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Uvod: Dynamicky proces starnutia vyzaduje dostatoénd pozornost na celosvetovej
urovni, najma v oblasti zabezpefovania dokladnej zdravotnej starostlivosti. Starnutie je
Specifické vyznamnymi involuénymi zmenami a ¢asto komplikované vysokou
polymorbiditou a polyfarmakoterapiou. V ramci lieCby je preto potrebné eliminovat
negativne dopady moznych liekovych i neliekovych rizikovych faktorov a zabezpecit
racionalne uzivanie lie€iv. Medzi velfmi €asto uzZivané farmakologické skupiny u starSich
pacientov patria i inhibitory protdnovej pumpy (IPP), indikované predovdetkym k lieCbe
ochoreni gastrointestinalneho traktu (GIT), spojenych s vySSou sekréciou kyseliny
chlorovodikovej alalebo poskodenim sliznice GITu alebo ako preventivna liecba
moznych poliekovych ainych gastropatii. Tato diplomova praca sa zamerala na
hodnotenie prevalencie uzitia lie€iv zo skupiny IPP u geriatrickych pacientov v akitnom,
ambulantnom a lekarenskom prostredi zdravotnej starostlivosti v Ceskej republike (CR)
v ramci projektu EUROAGEISM H2020 (ESR7) a na zhodnotenie vybranych zakladnych

aspektov racionality uzivania IPP.

Metodika: Zber analyzovanych dat prebiehal v rokoch 2018 — 2020 v ramci ESR7
projektu europskeho programu EUROAGEISM H2020 (november 2017 — april 2022).
Do prebiehajucej $tudie bolo v CR zaradenych celkovo 1452 pacientov vo vekovej
kategorii 65 rokov a viac. Na uzemi CR boli pacienti vySetreni v geriatrickych
ambulanciach (N=563, zahffhajuc Brno, Hradec Kralové, Opavu a Prahu), na akutnych
geriatrickych klinikach (N=589, zahffajuc Brno, Hradec Kralové, Opavu a Prahu) av
prostredi lekarenskej zdravotnej starostlivosti (N=300, v tejto diplomovej praci zahffajuc
Hole$ov a Hradec Kralové) prostrednictvom validovaného dotazniku $tudie. Udaje
vSetkych zapojenych uc€astnikov boli poskytnuté anonymne, po suhlase etickej komisie
a po podpisani informovaného suhlasu. Data pochadzajuce z lekarenského suboru boli
ziskané iba Strukturovanym rozhovorom s pacientom, v ostatnych prostrediach

starostlivosti boli zohladnené i data zo zdravotnej dokumentacie a rozhovor so



zdravotnickym personalom. U uZivatefov IPP sme v tejto praci s pomocou deskriptivne;j
Statistickej analyzy stanovili prevalencie sledovanych charakteristik a faktorov.
Priemerny vek seniorov vySetrenych v jednotlivych prostrediach zdravotnej starostlivosti
sa porovnaval analyzou rozptylu a rozdelenie veku Kruskalovym-Wallisovym testom.
Statisticky vyznamné rozdiely medzi zdravotnickymi zariadeniami (p<0,05) boli

stanovené aplikovanim Chi-kvadrat a Fisherovho exaktného testu.

Vysledky: Do 3Studie sa zapojilo 1452 uastnikov (66,5 % zZien a 33,5 % muZov)
s priememym vekom 79,1 (smerodajna odchylka (SD) + 8,8) rokov, pricom IPP uzivalo
41,0 % geriatrickych pacientov. NajCastejSie podavanym lie¢ivom bol omeprazol (22,7
%), dalSim pantoprazol (16, 2 %). Uzivanie IPP bolo casté pri liecbe
gastroezofagealneho refluxu (5,9 %), aktivnej vredovej choroby gastroduodena (5,6 %)
a v gastropreventivnych poliekovych indikaciach (14,1 %). Silne gastrotoxické lieCivo
bez su€asného podavania IPP uzivalo 14,7 % pacientov. Terapia (viac ako jeden rok)
bola zaznamenana u 64,5 % uzivatelov IPP, naopak najmenej pacientov (7,9 %) sa
u pacientov uzivajucich IPP: hypochromna anémia (28,6 %), osteoporéza (25,0 %)

a malnutricia (21,3 %).

Zaver: Analyza Ceského suboru pacientov zucastiujucich sa projektu EUROAGEISM
H2020 poukazala na ¢asté a dlhodobé podavanie IPP u starSich fudi. Predpisované boli
prevazne Standardné davky. PresnejSie stanovenie rizik IPP by v su¢asnej klinickej praxi
vyzadovalo longitudinalne data, ktoré v projekte EUROAGEISM H2020 neboli zbierané,
prip. zhodnotenie aspon prierezovou multivariaénou analyzou, ktora bude realizovana
az po dokonCeni zberu dat. V zakladnych analyzach boli medzi potencialnymi
komplikaciami/rizikami lieCby zdokumentované hypochromna anémia, osteoporéza a

malnutricia.

Kracové slova: racionalna farmakoterapia v geriatrii, nevhodné predpisovanie liekov,

inhibitory proténovej pumpy, rizika farmakoterapie



Podpora:

Tento projekt ziskal financovanie z vyskumného a inovacného programu Eurépskej
Unie Horizon 2020 na podklade grantovej dohody Marie Skiodowska-Curie &islo 764632.

Podporili ho aj dalSie granty vyskumnej skupiny pod nazvom “Starnutie,
polyfarmacia a zmeny terapeutickej hodnoty liekov u fudi v starSom veku” (vyskumna
skupina KSKF-2, veduci: doc. PharmDr. Daniela Fialova, Ph.D., vedecky program
Progress Q42, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové, Univerzita Karlova, Ceska
republika), SVV program 260551, START projekt ¢&islo START/MED/093
CZ.02.2.69/0.0/0.0/19_073/0016935 a ICARE4 OLD Horizon 2020 projekt ID: 965341.



ABSTRACT

Institution/department: Charles University, Faculty of Pharmacy in Hradec Kralove,
Department of Social and Clinical Pharmacy

Title of diploma thesis: The rational use of proton pump inhibitors among geriatric
patients in the Czech Republic

Supervisor: Assoc. Prof. Daniela Fialova, PharmDr. Ph.D.

Author: lvana Geletova

Introduction: The dynamic process of ageing requires adequate attention at a global
level, mainly in the area of providing a proper healthcare. Ageing process is specific by
significant involutional changes and is often complicated by higher polymorbidity and
polypharmacotherapy. Therefore, it is necessary to eliminate the negative impact of
possible drug-related and nondrug-related risk factors and to ensure the rational use of
medicines. Proton pump inhibitors (PPls) are one of the most frequently prescribed
classes of drugs in older adults, administered especially for the treatment of
gastrointestinal tract (GIT) disorders associated with increased secretion of gastric acid
and/or impairment of GIT or as a preventive treatment of potential drug-related and other
gastropathies. This diploma thesis focused on evaluating the prevalence of use of PPIs
among geriatric patients in acute, ambulatory and pharmacy settings of healthcare in the
Czech Republic, in the EUROAGEISM H2020 project, and also on evaluating of selected

basic aspects of the rationality of use of PPlIs.

