema LI a negativni vliv na kognitivni
funkce. Z téchto dlvodl se jednd o vhodné hypnosedativum v |éCbé nespavosti
u geriatrickych pacient(i.(139)

V malé klinické studii provadéné v CR vedené Dr. Kromholzem v Psychiatrické |é¢ebné
v Bohnicich se zkoumal Ucinek 1é¢by u gerontopsychiatrickych pacient(. Melatonin v ddvce
2 mg 2 hodiny pred spanim byl poddvan 10 pacientim ve véku 65—85 let po dobu 3 tydnd.
LéCebny efekt se dostavoval v pribéhu jednoho tydne, zlepSoval potiZze s usindnim
a dostavilo se celkové zlepsSeni kvality spanku. Dochdazelo také k vyznamné redukci davek

dosavadni hypnosedativni terapie.(139)
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Chybi zatim rozsahlejsi studie dokladajici ucinnost melatoninu v 1é¢bé nespavosti. Avsak
mensi kratkodobé studie zatim prokazaly, Ze se jednd o bezpeéné a UcCinné
hypnosedativum. V malé klinické studii z roku 2004 provadéné u geriatrickych pacientd byl
dokonce pozorovan pozitivni efekt melatoninu nejen na kvalitu spanku, ale i na kognitivni

funkce v davce 1 mg na noc.(151)
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2.5.4. Arterialni hypertenze

2.5.4.1. Specifika terapie AH ve stari

World Health Organization (WHO) definuje AH jako opakované zvyseni TK nad hodnoty
140/90 mm Hg alesponi u dvou ze tfi méreni pfi minimalné dvou rdznych ndvstévach
lékare. U senior(i se jednd o béZiné onemocnéni, které miva asymptomaticky priibéh.
V tom vsak tkvi jeho nebezpedi, jelikoz se ¢asto manifestuje az komplikacemi.(152)(153)
AH predstavuje vyznamny rizikovy faktor rozvoje aterosklerézy, ICHS, SS, CMP a renalniho
selhani. ZvySuje KV morbiditu a mortalitu.(154) Ve stafi je nejcastéjsi formou izolovana
systolicka AH, kdy se hodnoty STK pohybuji nad 140 mm Hg a hodnoty diastolického tlaku
(DTK) pod 90 mm Hg. To souvisi se sniZujici se elasticitou arterii ve vyssim véku a jejich
kalcifikaci. KV riziko Uzce koreluje s hodnotami STK, a tak jsou pacienti s izolovanou
systolickou AH vice ohrozZeni rizikem 1M, hypertrofie levé komory a renalni dysfunkci. Vyse
DTK toto riziko vyznamné neovliviiuje, naopak se zvysuje, pokud jeho hodnoty klesnou
pod 60 mm Hg.(152)(154)

AH predstavuje nejc¢astéjsi chronické onemocnéni v primyslové vyspélych zemich.
Prevalence v dospélé populaci v CR se pohybuje kolem 40 %, s vékem roste a u senior(
dosahuje az 70-80 %. V 95 % se jednda o esencidlni AH a Castéji se objevuje u muzu.(152)
(153)(155)

Etiopatogeneticky se AH déli na primarni (esencialni) a sekundarni. V pfipadé esencialni
AH, kterd se vyskytuje vétSinové, neni vyvolavajici pri¢ina presné znama. Dochazi
k naruseni neuroendokrinni a metabolické rovnovahy a ohroZuje tak organizmus jako
celek. Sekundarni AH je symptomem jiného definovaného onemocnéni, napf. ledvin nebo
endokrinniho  systému.  Nejcastéjsi formou sekundarni AH je  primarni
hyperaldosteronizmus, syndrom obstrukéni spankové apnoe a renalni hypertenze.
Na sekundarni AH se pomysli téZ pfi nahlém zvySeni TK nebo rezistentni AH. Sekundarni
AH se muUZe objevit téz v téhotenstvi nebo byt navozena lécivy. Typickym prikladem je
iatrogenné navozend AH kortikosteroidy, dale hormonadlni kontracepci, NSAID,
sympatomimetiky (napf. antiobezitika, nosni dekongestanty) a antidepresivy.(152)(156)
(157) Zejména NSAID jako volné prodejna léciva jsou velkym problémem, jelikoz zvysuji TK
tim, Ze snizuji exkreci Na* a zvysuji intravaskularni objem. Interferuji tak s antihypertenzni

terapii.(156)
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Prognézu nemocného ovliviiuje nejen vysSe TK, ale téZz poskozeni cilovych organa,
pritomnost rizikovych faktord aterosklerdzy a pridruzenych onemocnéni. Celkové KV riziko
se hodnoti dle tabulek SCORE odhadujicich riziko fatalnich KV pfihod v nasledujicich
deseti letech. Tento odhad vychazi z Gdajl o véku, pohlavi, kufackych zvyklosti, hodnot
STK, celkového cholesterolu nebo poméru celkového cholesterolu a hladiny HDL. Tyto
tabulky se pouzivaji u pacientd v ramci primarni prevence. Pacienti s jiZ manifestnim KVO
nebo renalnim onemocnénim, diabetici I. typu s albuminurii a vSichni diabetici Il. typu
maji vysoké (= 5 %) nebo velmi vysoké (> 10 %) KV riziko.(157)

Cilem |ééby AH je predejit komplikacim a snizit celkové dlouhodobé KV riziko, prodlouzit
Zivot a zachovat jeho kvalitu. Proto neni cilem pouhé snizeni TK ale téz ovlivnéni dalSich
rizikovych faktorG. Cilové hodnoty TK jsou u vSech bez ohledu na vék < 140/90 mm Hg,
pricemz nizsich hodnot je snaha dosahnout u diabetikd (< 130/85 mm Hg) a pacientd
s rendlnim onemocnénim (<130/80 mm Hg). U izolované systolické AH jsou cilové
hodnoty STK < 140 mm Hg.(152)(157) Cilové hodnoty STK u senior(i nad 80 let se nové
pohybuji v rozmezi 130-139 mm Hg oproti plvodnim cilovym hodnotdm 140-150 mm Hg.
(31)(155)

Seniofi jsou mnohem vice nachylni k rozvoji symptomatické hypotenze po antihypertenzni
terapii a nasledné akutnimu rendlnimu selhani, hospitalizacim, kognitivnim poruchdam
a padim. Zejména u krehkych geriatrickych pacientd se postupuje s antihypertenzni
medikaci opatrné a pribézné se diikladné monitoruji NU, snasenlivost lé¢by a provadi
se Casté klinické a laboratorni kontroly (napf. vzestup sérovych hodnot K*u ACEi
a sartanu). Podstatné je zejména neklesat s hodnotami DTK pod 55—-60 mm Hg, jinak mze
dojit ke zhorseni srdecni perfuze s paradoxnim zvySenim KV rizika.(154)(157)(158)(159)

Ve studii HOPE-3 provadéné u geriatrickych pacientl se strednim KV rizikem a TK
138,1/81,9 mm Hg snizeni STK o 10-13 mm Hg nevedlo k signifikantnimu sniZeni poc¢tu KV
prihod. Jak tato studie ukazala, antihypertenzni terapie u pacientll s prehypertenzi bez
KVO nemusi byt efektivni.(160) Antihypertenzni terapie se tedy u seniord s prehypertenzi
s nizkym KV rizikem nenasazuje.(157)

Strategie |éCby AH spociva bez ohledu na vék v dodrZovani rezZimovych opatreni, pfipadné
v kombinaci s farmakoterapii, pokud tato opatteni jiz nestaci k dosazeni cilovych hodnot
TK. Lécba antihypertenzivy se zahajuje ihned, pokud se jednd o zdvainou AH

s pocate¢nimi hodnotami TK > 180/110 mm Hg, u pacientl s poskozenim cilovych organd,
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s DM nebo celkovym KV rizikem > 5 %. Farmakologicka IéCba je vhodna také u pacient(
s vy$sim normalnim TK s hodnotami v rozmezi 130-139/85—-89 mm Hg s manifestni ICHS,
chronickym rendlnim onemocnénim u diabetik(l a po prodélané korondrni pfihodé a CMP.
Antihypertenzni |écba prokazatelné zlepsuje albuminurii a zpomaluje pokles renalnich
funkci u pacientt s nefropatii.(152)(153)(157)

V ostatnich pripadech lIze s antihypertenzni terapii vyckat 3 mésice s dodrzovanim
rezimovych opatfeni. Nefarmakologické intervence, jako restrikce soli na 2300-2800
mg/den, redukce télesné hmotnosti u obéznich pacientld, omezeni alkoholu na 30 g/den
umuzd a 20 g/den u Zen, zvySeni aerobni zatéze (45 min. 3—4krat tydné), abstinence
nikotinu, zvySeni konzumace ovoce a zeleniny, omezeni nasycenych tuk(i a omezeni léciv
podporujicich retenci Na* a vody v organizmu, jako jsou napt. NSAID a kortikosteroidy,
mohou signifikantné snizit TK.(152)(153)(157) U&innost restrikce soli a redukce télesné
hmotnosti u seniorl byla demonstrovana ve studii TONE, pficemz nejucinnéjsi se jevila
kombinace farmakoterapie a téchto nefarmakologickych postup(.(161)

RCT jiz pfinesly dostatek dokladl o prospéSnosti a ucinnosti antihypertenzni terapie
u geriatrickych pacient, a to i téch nejstarSich nad 80 let.(153) Napf. studie SHEP
prokazala, Ze snizeni STK 0 27 mm Hg a DTK 0 9 mm Hg u pacientll nad 60 let s izolovanou
systolickou AH na hodnoty kolem 140-145 mm Hg a DTK 68-72 mm Hg vedlo
k signifikantnimu sniZzeni KV morbidity i celkové mortality. Procentudlni redukce incidence
CMP byla 036 %, IM 027 % a SS o 55 %.(162) Podobné vysledky pfinesly napf. studie
HYVET a STOP. Ve studii HYVET provadéné u pacientd ve véku 80 let a vice redukce TK
029/13 mm Hg na hodnoty 143,5/77,9 mm Hg vedla ke sniZeni incidence CMP o 30 %
a celkova mortalita byla snizena o 21 %. Nové zjiSténa AH u velmi starych osob by tedy
méla byt |éCena a pacienti z antihypertenzni terapie profituji.(163) Redukce TK o 28/15
mm Hg ve studii STOP snizila celkovou incidenci CMP o 47 %, KV ptihod 0 13 %, SS 0 51 %
a celkovou mortalitu o0 43 %.(164)

Ze vsech studii vyplyva, Ze u pacientd nad 60 let s AH vede redukce STK na hodnoty okolo
140-145 mm Hg k signifikantnimu sniZzeni incidence KV a cerebrovaskuldrnich prihod
a celkové mortality. AvSak dalsi snizovani TK u geriatrickych pacientd s mirnym nebo
stfednim KV rizikem pod hodnoty 120/80 mm Hg zfejmé nevede k dalsimu sniZovani KV
mortality a morbidity, jak doklada napf. studie ACCORD.(154) V této studii provadéné

u hypertoniki s DM se celkovad mortalita u pacient(, u nichz byly hodnoty STK intenzivné
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redukovany pod 120 mm Hg, vyznamné nesnizila.(165) Z intenzivniho sniZzovani TK
na hodnoty az 123/67 mm Hg profituji zfrejmé jen vysoce rizikovi hypertonici s proteinurii
nebo renalnim onemocnénim, jak dokladd napf. studie SPRINT. Celkovd mortalita byla
u téchto pacientd snizena o 27 % a KV mortalita o 43 %. Byl vSak pozorovan vyssi vyskyt
NU jako jsou napt. hypotenze, synkopy nebo rendini selhani ve srovndni se standardni
terapii.(166)

Jak jiz bylo feceno, antihypertenzni terapie je ve stafi spojovana se zvySenym rizikem
padl, zvldsté u seniord s vyskytem padl v minulosti a u rizikovych polymorbidnich
pacientl. Nebezpecnymi nasledky jsou zejména zlomeniny kréku stehenni kosti a Urazy
hlavy. Rizikovymi vyvolavajicimi faktory jsou zejména zavraté a posturalni hypotenze
zpUsobend antihypertenzni terapii. Metaanalyza z roku 2014 ukdazala 24% zvySeni rizika
padl spojené s uZivanim antihypertenziv, pficemzZ toto zvysené riziko nebylo spojovano
s konkrétni skupinou léciv.(167)

Pti nasazovani antihypertenzni terapie u seniorli by se proto mélo dodrZzovat nékolik
zadkladnich pravidel. Méla by byt pouZita nizsi inicidlni davka léciva, zpravidla poloviéni
ve srovnani s bé&Znou populaci, aby se vyhnulo pfipadnym NU. TK by se mél sniZovat
postupné, radéji v tydennich az mésicnich intervalech, jelikoz maji seniofi pomalejsi
baroreceptorovy reflex a odpovéd sympatického nervového systému na prudké snizeni TK
s rizikem ischemickych symptomu. Jesté vétsi opatrnost je tfeba u pacientd po CMP.
JelikoZ jsou seniofi ohrozZeni rizikem ortostatické hypotenze a udava se, Zze az 20 % senior(
s izolovanou systolickou AH trpi ortostatickou a/nebo postprandialni hypotenzi,
je na misté obezretnost a pacient by se mél peclivé monitorovat jiz v pocatcich terapie
kvlli prokazatelné zvySenému riziku pada.(153) TK by se z divodu odhaleni ortostatické
hypotenze mél mérit ve stoje i vleZe. Ortostaticka hypotenze je diagnostikovana, pokud
STK po zméné polohy klesne alespori 0 20 mm Hg a DTK o 10 mm Hg s projevy cerebralni
hypoperfuze, jako jsou napf. zavraté. Po celou dobu trvani farmakoterapie by se mély
téZ monitorovat laboratorni hodnoty urey, kreatininu a iontd.(153)(159)

Nebyly zatim potvrzeny Zadné vyznamné rozdily v antihypertenzni G¢innosti jednotlivych
skupin léciv. Bylo zjisténo, Ze hlavni determinant snizeni KV rizika je hodnota, o jakou je TK
snizen a ne volba antihypertenziva. Toto pravidlo vSak plati pouze pro monoterapii
anepro kombinaéni lécbu, u které jsou patrné rozdily ve snizeni KV rizika.(153)

To potvrdila napf. metaanalyza ATOM z roku 2016, kdy byla ucinnost monoterapie |éCiv
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srovnatelnd a STK se sniZil v priiméru o 10-15 mm Hg u vSech skupin IéCiv. Snizeni STK
ovice nez 15 mm Hg bylo pozorovano jen u bisoprololu a olmesartanu. Co se tyka
kombinaéni terapie, nejnizs$i G¢innost ukdzala kombinace valsartan/amlodipin,
losartan/hydrochlorothiazid (HCT) a perindopril/indapamid, kdy se hodnoty STK sniZily
o méneé nez 20 mm Hg. Naopak nejvyssi ucinnost se snizenim STK o vic nez 20 mm Hg byla
pozorovana u kombinaci olmesartan/amlodipin, olmesartan/HCT, felodipin/metoprolol
a valsartan/HCT. (168)

V monoterapii AH u seniorl je na vybér ze 3 skupin antihypertenziv prvni linie, a to
dlohodobé plsobici BKK, ACEi nebo sartany a nizké davky thiazidovych diuretik.(152)(153)
Diuretika jsou vak €astou pfi¢inou zavaznych NU jako inkontinence, pady a dehydratace.
Jako inicialni monoterapie u seniori se tedy preferuji dlouhodobé plsobici BKK nebo ACEi,
ale pri volbé antihypertenziva se musi vidy postupovat individualné a brat v uvahu
pfidruzend onemocnéni. Specifickymi indikacemi k preskripci ACEi a BB jsou SS a IM.
Vjinych pfipadech by BB nemély byt povaZovany za antihypertenziva prvni volby
u senior(.(159)(169) Pfi neuspéchu monoterapie, coz byva az v 70 % pfipadd, se preferuje
kombinacni terapie pred zvySovanim ddvek léciva nebo zaménou léciva za jiné (viz Tabulka
5. Strategie lécby AH u senior(l). Dvojkombinacni terapie je az 5krat ucinnéjsi nez
monoterapie v maximalnich davkach.(170) Veskeré zmény v |écbé a navySovani davek
|éCiv se provadi nejdrive v 4—6 tydennich intervalech. Zaroven se u seniord uprednostnuji
|éCivé pripravky s 24hodinovym ucinkem a co nejmensi pocet tablet, coz zajistuji fixni
kombinace 1éciv.(157)(170)

V pfipadé dobré snasenlivosti se nové doporucuje zahdjit [écbu AH pfimo fixni
dvojkombinaci léCiv v nizkych davkach u pacientd se stredné tézkou a tézkou AH (inicialni
hodnoty TK > 160/100 mm Hg). Vyjimkou jsou seniofi ve véku nad 80 let a seniofi kiehci,
u kterych se zpocatku uprednostriuje monoterapie.(155) Vyhodou fixnich kombinaci
antihypertenziv je vyssi Ucinnost neZ monoterapie a lepsi adherence k |écbé nejen
z dGvodu redukce poctu tablet, ale i niz$iho vyskytu NU, jako je napft. deplece K* u diuretik
nebo vyskyt otok( u BKK v kombinaci s ACEi.(155)(171)

Nejvice preferovand kombinace antihypertenziv u seniori je kombinace dlouhodobé
pusobicich BKK s ACEi nebo sartanem. Tato kombinace ma dle studie ACCOMPLISH vyssi
ucinnost nez kombinace ACEi a diuretika.(153)(172) Tato terapie nemd negativni

metabolické ucinky, je tedy vhodna i u pacientd s DM, manifestni aterosklerézou,
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dyslipidémii a pro svou renoprotektivitu u pacientli s nefropatii. Ve fixnich kombinacich
je BKK lépe snasen a objevuje se méné NU jako zarudnuti obli¢eje a periferni otoky, jeliko?
se pouziva v nizSich davkach. ACEi navic zplsobuji postkapildrni vazodilataci usnadnujici
odtok krve a pfimo tak snizuji riziko vyskytu otok( po podani BKK.(171)

Kombinace ACEi nebo sartan( s diuretikem je také velmi Gcinnd a podepfenda mnoha
klinickymi studiemi, jako napt. HYVET nebo PROGRESS.(163)(173) Vhodna je zejména
u seniorl s izolovanou systolickou AH a SS. Jako diuretikum se preferuje indapamid pred
HCT diky mensim negativnim metabolickym Gcink(im.(171) V 1é€bé izolované systolické AH
se vSak ukazala nejucinnéjsi kombinace BKK a diuretik.(159)

U vice nez 20 % hypertonikd se musi k dosazeni cilovych hodnot TK volit trojkombinacni
terapie antihypertenzivy. Pokud to jde, pouzZivaji se u seniorl dlouhodobé pUlsobici
pripravky poddvané 1krat denné.(170)(171) V trojkombinacni terapii se u rizikovych
hypertonik( osvédcila kombinace ACEi + BKK + diuretikum. Konkrétné ve studii PIANIST
kombinace perindopril + amlodipin + indapamid snizila STK pridmérné o 28,3 mm Hg
s u€innosti u 72 % pacientl. Navic se u této kombinace témér neobjevovaly otoky kotnik(
jako NU BKK a taktéZ incidence hypokalémie po podani diuretika byla v kombinaci s ACEi

nizsi. Dalsi vyhodou této kombinace je metabolicka neutralita.(171)(174)

2.5.4.2. Farmakoterapie AH ve stdfi

Dlouhodobé pusobici blokatory kalciovych kanali dihydropyridinového typu

Dlouhodobé pusobici BKK jsou univerzalnimi antihypertenzivy, které snizuji periferni cévni
rezistenci a zplsobuji vazodilataci inhibici transmembranového prenosu vdpenatych iontd
(Ca*), ¢&imZ snizuji jejich intraceluldrni koncentraci.(175) BKK byvaji dobfe tolerovény,
nezplsobuji ortostatickou hypotenzi, neméni nepfiznivé plazmatické koncentrace lipidQ,
glukézy, kyseliny mocové a elektrolytl a nevyvoldvaji bronchokonstrikci. Navic pUsobi
pozitivné na pritok krve ledvinami. Dalsi vyhodou je, Ze se v pribéhu lécby nemusi
provadét zadna specifickd laboratorni vysetfeni. Svij Ucinek maji prokdzany v |écbé
izolované systolické AH a mohou byt pouzity jako |éCiva prvni volby v terapii AH u seniort
napf. s anginou pectoris.(175)(157)