Methodology: The collection of analysed data was conducted in 2018 — 2020 in the
ESRY project of the European programme EUROAGEISM H2020 (November 2017 —
April 2022). Into ongoing study in the Czech Republic were involved 1452 patients aged
65 years and older. Patients were examined by a validated research protocol in geriatric
outpatient clinics (N=563, including Brmo, Hradec Kralove, Opava and Prague), in acute
geriatric clinics (N=589, including Brno, Hradec Kralove, Opava and Prague) and in the
pharmacy healthcare setting (N=300, in this diploma thesis including Holesov and
Hradec Kralove).

Data of all involved participants were provided anonymously, with the consent of the
ethics committee and after signing an informed consent. Data coming from a pharmacy
setting were obtained only by a structured interview with the patient. In other settings of
care, data from medical records and interviews with the healthcare professionals were

taken into an account. The prevalence of evaluated categories among the PPIs users



was stated by using descriptive statistic analysis. Analysis of variance was conducted to
compare an average age, while a Kruskal-Wallis‘s test compared the age categories.
Statistically significant differences between healthcare facilities (p<0,05) were

determined by applying a Chi-squared test and a Fisher's exact test.

Results: The study involved 1452 participants (66,5 % of women and 33,5 % of men)
with an average age of 79,1 (standard deviation (SD) * 8,8) years, whereas 41,0 % of
geriatric patients used PPIs. The most commonly used drug was omeprazole (22,7 %)
and the next one was pantoprazole (16, 2 %). The usage of PPls was most frequent
during gastroesophageal reflux disease treatment (5,9 %), during active gastroduodenal
ulcer disease (5,6 %) and drug-related gastroprotective indications (14,1 %). 14,7 % of
patients received a strongly gastrotoxic drug without the concurrent use of the PPI. Long-
term therapy (more than one year) was documented in 64,5 % of PPIs users. On the
other hand, the lowest number of patients (7,9 %) were treated in the period of time
between 2 months up to 1 year. Hypochromic anemia (28,6 %), osteoporosis (25,0 %)
and malnutrition (21,3 %) were the most common potential complications of drug therapy

among users of PPI.

Conclusion: Analysis of the Czech sample of patients participating in the
EUROAGEISM H2020 project pointed out the frequent and long-term administration of
the PPls among older adults. Mostly standard dosages were prescribed. A more
accurate assessment of PPI risks in current clinical practice would require longitudinal
data that were not collected in the EUROAGEISM H2020 project, or evaluation of at least
multivariate logistic regression analysis which will be conducted after the termination of
data collection. In the baseline analysis, hypochromic anemia, osteoporosis and

malnutrition were documented among potential complications/risks of treatment.

Key words: rational geriatric pharmacotherapy, inappropriate drug prescribing, proton

pump inhibitors, risks of pharmacotherapy
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1 UvVOoD

Podiel seniorov vo svete neustéle rastie v désledku predizujicej sa dizky doZitia
a klesajucej pérodnosti. S pribudajucim vekom sa objavuje mnozstvo zdravotnych
komplikacii s ¢im suavisi i zvySena spotreba liekov ako i samotné naklady na lie¢bu.
NavySe sa pri farmakoterapii vyskytuju rézne problémy, jednak v oblasti racionality
liekovej preskripcie, ale is uzivanim liekov samotnymi pacientami, ktoré méze byt
sprevadzané Castymi chybami, ktoré je tiez potrebné eliminovat. Predovsetkym je
potrebné zaistit kvalitné poskytovanie zdravotnych sluzieb vratane zabezpe€ovania

racionalnej terapie s ciefom zlepsit kvalitu Zivota seniorov. [1, 3, 5, 6]

Jednou z najCastejSie predpisovanych lie€iv v starobe su iinhibitory proténovej
pumpy (IPP), ktoré sa vyznacuju silnym antisekreCnym u€inkom. Pouzivané su jednak
v terapeutickych, ale i profylaktickych indikaciach. [46, 47] Napriek tomu, Ze sa
vyznacuju vysokou bezpe€nostou (maju vysoky terapeuticky index), predovsetkym pri
dlhodobom uZivani a hlavne u seniorov mézu navodit’ irozlicné komplikacie (napr.
zhorSenie osteopordzy, novy vyskyt alebo zhorSenie anémie, hypomagnezémie, riziko
malnutricie atd.). Prave u geriatrickych pacientov je spotreba IPP vysoka, v mnohych
pripadoch su podavané vysoké davky alebo prili§ dihé rezimy podavania, i naopak
lieCba IPP nie je nasadena v pripade, ze je nevyhnutna. Esencialne je racionalizovat

terapiu IPP prave u rizikovych skupin chorych, ku ktorym seniori patria.

Tato diplomova praca (DP) je zamerana na hodnotenie racionality uzivania IPP
u geriatrickych pacientov v ambulantnych, akutnych a lekarenskych zariadeniach
zdravotnej starostlivosti na izemi Ceskej republiky (CR), ktoré sa ztgastnili za CR zberu
dat v eurépskom projekte EUROAGEISM H2020 (ESR7) (november 2017 — april 2022).

Teoreticka Cast’ tejto DP popisuje celosvetovu problematiku starnucej populacie,
uvadza Specifické rysy geriatrickej populacie azameriava sa i na popis zmien
sprevadzajucich starnutie gastrointestinalneho traktu (GIT). Podrobne popisuje
vlastnosti lie€iv zo skupiny IPP (lie€iv blokujucich sekréciu kyseliny chlorovodikovej), ich
podavanie v hlavnych indikaciach, davkach, racionalnu dizku uzivania a potencialne

komplikacie suvisiace s ich podavanim.
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Prakticka Cast detailne charakterizuje prevalenciu sledovanych premennych
(uzivanie jednotlivych liegiv, davok, dizky podavania, rizikové faktory a komplikacie),
suvisiacich s racionalitou podavania IPP medzi sledovanymi subormi pacientov
v akutnej, ambulantnej a lekarenskej starostlivosti v CR v projekte EUROAGEISM
H2020 (ESR7), vyuzitim adekvatnych deskriptivnych Statistickych metdd. Popisuje
najma podavanie vysSich nez doporu€enych geriatrickych dennych davok, potencialne
nevhodnu dizku terapie podla prevalencie réznych gastrointestinalnych ochoreni a
prehladne su spracované i dalSie analyzy zamerané na mieru uzivania gastrotoxickych

lieCiv v sledovanych suboroch, rizikové faktory a potencialne komplikacie lieCby IPP.

Vypracovat DP na danu problematiku som sa rozhodla najma kvoli Castej (i
nadmerne dlhodobej) preskripcii IPP u geriatrickych pacientov v nasich podmienkach,
pricom som sa zamerala najma na bliz8iu analyzu zakladnej racionality uzivania tychto

lieciv.
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2 CIEL PRACE

Ciele diplomovej prace boli zamerané
A/ v Teoretickej Casti diplomovej prace na:

1/ Popis starmnutia celosvetovej populacie, popis vSeobecnych zmien
sprevadzajucich starnutie organizmu a popis fyziologickych a patologickych zmien
v starobe suvisiacich so zmenami na urovni GITu.

2/ Zakladné charakteristiky lie€iv zo skupiny IPP, hlavné otazky ich racionalnych

indikacii, davkovania, dizky podavania a bezpeénosti v starobe.
B/ v Praktickej Casti diplomovej prace sme sa zamerali na:

1/ Zhodnotenie zakladnych charakteristik suboru seniorov vySetrenych v ramci
projektu EUROAGEISM H2020 ESR7 (2017 — 2022) v lekarenskych, ambulantnych
a akutnych zdravotnickych zariadeniach v CR a dalej na sledovanie indikacii IPP,
podavanych davok a dizky uzivania.

2/ Zhodnotenie prevalencie podavania gastrotoxickych lieCiv (monoterapia
i kombinacie), ich krytie IPP; zhodnotenie rizikovych faktorov gastrotoxicity (liekovych
a neliekovych) aich krytie IPP a zhodnotenie prevalencii potencialnych komplikacii

farmakoterapie IPP.
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3 TEORETICKA CAST

3.1 Svetové starnutie populacie

Obdobie starnutia je povaZzované za etapu Zivota jednotlivca, ktora je sprevadzana
podstatnymi zmenami vo funkciach jednotlivych organov, ato ako v désledku
involuénych zmien sprevadzajucich starnutie, tak iv désledku patologickych zmien
suvisiacich s Castymi ochoreniami v starobe. [1] Starnutie prebieha na biologickej,
psychickej i socialnej urovni. [2]

Vdaka stipajicemu trendu predlZovania strednej dizky Zivota, poklesu pérodnosti,
lepSej zivotnej drovni pre rozvoj ,anti-ageing“ pristupov v medicine a prevahe
,zachrafnujucej mediciny” (najma vo vyspelych krajinach), podiel seniorov celosvetovo
neustale narasta. Na zvySujuce sa zastupenie starSej populacie poukazuju aj Svetova
zdravotnicka organizacia (WHO, z angl. World Health Organisation), Organizacia
Spojenych Narodov (OSN), ako aj mnohé dalSie. D6kazom je zrovnanie vekovej skupiny
nad 60 rokov za uplynulé roky. V roku 1980 tuto skupinu reprezentovalo 382 miliénov
obyvatefov, pri¢om v roku 2017 hodnota stupla na 962 miliénov fudi. Zaujimavostou je
oCakavanie do roku 2050, v ktorom by mal pocet ludi v uz spominanej vekovej kategorii

dosiahnut az 2,1 biliénov. [3, 4]

Podiel seniorov sa v jednotlivych oblastiach sveta liSi. Vo vacsine krajin Eurdpy
predstavoval v roku 2017 menej ako 20 %, naopak v Taliansku vyraznejsich 29 %. Vo
svete, mimo krajin Eurépy, dominovalo v uvedenom roku Japonsko, kde populacia
seniorov Cinila 33 %. Je délezité spomenut, Ze demografické analyzy predpokladaju do
roku 2050 v strednej a vychodnej Eurépe vy$sie zastupenie seniorov (do 30 %), v CR
a Pol'sku dokonca az 30,6 %. [3]

S predlzovanim veku a nasledne vy$Sim podielom populacie vo svete je klucové
dbat na zvySeny déraz pri poskytovani kvalitnych zdravotnych sluzieb a
na zabezpecenie dbkladnej terapie. [1] Lieky uzZivaju najCastejSie prave seniori, ktori

spotrebuju viac ako jednu tretinu nakladov na zdravotnu starostlivost'. [3]
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3.2 Specifické rysy racionalnej geriatrickej farmakoterapie

Za geriatrickych pacientov sa povazuju spravidla fudia v kategérii 65 rokov a viac
(prip. podfa klasifikacie WHO platnej i pre rozvojové krajiny ludia nad 60 rokov). Tato
vekova hranica je charakteristickd uz CastejSim vyskytom viacerych ochoreni, ktoré
moézu viest krozvoju Castych zdravotnych komplikacii az polymorbidity
a polyfarmakoterapie (oznaCovanej v literature tiez polypragmazia). Z tohto dévodu
dochadza spolu s rasticim zastupenim seniorov i k narastu v spotrebe liekov, ¢im sa
zvysuju celkové naklady na lieCbu, ktora predstavuje ekonomicku zataz pre pacientov i

spolo¢nost. [5]

Pri uplathovani zasad bezpeéného uzivania lie€iv je neoddelitelnou sucastou
edukdcia pacienta, pretoze farmakoterapiu v starobe sprevadza rada komplikacii. Starsi
pacienti su Casto nonadherentni k lieCbe, neuplatiiuju spravne zasady aplikacie
liekovych foriem, chybuju v spravnom uzivani liekov. Je nutné zdéraznit’ aj neadekvatne
uzivanie doplnkov stravy a nevhodny prijem potravy v kombinacii s niektorymi u€innymi
latkami, kde su vyznamné interakcie liekov s potravou. Niektori pacienti podcefiuju a ini
zase nadhodnocuju niektoré doprovodné symptomy a nevykazuju dostatocnu
spolupracu pri dodrziavani pokynov lekara. Studie poukazuji na skutoénost, Ze

nonadherencia pri uzivani farmakoterapie je pritomna az u 30 — 50 % seniorov. [1, 3]

Problematika liekovych pochybeni sa okrem farmakoterapeutickych aspektov
zaobera aj ekonomickymi, socialnymi faktormi, napr. senzorickym alebo kognitivnym
deficitom u seniorov, sebestacnostou pacientov a vplyvom i tychto faktorov racionalitou
uzivania liekov. Mnoho faktorov v starobe mébze podmienovat zmenu terapeutickej
hodnoty uzivanych lie€iv a preto je dblezité pristupovat k jednotlivcom velmi Specificky.