Pouzivanymi lé¢ivy v CR jsou amlodipin, ktery ma také nejdeldi ti, a nejvice dat

o prospésnosti z klinickych studii, dale felodipin, nitrendipin, lacidipin a lerkanidipin.(176)
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DD u seniorl neni vétSinou nutné vzhledem k véku upravovat a pohybuji se u amlodipinu
v rozpéti 5-10 mg, felodipinu 2,5-10 mg, nitrendipinu 10-20 mg, lacidipinu 2-4 mg
a lerkanidipinu 10-20 mg. U senior( je vSak nutné velmi opatrné nasazovani léciv
s pomalym zvySovanim jejich davky. BKK jsou KI u obstrukci levokomorového odtoku (napr.
u pacientd s pokrocilou aortalni stenézou) a stavech po akutnim IM. Zejména u senior(
mohou byt klinicky vyznamné LI se silnymi nebo stfedné silnymi inhibitory CYP3A4 (napf.
klarithromycin, grapefruitovd $tava), kdy dochazi ke zvyseni plazmatickych hladin BKK
s rizikem hypotenze. Stejné tak soucasné podani se silnymi induktory tohoto enzymu
(napf. rifampicin, tfezalka teckovand) mulZe snizovat antihypertenzni efekt BKK. Obecné
jsou tato lé&iva ve stafi dobfe tolerovana. Nej¢ast&jsimi NU v priib&hu Ié¢by byvaji
periferni otoky kloubl a kotnik(, ndvaly horka se zarudnutim v obliceji (flush),
somnolence, zavraté, bolesti hlavy, palpitace, bolesti bficha a nevolnost.(175)(176)
Dostupné jsou u nds kombinované pripravky BKK s ACEi a také s diuretikem, jako je napt.
Natrixam® s obsahem 5 nebo 10 mg amlodipinu a 1,5 mg indapamidu. Jeho vyhodou
je u seniord jednoduché davkovani 1krat denné rano.(177)

Prikladem geriatrické studie prokazujici bezpecnost a Ucinnost BKK v l1é¢bé AH u senior(
mU0zZe byt jiz zminovana studie Syst—Eur, ve které byli geriatri¢ti pacienti s izolovanou
systolickou AH |éCeni nitrendipinem a redukovalo se u nich riziko vyskytu CMP o 42 %
a celkovych KV pfihod o 31 %. SnizZila se i KV mortalita (o 26 %), celkovd mortalita vSak
nebyla ovlivnéna. Zaroven byla kombinaéni lé¢ba nitrendipinem a diuretikem
vyhodnocena u téchto pacientl jako ucinnéjsi nez kombinace BKK a ACEi.(159) K jinému
zavéru vsak dospéla jiz také zminovana studie ACCOMPLISH, ve které se kombinace BKK
a ACEi (amlodipin + benazepril) jevila jako Ucinnéjsi v redukci vyskytu KV prihod nez
kombinace ACEi s diuretikem (benazepril + HCT).(172)

PFi dlouhodobé terapii nitrendipinem ve studii Syst—Eur byl pozorovan protektivni vliv
na rozvoj demence. Riziko demence se sniZilo o 55 %. BKK tedy dle zavérl z této studie

pusobi protektivné na rozvoj demence u geriatrickych pacientd s AH.(178)

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu a sartany

ACEi se staly univerzalnimi, ucinnymi a bezpecnymi antihypertenzivy jak v monoterapii,
tak i v kombinacni terapii. Uplatiuji se nejen v terapii AH ale i SS a stavl po IM. ACEi

zprostiedkovdvaji svlj antihypertenzni Ucinek inhibici enzymu preménujiciho neucinny
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antgiotenzin | na vysoce ucinny angiotenzin Il. Mimo to brani i rozpadu bradykininu.
Sartany jsou léCivy druhé linie pfi intoleranci ACEi a plsobi jako antagonisté cilovych AT,
receptor( pro angiotenzin Il. Rozpad bradykininu neovliviuji.(152)(175)

Indikace k antihypertenzni terapii u seniord jsou chronické SS, ICHS, stavy po IM, CMP
a chronické rendlni onemocnéni s proteinurii. Tato léc¢iva jsou vhodnd u diabetikd pro svij
pozitivni vliv na metabolizmus cukr( a sniZeni rizika rozvoje nové vzniklého DM. Maji
ucinek kardio-, vazo- a renoprotektivni, jelikoz pfi jejich dlouhodobé terapii dochazi
k ustupu hypertrofie myokardu a poklesu periferni cévni rezistence.(152)(153)(157)

Z ACEi se v CR poutzivaji cilazapril, enalapril, fosinopril, chinapril, imidapril, kaptopril,
lisinopril, perindopril, ramipril a trandolapril. DD kaptoprilu je 12,5-25 mg, u tézsi AH
az 50 mg 3krat denné a enalaprilu 5-20 mg 2krat denné. Ostatni |éCiva se uZivaji v jedné
DD, a to u cilazaprilu 0,5-5 mg, fosinoprilu 10-40 mg, chinaprilu 10-40 mg, imidaprilu
2,5-10 mg, lisinoprilu 10-20 mg, perindoprilu 2-8 mg, ramiprilu 1,25-10 mg
a trandolaprilu 0,5-4 mg.(179) Nevhodnymi lécivy k dlouhodobé |écbé chronické AH
z ACEi jsou kaptopril a neretardovany enalapril kvili jejich kratkému t;/,.(157)
Pro dlouhodobou |é¢bu se dava prednost ostatnim [éCivim s delSim ti, zejména
perindoprilu, ramiprilu a trandolaprilu, které maji nejvice dat o prospésnosti.(152)(175)
Dostupné jsou i fixni kombinace ACEi s diuretiky nebo BKK. Registrovana je u nas i fixni
trojkombinace |éCiv perindoprilu + amlodipinu + indapamidu v pfipravku Tonanda® nebo
na dosavadni lécbu touto kombinaci jednotlivych [é¢iv.(180)

Ze sartan( jsou u nds k dispozici eprosartan, irbesartan, kandesartan, losartan,
olmesartan, telmisartan a valsartan. DD vétSinou neni nutné u seniorl upravovat
a jsou u irbesartanu 75-150 mg, eprosartanu 600 mg, kandesartanu 8-16 mg, losartanu
50-100 mg, olmesartanu 10-20 mg, telmisartanu 20—-40 mg a valsartanu 80-160 mg.
K dispozici jsou v CR i fixni kombinace sartand s diuretiky nebo BKK.(181)

Pouziti ACEi je z¢asti limitovano vyskytem suchého neproduktivniho kasle, objevujiciho
se u 8-20 % pacientl, zplsobeného zpomalenym odbouravanim bradykininu s naslednou
plicni kongesci. Vyskyt tohoto NU je indikaci k lé¢bé& sartany. Dalsimi NU ACEi jsou
alergické kozini reakce, angioedém, hyperkalémie, hypotenze (zejména po prvni ddvce),
zavraté, zvyseni sérovych koncentraci kreatininu, poruchy hlasu a travici obtiZe. Sartany

jsou nejlépe snasena antihypertenziva se stejnymi indikacemi jako ACEi. NezpUsobuji kasel
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ani angioedém dany zvy$enou koncentraci bradykininu. Mezi jejich nejéasté&jsi NU patfi
bolesti hlavy, zavraté, alergické koini reakce a hyperkalémie. ACEi i sartany jsou Ki
u oboustranné stendzy renalni arterie a hyperkalémie.(152)(175)(179)

Pred nasazenim ACEi nebo sartan( a v prlibéhu lécby je nutné kontrolovat renalni funkce
a davku léciva pfipadné podle stavu upravit. BEhem |é¢by ACEi nebo sartany se mize
objevit hyperkalémie, zvlasté u pacientll s poruchou renalnich funkci, DM,
hypoaldosteronismem nebo pacientli soubézné uzivajicich K* Setfici diuretika, doplriky
stravy s K, nahradu soli obsahujici K* nebo u pacientd lé¢enych heparinem nebo
kotrimoxazolem. Je proto nutné pribézné monitorovat hladinu K* v séru. Stejné tak je
vhodné sledovat hladinu urey a kreatininu.(157)(179)

Dle studie ANBP2 je terapie ACEi u seniorl vyhodnéjsi neZ terapie diuretiky, jelikoz
pfi dosaZeni stejnych cilovych hodnot TK vede terapie ACEi k nizi incidenci NU a KV a
cerebrovaskularnich  pfihod nei pfi terapii diuretiky.(182) Uginnost ramiprilu
a perindoprilu byla téZ prokazana v |écbé AH u vysoce rizikovych geriatrickych pacientd
ve studiich HOPE a PROGRESS. Ve studii HOPE ramipril signifikantné sniZil riziko vyskytu
CMP (0 32 %), IM (0 20 %) a KV mortalitu (o 26 %) u seniord s vysokym KV rizikem.(183)
Ve studii PROGRESS byl pozorovan vyssi efekt kombinacni lécby perindoprilem
aindapamidem v porovnani se samotnym perindoprilem u geriatrickych pacientd
s prodélanou CMP nebo ICHS, kdy bylo riziko CMP snizeno o 43 %.(173)

Kombinacni Ié¢ba ACEi a dlouhodobé plsobicimi BKK se stava zlatym standardem v terapii
AH u seniorl a ustupuje se od kdysi uprednostiiované kombinace BB a diuretika.(152)
Vyrazné snizuje mortalitu a morbiditu i u vysoce rizikovych pacientd, jak doklada napf.

zminovana studie ACCOMPLISH.(172)

ve

Thiazidova a sulfonamidova diuretika s nizSim ucinkem

Z thiazidovych diuretik pouzivanych k 1é¢bé AH je u nds registrovany HCT
a ze sulfonamidovych diuretik metipamid a indapamid. K dispozici jsou u nds téz IéCivé
pripravky s K* Setficim diuretikem amiloridem v kombinaci s chlortalidonem nebo HCT.
(184) Thiazidova diuretika zvysuji vylu¢ovani Na*, sniZuji intravazalni objem a ndsledné
periferni cévni rezistenci. Tato diuretika patfi stdle mezi zakladni antihypertenziva
a u seniorQ se vyuZzivaji jak v monoterapii, tak v kombinacich, kdy potencuji ucinek jinych

antihypertenziv. Jednd se o levna, uc¢inna a dobre tolerovana antihypertenziva. Snizuji
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celkovou KV mortalitu a morbiditu. Jsou viak uc¢inna jen pfi normalni rendlni ¢innosti. PFi
snizenych rendlnich funkcich s GF pod 0,5 ml/s jsou nelcinnd a je na misté poufZiti
klickového diuretika furosemidu.(152)(175)(184)

Thiazidova diuretika jsou Ucinna ve snizeni TK i v nizkych davkach. Vysokym davkam, které
maji sice vy$di diureticky Gcinek, ale maji vice metabolickych NU, by se proto mélo
vyhybat.(175) DD HCT u seniord v |écbé AH je 12,5-25 mg podanych rdno nebo
rozdélenych ve dvou dennich davkach, metipamidu 1,25-2,5 mg denné, indapamidu 1,25—-
2,5 mg denné a chlortalidonu 12,5 mg denné. NU se objevuji zejména po pouZiti vy$sich
davek téchto diuretik a pfi dlouhodobé terapii. Mezi nejéast&j$i NU patfi hypokalémie,
hyponatrémie, hypomagnezémie, hypochloremicka alkaléza, hyperkalcémie
a hyperurikémie, coz se mizZe projevovat napf. jako nechutenstvi, nauzea, zvraceni, slabost
nebo svalové kiece. Nebezpecli hypokalémie muze byt snizeno nizsimi davkami diuretika,
suplementaci K" nebo pouzitim K* Setficich diuretik. Dal$i nevyhodou thiazidovych diuretik
jsou jejich negativni metabolické Ucinky, jako je zvySeni hladiny cholesterolu a TAG,
urychleni rozvoje hyperurikémie a dny a zhorSeni glukdzové tolerance. Indapamid
a metipamid nezptsobuji tolik metabolickych NU a poruchy elektrolytové rovnovahy
se v pribéhu lécby vyskytuji méné nez u HCT, proto jsou uprednostfiovany u pacientd
s DM a hyperlipoproteinémii. Tato diuretika jsou Kl u tézkych poruch funkce jater a ledvin
s GF pod 0,5 ml/s.(175)(184)

Pti dlouhodobé diuretické terapii je na misté v pravidelnych intervalech kontrola hladiny
kreatininu, urey a elektrolytli v séru, aby se odhalila pfipadna elektrolytova dysbalance.
U diabetikl a pacientll s dnou je potfeba peclivé zvazit pfinosy a rizika lé¢by diuretiky.
U diabetikl je na misté prabéznad monitorace glykémie a naslednd udprava davek
antidiabetik, jejichZ efekt mGze byt v kombinaci s diuretiky snizen. Zvlasté u senior( je také
tfeba dat si pozor na kombinaci s antidepresivy ¢i hypnosedativy pro moznou potenciaci
ortostatické hypotenze. Rizikova je také kombinace s kardiotoniky z divodu moZného
zvyseni jejich toxického ucinku navozenym zvySenym vylucovanim K*.(152)(175)(184)

Jak jiz bylo receno, furosemid jako klickové diuretikum se pouzivad v |écbé AH pouze
pfi vyznamné snizené GF pod 0,5 ml/s a dale pfi terapii AH a zadvazného méstnavého SS.
(155) Pfi dlouhodobé terapii musi byt stejné jako u ostatnich diuretik pravidelné
kontrolovan kreatinin, urea, glukéza, K*, Na* a Ca** v séru. U senior(l je zvy$ené riziko

symptomatické hypotenze, zavrati, a padd. Velmi casto se objevuje hypokalémie,
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hyponatrémie, hypomagnezémie, hypokalcémie a zvySeni hladiny kyseliny mocové
a kreatininu v séru.(175)(184)

Studie podporujici poutziti thiazidovych diuretik v terapii izolované systolické AH u seniorf(
jsou napt. HYVET a SHEP. Studie HYVET je prvni studie, kterd potvrdila prospésnost
antihypertenzni terapie na bazi indapamidu u velmi starych pacientd nad 80 let. Terapie
indapamidem signifikantné snizovala riziko CMP (o 30 %) a celkovou mortalitu (o 21 %).
(163) Ve studii SHEP terapie nizkymi davkami chlortalidonu u geriatrickych pacientt
snizovala incidenci CMP o 36 %.(162) Dalsi studie podporujici pouZiti diuretik v terapii AH
u seniorl je ALLHAT. Pacienti byli rozdéleni do skupin a Ié€eni BKK, ACEi nebo diuretiky

(chlortalidonem). Celkova mortalita se neliSila u jednotlivych skupin antihypertenziv,

evvs

vV

s lisinoprilem méné CMP i chronického SS. Na zakladé této studie by mél byt diky své nizsi
cené a vyssi ucinnosti v terapii preferovan chlortalidon pred ostatnimi antihypertenzivy.
(185)

Indapamid byl prokazan jako bezpecné a ucinné diuretikum v terapii AH u diabetikd.
Ve studii PICASSO fixni kombinace perindoprilu v davce 10 mg a indapamidu 2,5 mg
prokdzala ucinnost ve snizeni TK u diabetik( Il. typu a byla dobfe tolerovana.(186)
Nejméné efektivnim diuretikem s nejvice negativnimi vlivy na metabolizmus glycidd byl
dle studii vyhodnocen HCT, proto by se mél v terapii seniorl upfednostfiovat indapamid

nebo chlortalidon.(157)

Beta-blokatory

Existuji dlkazy, Ze kromé specifickych indikaci, jako je SS, ICHS a IM, nejsou BB optimalni
volbou v |écbé AH u seniorl a nemély by byt povaZzovany za lécCiva prvni volby. Jsou
spojovany s vice NU (jako napt. poruchy srdeéniho rytmu, bronchospazmy, negativni
ovlivnéni lipidového a glycidového metabolizmu) a maji nejméné dukazli ve sniZovani
rizika CMP, a to zejména atenolol, u kterého byla ve stafi pozorovana vyssi incidence CMP
a nové vzniklého DM. BB jsou také spojovany s perzistentni depresivni naladou, coz muze
byt obzvlasté u seniorli problematické.(153)(157)(187)(188)

Metaanalyza z roku 1998 potvrdila, Ze diuretika jsou u seniorl v monoterapii

nekomplikované AH ve srovnani s BB efektivnéjsi. BB byla vyhodnocena jako neucinna
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ve snizeni KV a celkové mortality.(189) BB vSak presto maji mortalitni studie a statisticky
vyznamné doklady o ucinnosti, i kdyz méné vyznamné nez ostatni antihypertenziva. Napf.
z posledni velké metaanalyzy srovnavajici ucinnost antihypertenziv snizuji BB vyskyt CMP
0 11 % (diuretika 0 27 %, ACEi o 35 %) a KV pfihod o 11 % (diuretika o 30 %, ACEi 0 24 %).
(157)

BB maji své misto v kombinacni terapii AH ve 3. nebo 4. linii. Mély by byt preferovany
kardioselektivni (B1) BB s dlouhym ti, pro nizsi vyskyt NU. Vhodnou volbou je napt.
betaxolol, bisoprolol, celiprolol, retardovany metoprolol nebo nebivolol.(157)(190)

Ze studii vyplyvd, Zze BB snizuji mortalitu po IM a u pacient(l se SS a zpomaluji progresi
aterosklerdzy. Nejméné doklad(i o uc¢innosti ma atenolol. U seniord v I1é¢bé AH vSak BB

nepredstavuji éCiva prvni ani druhé volby.(191)
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Tabulka 5: Strategie Iécby AH u seniori (152)(153)(157)

Monoterapie

Léciva 1. volby: Stavy podporujici preskripci

- izolovana systolickd AH, ICHDK, AP
- BKK - preferuji se, pokud je vysoka
pravdépodobnost kombinacni terapie

ACEi - CHSS, chronické rendalni onemocnéni s
nefropatii, stavy po IM, CMP, ICHS
- thiazidova a sulfonamidova - CHSS, retence Na* a vody, izolovana
diuretika s nizsim Gcinkem systolicka AH

Léciva 2. volby:

- sartany - suchy neproduktivni kasel po ACEi

- klickova diuretika - rendlni insuficience s GF pod 0,5 ml/s

Dvojkombinacni terapie*

- manifestni aterosklerdza, diabeticka
- BKK + ACEi !
CEi/sartan nefropatie, pacienti s DM a dyslipidémii

- CHSS, hypertrofie levé kmory, diabeticka

- ACEi tan + diuretik .
i/sartan + diuretikum nefropatie, stavy po CMP

- BKK + diuretikum - izolovana systolicka AH

- ACEi/sartan + BB - CHSS, IM, ICHS

Trojkombinace

- ACEi/sartan + BKK + diuretikum

ACEi (inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu), AH (arterialni hypertenze), AP (angina
pectoris), BB (beta—blokator), BKK (dlouhodobé pusobici blokator kalciovych kanall
dihydropyridinového typu), CMP (cévni mozkovéa pfihoda), DM (diabetes mellitus), GF
(glomerularni filtrace), CHSS (chronické srdecni selhani), ICHDK (ischemicka choroba
dolnich koncetin), ICHS (ischemicka choroba srdecni), IM (infarkt myokardu), Na* (sodny
iont)

*pri neucinnosti monoterapie nebo pti dobré snasenlivosti fixni kombinace |éCiv v inicidlni
terapii u stfedné tézké a tézké AH
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3. PRAKTICKA CAST

3.1. Metodika

Sbér dat pro potreby této rigordzni prace probéhl na Oddéleni nasledné |Gzkové péce
(ONLP) zdravotnického zafizeni v obdobi od 27. do 30. srpna 2019. Na sbéru dat se
podilely dva tymy slozené kaidy ze dvou farmaceutl (auditorl). V dobé revize
zdravotnické dokumentace bylo ve zdravotnickém zafizeni hospitalizovdano 76 pacientd,
z nichz 42 bylo hospitalizovano na ONLP 1 a 34 na ONLP 2. Podstatou plsobeni auditor(
byla revize farmakoterapie (stupen 2b dle Pharmaceutical Care Network of Europe (PCNE)
(192)), ktera byla provedena u viech 76 pacient(.

K dispozici byla kompletni zdravotnickd dokumentace jak v elektronické, tak tisténé
podobé, zahrnujici osobni a Iékovou anamnézu pacienta, informace o pribéhu predeslé
hospitalizace, pfijimaci list s planem péce na ONLP, dekurzy s oSetfovatelskymi zaznamy
a dostupné vysledky laboratornich a fyzikalnich vysetfeni.

Anonymizované udaje o pacientech byly v pribéhu sbéru dat zaznamendvany do
standardné zabezpecené on-line databdze zpfistupnéné pro ucely této rigordzni prace.
Jednotlivé audity byly tvorfeny nasledujicimi udaji.

Zaznamendno bylo Cislo oddéleni, na kterém byl pacient hospitalizovan, rok narozeni,
pohlavi, rodinna, pracovné—socialni a alergickd anamnéza, diagndzy a aktudlni vysledky
fyzikalnich a laboratornich vysetieni. U vétSiny hospitalizovanych pacientd byly k dispozici
zaznamy o aktualni hmotnosti a vySce, hodnotach TK, glykémie a TP. U ¢asti nemocnych
byly téZ k dispozici udaje o hodnotach GF (dle CKD—EPI), kalémii (S—K), hladiné kreatininu
(S—kreatinin) a urey (S—urea) v séru, krevnim obrazu a napr. u warfarinizovanych pacientt
hodnoty International Normalized Ratio (INR). Cast Udajd byla ziskana
i z predhospitaliza¢ni dokumentace (napf. z propoustécich zprav).

Dale byla zaznamenana kompletni aktudlni Iékovd anamnéza pacienta, véetné vsech
doplnkl stravy a individudlné pripravovanych |écivych pripravkd. Léciva byla do databaze
zadavana dle anatomicko—terapeuticko—chemické (ATC) klasifikace a zaznamenana byla
velikost jednotlivé davky s kompletnim ddvkovacim schématem, véetné pokyn( k podavani
léCiv zdravotnickému personalu. Aktualni lékova anamnéza byla téZ poronavana

s farmakoterapii z predeslé hospitalizace a farmakoterapii v dobé pfijmu.
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Na zdkladé vsech téchto ziskanych Udaji o pacientovi byly nasledné identifikovany
jednotlivé DRP v souladu s algoritmem SAZE — signal, analyza, zméreni, eliminace rizika.
(192) DRP byly do elektronické databdze zaznamenavédny dle modifikované PCNE
klasifikace V5.01. Udaje o jednotlivych DRP zahrnovaly charakteristiku a kratky popis
identifikovaného DRP, jeho typ dle PCNE klasifikace (P1-P6), pod—typ a charakter, tedy zda
se jednalo o DRP manifestovany ¢i potencialni. Nasledné byly jednotlivé DRP ohodnoceny
dle zdvaZznosti na stupnici 0-5 (0 = zadny problém, 1 = nevyznamny, 2 = mdlo vyznamny,
3 = stfedné vyznamny, 4 = velmi vyznamny, 5 = zasadni). K jednotlivym DRP byla poté
v této databazi prifazena souvisejici |é¢iva.(192)

PFi analyze DRP byly hlavnimi zdroji informaci SPC danych [éCiv a dostupné informacni
zdroje zamérené na farmacii a medicinu, a to zejména u geriatrickych pacientd. LI (DRP
typu P5 (192)) byly identifikovany mimo jiné s pomoci elektronickych databdzi IBM
Micromedex® (Drug Interactions) a UpToDate (Lexicomp® Drug Interactions). VSechna
ziskana data byla poté exportovana ve formé tabulek do programu Microsoft Office Excel
a vyhodnocena dle frekvencni analyzy.

Nakonec bylo z téchto vytvorenych 76 auditl vybrano 6, na zakladé kterych byly
vypracovany kazuistiky s podrobnym popisem pacienta a analyzou farmaceuta dle metody
SAZE. K tomuto ucelu byli vybrani vyhradné pacienti ve véku nad 65 let s vétSim poctem
odhalenych DRP. Zavéry z auditu byly predstaveny osetrujicim lékaflim a byly s nimi

diskutovany formou edukacniho seminare.

3.2. Vysledky

3.2.1. Deskriptivni statistika vysledku

Do hodnoceni bylo zahrnuto viech 76 pacient(, z nichZz 50 bylo Zen (65,8 %). Mensi ¢ast
tvorili muZi v poctu 26 pacientl (34,2 %). Pacienti byli hospializovani na dvou ONLP, z nichz
42 (55,3 %) bylo hospitalizovano na ONLP 1 a 34 (44,7 %) na ONLP 2. Ve vétsiné pfipad( se
jednalo o pacienty ve véku nad 65 let (89,5 %), pricemz nejvice pacientl bylo ve vékové
skupiné 75-84 let (42,1 %). NejstarSim pacientem byl 95lety muz a nejmladSim pacientem
47lety muz. Vékovy pramér vsech pacientl dosahl 77,9 + 10,1 let. Rozdéleni pacient(

podle véku popisuje Tabulka 6.
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Tabulka 6: Slozeni populace pacientu dle véku v letech (N = 76)

VSichni pacienti Zeny Muzi
Minimalni vék 47 64 47
Maximalni vék 95 91 95
Primérny vék 77,9 79,6 74,5
SD 10,1 10,2 10,1

N (denominator (100 %) = pocet pacient(), SD (smérodatna odchylka).

Nejvice pacientl trpélo AH (75,5 %), ddle Rl (64,5 %), muskuloskeletalnimi bolestmi
(50,0 %), opakovaymi pady (48,7 %) a ICHS (43,4 %). Z celkového poctu 76 pacientd bylo
30 imobilnich (39,5 %) a 33 pacientl bylo po frakture prodélané do 1 roku (43,4 %).

Seznam nejcastéjsSich onemocnéni pacient(l je uveden v Tabulce 7.

Tabulka 7: NejcastéjSi onemocnéni pacientti (N = 76)

Onemocnéni

Absolutni (Relativni) ¢etnost

Astma bronchiale

8 (10,5 %)

Arterialni hypertenze

57 (75,0 %)

Anémie 17 (22,4 %)
Angina pectoris 6 (7,9 %)
Artréza 25 (32,9 %)
Bércové viedy 5(6,6 %)
Benigni hyperplazie prostaty 7(9,2 %)

Bolest muskuloskeletalni

38 (50,0 %)

Demence

13 (17,1 %)

Deprese

6 (7,9 %)

Diabetes mellitus II. typu

21 (27,6 %)

Dyslipidémie 23 (30,3 %)
Dyspepsie 10 (13,2 %)
Epilepsie 4 (5,3 %)

Fibrilace sini 17 (22,4 %)
Glaukom 3(4,0 %)

Hepatopatie 9(11,8 %)

Hyperurikémie

11 (14,5 %)

Hypotyredza

13 (17,1 %)
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Onemocnéni

Absolutni (Relativni) ¢etnost

Stav po* prodélané hluboké Zilni trombdze 4 (5,3 %)
Cholecystolitiaza 5(6,6 %)

Chronicka obstrukéni plicni nemoc 5 (6,6 %)
Chronické srdecni selhani 7 (9,2 %)

Ischemicka choroba srdecni

33 (43,4 %)

Imobilita

30 (39,5 %)

Infekce mocovych cest

17 (22,4 %)

Inkontinence 9 (11,8 %)
Kachexie 9(11,8 %)
Nespavost 13 (17,1 %)
Obezita 19 (25,0 %)
Osteoporodza 8 (10,5 %)
Pady 37 (48,7 %)
Parkinsonova choroba 8 (10,5 %)

Renalni insuficience

49 (64,5 %)

- z toho:

- lehka 15 (19,7 %)
- stfedné tézka 29 (38,2 %)

- tézka 5 (6,6 %)

Stav po* cévni mozkové prihodé 7 (9,2 %)
Stav po* frakture 33 (43,4 %)

Stav po* infarktu myokardu 5(6,6 %)
Varixy dolnich koncetin 8 (10,5 %)

Vertebrogenni algicky syndrom

10 (13,2 %)

Zacpa chronicka

N (denominator (100 %) = pocet pacient()
*stav po prihodé do 1 roku

19 (25,0 %)

Vsichni pacienti dohromady uZivali 669 léciv. Na jednoho pacienta tedy primérné
pripadalo 8,8 IéCiv. Nejvyssi pocet uzivanych léCiv u jednoho pacienta byl 22. Pacienti
uzivali minimalné 2 léciva. Nejvice pacientl uzivalo 4-8 léciv (52,6 %). Pocty léciv
u jednotlivych pacientt jsou uvedeny v Tabulce 8. Pocty uzivanych IéCiv v zavislosti na véku

jsou uvedeny v Tabulce 9.
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Tabulka 8: Pocet léciv u jednotlivych pacientl (N = 76)

Pocet léciv Absolutni (Relativni) cetnost
1-3 5(6,6 %)
4-8 40 (52,6 %)
9-14 26 (34,2 %)
>15 5 (6,6 %)

N (denominator (100 %) = pocet pacient()

Tabulka 9: Pocet uzivanych léciv dle véku (N = 76)

Vék pacientt Pocet pacient :";\2‘:31\::2;5 SD
<64 8 6,1 4,3
65-74 16 9,1 3,7
75-84 29 9,2 3,8
85-95 23 8,9 3,2

N (denominator (100 %) = pocet pacient(), SD (smérodatna odchylka).

Ve farmakoterapii pacientli se nejcastéji objevovala léciva ovliviiujici nervovy systém
(skupina N dle ATC) (29,4 %), dale KV systém (skupina C dle ATC) (26,7 %) a travici trakt
a metabolizmus (skupina A dle ATC) (21,5 %). Podily uzivanych |éciv rozdélenych do prvni
urovné dle ATC jsou uvedeny v Tabulce 10. Podrobnéjsi rozdéleni 1é¢iv do druhé Urovné
dle ATC u prvnich ¢tyf nejcastéji uzivanych skupin Iéciv dle ATC je uvedeno v tabulkach

13,14, 15 a 16.

Tabulka 10: Podil uzivanych léciv dle ATC (N = 669)

ATC skupina Ndazev ATC Absolu;:tlrfgsetlatlvnl)
A Travici trakt a metabolizmus 144 (21,5 %)
B Krev a krvetvorné organy 66 (9,9 %)
C Kardiovaskularni systém 179 (26,7 %)
D Dermatologika 2 (0,3 %)
G Urogenitalni trakt a pohlavni hormony 6 (0,9 %)
H Systémova hormonélni Iéé.iva k.roomé pohlavnich 15 (2,2 %)
hormonu a inzulinG
J Antiinfektiva pro systémovou aplikaci 7(1,1%)
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ATC skupina

Nazev ATC

Absolutni (Relativni)

cetnost
L Cytostatika a imunomodulaéni léciva 3(0,5%)
M Muskuloskeletarni systém 25 (3,7 %)
N Nervovy systém 197 (29,4 %)
P Antiparazitika, insekticidy a repelenty 2 (0,3 %)
R Respiracni systém 18 (2,7 %)
S Smyslové organy 3(0,5 %)
Vv Rdzné pfipravky 2(0,3%)

ATC (anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace), N (denominator (100 %) = pocet |éCiv).

Témeér vsichni pacienti uzivali alespon jedno lécivo ovliviiujici nervovy systém (96,1 %).

VétsSina pacientl také uzivala léc¢iva ovliviujici KV systém (85,5 %), travici trakt

a metabolizmus (80,3 %) a dvé tretiny pacientl uZivaly téz léciva ovliviujici krev

a krvetvorné organy (69,7 %). Podrobnéjsi rozdéleni |éciv dle ATC a podilu uZivajicich

pacientl je uvedeno v Tabulce 11.

Tabulka 11: Podil pacienttl uZivajicich léciva dle ATC (N = 76)

Absolutni (Relativni)

ATC skupina Nazev ATC Eetnost
A Trdvici trakt a metabolizmus 61 (80,3 %)
B Krev a krvetvorné organy 53 (69,7 %)
C Kardiovaskularni systém 65 (85,5 %)
D Dermatologika 2(2,6%)
G Urogenitalni trakt a pohlavni hormony 6 (7,9 %)
H Systémova hormonéln[ Ié(‘%iva k'roomé pohlavnich 14 (18,4 %)

hormon a inzulind
J Antiinfektiva pro systémovou aplikaci 6 (7,9 %)
L Cytostatika a imunomodulaéni |éCiva 3(4,0%)
M Muskuloskeletarni systém 19 (25,0 %)
N Nervovy systém 73 (96,1 %)
P Antiparazitika, insekticidy a repelenty 2(2,6%)
R Respiracni systém 13 (17,1 %)
S Smyslové organy 3(4,0%)
Vv Rdzné pripravky 2(2,6%)

ATC (anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace), N (denominator (100 %) = pocet pacient().
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Tabulka 12: UzZivana léciva ze skupiny Nervovy systém (N) do 2. drovné dle ATC (N = 197)

ATC podskupina Nazev ATC Absolt:v:t:tl'n(:;Iativni)
02 Analgetika 68 (34,5 %)
03 Antiepileptika 17 (8,6 %)
04 Antiparkinsonika 14 (7,1 %)
05 Psycholeptika 43 (21,8 %)
06 Psychoanaleptika 53 (27,0 %)
07 Jind léciva nervového systému 2(1,0%)

Ostatni podskupiny nebyly zastoupeny.

ATC (anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace), N (denominator (100 %) = pocet |éCiv).

Tabulka 13: UZivana léciva ze skupiny Kardiovaskularni systém (C) do 2. drovné dle ATC

(N =179)
ATC podskupina Nazev ATC Absoltét;in(:;Iativni)
01 Kardiaka 21 (11,7 %)
02 Antihypertenziva 6 (3,4 %)
03 Diuretika 45 (25,0 %)
04 Periferni vazodilatancia 1(0,6 %)
05 Vazoprotektiva, venofarmaka 6 (3,4 %)
07 Beta—blokatory 36 (20,1 %)
08 Blokatory vapnikovych kanall 17 (9,5 %)
09 Léciva ovlivAujici RAS systém 34 (19,0 %)
10 Latky upravujici hladinu lipidQ 13 (7,3 %)

Ostatni podskupiny nebyly zastoupeny.

ATC (anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace), N (denominator (100 %) = pocet IécCiv), RAS (renin—

angiotenzinovy systém).
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Tabulka 14: Uzivana léciva ze skupiny Travici trakt a metabolizmus (A) do 2. Grovné dle

ATC (N = 144)

. i Absolutni (Relativni
ATC podskupina Nazev ATC . ( )
cetnost
Léciva k terapii onemocnéni spojenych s poruchou
02 - 36 (25,0 %)
acidity
03 Léciva k terapii funkénich poruch traviciho traktu 8 (5,5 %)
05 Léciva k terapii onemocnéni jater a ZluCovych cest 2(1,4%)
06 Léciva proti zacpé 20 (13,9 %)
07 Antidiarhoika, stfevni pr(?.tlzanetllva a protiinfekéni 5 (3,5 %)
|écCiva
09 Digestiva v€etné enzymovych pfipravki 4(2,8%)
10 Léciva k terapii diabetu 30 (20,8 %)
11 Vitaminy 4(2,8%)
12 Minerdlni doplriky 34 (23,6 %)
16 Jind 1écCiva 1(0,7 %)
Ostatni podskupiny nebyly zastoupeny.

ATC (anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace), N (denominator (100 %) = pocet |éCiv).

Tabulka 15: Uzivana léciva ze skupiny Krev a krvetvorné organy (B) do 2. trovné dle ATC

(N = 66)

ATC podskupina Nazev ATC Absolt:v:t:tl'n(:;Iativni)
01 Antikoagulancia, antitrombotika 57 (86,4 %)
02 Hemostyptika, hemostatika 4 (6,0 %)
03 Antianemika 5(7,6 %)

Ostatni podskupiny nebyly zastoupeny.

ATC (anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace), N (denominator (100 %) = pocet |éCiv).

3.2.2. Analyza a klasifikace DRP

Béhem revize farmakoterapie bylo identifikovano celkem 295 potencialnich DRP
u 75 pacient(l. Na jednoho pacienta tedy primérné ptipadalo 3,9 DRP. Z celkového poctu
669 uzivanych léciv pripadalo priamérné 4,4 DRP na 10 uZivanych lééiv. Maximalni pocet

nalezenych DRP u jednoho pacienta byl 12. Vyskyt potencidlnich DRP u jednotlivych
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pacientd je uveden v Tabulce 16. Rozdéleni poctu DRP podle véku pacientl je popsano

v Tabulce 17. Nejvice DRP (120) se vyskytovalo ve vékové skupiné 75—84 let, ktera zaroven

uzivala i nejvyssi pocet IéCiv.

Tabulka 16: Pocet DRP u jednotlivych pacientti (N = 76)

Pocet DRP Absolutni (Relativni) ¢etnost
0 1
1-2 26
3-4 22
5-6 19
7-8 3
>8 5

DRP (lékovy problém), N (denominator (100 %) = pocet pacientt)

Tabulka 17: Pocet DRP podle véku pacientl

Vék pacientti | Pocet pacientt Pocet DRP
<64 8 8
65-74 16 54
75-84 29 120
85-95 23 113

DRP (lékovy problém)

Rozdéleni |éciv dle ATC, se kterymi byly spojeny DRP, znazorriuje Tablka 18. Nejvice DRP

bylo spojeno s léCivy ovliviiujicimi Nervovy systém (28,2 %).

Tabulka 18: Podil léciv dle ATC, se kterymi byly spojeny DRP (N = 326)

ATC skupina Nazev ATC AbsquE’c:tlrfoRse:atlvnl)
A Travici trakt a metabolizmus 82 (25,2 %)
B Krev a krvetvorné organy 23 (7,1 %)
C Kardiovaskularni systém 89 (27,3 %)
D Dermatologika 1(0,3 %)
G Urogenitalni trakt a pohlavni hormony 1(0,3 %)
H Systémova hormonalni IéCiva kromé pohlavnich 2 (0,6 %)
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ATC skupina Nazev ATC Absolu;:tlrfgstlatlvm)
hormond a inzulinl
J Antiinfektiva pro systémovou aplikaci 1(0,3 %)
L Cytostatika a imunomodulacni léCiva 1(0,3 %)
M Muskuloskeletarni systém 22 (6,7 %)
N Nervovy systém 92 (28,2 %)
R Respiracni systém 10 (3,1 %)
S Smyslové organy 1(0,3 %)
Vv Rdzné pripravky 1(0,3 %)

Ostatni skupiny nebyly zastoupeny

ATC (anatomicko—-terapeuticko—chemicka klasifikace), DRP (lékovy problém), N (denominator (100 %) =
pocet IéCiv).

Jednotlivé DRP byly rozdéleny dle PCNE modifikované klasifikace V5.01 (192) do Sesti
skupin. Nejcastéji se vyskytovaly DRP ze skupiny P2 (Problém s vybérem |éku—léciva)
(48,1 %), konkrétné P2.5 (Nejasna (zbytnd) indikace uzivaného léciva) a P2.6 (Lécivo chybi
i pfes jasnou indikaci). Rozdéleni identifikovanych DRP do 1. urovné PCNE klasifikace
znazornuje Tabulka 19. DRP ze skupiny P6 (Jiny problém) se nejcastéji tykaly chybéjiciho
monitoringu parametrl (DRP P6.5 dle PCNE). Tabulky 20 a 21 popisuji podrobnéjsi
rozdéleni identifikovanych DRP ze skupiny P2 a P3 do 2. urovné dle PCNE klasifikace. Pocet
|éCiv, kterych se DRP tykal, je uveden v pravé c&asti tabulky. Tento pocet v nékterych

pfipadech prevysoval celkovy pocet DRP, jelikoz se nékteré DRP tykaly vice [éCiv.