[7]

Znaény problém pri kombinacii viacerych lieCiv pre pacienta predstavuje aj
nedostatoéne prispbésobena (individualizovana) farmakoterapia. [3] V geriatrickej
medicine je preto nutné minimalizovat’ problémy, ktoré zahffiaju nevhodnu preskripciu
liekov, nadmerné i naopak nedostatocné uzivanie niektorych farmakoterapeutickych
postupov. [6]

Polyfarmakoterapia, teda suasné uzivanie 5 aviac liekov, vznika Casto na
podklade polymorbidity pacienta a vedie k liekovym interakciam. [1, 6] Kombinovana

lie€Cba mbéze spdsobit kvalitativne i kvantitativne zmeny v odozve organizmu a tak
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vystavit’ pacienta liekovému riziku. [1] Je dokazané, Ze pri priemernom uzivani viac ako
Siestich druhov liekov sa prejavia u kazdého desiateho pacienta neZiaduce ucinky.

So zvySujucim sa poctom uzivanych liekov exponencialne rastie aj vyskyt liekovych
interakcii. [4] Preto je podstatné prispdsobit’ liekovy rezim konkrétnemu pacientovi

v snahe zabranit moznym poliekovym komplikaciam. [3]

Pri volbe racionalnej terapie geriatrického pacienta sa uplatfiuje Siroka Skala
faktorov. Zasadnym krokom je urlit spravnu diagndézu s jasnymi prioritami
a terapeutickym cielom. Nasledne je strategické uplathovat jednoduché liekové schémy
na hlavné klinické problémy a dobu nevyhnutnu, navySovat davku lieCiva postupne,
vyuzitim stratégie ,start low, go slow“, a dékladne zvazit preskripciu dalSich liekov.
Monitoruje sa aj terapeuticka odpoved na lieCbu a vyskyt neZiaducich u&inkov. Je
dolezité o lieCbe dostato¢ne informovat pacienta irodinnych prislusnikov. Pokial to
zdravotny stav pacienta umoznuje aje mozné pouzit rbzne terapeutické stratégie,
odporuca sa vyuZzit v ramci terapie benefit nefarmakologickych pristupov. Adekvatne
zvolené rehabilitacné postupy, vhodna diéta, socialna Ci psychoterapeuticka podpora
taktiez skvalithuju Zivot pacienta. Esencialnym faktorom bezpecnej a vhodnej
farmakoterapie v starobe je pristupovat k pacientom individualne, zamerat sa na
komplexné zhodnotenie zdravotného stavu a tiez analyzovat pomer prinos/riziko terapie
v sucCasnosti i s pohladom do buducnosti. [1, 4, 8,] Klu€ovou stratégiou je teda zvolit
efektivny, racionalny a ¢o najmenej rizikovy farmakologicky pristup za ucelom zlepSenia

kvality zivota geriatrického pacienta. [1]
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3.3 Zakladné fyziologické, patologické a farmakologické zmeny

v starobe

Stalost vnutorného prostredia starniceho organizmu sa prejavuje znacnou
krehkostou. [4] Spravidla vySsi vek (65 rokov a viac) suvisi uz s mnohymi anatomickymi
i funk&nymi zmenami na urovni organov a organovych systémov. [3] Je zname, Ze vyskyt
chronickych poruch (napr. kardiovaskularne ochorenia, diabetes mellitus) s vekom
stupa, pri¢om priblizne u 80 % pacientov vo vekovej kategdrii 65 rokov a viac sa
vyskytuje jedno alebo viac chronickych ochoreni. [9] Fyziologické a patologické zmeny

v starobe stale nie su v beznej preskrip&nej praxi dostato¢ne reSpektované. [10]

3.3.1 Zmeny fyziologickych funkcii v starobe

Proces starnutia sa vyznacCuje Specifickymi zmenami vo funkciach organov
a tkaniv. [8] Popri tychto dejoch sa zhorSuju aj adaptacné procesy a regulacné
mechanizmy v organizme. Signifikantnu rolu v geriatrii zohrdva oslabenie mobility
pacienta, pokles vykonnosti, redukovana tolerancia na zataz ¢&i meniace sa
termoregulacné a homeostatické mechanizmy. Rozsah zmien je dany i klesajucim
podielom svalovej hmoty a celkovej telesnej vody, naopak podiel tukového tkaniva
pribuda. [11-13]

Meniaci sa kardiovaskularny systém podmiefiuje znizena pruznost ciev a
znizené prekrvenie tkaniv. Klesa citlivost baroreceptorov, v dbésledku ktorej stupa
tendencia k riziku rozvoja ortostatickej hypotenzie a padov. Invollcia sa prejavuje
i v znizenej glomerularnej filtracii a tubularnej sekrécii. Mimo iné su pacienti v désledku
znizeného pocitu smadu nachylnejsi k dehydratacii. Ubytok celkovej vody v tele je 15 —
20 %. Na vySsie straty vody ma vplyv zvySena koncentracia katiénov sodika

v renalnych tubuloch a niZsi spatny navrat sodika. [2, 3, 8, 13]

Komplikaciou je rozvoj kognitivnych dysfunkcii sulvisiacich s poklesom

dopaminergného prenosu a znizenou aktivitou cholinergného systému. [3]

Komunikacia s okolim je naruSena zmenou percepcie spravidla v désledku vekom
podmienenej alebo patologickej o€nej a sluchovej degeneracie. Procesom starnutia
mozu byt podmienené i CastejSie vykyvy emocii, CastejSi vyskyt depresie a dalSie

psychické problémy (anxieta, podrazdenost, CastejSie sklony k delirantnym stavom). [11]
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Problém nedostatoéného prijmu Zivin u seniorov a malnutricia sprevadzajuca
ubytok hmotnosti pacienta méze vznikat pritomnostou fyziologickych, patologickych
i poliekovych problémov v traviacom trakte. Vplyv na kvalitu nutricie ma aj stav zubov Ci

znizena pohyblivost pacienta. [14]

3.3.2 Patologické zmeny organizmu v starobe

V navaznosti na zmenu fyziologickych funkcii rastie prevalencia chorobnosti
geriatrickych pacientov, ktora je €asto sprevadzana polymorbiditou. Tyka sa hlavne
kardiovaskularnych, metabolickych, traviacich, urogenitalnych ochoreni, problémov

s pohybovym aparatom a dysfunkciou dalSich systémov. [4,15]

Medzi vyznamné ochorenia, ktorymi spominana populacia trpi, patri ateroskleréza,
vysoky tlak krvi, ischemicka choroba srdca (ICHS) €i diabetes mellitus typu 2. V suvislosti
s Castou prevalenciou ICHS bol u pacientov vo vekovej kategorii 65 rokov a viac
zaznamenany i narast incidencie zlyhania srdca. S vekom rastie aj vyskyt fibrilacie
predsieni, ktora je povazovana za najCastejSiu arytmiu u starych ludi. Typické su zapchy
a hnacky, ktorych vznik méze byt podmieneny multifaktorialnymi procesmi.
V neposlednom rade je organizmus vystaveny problémom s dehydrataciou,
pritomnostou edémov, renalnym zlyhanim & moc€ovou inkontinenciou, ktora je typickym
geriatrickym syndromom. Uvadza sa aj predispozicia k senzorickej dysfunkcii
a neurodegenerativnym ochoreniam. Taktiez tromboembolicka choroba participuje na
multimorbidite geriatrického pacienta. Zahrmiuje hlboku zilnG tromboézu, ktora méze byt

skomplikovana stavom zivot ohrozujucej plicnej embdlie. [4, 16—20]