Tabulka 19: Rozdéleni DRP dle PCNE modifikované klasifikace V5.01 (N = 295)

Absolutni (Relativni) Pocet
Skupina DRP Nazev skupiny . souvisejicich
cetnost fy
léciv
P1 Nezadouci ucinky Ié¢iv 1(0,4 %) 4
P2 Problém s vybérem léciva 142 (48,1 %) 155
P3 Problém s ddvkovanim léciva 123 (41,7 %) 127
P5 Lékové interakce 8(2,7 %) 19
P6 Jiny problém 21 (7,1 %) 21

Ostatni skupiny nebyly zastoupeny.

DRP (lékovy problém), N (denominator (100 %) = pocet DRP), PCNE (Pharmaceutical Care Network Europe)
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Tabulka 20: Rozdéleni DRP ze skupiny P2 dle PCNE modifikované klasifikace V5.01
(N =142)

Podskupina Nazev podskubin Absolutni (Relativni) sou:i(:?itcich
DRP P Piny cetnost ,v.j
léciv
P2.1 Nevhodn4 indikace lé¢iva 37 (26,1 %) 40
P2.2 Nevhodn4 Iékova forma 6 (4,2 %) 6
P2.3 Duplicita v terapii 4 (2,8 %) 8
P2.5 Nejasna (zbytnd) indikace 44 (31,0 %) 44
uzivaného léciva
P26 Lécivo (?hyl.)l i PreSJasnou 51 (35,9 %) 57
indikaci
Ostatni podskupiny nebyly zastoupeny.

DRP (lékovy problém), N (denomindtor (100 %) = pocet DRP), PCNE (Pharmaceutical Care Network Europe)

Tabulka 21: Rozdéleni DRP ze skupiny P3 dle PCNE modifikované klasifikace V5.01
(N =123)

: , . Pocet
Podskupina Nizev podskupin Absolutni (Relativni) souviseiicich
DRP P piny Cetnost ,v.j

léciv
P3.1 Nizka davka léciva 7 (5,7 %) 8
P3.2 Vysoka davka léciva 24 (19,5 %) 27

N .y ] .
P3.3 evhodne davkové schema, 39 (31,7 %) 39
casovani léciva
P3.4 PFili§ kratka doba lé¢by 1(0,8 %) 1
P3.5 Prilis dlouha doba lécby 5(4,1%) 5
P36 Jiny problc?rvr? s davkovanim 47 (38,2 %) 47
[éciva

DRP (Iékovy problém), N (denominator (100 %) = pocet DRP), PCNE (Pharmaceutical Care Network Europe)

U 29 pacientl byla identifikovdna tzv. chybéjici 1éCiva (DRP P2.6), tedy minimalné jedno
[é¢ivo chybélo i pfes jeho jasnou indikaci. Nejvice chybéjicich Ié¢iv bylo ze skupiny Travici
trakt a metabolizmus (skupina A dle ATC) (52,6 %). Seznam chybéjicich 1écCiv dle ATC je

uveden v Tabulce 22.
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Tabulka 22: Chybéjici Iéciva (DRP P2.6) dle ATC (N =57)

ATC skupina Nazev ATC Absolu;ztlrfoRse:atlvnl)
A Travici trakt a metabolizmus 30 (52,6 %)
B Krev a krvetvorné organy 7 (12,3 %)
C Kardiovaskularni systém 14 (24,6 %)
M Muskuloskeletarni systém 2(3,5%)
N Nervovy systém 1(1,7 %)
R Respiracni systém 2(3,5%)
S Smyslové organy 1(1,8%)
Ostatni skupiny nebyly zastoupeny.

ATC (anatomicko—terapeuticko—chemicka klasifikace), N (denominator (100 %) = pocet |éCiv).

Jednotlivé DRP byly zhodnoceny dle stupné zavainosti. Nej¢astéji se vyskytovaly DRP
stfedné vyznamné (43,7 %). U 7 pacientld byly identifikovany DRP vyhodnocené jako

zdsadni. Rozdéleni potencidlnich DRP dle stupné jejich zavaznosti uvadi Tabulka 23.

Tabulka 23: Rozdéleni DRP dle stupné jejich zavaznosti (N = 295)

Zavaznost DRP Absolutni (Relativni) cetnost
Malo vyznamny 109 (37,0 %)
Stfedné vyznamny 129 (43,7 %)
Velmi vyznamny 47 (15,9 %)
Zasadni 10 (3,4 %)
Ostatni kategorie nebyly zastoupeny.

DRP (lékovy problém), N (denominator (100 %) = pocet DRP)

3.3. Kazuistiky

V ndsledujicim prehledu je uvedeno 6 kazuistik s vyhodnocenim DRP a ndvrhem jejich
reSeni.

3.3.1. Kazuistika 1

Zena, 86 let.

Doba hospitalizace: 7 tydn( ke dni 30. 8. 2019.

Dlivod hospitalizace: stav po frakture a osteosyntéze proximalniho femuru, pfijata
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k doléceni a rehabilitaci (RHB).
Rodinna anamnéza: bezvyznamna.
Pracovni-socialni anamnéza: pacientka ve starobnim dlchodu, Zije sama.
Alergie: neguje.
Osobni anamnéza:
— pertrochantericka zlomenina—zavren3,
— opakované pady,
- DM,
— esencidlni AH,
— perzistentni fibrilace sini (FIS),
— chronicka ICHS,
— Alzheimerova choroba,
— stav po cholecystektomii.
Lékova anamnéza:
Betaxa 20 mg (betaxolol) 1/2-0-0
Prestarium Neo Combi 10 mg/2,5 mg (perindopril, indapamid)  1-0-0

Amloratio 5 mg (amlodipin) 1-0-0
Cordarone 200 mg (amiodaron) 1-0-0
Donepezil Actavis 10 mg (donepezil) 0-0-1
Questax 25 mg (kvetiapin) 0-0-1

Haloperidol—-Richter por gtt. sol. (haloperidol) 10 kapek (gtt.) ve 21 hodin

Oltar 3 mg (glimepirid) 1-0-0

Warfarin PMCS 2 mg (warfarin) 5x tydné 1/2 tablety (tbl.), 2x tydné 1 tbl.
Fyzikalni vysetieni, laboratorni hodnoty:

Hmotnost 77 kg, vyska 1,74 m.

TK pfi pfijmu 144/79 mm Hg, posledni znamy TK 110/55 mm Hg, TP 65/min.

Glykémie 6,7 mmol/l, GF dle CKD-EPI 0,81 ml/s, INR 5,5, S—kreatinin 92 pumol/l, S—K
4,17 mmol/I.

DRP:

Signdl rizika:

1. Trvalé podavani haloperidolu u pacientky s demenci.
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2. Rizikova kombinace |éCiv ovliviiujicich QT—interval s rizikem vzniku torsades de pointes
(TdP).

3. Donepezil pfi FIS v kombinaci s dalSimi rizikovymi léCivy.

4. Vysokda davka perindoprilu s ohledem na hypotenzi, opakované pady a RI.

5. Chybéjici pravidelny monitoring INR.

6. Chybéjici suplementace vitaminem D vzhledem k véku, prodélané frakture
a opakovanym paddam.

7. Chybéjici suplementace vapnikem vzhledem k véku, prodélané frakture a opakovanym
padim.

Analyza, zméreni a eliminace rizika:

1. Pacientka uZivala dlouhodobé a pravidelné haloperidol, ktery je spojovdn s rizikem
potenciace rGznych skupin NU, zejména extrapyramidové symptomatiky a zvySenym
rizikem padu. Haloperidol je rizikovy také z hlediska prodlouzeni QT—intervalu a vzniku TdP.
(193) Haloperidol je povazovan za lécivo potencidlné nevhodné ve stari. Jeho dlouhodobé
podavani je vysoce nevhodné nejen pro pacienty vyssiho véku.(194) Ze zdravotnické
dokumentace navic nebyla jasna jeho indikace. Pokud neexistuje racionalni diivod k jeho
podavani, bylo by vhodné zvazit jeho odebrani z medikace vzhledem k véku pacientky, FIS
a rizikovym lé¢ivim ovliviiujicich QT—interval (amiodaron, donepezil, kvetiapin), pfipadné
doplnit danou diagnézu do osobni anamnézy pacientky a zvolit méné rizikové lécivo.
K feSeni neklidu a agitovanosti by mohlo stacit zvySeni davek kvetiapinu, pfipadné
kombinacni terapie s vhodnymi antipsychotiky (tiaprid, melperon). DuleZité je u senior(
také vyuziti nefarmakologickych postup(, jako je dostatecna hydratace, vyZiva a Uprava
prostredi.(194) Pokud by bylo nutné Iéc¢bu haloperidolem zachovat, bylo by vhodné jeho
podavani jen podle potreby pfi silném neklidu a selhani efektu antipsychotické lécby. Dale
by bylo vhodné pravidelné monitorovat S—K, srdecni funkce (QT—interval) pacientky
a projevy NU.

2. Pacientka uzivala dlouhodobé amiodaron, donepezil, haloperidol a kvetiapin. Tato
|éCiva jsou spojovdna s rizikem prodlouzeni QT—intervalu a vzniku TdP, pti¢emzZ nejvyssi
riziko je dle CredibleMeds® v pfipadé amiodaronu, donepezilu a haloperidolu.(193)
Amiodaron (inhibitor CYP3A4) navic mlZe zvySovat uUcinek donepezilu (substrat CYP3A4)
atim i riziko prodlouzeni QT-intervalu. Mezi individudIni rizikové faktory manifestace

tohoto NU patii vy3si vék, zenské pohlavi, onemocnéni srdce, FIS, AH, mira kompenzace
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glykémie, S—K a uzivani dalSich rizikovych |éciv ovliviiujicich S—K (perindopril, indapamid)
aTP (betaxolol).(195) Vzhledem ktomu, Ze na trhu existuji bezpec¢néjsi alternativy
k terapii donepezilem a haloperidolem, bylo by vhodné ji prehodnotit a zvolit méné
rizikova léciva (viz DRP 1 a 3). Ze zdravotnické dokumentace navic nebyla jasna indikace
kvetiapinu. Pokud neexistuje raciondlni dlivod k jeho podavéni, bylo by vhodné zvazit jeho
odebrani z medikace. Pokud by bylo nutné Iéc¢iva v medikaci ponechat, bylo by vhodné
provést zméreni EKG a kontrolu QT—intervalu.

3. Pacientka uZivala k terapii Alzheimerovy choroby donepezil. Jedna se o jedno z |éCiv
s nejvyssim rizikem prodlouzeni QT—intervalu a vzniku TdP dle CredibleMeds®.(193)
Donepezil je substratem CYP3A4, mize tedy dochazet ke zvySeni jeho biologické
dostupnosti i frekvence NU v kombinaci s amiodaronem (inhibitorem CYP3A4). Pacientka
uzivala dalsi rizikova léciva ovliviiujici QT—interval (amiodaron, haloperidol, kvetiapin).
Vzhledem k dal$im rizikovym faktorim popsanym v bodé 2 by bylo vhodné prehodnotit
terapii donepezilem a zvolit méné rizikové 1é¢ivo bez LI s amiodaronem avlivu na QT-
interval. Na trhu existuji v daném pfipadé bezpecnéjsi alternativy k terapii Alzheimerovy
choroby. Ke spravné volbé Iéciva je vsak potifebné provedeni kognitivnich screeningovych
test (napf. Minimental State Examination (MMSE)), jejichz vysledky ve
zdravotnické dokumentaci pacientky nebyly k dispozici. Vhodné by bylo tedy nejprve zjistit
v pfipadé lehké (MMSE 21-23) a stfedné tézké demence (MMSE 11-20), ktery neni
substratem CYP3A4, ptipadné memantin u tézké demence (MMSE 0-10).(196) Pokud by
bylo nutné Ié¢bu donepezilem zachovat, bylo by vhodné provést kontrolu QT—intervalu
pomoci EKG méreni a pravidelné monitorovat S—K.

4. Pacientka uzivala 10 mg perindoprilu denné. Jedna se o vysokou davku vzhledem
k véku, RI, hypotenzi a opakovanym padim v anamnéze. Bylo by vhodné zredukovat davku
perindoprilu minimalné na polovinu a zrevidovat davkovani vsech antihypertenziv.
Soucasné by bylo vhodné snizit davku indapamidu na 1,25 mg, aby se omezily negativni
metabolické Ucinky a poruchy elektrolytové rovnovahy. Resenim by v tomto pfipadé bylo
podavani pfipravku Prestarium Neo Combi 5 mg/1,25 mg v ddvce 1-0-0. V pripadé
progrese hypotenze by bylo vhodné zvazit redukci ddvek ostatnich antihypertenziv.
Vhodna by byla pravidelna kontrola TK do ustdleni hodnot a pravidelnd monitorace

rendlnich funkci, S—K a hladiny elektrolytd.(155)
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5. Pacientka uZivala dlouhodobé warfarin v davce 1 mg 5x tydné a 2 mg 2x tydné
k prevenci tromboembolickych komplikaci pti FIS. Pacientce bylo 1.8. zjiSténo INR 5,5.
Terapeutické rozmezi INR je 2,0-3,0. Hodnota INR by neméla stoupat nad 3,5, kdy hrozi
riziko krvacivych komplikaci. U seniord muZe dochazet k snadnému predavkovani
warfarinem av pfipadé padd k nadmérné tvorbé hematom( a ztrdtdm krve. Pacientka
dale uZivala rizikova léCiva ovliviujici u€inek warfarinu a zvysujici INR, jako jsou amiodaron
a kvetiapin.(197) Vzhledem k vysoké hodnoté INR by byla vhodnd ¢astéjSi monitorace,
idedlné denné do ustaleni jeho hodnot v terapeutickém rozmezi. Bylo by vhodné zvazit
Upravu davky warfarinu, kterd se zda byt pfiliS vysoka. Pfi INR nad 5 je doporuéeno
nepodavat nasledujici 1-2 davky, 1é¢bu obnovit nizSimi davkami a kontrolu INR provést za
1-2 dny. Po zméné davkovani warfarinu je vhodné kontrolovat INR minimalné 1x tydné,
u stabilizovaného pacienta 1x za 4-6 tydnuU. Pfi zméné ddavkovani amiodaronu nebo
kvetiapinu by bylo vhodné davku warfarinu znovu vytitrovat.(198)

6. Pacientka po prodélané fraktufe neuZivala suplementaci vitaminem D. Vzhledem
k diagndze, vyssimu véku a sklonim k opakovanym padim by byla vhodnd pravidelna
suplementace vitaminem D. Minimalni DD vitaminu D v prevenci zlomenin je 800 IU.
Z divodu zvySeni adherence k lécbé se jako vhodnou volbou jevi podavani vitaminu D
1x tydné ve formé kapek. Vhodné by bylo zméfit hladinu metabolitli v séru a v pfipadé
hypovitamindzy davku zvysit. Eventualni moznosti je zméreni kostni mineralni denzity.

7. Pacientka po prodélané frakture neuzivala suplementaci vapnikem. Optimdlni pfisun
vapniku je z potravy. Vzhledem k diagndze, vyssimu véku a sklontim k opakovanym padim
by vSak bylo vhodné zvazit pravidelnou suplementaci vapnikem dle vySe pfijmu potravou

v ddvce alespon 500 mg denné ve formé CaCOs.

3.3.2. Kazuistika 2

Zena, 90 let.

Doba hospitalizace: 6 tydn( ke dni 27. 8. 2019.

Duivod hospitalizace: polymorbidita, ICHS s kardidlni dekompenzaci, nové zjisténa
permanentni FIS, postupna RHB.

Rodinna anamnéza: bezvyznamna.

Pracovni-socialni anamnéza: pacientka ve starobnim dichodu, Zije sama.

Alergie: neguje.
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Osobni anamnéza:
— chronickd ICHS, stav po kardidlni dekompenzaci,
— mozkova aterosklerdza,
— nové zjiSténa permanentni FIS,
— esencidlni AH Il. stupng,
— opakované pady,
— stav po infekci mocovych cest, suspektni pneumonie,
— DML typu,
— obezita,
— chronicka zilni insuficience,
— hypotyredza, stav po operaci stitné Zlazy,
— nespavost,
— Castecné mobilni, chlize o francouzskych holich, udava slabost a obc¢as dusnost
po ndmaze.

Lékova anamnéza:

Siofor 850 mg (metformin) 1-0-0
Euthyrox 150 pg (levothyroxin) 1-0-0
Pantoprazol + Pharma 40 mg (pantoprazol) 0-1-0
Atrovent N (ipratropium) podle potieby dvé davky
Verospiron 25 mg (spironolakton) 0-1-0

Kalium chloratum Biomedica (chlorid draselny) PO, ST, PAv 11 hodin

Godasal 100 mg (ASA) 0-1-0
Plavix 75 mg (klopidogrel) 0-1-0
Gleperil 4 mg (perindopril) 1-0-0
Furon 40 mg (furosemid) 1/2-0-0
Trittico AC 75 mg (trazodon) 0-0-1-0
Trittico AC 150 mg (trazodon) 0-0-0-1
Paralen 500 mg (paracetamol) 0-0-0-1

Fyzikalni vysetieni, laboratorni hodnoty:
Hmotnost 93 kg, vyska 1,63 m.
TK pfi pfijmu 116/74 mm Hg, posledni znamy TK 100/60 mm Hg, TP 70/min.
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S—kreatinin 89 umol/l, S—urea 5,8 mmol/l, S—K 4,6 mmol/I.