3.3.3 Farmakologické zmeny sprevadzajuce starnutie

Vyznamné zmeny v oblasti farmakokinetiky a farmakodynamiky v starobe sa
prejavuju v désledku fyziologickych a patologickych zmien sprevadzajucich starnutie
organizmu. Je doblezité uvedomit si tieto prebiehajuce procesy, nakolko su
neoddelitelnou sucastou pri volbe ucinnej farmakoterapie pacienta. Obzvlast ich znalost
chrani  geriatrického pacienta pred niektorymi neziaducimi komplikaciami

farmakoterapie. [2, 7, 8]

Farmakokinetické parametre zahriuju absorbéné, distribuéné, metabolické

a exkre€né deje. Starnutim sa spomaluje vstrebavanie lieCiv kyslej povahy a rastie
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Zaludoc€né pH. ZniZuje sa aj motilita Zaludka, spomaluje sa jeho vyprazdriovanie, ktoré
mo&ze zneprijemnit Zivot pacienta CastejSim a dihS§im drazdenim lie€iv pri dlhodobom
zotrvavani v zalidku. Niekedy sa vyskytuje aj slizniéna atrofia GITu. Studie poukazuju
na spomalenie prekrvenia v oblasti splanchiku 0 20 — 50 % vo veku 80 rokov a viac
v porovnani s pacientami stredného veku. V absorbcii hraju rolu aj traviace enzymy,

ktorych vylu€ovanie s rastucim vekom klesa. [2, 7-9]

Zmena v distribucii lie€iv suvisi s viacerymi faktormi. Ide hlavne o zmeny v objeme
extracelularnej i intracelularnej vody, mnozstve tukového a svalového tkaniva
v organizme. [7] Zaujimavostou je aj pokles srdcového vydaja, ktory po 30. roku Zivota
klesa priblizne o 1 % za rok a v 65. rokoch mbdze dosahovat zniZenie 0 30 — 40 % oproti
maximalnemu srdcovému vydaju v strednom veku. ZvySeny ucinok lieCiv ako napriklad
digoxinu, nesteroidnych antiflogistik (NSAID, z angl. non-steroidal anti-infammatory
drug), fenytoinu &i warfarinu je dany klesajucou koncentraciou albuminu v sére kvéli
vySSiemu podielu volnej frakcie lieCiva a poklesom eliminaénych mechanizmov.
U niektorych z vy88ie uvedenych lieCiv je CiastoCne zapri€ineny i vySSou

farmakodynamickou senzitivitou starndceho organizmu k ich pésobeniu. [2]

Oslabené metabolické procesy poukazuju na pokles enzymovej aktivity. Udava sa
pokles aktivity enzymov 1. fazy — oxidacnych a demetylaénych dejov. Reakcie v 2.
biotransformacnej faze sa vyrazne nemenia, avSak v starSom veku (nad 85 rokov) sa
moze vyskytnat pokles aktivity glukuronyltransferazy. S pribudajucim vekom sa znizuje
prekrvenie venae portae, ktoré Uzko suvisi so znizenim hepatalnej clearance. Tento
pokles sa prejavuje hlavne u lieCiv s vysokym first-pass efektom, ¢im dochadza
k narastu biodostupnosti lie€iv 030 — 50 %. [7, 8, 16] Prikladom je atorvastatin,
simvastatin ¢i morfin. Meni sa aj aktivita enzymov cytochromu P450, konkrétne izoformy

CYP3A4, ktora u starsich zien po menopauze klesa. [2]

Vek zohrava rolu i v exkre€nych procesoch. Fyziologicka funkcia obliiek je znizena
a glomerularna filtracia dosahuje v 80. rokoch oproti strednému veku hodnét az o 50 %
nizSich. Je délezité zdbéraznit aj pokles sekreCnych a reabsorpénych dejov

prebiehajucich v renalnych tubuloch. [2, 7-9]

Farmakodynamické deje popisuju vzajomné interakcie lie€iv s ciefovymi receptormi
alebo mediatorovymi systémami a inymi cielovymi miestami pésobenia lieCiv.
So stupajucim vekom sa pozmeriuje citlivost’ cielovych tkaniv k podavanym liekom,

v niektorych tkanivach sa redukuje aj pocet cielovych receptorov (napr. je pozorovana
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nizSia senzitivita baroreceptorov, nizSia vybava dopaminovych D2 receptorov atd.).
Okrem uvedenych parametrov sa zvySuje penetracia cez hematoencefalicku bariéru.
Starnutie sprevadza aj vyznamna senzitivita geriatrickych pacientov k sedativnym
lieCivdam  (napr.  k benzodiazepinom), Kk anticholinergnym  lieCivam  (napr.
k spazmolytikam) a naopak mensia miera citlivosti na propranolol, ktory patri do skupiny
betablokatorov a pod. [9, 16]

S rastucim vekom sa stupfiuje tendencia k rozvoju ortostatickej hypotenzie, ktoru
mozu prehlbovat napriklad vazodilatancia (nitraty) &i centralne antihypertenziva
(metyldopa ainé centralne antihypertenziva). Castej$i je aj vyskyt padov a fraktur.
V neposlednom rade niektoré lie€iva zo skupiny klasickych neuroleptik (haloperidol),
antidepresiv (amitryptilin) & spazmolytik (oxybutinin) pre svoje anticholinergné
neziaduce ucinky mézu potencovat vyskyt cholinergného deficitu. Medzi anticholinergné
neziaduce uc€inky patri napr. obstipacia, retencia mocu, glaukom s uzavretym uhlom,
tachykardia €i utlm sekrécie mazovych a slinnych Zliaz. Rastie aj riziko rozvoja
kognitivnych poruch, demencie, zmatenosti, ale tiez aj riziko prejavu delirii, ktoré spolu

s ostatnymi dysfunkciami maju negativny vplyv na kvalitu Zivota pacienta. [2, 7, 9, 21]

3.4 Starnutie organizmu a zmeny na urovni gastrointestinalneho
traktu

Gastrointestinalny trakt predstavuje komplexny systém rady organov. Z hladiska
Struktary sa deli na horny a dolny traviaci trakt. Vzajomné pdsobenie hormonalnych,
nervovych a parakrinnych &initelov sa podiela na riadeni Specifickych funkcii a oblasti
traviaceho traktu. Medzi hlavné funkcie patri prijem potravy, travenie a vstrebavanie
prijimanych zivin a tekutin. Travenie zahffia komplexny proces sekrécie traviacich
enzymov s naslednou absorbciou latok cez steny GITu. Aby bol proces travenia
efektivny, je nevyhnuta koordinacia centralneho nervového systému a enterického
nervového systému. Délezitou sucastou GITu su aj enteroendokrinné bunky, ktoré
produkuju hormény (serotonin, histamin, gastrin, somatostatin) a okrem riadenia funkcii
GITu reguluju aj metabolizmus. Uvadza sa, ze za jeden den traviaci systém vyluci az 9

litrov tekutiny, ktora obsahuje i6ny, ZI€, vodu, hlien a traviace enzymy. [22]