DRP:

Signdl rizika:

1. Dudlni antiagregacni lécba pfi FIS.

2. Vysoka davka perindoprilu s ohledem na hypotenzi a opakované pady.

3. Chybi podavani BB v sekundarni prevenci pfi chronické ICHS.

4. Chybi kontrola glykémie pfi DM.

5. Nevhodné davkové schéma a davka pantoprazolu.

6. Nevhodnda signatura Atroventu N, neni uvedena maximalni ddvka a odstup mezi
jednotlivymi davkami.

7. Trazodon je podavan pfi FIS.

8. Suplementace chloridem draselnym pfi normalni S—K.

9. Chybi kontrola renalnich funkci.

Analyza, zméreni a eliminace rizika:

1. Pacientka uZivala dlouhodobé kombinaci dvou antiagregancii (ASA a klopidogrel).
Pacientka trpéla FIS, pfi které je vSak indikovana antikoagulacéni terapie. Dle zdznamu ze
zdravotnické dokumentace pacientka dfive uzivala jedno antiagregancium (ASA) a dudlni
antiagregace byla zfejmé indikovana na misto antikoagulace. Nové zjisténou permanentni
FIS nelze povazovat za racionalni indikaci pro nasazeni dualni antiagregacni |éCby.
Dlavodem je nizky efekt antiagregancii v prevenci kardioembolické CMP a systémové
embolizace pri souasném zvyseném riziku krvaceni u pacientky velmi vysokého véku
s opakovanymi pady v anamnéze. Ze zaznam( ve zdravotnické dokumentaci navic
nevyplynul jiny dlivod pro nasazeni dudlni antiagregacni terapie a nebyl v ni nalezen Udaj
o posledni prodélané KV prihodé. Dudlni antiagregacni lécba nemUlZe nahradit
antikoagulacni terapii, kterd je indikovand u pacientky s vysokym tromboembolickym
rizikem. Jako raciondlni se vtomto pripadé jevi nahrada dualni antiagregacni terapie za
antikoagulacni. Terapii ASA lze v odlvodnénych pfipadech ponechat (napf. u FIS po
nedavno prodélané KV prihodé), klopidogrel je vSak obvykle vysazovan. LécCivem volby je
pfi FIS warfarin, jehoZz podavani je vhodné v pocatcich terapie premostit pomoci
nizkomolekuldrniho heparinu (LMWH) po dobu minimalné 5 dn( do ustdleni hodnot INR
v terapeutickém rozmezi (2,0-3,0). Jako alternativu warfarinu je mozné pouzit pfima

peroralni antikoagulancia (DOAC), jako jsou dabigatran nebo xabany, u nichz je ucinek
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predvidatelnéjsi, nevyzaduji rutinni monitoraci u¢inku a maji méné LI.(198)

2. Pacientka uzivala dlouhodobé perindopril v davce 4 mg denné. Davka perindoprilu by
méla byt redukovana na 2 mg denné u pacient( s GF 0,5-1 ml/s. Hodnota GF pacientky
neni zndmd, avsSak vzhledem k véku, opakovanym padim v anamnéze a sklonim
k hypotenzi by bylo vhodné zredukovat davku perindoprilu na polovinu. Vhodna by byla
pravidelnd monitorace renalnich funkci a S—K. Jednou z variant by mohlo byt nasazeni
nizké davky BB z dlvodu ICHS v anamnéze, u kterého se da predpokladat nizsi riziko
hypotenze ve srovnani s perindoprilem.(199)

3. V lékové anamnéze pacientky chybélo pravidelné podavani BB i pres pfritomnost
chronické ICHS a FIS. BB maji na zakladé EBM data o prospésnosti a ucinnosti v terapii
chronické ICHS a zlepsuji prognézu nemocnych. Bylo by vhodné vzhledem k diagnézam
pacientky nasadit IéCbu BB, a to v nizké davce s pomalou titraci. Vhodny by byl vybér
kardioselektivniho (B:) BB, a to zejména nebivololu, vzhledem k dusnosti pacientky.(157)
4. Pacientka trpéla DM II. typu a uzivala dlouhodobé metformin. BEhem hospitalizace vsak
ani 1x nebyla zkontrolovana glykémie. Vzhledem k diagnéze DM II. typu by bylo vhodné
pravidelné monitorovat glykémii, aby se vyhnulo komplikacim. Dle doporuéeni by se méla
glykémie monitorovat u pacientd uZivajicich p. o. antidibiabetika idedlné 1x denné rano
nalacno, u stabilizovanych pacient( postaci 3x tydné.(200)

5. Pacientka uZivala pantoprazol v poledne. Bylo by vhodné zvolit lepsi davkové schéma.
IPP by mély byt uZivany rano pro svlj maximalni efekt, kdy je inhibovan nejvyssi pocet
molekul protonové pumpy z davodu dlouhého lacnéni. Pokud by nebylo z néjakého
dlivodu mozné podavat pantoprazol rano, bylo by vhodné poddvani vecer 0,5 hodiny pred
vecefi.(201)

Pacientka navic uzivala pantoprazol v davce 40 mg denng, ktera se zda byt s ohledem na
vék prilis vysoka. Pantoprazol byl pacientce podavan ziejmé z divodu gastroprotekce pfi
dudlni antiagregacni terapii. Chronickd |écba iPP je spojovana se zvySenym rizikem
osteopordzy, GIT infekci a snizenym vstfebavdnim nékterych vitaminG a minerald (napf.
vitaminu B, magnézia). Pfi insomnii mohou mit navic excita¢ni Ucinek.(2) Bylo by vhodné
zvazit pfinosy a rizika dlouhodobého poddavani pantoprazolu v davce 40 mg denné
a vzhledem k véku zvazit snizeni davky na polovinu, zejména v pfipadé vysazeni dualni
antiagregacni terapie.(2)(201)

6. Pacientka uZivala Atrovent N podle potieby 2 davky. Bylo by vhodné upresnit davkovani
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pripravku. Atrovent N se uziva pfi dusSnosti 2 vdechy. Tuto davku lze zopakovat po
4 hodinach aZz 6x denné. Maximalni DD 12 vdechd by neméla byt prekracovana.(202)

7. Pacientka uzivala na noc dlouhodobé trazodon. Pacientka trpéla FIS a davka trazodonu
byla navic vysokd vzhledem k véku. Trazodon ovliviiuje negativné QT—interval a neni tedy
vhodnou volbou k terapii pacientd s KVO. U&inna déavka trazodonu v terapii insomnie
u seniorl je jiz 25 mg. Vysoké davky trazodonu s antidepresivnim ucinkem maji u seniord
vyznamné NU (zpomalené psychomotorické tempo, zavraté, negativni vliv na srdeéni
¢innost, potenciace ortostatické hypotenze). Pacientce byl trazodon poddavan
pravdépodobné v terapii nespavosti, deprese v osobni anamnéze nebyla pritomna. Pokud
by vsak bylo nutné zachovat antidepresivni 1écbu se sedativnim ucinkem a pozitivnim
vlivem na spanek, bylo by vhodné zvolit jiné |écivo vzhledem k diagndze FIS nebo alespon
zredukovat davku trazodonu na co nejnizsi ucinnou davku. U seniorl by neméla byt
prekracovana ddvka 100 mg denné.(99) Vhodnéjsi alternativou by mohl byt z tohoto
hlediska napf. mirtazapin, pfipadné mianserin. Jednd se o KV bezpeénd léCiva vhodna
v terapii deprese u seniorl trpicich insomnii. Nelze vsak vyloucit zvySeni chuti k jidlu
a narust télesné hmotnosti. Dalsi moznosti by v tomto pfipadé mohlo byt nepravidelné
podavani zolpidemu v davce 5 mg denné pred spanim, jen pii nespavosti a ne déle nez
5 dni v kuse, pfipadné nizka davka antipsychotika.

8. Pacientka uzivala 3x tydné suplementaci chloridem draselnym. Aktudlni hodnoty S—K
vsak byly v normé (4,6 mmol/I). Bylo by vhodné zvazit odebrani IéCiva z medikace pfi
kombinacni 1é¢bé s perindoprilem a spironolaktonem a S—K pribéZné monitorovat.
Suplementaci chloridem draselnym je vhodné pribéziné upravovat dle S—K a davek
furosemidu. Ztraty K* Ize kompenzovat Upravou davky spironolaktonu, ktery je dle novych
doporuceni vhodnym prostfedkem kombinacni Iécby AH.(157)

9. Ve zdravotnické dokumentaci chybély zaznamy o kontrole renalnich funkci. Bylo by

vhodné vzhledem k véku a polyfarmakoterapii pravidelné renalni funkce monitorovat.

3.3.3. Kazuistika 3

Zena, 88 let.

Doba hospitalizace: 2 tydny ke dni 30. 8. 2019.

Dlivod hospitalizace: zhorseni celkového stavu, podezieni na onkologické onemocnéni

v dutiné bfisni s nejistou progndzou, symptomaticka terapie a RHB.
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Rodinnd anamnéza: bezvyznamna.
Pracovni-socialni anamnéza: pacientka ve starobnim ddchodu.
Alergie: penicilin, Ajatin, Ketazon, Cerucal.
Osobni anamnéza:
— chronickd ICHS, angina pectoris, stav po IM a PCl s implantaci stentu (1994,
1995),
— ischemicka choroba dolnich koncetin (ICHDK),
— stav po akutni enteritidé,
— méstnavé chronické SS NYHA I, systolickd dysfunkce s ejekéni frakci levé
komory 45 %,
— hepatopatie (nejspise méstnava z dlivodu chronického SS),
— trombocytopenie,
— DML typu, dyslipidémie,
— esencidlni AH Il. stupng,
— chronicky vertebrogenni algicky syndrom,

— stav po cholecystektomii, operaci konecniku, operaci karpdlnich tunel(,

celkova slabost, hypomobilita.

Lékova anamnéza:

Entresto 24 mg/26 mg (sakubitril-valsartan) 1-0-0

Vasocardin 100 mg (metoprolol) 1/4-0-0

Nitromint 2,6 mg (glycerol—trinitrdt) 1 tbl. pfi bolesti na hrudi po 12 hodinach
Preductal MR 35 mg (trimetazidin) 1-0-1

Procoralan 7,5 mg (ivabradin) 0-0-1

Furon 40 mg (furosemid) 1-1/2-0

Anopyrin 100 mg (ASA) 0-1-0

Pregabalin Mylan 75 mg (pregabalin) 1-0-0

Pregabalin Mylan 150 mg (pregabalin) 0-0-1

Atrovent N (ipratropium) 2 vdechy po 6 hodinach pfi dusnosti
Humalog MIX 25 100 U/ml (inzulin lispro) 8-8-16j.

Zaldiar 37,5 mg/325 mg (tramadol, paracetamol) 1 tbl. pfi bolesti po 6 hodinach

Paralen 500 mg (paracetamol) 1-1-1
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Fyzikalni vysetieni, laboratorni hodnoty:

Hmotnost a vyska nelze zméftit. Obvod bficha 119 cm.

TK pfi pfijmu 106/55 mm Hg, posledni znamy TK 71/50 mm Hg, TP 59/min.

Glykémie 9,1 mmol/l, GF dle CKD—EPI 0,28 ml/s, S—kreatinin 221 umol/l, S-urea
36,4 mmol/l, S-K 5,07 mmol/I.

DRP:

Signdl rizika:

1. Vysoka davka Preductalu MR vzhledem k nizké GF.

2. Podavano Entresto u seniorky s NYHA Il a ejekéni frakci 45 %, pri tézké Rl a tézké
hypotenzi.

3. Vysokd ddvka furosemidu pfti tézké hypotenzi.

4. Nevhodnost Procoralanu pfi TP 59/min. a tézké hypotenzi.

5. Vasocardin je podavan pouze 1x denné.

6. Ctvrceni tbl. Vasocardinu 100 mg, které maji jen jednu palici ryhu.

7. Vysoka denni davka pregabalinu vzhledem k tézké RI.

8. Neni jasné, na zakladé ¢eho byl vysazen Milurit 100 mg.

9. Chybéjici hypolipidemikum u pacientky v sekundarni prevenci ICHS.

10. Nestandardni davkové schéma Nitromintu 2,6 mg.

11. Hrani¢ni davka paracetamolu pti tézké RI.

12. Spatna signatura Paralenu a Zaldiaru, chybi davkovéani dle vizudlni analogové $kaly
(VAS).

Analyza, zméreni a eliminace rizika:

1. Trimetazidin byl podavédn v ddvce 35 mg 2x denné. Takto vysoké davkovani je vsak
vzhledem k tézké Rl rizikové a mize dochazet ke zvysené hladiné trimetazidinu v séru
srizikem predavkovani. U pacientd se stfedné tézkou RI (GF 0,5-1 ml/s) je DD
trimetazidinu 35 mg 1x denné a u pacient( s GF pod 0,5 ml/s je KI. Davka by méla byt
u pacientky snizena minimalné na 35 mg 1x denné rdno. Rendlni funkce je treba
pravidelné monitorovat a pokud by se hodnoty GF dlouhodobé pohybovaly pod hranici
0,5 ml/s, bylo by nutné Preductal MR vysadit. K diskuzi je otazka samotného klinického
pfinosu s ohledem na stav a progndzu pacientky.(203)

2. Pacientce bylo podavano Entresto 24 mg/26 mg 1x denné rano. Entresto je moderni

|éCivy pripravek urceny k [écbé symptomatického chronického SS u pacient(
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s redukovanou ejek¢ni frakci pod 40 %. Lécba by neméla byt zahajovana pfi S—K nad
5,4 mmol/l a STK pod 100 mm Hg. S lé¢bou u pacientl s GF pod 0,5 ml/s jsou omezené
zkuSenosti. Pfi jeho podavani je tfeba kontrolovat TK, renalni funkce a S—K, zvlasté
u pacient(, ktefi maiji rizikové faktory pro hyperkalémii nebo hypotenzi. Vzhledem k tomu,
Ze se jedna o seniorku s NYHA Il s ejekéni frakci 45 %, téZzkou RI, hrani¢nimi hodnotami S—K
a tézkou hypotenzi, jevi se poddavani pripravku této pacientce jako nevhodné. Mély by se
peclivé zvazit prinosy a rizika podavani tohoto pfipravku pacientce a pfripadné lécbu
prerusit vzhledem k zavainé hypotenzi a tézké RI.(204) Pacientka sice uzivala sniZzenou
davku, ale itak ji zfejmé Spatné tolerovala. Navic se jedna o velmi nakladnou terapii
vzhledem k nejisté progndze pacientky. Jako vhodné feSeni by mohla byt nahrada terapie
Entrestem nizkou ddvkou ACEi s hepatdlni eliminaci (napf. fosinopril, trandolapril) nebo
sartanu s ohledem na renalni funkce.

3. Pacientka uZivala Furon 40 mg ve vysoké davce 1-1/2-0, aniz by byla zminka o zhorseni
vyskytu otokl nebo dekompenzaci AH. Pacientka naopak trpéla hypotenzi. Riziko
hypotenze se dale zvySuje v kombinaci s Vasocardinem a Entrestem. Dlouhodobé uZivani
furosemidu negativné ovliviiuje S—K a glykémii. Vhodné by bylo snizit davku furosemidu
na 1-0-0, pfipadné na 1-0-0 ob den a upravovat jeho davku dle klinického stavu.
U pacientky je nezbytné v prlibéhu terapie furosemidem pravidelné monitorovat renalni
funkce, hladinu elektrolytd v séru a glykémii.(155)

4. Pacientka uZivala Procoralan 7,5 mg (0-0-1) i pres tézkou hypotenzi a TP 59/min.
Ivabradin je indikovan k terapii chronického SS a stabilni AP u pacientll s TP > 70/min.
Ivabradin je Kl pti tézké hypotenzi (pod 90/50 mm Hg) a mél by byt vyuzivan za kontroly
TK, TP, zmén vidéni a rizika arytmii. Bylo by vhodné vzhledem k tézké hypotenzi a Rl snizit
davku Procoralanu dle doporuceni SPC na 2,5 mg 2x denné za soucasné monitorace TK
a TP.(205)

5. Pacientce byl podavan Vasocardin pouze 1x denné rano. Jedna se o neretardovanou
formu metoprololu s ty;, pfiblizné 4 hodiny. Pro dosazZeni spravného terapeutického efektu
u pacientli s NYHA Il a ICHS je tedy nezbytné podavat |écivo 2x denné. V danych indikacich
je vsak preferovana retardovanad forma metoprololu (napf. Betaloc ZOK) poddvand 1x
denné. Alternativnim rfeSenim by mohla byt vyména metoprololu za jiny BB s delSim ty;,
(napf. bisoprolol) umoznujici ddvkovani 1x denné.(206)

6. Pacientce byla podavana 1/4 tbl. Vasocardinu 100 mg 1x denné. Tbl. tohoto pfipravku
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vSak maji pouze jednu pllici ryhu umoznujici podani davky 50 mg metoprololu. Davka
ziskand ctvrcenim tbl. s jednou pllici ryhou je nepresna. Tbl. Vasocardinu 100 mg se
Ctvrtily pravdépodobné z divodu snizeni ndkladl na terapii, avsak kladou se tak zvysené
naroky na oSetrovatelsky persondl (napf. nutnost Cisténi pulicek tbl.). Navic po ukonceni
hospitalizace mize byt déleni tbl. pro pacientku problém. Bylo by vhodné zvolit jinou
lékovou formu metoprololu ve vhodné sile s ohledem na TK a TP, aby pacientka po
propusténi z nemocnice nemusela tbl. pUllit, coz mGze podpofit jeji adherenci k |écbé.
Vhodnou volbou by mohl byt napt. Betaloc ZOK 25 mg s retardovanou formou
metoprololu, ktery se uziva jen 1x denné.(206)

7. Pacientka uzivala pregabalin 75 mg rano a 150 mg vecer. Jednd se o vysokou DD
pregabalinu vzhledem k tézké RIl. Celkova DD pregabalinu by neméla pri tézké Rl s GF
0,25-0,5 ml/s prekrogit 150 mg. ReSenim by v tomto pfipadé bylo snizeni davky
pregabalinu na 150 mg denné, pfipadné 75 mg 2x denné a pfi nedostatecném
terapeutickém efektu doplnéni o dalsi [éCivo.(207)

8. Pacientka uZivala dle zdznamu ze zdravotnické dokumentace pfi pfijmu Milurit 100 mg
(1-0-0). Z nezndmého dlivodu byl vSak pfipravek vysazen, aniz by byly zkontrolovany
laboratorni parametry. Vhodné by bylo provést kontrolu hladiny kyseliny mocové v séru
a pfipadné navrétit |éCivo do medikace.

9. Pacientka uzivala dle zdaznamU ze zdravotnické dokumentace pfi pfijmu Lipanthyl 267
mg (0-0-1). Z neznamého dlvodu byl vysazen, aniz by byla provedena kontrola
lipidogramu. Pacientka md v osobni anamnéze uvedenou dyslipidémii, navic v kombinaci
s ICHS a ICHDK. Bylo by proto vhodné zkontrolovat hladinu lipida v krvi a zvaZit navraceni
Lipanthylu do medikace. V ptipadé hypercholesterolémie nasadit terapii nizkou davkou
statinu s ohledem na Rl a vysoky vék. Podavani statind u osob s vysokym KV rizikem
vyrazneé snizuje riziko vzniku IM, ischemické CMP a snizuje KV i celkovou mortalitu.
Lipanthyl mohl byt vysazen z dGvodu prechodné hepatopatie a tézké RI. Pokud by hodnoty
GF trvale klesaly pod 0,5 ml/s, fenofibrat by se nemél znovu nasazovat. Pokud by se
hodnoty ustélily nad 0,5 ml/s a hladina TAG v krvi by byla zvysend, bylo by vhodné zvazit
jeho opétovné nasazeni, avSak v redukované davce vzhledem k RI. Pokud se GF pohybuje
vrozmezi 0,5-1 ml/s, davka nesmi prekro¢it 100 mg standardniho nebo 67 mg
mikronizovaného fenofibratu 1x denné. Na trhu vSak neni vhodna Iékova forma v této sile.

Lze poddvat napf. Lipanthyl NT 145 mg ob den.(208)
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10. Pacientka uZivala 1 tbl. Nitromintu 2,6 mg po 12 hodinach jen pfi bolesti na hrudi.
Jednd se o nestandardni davkovani vzhledem k tomu, Ze jde o lékovou formu s fizenym
uvolnovanim k prevenci zachvatli anginy pectoris. K [éCivu se navic vyviji tolerance, proto
by se mélo uZivat nepravidelné s davkovanim 1-1-0 zajistujici 12hodinovou nizkou hladinu
nitrata v krvi. Pokud se objevuji zachvaty v noci, coZz zanamnézy neni jasné, je vhodné
davkové schéma 0-1-1. Lécivo navic vede k prohloubeni hypotenze a zvysuje riziko pada.
Vzhledem k tomu by bylo vhodnéjsi podavat pacientce 1 tbl. odpoledne a vecer pred
spanim. K lé¢bé akutnich zachvatl anginy pectoris by bylo vhodné zvolit nitroglycerin ve
formé sublingudlnich tbl. nebo spreje s okamzitym ucinkem.(209)

11. Pacientka uzivala Paralen 500 mg 3x denné a Zaldiar 37,5 mg/325 mg 1 tbl. po
6 hodinach pfi bolesti. Vzhledem k véku a tézké Rl se jednd o vysokou DD paracetamolu.
Pfi kombinaci léCivych pFipravk( Paralen a Zaldiar hrozi predavkovani paracetamolem
u pacientl s téZzkou RI. Hmotnost pacientky neni znama. Celkovou DD paracetamolu je
potieba uréit v kontextu soucasného poddavani Paralenu a Zaldiaru. Pfi dlouhodobé terapii
nad 10 dn0 nemd DD prekrocit 2 g. Odpovidajici davky paracetamolu by mély byt
podavany u pacientl s tézkou Rl v odstupu minimalné 8 hodin.(210) U pacientl s Rl by
mél byt interval mezi jednotlivymi davkami Zaldiaru prodlouzen na 12 hodin misto
obvyklych 6 hodin. Z dlivodu sniZzenych renalnich funkci dochazi ke zpomalené eliminaci
tramadolu a mGZe dojit k manifestaci NU a predavkovani.(211) Bylo by vhodné zvazit
vysazeni Zaldiaru a k 1é¢bé bolesti ponechat Paralen s dodrzovanim minimalniho odstupu
mezi jednotlivymi ddvkami. Vhodné by v pripadé silnéjsi bolesti bylo podani tramadolu
v samostatné lékové formé (napf. Tramal cps. 50 mg) po 12 hodinach v kombinaci
s Paralenem, aby se zabranilo predavkovani paracetamolem.

12. Pacientka uZivala dlouhodobé Paralen 3x denné 1 tbl. bez uvedeni minimalniho
odstupu mezi davkami a pfi bolesti Zaldiar 1 tbl. po 6 hodinadch bez zohlednéni intenzity
a charakteru bolesti. Bylo by vhodné upravit signaturu analgetik. Davkovani Zaldiaru by
mélo byt definovdno dle VAS.(212) Odstup mezi jednotlivymi davkami Zaldiaru i Paralenu

by mél byt prodlouzen vzhledem k RI pacientky (viz DRP 11).