S pribudajucim vekom sa povazuje za bezné, Ze je organizmus nachylnejsi
k zmenam vo fyziologickych funkciach. Poruchy GITu patria k Castym komplikaciam
a prejavuju sa bolestou brucha, zapalom, hnackou, zapchou a mnohymi dalSimi

abnormalitami, ktoré mdzu zneprijemnit az ohrozit' Zivot pacienta. [22]
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3.4.1 NajcastejsSie fyziologické zmeny GIT

Prirodzene, vek zohrava rolu aj v procesoch GITu od absorpcie, cez travenie,

motilitu, sekréciu hormoénov a enzymov po zmeny metabolizmu réznych latok. [23]

U pacientov ma starnutie vplyv na zhorSenie prezuvania potravy. Pocit sucha
v Ustnej dutine (xerostémia) je spojeny so zniZzenou funkciou slinnych Zliaz. Casto je
vyvolany anticholinergnymi lieCivami zo skupiny napr. tricyklickych antidepresiv,
antiparkinsonik, spazmolytik. Xerostomia je aj su¢astou systémového ochorenia, ktoré

oznacujeme ako Sjogrenov syndrom. [23, 24]

Fyziologické modifikacie v paZzeraku zahfmiaju spomalenu relaxaciu svalov suvisiacu
s prehitanim, nedpInd relaxaciu horného zvierada, dilataciu pazeraka & redukovanu
amplitddu peristaltickych vin, ktora predlZuje refluxné epizédy. Studie odhalili aj stratu
neuronov v pazeraku C&i pokles tlaku v hornom a dolnom pazZerakovom sfinkteri (LES,
z angl. lower esophageal sphincter). [23, 25] Na mierne zmeny v LES tlaku a relaxacii

v spojitosti s vekom poukazala Studia Besanko a kol. z roku 2014. [101]

Spomalené vyprazdnovanie zaludku patri medzi pohybovl zmenu v traviacom
procese. [26] Studie odhalili, e po prijati pokrmu s vysokym obsahom tukov,
predovSetkym u ludi s nizkou telesnou aktivitou, sa vyprazdrfiovanie zalidku spomaluje.
[25] Dalsia $tudia, konkrétne Madsen a kol., 2004 porovnavala motilitu tenkého &reva
a zaludku medzi zdravymi jedincami vo veku 81 rokov s kontrolnym subjektom vo veku
24 rokov. Vysledok ukazal, ze v tomto pripade sa u starSich pacientov redukcia motility

neprejavila. [102]

Bazalne istimulované vyluCovanie zaludoCnej Stavy uludi bez pritomnosti
atrofickej gastritidy je zachované. Naopak, u pacientov s pritomnostou spominaného
ochorenia, kedy je zaludo¢na sliznica narusena, sa sekrécia HCI (kyselina
chlorovodikova) redukuje. Podla epidemiologickych studii sa prevalencia tejto choroby
pohybuje v populacii seniorov v rozmedzi 50 — 70 %. [25] Redukované mnozstvo HCI
znamena zvySenie hodnoty pH v zaluidku a méze indukovat zhorSenie (spravidla

spomalenie) biodostupnosti liekov (najma liekov kyslej povahy). [4]

Medzi dalSiu zmenu patri znizena syntéza protektivnych prostaglandinov. NiZSia

koncentracia najma prostaglandinu E2 oslabuje ochrannu hlienova bariéru a zniZuje

22



proliferaciu buniek v stene Zaludku. [25, 26] Cirkulacia GITu sa tieZ znizuje. Vzhladom

k tomu ma vystelka traviaceho traku sklon k nizSej schopnosti regeneracie. [4]

Vek ma vplyv aj na produkciu traviacich horménov. Stupa hladina gastrinu, ktory je
zodpovedny za stimulaciu vyluCovania HCIl. Zinych horménov klesa mnozstvo
somatostatinu, cholecystokininu &i motilinu, ktory potencuje motilitu a vyprazdiovanie
Zaludku. Fyziologicky kleséd produkcia enzymov - lipazy, trypsinu, fosfolipazy
a bikarbonatov v pankrease. Pecen a ZI¢nik sa vyznaCuje redukovanym vylu€ovanim

ZICovych kyselin, naopak hladina cholesterolu stupa. [25-27]

U starSich pacientov je neprimerané zastUpenie mineralov a vitaminov
podmienené malabsorbciou mikroZivin, ktora je ovplyvnena ich zniZzenym vstrebavanim
a biologickou dostupnostou. [24] NedostatoCny prijem vitaminu B12, oznaovany ako
perniciézna anémia, vyplyva z deficitu vnutorného faktoru (IF, z angl. intrinsic factor).
Starnutim sa redukuje vstrebavanie vitaminu D, vapniku, proteinov, triglyceridov Ci
folatu. [27]

3.4.2 Vyznamné patologické zmeny GIT

Zmeny na urovni GIT uvedené v predchadzajucej kapitole je mozné pokladat za
fyziologicky fenomén, ktory suvisi s pribudajucim vekom. Napriek tomu v porovnani
s mladSimi fudmi, prevlada vyskyt ochoreni a funkénych poruch tohto systému u starsich
fudi. Podla zisteni gastroenterolégov sa u starndcej populacie &asto vyskytuju
dysfunkcie traviaceho systému ako dyspepsia, dysfagia, anorexia ¢i zapchy. Medzi
funkéné poruchy patri aj gastroezofagealny reflux (GERD, z angl. Gastroesophageal

Reflux Disease) ¢i syndrom drazdivého Creva. [25, 26]

Dysfagia je velmi €astou poruchou v priebehu starnutia u viac ako 13 % ludi vo
veku 65 rokov a viac. Z hladiska katégorii sa ¢€leni na orofaryngealnu a ezofagealnu
dysfagiu. [29] Prejavuje sa tazkostami pri prehitani potravy a obtiaznym transportom
prijatej potravy cez paZerak. Prameni zo zmien v koordinacii neuromuskularnych
procesov. Rizikové faktory, ktoré sa podiefaju na vzniku orofaryngealnej dysfagie
zahriuju diabetes mellitus, aterosklerozu, skler6zu multiplex, myasténiu gravis €i cievnu
mozgovu prihodu (CMP), ktora je beznou manifestaciou Parkinsonovej choroby. [23, 25]
Metaanalyza publikovana autormi Martino a kol. v roku 2005, uvadza, ze u 51 — 55 %

pacientov s CMP sa prejavili klinické symptomy dysfagie. [103] Ezofagedlna dysfagia
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mobéze byt podmienena sklerodermou, achalaziou, mechanickou obSstrukciou,

kompresiou okolitych tkaniv &i infekEnymi pri¢inami. [23]