3.3.4. Kazuistika 4

Muz, 80 let.
Doba hospitalizace: 2 tydny ke dni 30. 8. 2019.
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Dlivod hospitalizace: pacient prelozen z psychiatrického oddéleni, demence, stav po

abuzu opiatl k dalsi péci, RHB.

Rodinnd anamnéza: bezvyznamna.

Pracovni-socidlni anamnéza: pacient vyuceny leteckym ndstrojafrem, pracoval v oboru,

nyni ve starobnim ddchodu, Zije s rodinou.

Alergie: neguje.

Osobni anamnéza:

Skodlivé uzivani opiatd s naslednou demenci,
esencialni AH,

chronicka ICHS,

perzistentni FIS,

bolesti zad,

stav po operaci karcinomu prostaty,

stav po infekci mocovych cest.

Lékova anamnéza:

Omeprazol Mylan 20 mg (omeprazol) 1-0-1
Pradaxa 110 mg (dabigatran—etexildt) 1-0-1
Digoxin 0,250 mg Léciva (digoxin) 1-0-0
Carzap 32 mg (kandesartan) 1-0-0
Nebilet 5 mg (nebivolol) 1-0-0

Prestarium Neo Combi 5 mg/1,25 mg (perindopril, indapamid) 1-0-0

Verospiron 25 mg (spironolakton) 0-1-0
Buronil 25 mg (melperon) 1-1-1
Kventiax prolong 200 mg (kvetiapin) 1x denné 1 tbl. v 18 hodin

Haloperidol—-Richter inj. sol. (haloperidol) 1 ampule pti neklidu a agresivité po 24 hodindch

Rivotril inj. sol. (klonazepam) 1 ampule s haloperidolem
Lactulosa Biomedica (laktuldza) 1-0-1
Suppositoria Glycerini Léciva (glycerol) 1 ¢ipek pfi zacpé po 6 hodinach

Algifen Neo por gtt. sol. (metamizol, pitofenon) 30 gtt. pti bolesti po 6 hodinach

Veral 100 mg retard (diklofenak) 1-0-0

Nimesil por gra. sus. (nimesulid) 1 tbl. pfi bolesti po 12 hodinach
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Fyzikalni vysetreni, laboratorni hodnoty:
Hmotnost nelze, vyska 1,72 m.
TK pfi pfijmu 174/100 mm Hg, posledni zndmy TK 150/80 mm Hg, TP 70/min.
GF dle CKD-EPI 1,31 ml/s, S—K 4,11 mmol/I.
EKG vysSetfeni-TP 61/min., QRS 0,08 s, QTc 0,383 s, negativni T v Ill, aVR, V1,
nesignifikantni deprese ST do 1 mm ve hrudnich svodech; bez akutni ischemie.
Digoxin v séru 1,57 nmol/I (terapeutické rozmezi 1-2,6 nmol/I).
DRP:
Signdl rizika:

. Duplicita ACEi a sartanu.

. Duplicita NSAID.

. Diklofenak je poddavan pfi FIS a KVO.

. Spatna signatura Nimesilu.

1

2

3

4

5. Nejasna indikace digoxinu.
6. Nejasna indikace kvetiapinu.

7. Vysoka davka omeprazolu vzhledem k véku.

8. Spatna signatura laktuldzy.

9. Spatnd signatura analgetik, chybi davkovani dle VAS.

Analyza, zméreni a eliminace rizika:

1. Pacient uZzival 2 |é¢iva plisobici pfes renin—angiotenzin—aldosteronovy systém. Z dlivodu
nekompenzovaného TK bylo pfiddno béhem hospitalizace nové antihypertenzivum
(Prestarium Neo Combi) bez kontroly u nefrologa. Kombinace ACEi a sartanu je rizikova
zdlvodu rendlniho selhani a hyperkalémie. V kombinaci s NSAID se navic riziko
nefrotoxicity zvySuje. Tato kombinacni terapie je vyhodna pouze u malé skupiny pacient
s normotenzi s rendlni dysfunkci a vyznamnou proteinurii pod dohledem kardiologa,
nefrologa ¢i internisty. V |é¢bé AH nebo v sekundarni prevenci ICHS vsak tato kombinace
nema aditivni potencial a efekt nebyl prokdzan.(213)(214) Vzhledem k riziku hyperkalémie
v kombinaci se spironolaktonem a mirné snizenym renalnim funkcim pacienta by bylo
vhodnym feSenim odebrani Carzapu z medikace a pfi dekompenzaci TK nasazeni
dlouhodobé pusobiciho BKK.

2. Pacient uzival 2 analgetika ze skupiny NSAID. Trvalé soubézné uzivani systémovych

analgetik ze skupiny NSAID je neracionadlni. Tato kombinace je nevhodna z divodu nizkého
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aditivniho potencialu a rizika potenciace NU, zejména na GIT a KV systém. Rizikova je té7
kombinace NSAID s dabigatranem z hlediska zvyseni rizika krvaceni. Diklofenak by bylo
vhodné odebrat z medikace z dlivodu vysoké davky, nevhodné lékové formy, gastrotoxicity
a zvySeni KV rizika. Nimesulid je mozné k |éCbé bolesti ponechat a jeho davkovani urcit dle
VAS. (215)

3. Pacient uzival dlouhodobé vysokou davku diklofenaku v nevhodné modifikované lékové
formé (Veral 100 mg retard 1x denné). DD ve stafi je vSak jiz 75 mg. Tato davka by se
u seniord neméla prekracovat z dlvodu rizika gastrotoxicity, zvySeni TK a zhorSeni
rendlnich funkci. Diklofenak je navic spojovan se zvysenym KV rizikem z dlivodu arteridlni
trombdzy.(212) Vzhledem k tomu, Ze pacient trpi FIS, ICHS a AH, jevi se toto analgetikum
jako nevhodné. Je potfeba optimalizovat |é¢bu bolesti. U pacienta je problematické
nasazeni opioidnich analgetik z dlivodu predeslé negativni zkuSenosti. Vhodnym fesenim
by bylo odebrani Veralu z medikace a k I1é¢bé chronické bolesti zvolit napt. paracetamol.
Jako ulevové analgetikum Ize ponechat Algifen s pravidelnou kontrolou krevniho obrazu
a z NSAID Nimesil, jehoZ vyhodou je rychly nastup ucinku, dlouhy ty/, a niZsi gastrotoxicita.
Davkovani téchto analgetik by mélo byt definovano dle VAS. Pfi nedostatecném efektu
analgetik by bylo vhodné uvaZovat dle charakteru bolesti o vyuziti analgetického
potencialu koanalgetik.

4. V |lékové anamnéze pacienta bylo uvedeno podavéani 1 tbl. Nimesilu pfi bolesti po
12 hodinach. Jednd se o chybnou signaturu vzhledem k tomu, Ze Nimesil je vyrabén pouze
ve formé sackl. Bylo by vhodné upresnit Iékovou formu pripravku a zvolit podavani
nimesulidu bud’ ve formé sackd (Nimesil) nebo ve formé tbl. (Aulin).

5. Pacient uzival digoxin 0,250 mg 1x denné bez jasné indikace. Digoxin je povaZovan za
Ié¢ivo potencidlné nevhodné ve stati v davce nad 0,125 mg denné nebo pfi jeho sérovych
koncentracich nad 1,54 nmol/I. Jelikoz ma digoxin nizky terapeuticky index, mizZe dojit
snadno k projevim toxicity (Unava, zavraté, nauzea, zvraceni, tachykardie typu TdP).(216)
Kombinace digoxinu s NSAID (diklofenak, nimesulid) a stejné tak s omeprazolem
prodluzuje t;, digoxinu, vede k jeho zvySenym sérovym koncentracim a zvySeni toxicity.
Thiazidova diuretika (indapamid) zvysuji toxicitu digoxinu z dlvodu rizika hypokalémie.
Bylo by vhodné zvazit pfinosy a rizika poddavani digoxinu u tohoto pacienta, navic v této
vysoké davce. Digoxin zlepSuje stav nemocnych a zvySuje jejich kvalitu Zivota, ale

nezlepsuje jejich progndézu. Pokud by byla |é¢ba zachovana, je nutna pravidelnd
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monitorace S—K a NU. Vhodna by byla také monitorace pomoci stanoveni jeho sérové
koncentrace.(2) S—K pacienta je v normé, sérova hladina digoxinu je vsak hranicni
vzhledem k véku (1,57 nmol/l). K toxickym projevim digoxinu dochdzi vétSinou pfi
sérovych koncentracich nad 2,56 nmol/I.(217) Jestlize se nepotvrdi indikace digoxinu, bylo
by vhodné odebrat |é¢ivo z medikace. Pokud by bylo nutné lé¢bu digoxinem ponechat,
bylo by nutné pacienta pravidelné monitorovat, pfipadné snizit davku digoxinu na
polovinu (0,125 mg denné) dle terapeutické odpovédi.

6. Pacient uzival pravidelné kvetiapin 200 mg 1x denné. Ve zdravotnické dokumentaci
nebyla jasné uvedena jeho indikace. Kombinace kvetiapinu a haloperidolu je rizikova
z hlediska prodlouzeni QT—intervalu. Primérnad plazmaticka clearance kvetiapinu je
u starSich osob 0 30-50 % nizsi nez u mladsich pacient(l.(218) Pokud neexistuje raciondlni
dlvod pro pravidelné podavani kvetiapinu, bylo by vhodné vzhledem k FIS a véku zvaZit
jeho odebrani z medikace nebo alespon snizit jeho davku. Ke zklidnéni pacienta by bylo
vhodné poddvat pouze haloperidol a klonazepam podle potfeby a k dlouhodobé lé¢bé
ponechat Buronil.

7. Pacient uzival dlouhodobé omeprazol v davce 20 mg 2x denné. Jedna se o vysokou
davku vzhledem k véku. U¢innd ddvka omeprazolu ve stafi je jiz 10 mg denné. Z anamnézy
nebylo patrné, z jakého dlvodu byla poddvana tato davka. Chronicka |écba iPP je
spojovana se zvySenym rizikem osteopordzy, GIT infekci a snizenym vstiebdavanim
nékterych vitamind a minerdld (napf. vitaminu B;,, magnézia).(219) V kombinaci
s digoxinem navic dochazi ke zvySeni jeho toxicity. Bylo by vhodné zvazit prinosy a rizika
dlouhodobého podavani omeprazolu v davce 20 mg 2x denné a pfipadné snizZit jeho
davku.

8. Pacient uzival k prevenci zacpy dlouhodobé laktulézu 2x denné. Signatura (1-0-1) byla
vSak vzhledem k lékové formé matouci. Bylo by vhodné upresnit davkovani dle
terapeutické odpovédi pacienta. Laktulézu je vhodné uzivat dlouhodobé jako prevenci
zacpy a ke zmékceni stolice v udrzovaci ddvce 10-30 ml 1-2x denné.(220)

9. Pacient uzival pfi bolesti Algifen Neo 30 gtt. po 6 hodindch a Nimesil 1 tbl. po
12 hodinach bez zohlednéni intenzity bolesti. Davkovani ulevovych analgetik by mélo byt

definovano dle VAS.(212)
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3.3.5. Kazuistika 5

Zena, 77 let.

Doba hospitalizace: 4 tydny ke dni 27. 8. 2019.

Duvod hospitalizace: polymorbidita, vyrazné zhorseni zdravotniho stavu, RHB.

Rodinna anamnéza: matka zemrela na CMP, otec trpél aterosklerézou.

Pracovni-socidlni anamnéza: pacientka ve starobnim didchodu.

Alergie: Glyvenol, chloramfenikol, gabapentin.

Osobni anamnéza:

stav po salmonelové enterokolitidé, meléné,

dyspepsie, stav po cholecystektomii,

obezita,

chronicka ICHS, stav po IM, esencidlni AH, paroxyzmalni FIS,
kardiometabolicky syndrom, DM Il. typu s mnohocetnymi komplikacemi,
opakované pady,

stav po akutnim renalnim selhani,

chronicky vertebrogenni algicky syndrom,

osteoporoza,

celkova slabost a hypomobilita.

Lékova anamnéza:

Sedacoron 200 mg (amiodaron) 1-0-0
Monotab SR 100 mg (isosorbid—mononitrdt) 1-0-0

Rivotril 2 mg (klonazepam) 0-0-0-1
Verospiron 25 mg (spironolakton) 0-1-0

Helicid 20 mg Zentiva (omeprazol) 1-0-1

Degan 10 mg (metoklopramid) 1-0-1

Furon 40 mg (furosemid) 1-0-0
Warfarin PMCS 2 mg (warfarin) 0-1-0

Apidra Solostar 100 U/ml (inzulin glulisin) 8-8-10]j.
Lantus Solostar 100 U/ml (inzulin glargin) 8j.v 21 hodin

Foxis 37,5 mg/325 mg (tramadol, paracetamol)  1-1-0-1

Lactulosa Biomedica (laktuldza) 10 ml dle potreby
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Fyzikalni vysetieni, laboratorni hodnoty:

Hmotnost 88 kg, vyska 1,63 m.

TK pfi pfijmu 148/70 mm Hg, posledni znamy TK 117/70 mm Hg, TP 74/min.

Glykémie 6,9 mmol/I, GF dle CKD—EPI 0,47 ml/s, INR 2,95, S—kreatinin 153 pmol/l, S—urea
14 mmol/l, S-K 4,7 mmol/I.

DRP:

Signdl rizika:

1. Dlouhodobé podavani metoklopramidu z dGvodu rizika extrapyramidovych NU.

2. Chybi ACEi nebo sartan pfi DM a stavu po IM.

3. Chybi BB pfi stavu po IM.

4. Je podavan dlouhodobé Monotab SR 100 mg bez jasné indikace.

5. Rizikova medikace z hlediska pada.

6. Dlouhodobé podavani klonazepamu.

7. Chybi suplementace vitaminem D vzhledem k osteopordze a opakovanym padim.

8. Chybi suplementace vapnikem vzhledem k osteopordze a opakovanym padam.

9. Laktuldza je podavana jen podle potreby.

10. Spatna signatura Foxisu a chybny davkovaci interval vzhledem k RI.

Analyza, zméreni a eliminace rizika:

1. Pacientce byl podavan dlouhodobé metoklopramid (od 1. 8. 2019), ktery je spojovan
s rizikem rozvoje extrapyramidovych NU a Parkinsonovy nemoci. Lé¢ivo by proto nemélo
byt podavano déle nez 5 dni.(221) VhodnéjSim prokinetikem pro chronickou lécbu je
itoprid, u ného? je riziko extrapyramidovych NU vyrazné nizi. Toto lé¢ivo na rozdil od
metoklopramidu nepronika pres HEB a neblokuje D, receptory ve striatu.

2.V |ékové anamnéze pacientky chybéla |écba ACEi, pfipadné sartanem i pres pritomnost
DM a stavu po IM. Terapie ACEi nebo sartany snizuje KV mortalitu a pUsobi proti vzniku
diabetické nefropatie.(153) Pacientka uzivala dlouhodobé Furon a trpéla zacpou, ktera
muze byt navozena také dehydrataci. Je mozné, Ze by se tento problém podafilo vyresit
redukci davky Furonu po nasazeni nizké davky ACEi nebo sartanu. Terapii ACEi s hepatdlni
eliminaci vzhledem k RI pacientky (napf. trandolaprilem) nebo sartanem (napt.
kandesartanem) je vhodné zahijit pozvolnou titraci ddvky. Doporucena uvodni davka
trandolaprilu u seniorli s GF pod 0,5 ml/s je 0,5 mg 1x denné rano. Davku lze pozvolna

zvySovat a zdvojnasobit vintervalu 2—4 tydn(. U pacientky by mohla byt z divodu Rl
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uprednostnéna terapie sartanem i pres mensi evidenci vzhledem k tomu, Ze jeho davku by
nebylo nutné upravovat.(222)(223) Nedilnou soucasti minimalizace pfipadnych rizik je
pravidelna kontrola S—K, S—kreatininu a rendlnich funkci.

3. V lékové anamnéze pacientky chybélo pravidelné uzivani BB v sekundarni prevenci
u stavu po IM a ICHS. BB maji na zakladé EBM data o prospésnosti a ucinnosti v terapii
chronické stabilni ICHS.(224) Bylo by vhodné vzhledem k diagn6zam pacientky nasadit
[é¢bu BB v nizké davce s pomalou titraci. Vhodny je vybér kardioselektivniho dlouhodobé
pusobiciho BB jako je napf. bisoprolol z divodu vyssi tolerance.

4. Pacientka uzivala dlouhodobé Monotab SR, aniz by bylo z anamnézy patrné, zda trpi
angindznimi bolestmi. LéCivo je rizikové zejména z hlediska vyvolani hypotenze a zvyseni
rizika padl. Pokud se nepotvrdi raciondlni divod pro podavani pfipravku Monotab SR,
bylo by vhodné vzhledem ke sklonu pacientky k opakovanym padim odebrat lécivo
z medikace, pfipadné doplnit diagndzu anginy pectoris do zdravotnické dokumentace.

5. Pacientka méla dle zdravotnické dokumentace sklon k opakovanym padim. Jednou
z pfi¢in by mohla byt kombinace rizikovych lécCiv pro pad, jako jsou Rivotril, Degan, Foxis
a Monotab SR. V kombinaci s amiodaronem, jakoZzto inhibitorem CYP3A4 a CYP2D6, m3a
tramadol sice nizsi analgeticky Ucinek, aviak jeho plazmatické koncentrace a riziko NU
(napf. zavraté, serotoninovy syndrom, respiracni deprese) mohou byt zvySené.(225)
Vhodné by bylo prehodnotit analgetickou terapii a terapii Monotabem SR. Degan by bylo
vhodné vzhledem kriziku extrapyramidovych NU vysadit a nahradit méné rizikovym
|éC¢ivem (viz DRP 1). Pokud se neprokaze indikace k poddvani Monotabu SR, bylo by
vhodné léc¢ivo odebrat z medikace. Misto Foxisu by vhodnou volbou mohlo byt podavani
napt. samotného paracetamolu s davkovanim 1 tbl. minimalné po 8 hodindch maximalné
2 g denné vzhledem k RI. V pfipadé nedostate¢ného uclinku by byla vhodna napf.
kombinace s metamizolem podle potieby s davkovanim uréenym dle VAS a pravidelnou
kontrolou krevniho obrazu pfi dlouhodobé terapii. Pokud by byla terapie Foxisem
zachovana, bylo by nutné k minimalizaci rizika ortostatické hypotenze a padl dodrzovat
davkovaci interval minimdlné 12 hodin misto obvyklych 6 hodin vzhledem k RI pacientky
a snizit tak davkovani pouze na 2x denné.

6. Pacientce byl dlouhodobé podavan klonazepam. Vzhledem k riziku zavislosti a tolerance
se doporucuje uzivat BZD intermitentné. Z osobni anamnézy pacientky neni jasnd indikace

pro jeho poddvani. Z dlvodu vyssi citlivosti seniort k BZD a prodlouzenému t;;, maji BZD
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utéto skupiny pacientl vysoké riziko vyskytu NU, jako jsou protrahovana sedace,
somnolence a zavraté, které mohou byt pric¢inou Castych pada. Riziko vyskytu centralnich
NU se navic zvy$uje v kombinaci s tramadolem. Vzhledem k t&mto rizikovym faktor(im by
bylo vhodné zvazit odebrani klonazepamu z medikace a nahradit ho bezpecnéjsi
alternativou. V pfipadé nespavosti je to napf. zolpidem podavany intermitentné jen pfi
nespavosti v ddvce 5 mg pred spanim.(145)

7. V lékové anamnéze pacientky chybéla suplementace vitaminem D. Pacientka vyssiho
véku trpi osteoporézou a ma opakované pady v anamnéze. Vhodnd by tedy byla
pravidelna suplementace vitaminem D. Bylo by vhodné zméfit hladinu metabolit(i v séru
a urCit davku vitaminu D individualné. Eventualitou by mohlo byt provedeni kontroly
kostni mineralni denzity. Minimdlni davka vitaminu D u postmenopauzalnich Zen
s ostepordzou je 800 IU denné. V pripadé hypovitamindzy by bylo nutné davku navysit.
Z dlvodu posileni adherence k |é¢bé se vhodnou volbou jevi poddvani vitaminu D 1x
tydné ve formé gtt. (226)

8. V lékové anamnéze pacientky chybéla suplementace vapnikem. Optimalni pFisun
vapniku je z potravy. Vzhledem k véku, osteopordze a sklonu k opakovanym padim by
vSak bylo vhodné zvazit suplementaci vapnikem dle vyse ptijmu potravou v davce alespon
500 mg denné ve formé CaC0s.(226)

9. Pacientce bylo podavano 10 ml laktulézy dle potieby. Laktuldza je Setrné laxativum
s pozvolnym nastupem ucinku uréené k pravidelnému podavani v prevenci zacpy
a zmékceni stolice v davce 10-30 ml denné. Pokud je mysleno uzivani laktuldzy jen pfi
potizich, bylo by vhodné zvysit davku na 15-45 ml denné nebo zvolit vhodnéjsi ulevové
laxativum s rychlejSim nastupem ucinku (napf. glycerinové Cipky). Laktulézu je moziné
ponechat v medikaci jako prevenci zacpy v davce 10 ml denné podle potieby pacientky.

(220)

10. Pacientce byl podavan dlouhodobé Foxis v davce 1-1-0-1 bez uvedeni minimalniho
odstupu mezi davkami. Pokud by byla terapie Foxisem zachovana, bylo by vhodné
vzhledem k Rl pacientky sniZit davku na 2x denné a dodrZovat odstup mezi davkami

alespon 12 hodin (viz DRP 5).(212)(211)
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3.3.6. Kazuistika 6

Zena, 87 let.
Doba hospitalizace: 2 tydny ke dni 30. 8. 2019.
Duivod hospitalizace: fraktura krcku kosti stehenni, stav po cervikokapitalni endoprotéze
(8. 8.2019), péce o operacni ranu, RHB.
Rodinnd anamnéza: bezvyznamna.
Pracovni-socialni anamnéza: pacientka ve starobnim ddchodu, Zije sama v domé
s pecovatelskou sluzbou.
Alergie: penicilin, Stoptussin, Cotrimoxazol AL forte, Axetine, Klacid.
Osobni anamnéza:
— zlomenina krcku kosti stehenni—zaviena,
— opakované pady,
— vertigo,
— Parkinsonsky syndrom,
—  Zilni méstky dolnich koncetin se zanétem,
— ICHDK,
— esencialni AH,
— hypotyreoza,
— mocova inkontinence.

Lékova anamnéza:

Vasocardin 50 mg (metoprolol) 1/2-0-1/2
Furon 40 mg (furosemid) 1-0-0

Famosan 20 mg (famotidin) 1-0-0

Isicom 250 mg/25 mg (levodopa, karbidopa) 1-1-1

Euthyrox 75 g (levothyroxin) 1-0-0v 5 hodin
Siofor 500 mg (metformin) 1-0-0

Novomix 30 Flexpen 100 U/ml (inzulin aspart/inzulin aspart protamin) 0-6-6 j.

Warfarin PMCS 5 mg (warfarin) 0-2-0

Tiapridal 100 mg (tiaprid) 1 tbl. pfi neklidu minimalné po 6 hodinach
Elicea 10 mg (escitalopram) 1-0-0

Trittico AC 75 mg (trazodon) 0-0-0-1
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Stilnox 10 mg (zolpidem) 0-0-1/2

Ciplox 250 mg (ciprofloxacin) 1-0-1 po 12 hodinach od 26. 8. v 8 a 20 hodin
Hylak Forte (mikroorganizmy produkujici kyselinu mlécnou) 10 gtt. 2x denné v 7 a 16 hodin
Paralen 500 mg (paracetamol) 1-1-1

Zaldiar 37,5 mg/325 mg (tramadol, paracetamol) 1 tbl. pfi bolesti po 6 hodinach
Nutridrink Compact protein 1-0-1

Kanavit por gtt. eml. (fytomenadion) 15 gtt. v poledne jednorazové

Fyzikalni vysetieni, laboratorni hodnoty:

Hmotnost a vySka nelze.

TK pfi pfijmu 180/80 mm Hg, posledni znamy TK 105/55 mm Hg, TP 77/min.

Glykémie 7,3 mmol/l, GF dle CKD-EPI 0,5 ml/s, INR-5,75 (23. 8.), 17,91 (29. 8.), 1,46
(30. 8., podan Kanavit), S—kreatinin 137 umol/l, S—urea 10,1 umol/Il, S-K 6,01 mmol/I.
Hematokrit 0,31, erytrocyty 3,36.10%/I, hemoglobin 96 g/I.

DRP:

Signdl rizika:

1. Soucasné podavani levodopy a protein(.

2. Nevhodné davkovani warfarinu a kolisani INR.

3. Elicea 10 mg je podavana bez jasné indikace.

4. Stilnox uzivan dlouhodobé.

5. Trittico AC 75 mg je podavano spolecné s Tiapridalem na lé¢bu neklidu.

6. Hrani¢ni davka paracetamolu pfi tézké RI.

7. Spatnd signatura Paralenu a Zaldiaru, chybi davkovéni dle VAS.

Analyza, zméreni a eliminace rizika:

1. Pacientka uZivala k l1é¢bé Parkinsonovy choroby Isicom 250 mg/25 mg v davce 1-1-1.
Soucasné ji byla podavdna tekutd vyziva ve formé Nutridrinku se zvySenym obsahem
proteinu. Je zndmo, Ze potrava bohatd na proteiny sniZuje resorpci levodopy z GIT.
Podavani Nutridrinku by tedy bylo vhodné Iépe nacasovat s ohledem na poddvani Isicomu.
Vhodnéjsi je uzivat Nutridrink Protein odpoledne a vecer v dostate¢ném odstupu od
Isicomu (minimalné 2 hodiny).(227)

2. Pacientka s docasnou antikoagulacni terapii v ramci prevence tromboembolickych
komplikaci po cervikokapitalni endoprotéze byla z divodu snizeni nakladl na lécbu

v pribéhu hospitalizace prevedena z terapie LMWH na terapii warfarinem. V pribéhu
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lécby dochazelo ke kolisani hodnot INR. Pacientka uzivala dle zaznamu ze zdravotnické
dokumentace nasledujici davky antikoagulancii. Fraxiparine 0,6 ml 1x denné byl podan
naposledy 20. 8. a Warfarin PMCS 5 mg byl poddvan v davce 0—2—1 ve dnech 19. a 20. 8.
Ve dnech 21.-24. 8. warfarin nebyl podavan z dlivodu naméreni vysokého INR (21. 8. INR
13,9, 23. 8. INR 5,75). Terapie byla obnovena 25. 8. v ddvce Warfarin PMCS 2 mg (0—1-0).
Dne 28. 8. bylo naméfeno INR 17,9 a hyperwarfarinizace byla feSena jednordzovym
podanim Kanavitu v davce 15 gtt.

Pacientce byly zfejmé podavany od pocdatku terapie pfiliS vysoké davky warfarinu,
nasledkem ¢ehoz doslo k predavkovani a snizeni hodnot hematologickych parametra.
U pacientky mohlo sehrdt u hyperwarfarinizace roli nékolik faktord jako napf. soubézna
antibiotickd terapie, prljem, probihajici infekt a RI. Zména antikoagula¢ni terapie
u pacientky nebyla vhodna. U pacient(, ktefi jsou prevedeni z terapie LMWH na terapii
warfarinem, by méla byt peclivé zvazena pritomnost zminénych rizikovych faktor(, které
mohou hrat béhem terapie roli. U pacientky by bylo vhodné warfarin odebrat z medikace
postupnym snizovanim davky dle doporuc¢eného postupu (198) a docasnou antikoagulaéni
terapii v prevenci tromboembolickych komplikaci dokon¢it pomoci LMWH. U&inek LMWH
je predvidatelnéjsi, nemusi se rutinné provadét monitorace a riziko krvacivych komplikaci
je nizsi.(198)

3. Pacientka uzivala dlouhodobé Eliceu v davce 10 mg denné. V anamnéze pacientky vsak
nebyla zminka o depresivnim syndromu. Pacientka navic trpéla nespavosti a uZivala
dlouhodobé Trittico AC 75 mg, v kombinaci s kterym se potencuje riziko serotoninového
syndromu. Bylo by vhodné zvaZit pfinosy a rizika podavani Elicey u této pacientky
a ptipadné odebrat Ié¢ivo z medikace. Pokud se potvrdi depresivni porucha, Ize ponechat
léCbu Tritticem AC 75 mg, jehoz davku lze navysit aZz na 100 mg denné s ohledem na
tézkou Rl a vék pacientky. Pokud by nebyl antidepresivni efekt dostatecny, bylo by
vhodnéjsi vyménit trazodon za jiné |éCivo neZ navySovat jeho davku. Vyssi davky nez
100 mg maji u seniord vyznamné NU (zpomalené psychomotorické tempo, zavraté,
negativni vliv na srde¢ni ¢innost, potenciace ortostatické hypotenze).(80)

4. Pacientka uZivala k lé¢bé nespavosti dlouhodobé Stilnox. Z dlvodu vysokého rizika
zavislosti a tolerance by podavani zolpidemu nemélo byt delsi nez 28 dni. Pacientka navic
trpéla zavratémi a opakovanymi pady. Bylo by vhodné poddvat Stilnox jen pfi nespavosti,

intermitentné v ddvce 5 mg denné pred spanim. V terapii nespavosti Ize s vyhodou vyuzit

105



sedativniho efektu Trittica AC 75 mg poddvaného pravidelné vecer. Vhodnou alternativou
by mohl byt napt. mirtazapin, ktery ma vedle dobrého antidepresivniho efektu a KV
bezpecnosti pozitivni vliv na kvalitu spanku, pfipadné pridani antipsychotik (tiaprid).(136)
5. Pacientka uzivala Trittico AC 75 mg 1 tbl. pfed spanim. Dle dokumentace bylo pacientce
|é¢ivo nasazeno v kombinaci s Tiapridalem z divodu nedcinnosti Buronilu v 1é¢bé nocniho
neklidu. Trittico AC je antidepresivum se sedativnim Ucinkem, uZivané k terapii deprese
a nespavosti. K 1é¢bé agitovanosti a no¢niho neklidu se vSsak nehodi. Vhodnéjsi volbou je
bud samotny Tiapridal nebo kombinace s jinym antipsychotikem.(99)

6. Pacientce byl podavan dlouhodobé Paralen 500 mg v davce 1-1-1 a Zaldiar
37,5mg/325 mg 1 tbl. pfi bolesti minimalné po 6 hodinach. Pacientka uZivala vysoké
davky paracetamolu vzhledem k véku a Rl. Jeji pfesnd hmotnost nebyla znama, kachexie
pacientky vSak byla zminéna ve zdravotnické dokumentaci. Celkovou DD paracetamolu je
potfeba urcit v kontextu soucasného poddvani Paralenu a Zaldiaru. Jednotlivé davky
paracetamolu by mély byt podavany u pacientl s tézkou Rl v odstupu minimalné 8 hodin.
Pti dlouhodobé terapii nad 10 dni nema DD prekrocit 2 g.(210) U pacientl s Rl by mél byt
interval mezi jednotlivymi ddvkami Zaldiaru prodlouZen na 12 hodin misto obvyklych
6 hodin. Z dlivodu sniZzenych rendlnich funkci dochazi ke zpomalené eliminaci tramadolu
amUGze dojit k manifestaci NU a predavkovani.(211) Bylo by vhodné zvaZit odebrani
Zaldiaru z medikace a k |écbé bolesti ponechat Paralen a dodrzovat davkovaci interval
a maximalni DD. Vhodné by v pfipadé silnéjsi bolesti bylo podani tramadolu v samostatné
lékové formé (napf. Tramal) po 12 hodinach v kombinaci s Paralenem, aby se zabranilo
preddvkovani paracetamolem.

7. Pacientka uzivala dlouhodobé Paralen 500 mg v davce 1-1-1 bez uvedeni presného
davkovaciho intervalu a pfi bolesti Zaldiar 1 tbl. po 6 hodinach bez zohlednéni intenzity
bolesti. Davkovani Zaldiaru by mélo byt definovano dle VAS a davkovaci interval Paralenu

by mél byt upraven dle snizenych renalnich funkci pacientky (viz DRP 6).(212)
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4. DISKUZE

Tato prace se zabyvala revizi zdravotnické dokumentace ve zdravotnickém [Gzkovém
zafizeni poskytujicim naslednou péci s cilem identifikovat a analyzovat jednotlivé DRP.
Revize zdravotnické dokumentace odpovidala typu 2b dle PCNE, hodnoceni tedy byla
podrobena kompletni zdravotnickd dokumentace pacient(i.(192) Prace byla zamérena
zejména na farmakoterapii pacientd ve véku nad 65 let. Vysledky byly statisticky
zpracovany a vyhodnoceny dle frekvenéni analyzy. Na vybranych kazuistikdch byl
predveden management reSeni identifikovanych DRP dle algoritmu SAZE. Zavéry z auditu

byly pfedstaveny osetfujicim lékarim a byly s nimi diskutovany.

Charakteristika skupiny pacienta

Vékovy primeér pacientl dosahl 77,9 + 10,1 let. Mezi nejcastéjsi onemocnéni patrily AH
(75,5 %), dale RI (64,5 %), muskuloskeletalni bolesti (50,0 %) a ICHS (43,4 %). Ve vétsSiné
pripadl se jednalo o polymorbidni pacienty s polyfarmakoterapii. Na jednoho pacienta
pramérné pripadalo 8,8 léCiv. Vétsina pacientl také uzivala léCiva ovliviujici KV systém
(85,5 %), travici trakt a metabolizmus (80,3 %) a dvé tretiny pacient( uzivaly téz léciva

ovliviujici krev a krvetvorné organy (69,7 %).

Identifikované DRP

Na zakladé znalosti o racionalni geriatrické farmakoterapii a za pomoci relevantnich
informacnich zdroji bylo celkem identifikovano 295 DRP. Bylo zachyceno 3,9 DRP na
jednoho pacienta a 4,4 DRP na 10 uzivanych |écCiv. Nejvice identifikovanych DRP se tykalo
|éCiv ovliviiujicich Nervovy systém (28,2 %). Nejcastéjsim typem DRP dle PCNE klasifikace
V5.01 (192) byl P2 (Problém s vybérem léku—léciva) (48,1 %), konkrétné P2.5 (Nejasna

(zbytna) indikace uzivaného léciva) a P2.6 (LéCivo chybi i pfes jasnou indikaci).

Rozdilné vysledky jednotlivych studii podobného typu zamérenych na identifikaci DRP
mohly byt dany napf. nejednotnou metodikou (napf. rozdilné zplsoby evidence DRP)
(228), rozdilnou skladbou hodnocené skupiny pacientd a typem pracovisté. V této
rigordzni prdci bylo identifikovano vice DRP na jednoho pacienta v porovnani s vétSinou
Ceskych praci inékterymi zahrani¢nimi studiemi podobného typu.(229)(230)(231) To

mohlo byt ddno zejména typem zdravotnického zafizeni specializovanym na naslednou
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péci a velmi vysokym vékem pacientd v hodnoceném souboru, jejich polymorbiditou
a polyfarmakoterapii. U geriatrickych pacientd v nemocniéni péci byva obecné vyskyt DRP
vysSi, a to zejména u pacientl hospitalizovanych na ONLP.(228) Roli mohl hrat také
odborny zdravotnicky persondl a absence klinického farmaceuta jako soucasti odborného

tymu v tomto zdravotnickém zafizeni.

Zajimavé bylo srovnani vyskytu typl identifikovanych DRP. V ¢eskych studiich podobného
zaméreni se vyskytovaly stejné jako v této rigorézni praci zejména DRP typu P2 (Problémy
s vybérem l|éciv) a P3 (Problémy s ddvkovanim).(230) To mohlo byt ovlivnéno zejména
vysokym vékem zkoumanych pacientd, u kterych mlze byt pouziti nékterych skupin léciv
potencialné nevhodné a pro néktera lécCiva existuji v terapii seniorli doporucené
nizkodavkové rezimy. Nékteré zahrani¢ni studie uvadély odlisSné rozlozeni jednotlivych
DRP, dané pravdépodobné rozdilnou metodikou prace a pouzitim odliSné verze PCNE
klasifikace. V zahrani¢nich studiich se v porovnani s ¢eskymi studiemi vyskytovaly castéji
DRP typu P1 (NU) a P5 (LI).(232)(233) To mohlo byt ovlivnéno opét rozdilnou metodikou
prace a tim, Ze pfi revizi zdravotnické dokumentace nam nebyla umozinéna konzultace
s oSetfujicimi |ékafi a pacienti nebyli dotazovani. Jako DRP typu P5-LI byly identifikovany
pouze takové, které podle dostupnych udajli ze zdravotnické dokumentace nebyly
kontrolovany. Z tohoto dlvodu pravdépodobné predstavovaly DRP typu P5-LI (2,7 %)
aP1-NU (0,4 %) mensi ¢ast zcelkového poctu identifikovanych DRP v porovnani
s nékterymi zahranic¢nimi studiemi. Nej¢astéji uzivanymi léCivy byly podle vétsiny ceskych
i zahrani¢nich studii 1é¢iva ovliviujici KV, nervovy a trdvici systém. V tom se shodovaly

i s vysledky této rigordzni prace.(229)(230)(231)

V zahranicni studii Chana a spol. z roku 2012 se prlimérné vyskytovaly 2 DRP na jednoho
pacienta, coZ je méné v porovnani s po¢tem identifikovanych DRP v této rigordzni praci.
Tato studie se zabyvala identifikaci DRP u 193 geriatrickych pacient( s podobnym vékovym
pramérem (76,2 + 6.2). Podobny byl i priimérny pocet uzivanych léciv pripadajicich na
1 pacienta (8,9 = 3,1) a shodny byl i nejcastéji se vyskytujici typ DRP—P.2 (Lécivo chybi
i pres jasnou indikaci) (35 %).(229) Nizsi pocet DRP byl identifikovan také v indické studii
z roku 2015, ve které pripadalo na 1 pacienta 2,2 DRP. To mohlo byt dano vysSim poctem

pacientd zahrnutych do studie a jejich nizSim vékem. Nejcastéjsim typem DRP byl na rozdil
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od této rigordzni prace problém s nedostatecnym efektem I[éCby, dany nejcastéji
nevhodnou volbou |éciva nebo kombinaci IéCiv. Identifikace odlisSnych typld DRP byla

pravdépodobné zplisobena pouzitim odlisné verze PCNE klasifikace.(231)

V této rigordzni praci byl identifikovan vyssi pocet DRP také ve srovnani s nékterymi
Ceskymi studiemi.(230)(234)(235) Napt. béhem revize zdravotnické dokumentace
70 pacient( hospitalizovanych ve zdravotnickém rehabilitacnim zafizeni v roce 2013 byly
identifikovany 2,0 DRP na 1 pacienta. To mohlo byt ddno napf. typem zdravotnického
zafizeni, nizSim vékem pacientd, jejichZ vékovy pramér byl 55,6 + 19,1 let a niZSim poctem
uzivanych |éciv (5,9 léCiv na 1 pacienta). Studie se vSak shodovala s touto rigordzni praci
v typu nejCastéji se vyskytujicitho DRP—P2 (Problém s vybérem |éciva) a stejné tak
v druhém nejcastéjsim typu DRP—P3 (Problém s davkovanim léku).(230) Nizsi pocet DRP
byl identifikovan také ve studiich provadénych ve stejném typu zdravotnického zafizeni

vroce 2016 (234) a 2018 (235).