Znizeny peroralny prijem na podklade viacerych faktorov (problémy s prezivanim
potravy, anorexia) vedie u pacientov k rozvoju malnutricie a dehydracie, ktoré su
dosledkom dysfagie. Vzhladom k uvedenym désledkom hrozi riziko rozvoja
imunodeficitu, sarkopénie &i dokonca smrti. Uvadza sa, Ze aspiratha pneumonia je

spojena s vysokou mortalitou u starSich fudi a jej prevalencia s vekom stupa. [28]

Funk&na dyspepsia predstavuje skupinu ochoreni a pomocou Rimskych kritérii 1V
je definovana niekofkymi symptémami. Prejavuje sa najmenej jednym zo symptémov,
medzi ktoré patri bolest' a palenie v epigastriu, pocit v€asnej sytosti a postprandialnej
pinosti, ktora sa vyskytuje opakovane. Suc€astou su aj dve kategoérie syndromov a to
syndrom epigastrickej bolesti a tzv. postprandialny distress syndrom, ktory suivisi
s dyspeptickymi obtiaZzami v suvislosti s prijmom potravy. Patofyziologicka predispozicia
dyspepsie vznikd pravdepodobne pritomnostou infekcie baktérie Helicobacter pylori

(HP), poSkodenej mikroflory €i narusenej motility zaludka. [30-32]

Zapcha je charakterizovana ako pokles frekvencie vyprazdfiovania menej ako trikrat
do tyzdna. Kontinualne znizena C¢&revna peristaltika s naslednymi poruchami
vyprazdfiovania vedie k chronickej zapche. U starSich ludi je indukovana poklesom
v prijme vlakniny a tekutin, zmenami v stravovani, redukovanou sekréciou zaludoc¢ne;j
kyseliny, prokinetickych horménov a poklesom mobility. Na zvySenu prevalenciu ma
vplyv aj multimorbidita spojena s polypragmaziou. Sekundarnu zapchu spbsobuju
organické ochorenie kolorekta (stenézy, hemoroidy), metabolické ochorenia (diabetes
mellitus), endokrinologické dysfunkcie (hypotyreéza), neurologické poruchy, depresie
a iné. Treba zdoraznit aj farmakologické skupiny lie€iv, ktoré svojimi vedlajSimi u€inkami
negativne vplyvaji na organizmus a spdsobuju zapchu. Jedna sa hlavne
o anticholinergné lie€iva, opioidy, antidepresiva, hypnotika, blokatory vapnikovych
kanalov, antacida &i NSAID. [23, 25]

Gastroezofagealny reflux sa manifestuje spatnym navratom zalido¢ného obsahu
(refluxat) naspat do pazeraka, priCom refluxat nemusi, ale mdze poskodit’ sliznicu
pazeraka. Zarovefl sa mOzu, ale nemusia prejavit komplikacie. Regurgitacia spésobuje
nerovnovahu medzi protektivnymi a agresivnymi Cinitelmi. Vysledkom je podrazdenie
sliznice. Bezné priznaky ochorenia v geriatrickej populacii zahriuju dysfagiu, zvracanie,
dyspepsiu, chrapot a kasel ¢i problémy s dychanim. Menej typicky je vyskyt kyslej
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regurgitacie a palenia Zzahy. Refluxat je tvoreny HCI a pepsinom, Cize ma kyslé
vlastnosti. [25, 33, 34] Z hladiska prevalencie sa podla publikovanej Studie GERD
vyskytuje priblizne u 23 % starSich fudi. [23] Iné Studie ukazali, Ze GERD suvisi
s nadmernou citlivostou pazerdka. S vekom klesa produkcia slin, je oslabena branica a
ezofagedlna motilita. Z dalSich procesov sa redukuje sekrécia bikarbonatov a tlak LES.
Uvedené patofyziologické deje vplyvaju na zvydeny vyskyt GERD u starSich ludi. [35]
U polymorbidnych pacientov méze pritomnost viacerych ochoreni (hlavne diabetes
mellitus a Parkinsonova choroba) ovplyvnit funkciu pazeraka. Vyskyt GERD podmiefiuju
aj rizikové faktory, hlavne obezita, ale aj gastroparéza, ktora predstavuje typicku
komplikaciu diabetu. Komplikacie GERD zahriuju erozivnu ezofagitidu, Barretov
pazerak ¢&i adenokarcindm pricom starS§i pacienti su k uvedenym ochoreniam

nachylnejsi. [36]

S pritomnostou HP je asociovana vredova choroba gastroduodena (VCHGD), ktora
sa vyznacuje vyskytom peptickych vredov narusajucich sliznicu traviaceho systému.
VCHGD zahffha vredy Zzaludka aj dvanastnika, ktoré sa u starSich [udi objavuju
v rovnakej miere. Na vzniku vredov ma podiel aj zvySené uzivanie NSAID ¢i aspirinu,

vzacne aj hyperparatyreéza Ci Zollinger-Ellisonov syndrém (ZES). [23, 37]

HP potencuje riziko vzniku chronickej atrofickej gastritidy. Znizené mnozstvo HCI
(tzv. hypochlérhydria) alebo nepritomnost HCI (tzv. achlérhydria) su nasledkom straty

Zliaz v zaludocénej sliznici. Komplikaciu predstavuje rakovina zaludka. [23]

Sideropenicka anémia je podla viacerych Stadii spojena s vyskytom HP, ktory
vyuziva a zarovefn zvySuje vychytavanie Zzeleza. Medzi patogenetické deje patri
napriklad chronicka gastritida, pri ktorej sa poklesom sekrécie HCI znizuje vstrebavanie

zeleza. [38]

Akutne gastrointestinalne krvacanie v geriatrii predstavuje signifikantny problém,
ktory Casto koné&i smrtou. Pri¢inou je vyskyt duodenalnych ¢i ZaludoCnych vredov,
krvacanie z pazeraka i uzivanie NSAID. [39] Bolest brucha, naduvanie &i hlien v stolici
moZzu signalizovat syndrom drazdivého traénika. Je spojeny napriklad aj s pocitom

uzkosti Ci depresie. [25]

Diagnostika celiakie je uludi vo veku 65 rokov a viac zvyCajne oneskorena
a vyznacuje sa nepritomnostou typickych symptomov ako chronicka hnacka €i ubytok
vahy. Finska Studia uvadza, ze vzhfadom k neSpecifickym dyspeptickym priznakom sa
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celiakia potvrdila iba u 0,7 % pacientov. Naopak symptomom celiakie u seniorov je
pravdepodobne deficit mikrozZivin. Poukazuje na to skutoCnost, Ze sideropenickou

anémiou trpi az 80 % fudi, ktori maju su€asne diagnostikovanu celiakiu. [23, 39]