Se zvysujicim se vékem pacientl se zvySuje prevalence chronickych onemocnéni, a tim
i poCet uzivanych |éCiv, coZ je jednim z hlavnich rizikovych faktor( vyskytu DRP. To
dokladaji napt. obdobné zamérené zahranic¢ni studie provadéné v Portugalsku z roku 2015
(232) a v Turecku z roku 2019.(233) Portugalska studie se obdobné jako tato zabyvala
geriatrickymi pacienty s vékovym pramérem 81,7 + 6,9 let. Do studie byl vSak zahrnut
méné nez polovicni pocet pacientl (31). Nejcastéji uzivanymi léCivy byly stejné jako v této
rigordzni praci |éCiva ovliviujici KV, nervovy a travici systém. Bylo vsak identifikovano
pfiblizné 3x vice DRP na 1 pacienta (15). To mohlo byt ddano malym hodnocenym
souborem pacient(, jejich vyssim vékem, vyssi morbiditou a odlisSnym zplGsobem vybéru
vzorku pacient(. Do studie byli zahrnuti jen geriatri¢ti polymorbidni pacienti uzivajici vice
nei 5 lé¢iv z 6 rlznych zafizeni pro seniory. Odlisny byl i nejéast&j$i typ DRP-NU
(nealergické) (49,5 %). Do turecké studie bylo zahrnuto 200 geriatrickych pacient
s podobnym vékovym priimérem 80,3 + 0,5 let. Podobny byl i primérny pocet uZivanych
|éCiv na jednoho pacienta (8,2 £ 0,2). VétsSina pacientd také uzivala vice nez 5 1éciv (87,5 %)
a nejcastéji uzivanymi lécivy byly stejné jako v této rigordézni praci a portugalské studii
[é¢iva ovliviujici KV, nervovy a travici systém. Bylo vSak identifikovano méné DRP na

1 pacienta (1,6 £ 0,1) a odliSny byl i nejcastéjsi typ DRP—LI (40,1 %).(233)
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Srovnani s dalSimi studiemi (zejména zahrani¢nimi), bylo obtizné, jelikoZ se studie ¢asto
neshodovaly v kategorizaci DRP a verzi PCNE klasifikace. Casto byla pouZita novéjsi verze

ve srovnani s V5.01 pouzitou ke kategorizaci DRP v této rigordzni praci.

Opakujicim se DRP v této rigordzni praci z kategorie P2.5 (tzv. zbytna indikace |éciva) bylo
dlouhodobé uzivani furosemidu bez zfejmého divodu (napf. uvedeni zhorSeni otok
v anamnéze), mnohdy navic ve vysoké davce. Dlouhodobé poddavani vysokych davek
furosemidu nejen v terapii AH u seniorll bez edému a zachovanymi renalnimi funkcemi je
neracionalni a rizikové z ddvodu hypokalémie, metabolickych NU, hypotenze a pad.
Mnoho pacientll ve zdravotnickém zafizeni bylo hypotenznich a poddvani furosemidu se
v takovychto pfipadech jevilo jako nevhodné. Na zdkladé EBM je k dlouhodobé terapii AH
seniorll vhodna kombinace dlouhodbé pUsobicich BKK, ACEi, pfipadné metabolicky
neutrdlniho indapamidu nebo metipamidu. Furosemid je vhodné volit docasné pfi
dekompenzaci otok(, pfipadné k dlouhodobé terapii v nizké davce pouze u pacient(
s tézkou RI.(155)

Dalsim opakujicim se DRP z kategorie zbytnych |éCiv bylo pravidelné podavani nitratd
v terapii ICHS u pacientll bez uvedeni angindznich bolesti v anamnéze. Preventivni uzivani
nitrata u pacientl bez AP neni na zakladé EBM racionadlni a je rizikové z dGvodu vyvolani
hypotenze a naslednych pada.

Dalsim prikladem nejasné indikace |éciva bylo napt. podavani antidepresiv ze skupiny SSRI
(napf. sertralin, escitalopram) a trazodonu bez uvedeni diagndzy v osobni anamnéze
pacienta. Vhodné by bylo peclivéjsi vedeni zdravotnické dokumentace a doplnéni diagndzy
depresivniho syndromu do osobni anamnézy pacientli, pfripadné prehodnoceni
antidepresivni terapie. Deprese nebo poruchy spanku mohou doprovazet mnoha
chronickd onemocnéni nebo byt navozeny iatrogenné. V téchto pfipadech by bylo vhodné
patrat po pric¢inach, pokusit se je eliminovat a v pfipadé neuspéchu zvolit antidepresivum
se zohlednénim pfipadnych rizik u pacienta.

Je pravdépodobné, Ze trazodon byl v nékterych pfipadech podavan dlouhodobé k terapii
nespavosti. V této indikaci byl vSak nezfidka podavan ve vysoké davce vzhledem k véku (viz
DRP P3.2). V téchto ptipadech by bylo vhodné snizit jeho davku na maximdalné 100 mg
denné, jeliko? vy$si davky maji u seniorll vyznamné NU (zpomalené psychomotorické

tempo, zavraté, negativni vliv na srdecni Cinnost, potenciace ortostatické hypotenze).
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U¢inna davka u seniorl v terapii nespavosti je jiz 25 mg. DaleZitd je také pozvolna titrace
davky, coz u pacientl nebylo dodrZzovano.(99)

V pfipadé kombinace nespavosti s depresivnim syndromem muze byt vhodnou
alternativou napf. mirtazapin, ktery ma dobry antidepresivni efekt a zaroven pozitivni vliv
na kvalitu spanku. Jeho vyhodou je také urcity analgeticky potencial, z ¢ehoz mohou

profitovat napt. pacienti s chronickymi bolestmi.

Tzv. chybéjici |1éCiva (DRP P2.6) se nejcastéji vyskytovala ve skupiné léCiv A dle ATC—Travici
trakt a metabolizmus (46,8 %). Opakujicim se DRP byla zejména chybéjici suplementace
vitaminem D, ptipadné vdpnikem, u pacientl po prodélané fraktute a s opakovanymi pady
v anamnéze. U nékolika pacientd tato suplementace chybéla i pres pritomnost
osteopordzy v osobni anamnéze. Jindy nebyla podavana adekvatni davka vitaminu D.
Frekventovany vyskyt chybéjicich 1éCiv byl také ve skupiné C dle ATC—KV systém (24,2 %),
kde se jednalo napf. o chybéjici BB v sekundarni prevenci po IM, ptipadné ACEi nebo
sartan po akutni koronarni pfihodé s pritomnosti Rl nebo chronického SS v anamnéze.
Opakujicim se DRP bylo téZz chybéjici hypolipidemikum, zejména statin, v terapii
dyslipidémie, pfipadné v sekundarni prevenci po prodélaném IM nebo u DM II. typu. Pro
indikaci statin u seniort s vysokym KV rizikem plati stejna pravidla jako pro mladsi
populaci, terapie se vSak nezahajuje u seniord v terminalnim stadiu renalniho selhani

a senioru s kratkou Zivotni prognozou.

Zavaznym identifikovanym DRP byla nevhodnd indikace warfarinu (DRP P2.1-Nevhodna
indikace léciva) v ramci docasné antikoagulacni terapie v prevenci tromboembolickych
komplikaci po ortopedickych operacich namisto LMWH. U pacientl dochazelo ke kolisani
hladin INR s rizikem krvacivych komplikaci, které je u warfarinu vyrazné vyssi nez v pripadé
LMWH. Tento problém se vyskytoval opakované u nékolika pacientll. Pacienti byli
v plibéhu hospitalizace prevadéni zterapie pomoci LMWH na terapii warfarinem
pravdépodbné i z dlivodu sniZzeni nakladll na lé¢bu. Podavani warfarinu je méné financné
nakladné neZ terapie pomoci LMWH. Jedna se vSak o docasnou terapii, a tak zUstava
otazkou, zda je toto reseni efektivni vzhledem k moznym rizik(im écby. U pacient(, ktefi
jsou z nemedicinskych dlvodU prevedeni z terapie pomoci LMWH na terapii warfarinem,

by mélo byt peclivé zvazeno pritomnosti individudlnich rizikovych faktord, které mohou
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hrat béhem terapie roli (napf. soubézna antibioticka terapie, prijem, probihajici infekt, RI
nebo klinicky relevantni LI). Vhodnéjsim fesenim by bylo u rizikovych pacientli dokonceni
docasné antikoagulacni terapie v prevenci tromboembolickych komplikaci pomoci LMWH.
Ucinek LMWH je predvidatelngj$i, obvykle se nemusi provadét monitorace a riziko

krvacivych komplikaci je nizsi.(198)

Méné castym, ale zdvaznym DRP byla duplicita v terapii (P2.3) odhalend u 4 pacientQ.
Jednalo se napf. o duplicitu Ié¢iv plsobicich pres renin—angiotenzin—aldosteronovy
systém, NSAID a antiagregacni terapie. Kombinace ACEi a sartanu byla nalezena
u pacientky v terapii AH. Tato kombinace léciv je nevhodna z dlvodu rizika renalniho
selhani a hyperkalémie. Tato terapie je vyhodna pouze u malé skupiny pacientl
s normotenzi s Rl a manifestni proteinurii. V terapii AH, jak tomu bylo v pfipadé této
pacientky, viak tato kombinace nemd efekt a prevazuji jeji uvedend rizika.(213)(214)
Vhodné;jsi volbou by byla kombinacni terapie ACEi s dlouhodobé plsobicim BKK, ktera ma
na zakladé EBM doklady o ucinnosti v terapii AH u senior(.(155)

DRP tykajici se duplicity NSAID byl identifikovan u pacienta, kterému byl podavan pfi
bolesti diklofenak a nimesulid. Tato kombinace je nevhodna z divodu nizkého aditivniho
potencialu a rizika potenciace NU, zejména na GIT a KV systém. Trvalé soub&zné uZivani
systémovych analgetik ze skupiny NSAID je neracionalni. K terapii bolesti je vhodné

ponechat pouze jedno analgetikum ze skupiny NSAID.(215)

Castym a zavaznym DRP bylo nerespektovani redukovanych davek lé¢iv vzhledem k véku
pacientll a stavu jejich eliminacnich organi (DRP P3.2). Vice nez polovina pacientd
(64,5 %) méla snizené renalni funkce, z toho 6,6 % pacient( trpélo téZzkou RI. Tento DRP se
tykal nékterych KV léciv (napt. ACEi), analgetik nebo koanalgetik. Néktefi pacienti byli
pfijimani k hospitalizaci s vysokymi davkami antihypertenziv v |ékové anamnéze.
V prlibéhu hospitalizace pacientll a jejich imobilizace vSak u mnohych dochazelo
k hypotenzi. Pacientliim byly nékdy podavany vysoké davky antihypertenziv bez zohlednéni
aktudlnich nizkych hodnot TK. Bylo by vhodné optimalizovat terapii AH u téchto pacientd
a davky antihypertenziv upravit s ohledem na stav rendlnich funkci a kompenzaci AH.
Polovina pacientt (48,7 %) trpéla opakovanymi pady a hypotenze je jednim z vyznamnych

rizikovych faktord.
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Nékterym pacientlim byly také douhodobé podavany vysoké davky iPP vzhledem k véku,
aniz by k tomu byl ve zdravotnické dokumentaci nalezen jasny divod. U seniord jsou
zpravidla ucinné jiz polovi¢ni davky iPP v porovnani s béZznou populaci. Chronicka |é¢ba iPP
je spojovana s potencidlné zvySenym rizikem osteopordzy, GIT infekci a snizenym
vstfebavanim nékterych vitamind a minerdl(i (napf. vitaminu B, magnézia). U téchto

pacientl by bylo vhodné podavani iPP prehodnotit a zvazit redukci davky.(219)

U 6 pacientd byl identifikovdn DRP souvisejici s nevhodnou lékovou formou (P2.2),
konkrétné problém s pualenim tbl. bez pulici ryhy. To se tykalo napf. 1éCivych pripravki
Controloc, Triplixam, Vasocardin nebo Betaloc SR. Tbl. se ve zdravotnickém zafizeni puli
pravdépodobné z divodu snizeni nakladd na terapii nebo nedostupnosti dané sily. Nemusi
vSak dochazet k podani presné davky léCiva a jsou také kladeny zvysSené naroky na

oSetrovatelsky personal (napt. nutnost cisténi palicek tbl.).

Opakovanym DRP byl chybéjici monitoring (P6.5). Tykalo se to zejména monitoringu
rendlnich funkci u pacientll s Rl uzivajicich rizikova léciva (napt. ACEi, levetiracetam,
diklofenak) a pravidelnych kontrol INR u warfarinizovanych pacientd s kolisanim hodnot
INR. U nékolika pacientl nebyl nalezen zaznam o pravidelné kontrole S—K vzhledem ke
komorbiditdam a rizikové farmakoterapii (napf. diuretika, ACEi, suplementace KY)
a u nékolika pacientd byla také nedostatecné monitorovana glykémie vzhledem k diagndze

DM.

Méné zdvainym, ale ¢astym DRP byla také nespravnd signatura léCivych ptipravk( (DRP
P6.6), coz se nejCastéji tykalo ulevovych analgetik, ale i jinych lé¢iv (napf. Atrovent N,
laktuldéza). Léciva byla ¢asto podavdna bez uvedeni minimalniho odstupu mezi ddvkami,
maximalni DD a bez zohlednéni intenzity bolesti u Ulevovych analgetik. Tento problém se
tykal opakované napt. paracetamolu nebo tramadolu, ktery mél byt poddvan podle
potifeby bez uvedeni VAS. Pro zvySeni bezpecnosti a U¢innosti terapie a zjednoduseni
pokynl zdravotnickému personalu by bylo vhodné upresnit signaturu nékterych lécivych

pripravk( a davkovani ulevovych analgetik definovat dle VAS.

PFi snaze zvysit bezpeénost poskytované zdravotni péce by bylo vhodné zaméfit pozornost

mimo jiné napf. na optimalizaci terapie AH vzhledem k ¢asté hypotenzi
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u hospitalizovanych pacientll nebo optimalizaci terapie warfarinizovanych pacientd
s ohledem na casté kolisani INR. DalSim nezbytnym nastrojem k dosaZeni bezpecné
a kvalitni farmakoterapie je peclivéjsi prace se zdravotnickou dokumentaci, at uz
svnesenou nebo se zdravotnickymi zdznamy z pribéhu hospitalizace pacienta
a spoluprace zdravotnického personalu na vSech urovnich poskytovani zdravotni péce.
Vhodné by bylo zejména doplnéni diagndz, které mnohdy v osobni anamnéze chybély pro
indikaci uzivanych [éciv. Jednalo se zejména o antidepresiva, antipsychotika,
hypnosedativa, ale i antidiabetika a antiarytmika (napf. amiodaron). Otazkou zlstava, zda
za pricinou tohoto problému stoji nedostatecné odebrand anamnéza pfti prijmu pacientd,
nepresny prepis Udajll z propoustécich zprav ¢i jind bariéra u zdravotnického personalu.
U nékolika pacient( doslo pfi pfijmu do zdravotnického zafizeni ke zméné farmakoterapie
¢&i vysazeni lé¢iva bez uvedeni dGvodu. Udaje se hledaly pfi revizi farmakoterapie
v propoustécich zprdvach, ale ani tam mnohdy nebyly nalezeny. Bylo by vhodné, aby
dlvody ke zméné farmakoterapie na zacatku i v prabéhu hospitalizace byly ve

zdravotnické dokumentaci srozumitelné popsany.

Je zfejmé, Ze zdravotnické zafizeni zamérené na naslednou péci ma své limity. Presto by
bylo vhodné provadét néktera laboratorni vySetfeni, castéji monitorovat nékteré
parametry a v nékterych pripadech zvolit jiné, vhodnéjsi, i kdyz nakladnéjsi 1écivo (napt.
LMWH namisto warfarinu po ortopedickych zakrocich). Jednim z nastrojd, jak snizit
naklady na terapii, je napf. redukce polyfarmakoterapie u pacient velmi vysokého véku,
prabéznd monitorace jejich stavu s pripadnou redukci davek léciv, pripadné zvazeni

pritomnosti klinického farmaceuta dostupného alespon konzilidrné.

Jak dokladaji zminéné Ceské i zahranic¢ni studie a vysledky této prace, geriatricti pacienti
jsou skupinou, kterd z véasné detekce signall rizik farmakoterapie a DRP vyznamné
profituje. U mnohych DRP se da vc¢asnou detekci zabranit jejich klinické manifestaci.(228)
(232)(233) Prace ukazuje, ze aktivni zapojeni klinického farmaceuta nebo farmaceuta
mUze byt jednou z cest, jak lze prispét ke zvyseni bezpecnosti a Ucinnosti farmakoterapie
u geriatrickych pacientd. Proto by bylo vhodné zvazit alespon konziliarni pulsobeni
klinického farmaceuta, jelikoz revize farmakoterapie je jednim z ucinnych nastroju

k identifikaci DRF.
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Limity prace

Tato prace ma celou radu limitd. Jeden z nejvétsich byl nedostatek objektivnich informaci
0 pacientech, nepfesna osobni anamnéza a nekompletni zdravotnickd dokumentace.
U rady pacientd nebyly ve zdravotnické dokumentaci nalezeny diagndzy pro uzivana léciva.
DalSim nedostatkem byly chybéjici vysledky nékterych laboratornich a fyzikalnich
vysetieni. Chybéjici diagndzy a laboratorni hodnoty bylo nutné u rady pacientt dohledavat
v propoustécich zpravach a zdravotnické dokumentaci z priibéhu predeslé hospitalizace.
Rada vysledkl laboratornich vy$etieni tedy nemusela odrazet aktualni stav pacienta (napf.
krevni obraz, GF dle CKD—EPI).

Nepresnost diagndz pravdépodobné ovlivnila i ¢ast vysledk(l. Napf. udaje o prevalenci
dyslipidémie (30,3 %) nekorelovaly s Cetnosti ICHS v anamnéze pacientll (43,4 %), z ¢ehoz
Ize usuzovat o chybéjici diagndze dyslipidémie u fady pacientd.

DalSim limitujicim faktorem byla nepfitomnost oSetfujictho Iékafe a ostatniho
zdravotnického personalu v pribéhu revize farmakoterapie a nemoZnost konzultace
a dotazovani se na nejasné a nedostatecné informace, pfipadné jejich postoje k terapii
konkrétniho pacienta. Osobni kontakt s pacienty béhem revize zdravotnické dokumentace
neprobéhl, a tak nebyli dotazovani na jejich subjektivni pohled na farmakoterapii.
Informace o NU a snasenlivosti farmakoterapie tim byly tedy znaéné omezené. Tyto

limitujici faktory té7 znesnadriovaly hodnoceni zdvaznosti DRP a identifikaci NU lé¢iv.
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5. ZAVER

VytyCené cile prace byly splnény. Byla provedena revize zdravotnické dokumentace
a identifikovany jednotlivé DRP v souladu s algoritmem SAZE. Bylo identifikovano 295 DRP
a na jednoho pacienta tak pripadalo 3,9 DRP. Nejcastéjsimi typy DRP dle PCNE klasifikace
byly P2 (Problém s vybérem léku—léciva) (48,1 %) a P3 (Problém s davkovanim l|éciva)
(41,7 %). Identifikované DRP s navrhy jejich feseni byly predstaveny oSetfujicim Iékarflim.
Setfeni je vSak vhodné zopakovat, jelikoZ se jednalo o prvni komplexni revizi
farmakoterapie u viech pacient(l hospitalizovanych v tomto zdravotnickém zatizeni.

Pro zvyseni kvality péce poskytované hospitalizovanym pacientiim by bylo vhodné zavést
pravidelné revize farmakoterapie realizované idedlné klinickym farmaceutem spojené
s edukaci zdravotnickych pracovnikl daného zafizeni. Vysledkem by pak mohlo byt
zapojeni klinického famaceuta do odborného tymu pecujiciho o pacienty. Klinicky
farmaceut je mimo jiné veden k aktivnimu vyhleddvani rizikovych faktor(i podporujicich
manifestaci DRP nejen u geriatrickych pacientu. Za jeden z duleZitych nastroju k dosazeni
vyssi bezpecnosti pri poskytovani zdravotni péce je tfeba povazovat dlkladnéjsi zachazeni
se zdravotnickou dokumentaci pacienta pfi jeho pfijmu a v pribéhu jeho hospitalizace.
Dalsi podstatnou soucasti aktivit spojenych s kulturou bezpeéi pfi poskytovani
farmakoterapie je posileni spoluprace zdravotnického persondlu na vSech Urovnich

daného zdravotnického zafizeni.
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