Znizeny prijem kalorii je okrem fyziologickych funkcii ovplyvneny aj patologickymi
procesmi. U starSich pacientov ma na anorexiu dopad najma stav depresie,

multimorbidita spojena s medikaciou &i pritomnost malignych ochoreni. [26]

So starnutim organizmu je asociovana aj divertikuléza vyskytujuca sau 60— 65
% subjektov vo veku 65 rokov a viac. [23] AZ u 15 % [udi v tejto vekovej skupine je
diagnostikované zapalové ochorenie Criev zahffiajuce ulceréznu kolitidu a Crohnovu
chorobu. Podla najnovsich zisteni Crohnovou chorobou trpia viac starSie Zeny, naopak

muzom je diagnostikovana ulcerdzna kolitida. [40]
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3.5 Racionalne uzivanie inhibitorov proténovej pumpy

3.5.1 Mechanizmus pésobenia a vlastnosti IPP

Proténova pumpa (H*/K*-ATPaza), zlozena =z alfa abeta podjednotiek, je
lokalizovana na vrchnej membrane parietalnych buniek. Funguje na principe aktivneho
prenosu proténu (H*) do lumen zaludka vymenou za kation draslika (K*), ktory putuje do
bunky sliznice Zaludka. Protéony s pritomnymianionmi chloru (CI7) tvoria HCI.
Uvedenému prenosu zabrafuju prave IPP, z hladiska chemickej Struktury derivaty
benzimidazolu. K jednotlivym zastupcom patria omeprazol, pantoprazol, lansoprazol,
rabeprazol, esomeprazol a dexlansoprazol. Najnovsi imidazopyridin, tenatoprazol (IPP
s prediZzenym polo&asom), zatial nebol schvaleny pre klinické pouzitie. Jedna sa o slabé
zasady akumulované v kyslom prostredi parietalnych buniek v zalidku vo forme
prolie€iva. DisociaCna konstanta (pKa) IPP sa pohybuje v rozmedzi 3,9 (pantoprazol) —
5 (rabeprazol). Pre aktivaciu molekuly lie€iva je nevyhnuta prave acidita prostredia,
dochadza tu k tvorbe sulfenamidov — aktivnych foriem. Tie sa viazu kovalentnou vazbou
na sulfhydrilové skupiny aminokyseliny cysteinu (lokalizovanej na a-podjednotke

pumpy). Uvedenym procesom sa protdbnova pumpa irreverzibilne zablokuje. [41—43]
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Obrazok ¢. 1 Mechanizmus uéinku IPP a sekrécia HCI
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[uverejnené so suhlasom redakcie, dria 18.01.2021] [44]

Rychlost blokovania protdnovej pumpy je odlisna. Omeprazol a lansoprazol inhibuju
H*/K*-ATPazu za 30 minut, pantoprazol az za 90 minut. RychlejSia inhibicia sa
preukazala u nestabilného rabeprazolu (pKa= 5 ; 5 minut). Uvadza sa, ze je v porovnani
s ostatnymi IPP az desatnasobne silngjsi inhibitor a dokaze atakovat viac proténovych
pump. Studia p. Pantoflikove] zistila, Ze patri medzi najuginnej$i z IPP (priom
esomeprazol nebol zahrnuty do testovania) uz po€as prvého dha podavania. Sucasné
podavanie rabeprazolu spolu s jedlom spomali jeho vstrebanie (uvadza sa o 1,7 hodiny).
Do tzv. druhej generacie IPP patri prave rabeprazol s biodostupnostou 52 %

a esomeprazol, ktory je S-enantiomérom omeprazolu (80 — 90 %). [41, 44, 45]

Omeprazol sa vstrebava rychlo, avSak kvoli labilite v kyslom prostredi je nutna
acidorezistentna modifikacia. Potrava i antacida nemaju vplyv na biologicku dostupnost
tohto lieCiva (64 %). Rychla absorbcia je pozorovana aj u pantoprazolu, jeho
biodostupnost' €ini 77 %. U lansoprazolu dosahuje 85 %, avSak sufasné uZzivanie
antacid vplyva negativne na jeho vstrebavanie. Pre vSetky IPP je typicka rychla

absorbcia do cirkulacie krvi. [41, 45]
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Metabolické deje IPP prebiehaju na urovni enzymov cytochromu P450, priCom
metabolity su odstrafiovane stolicou €i oblickami. Vzhladom k polymorfizmu CYP2C19,
su pozorovaneé znacné zmeny v metabolizme IPP. Farmakokinetika niektorych IPP je
odlisna urychlych apomalych metabolizatorov. Uvadza sa, Ze u pomalych
metabolizatorov sa plocha pod krivkou (AUC, z angl. area under the curve) zvySuje
priblizne patkrat a to v pripade uzivania omeprazolu, pantoprazolu a lansoprazolu.

Na druhej strane u rychlych metabolizatorov je efekt liedby IPP znizeny. Specificky sa
vyznacuje metabolizmus rabeprazolu a to prednostne tzv. neenzymatickou cestou
na thioéter, pricom CYP2C19 a CYP3A4 sa podielaju na metabolizme iba Ciasto¢ne.

Rabeprazol je teda génovym polymorfizmom ovplyvneny v minimalnej miere. [41, 45]

3.5.2 Hlavné indikacie IPP

Inhibitory proténovej pumpy patria medzi jednu z najCastejSie predpisovanych
farmakologickych skupin vo svete. [46] Vysoka ucinnost’ v inhibicii produkcie Zaludocne;j

kyseliny umoZiiuje pouzivanie IPP v terapeutickych i protektivnych indikaciach. [47]

Patri sem kratkodoba lie¢ba GERD, pepticka vredova choroba, funkéna dyspepsia,
eozinofilna ezofagitida ¢i Barettov pazerak. Pouzitie je vyznamné aj v slvislosti
s eradika¢nou lie¢bou HP v kombinacii s antibiotikami. Terapia IPP zahffia aj vynimocne
sa vyskytujuci ZES, ktory je spdsobeny kontinualnou sekréciou gastrinu z nadoru
v traviacom trakte. [42, 46, 48]

Gastroprotektivne podavanie IPP je ¢asté u pacientov uzivajucich NSAID
z hladiska rizika gastrointestinalnych komplikacii ato najma peptickych vredov a
krvacania do GIT. [47] Zarovefl uzivanie kyseliny acetylsalicylovej (ASA, z angl.
acetylsalicylic acid) predstavuje v starobe riziko vzniku gastroduodenalnych lézii a IPP

su prvou volbou v ich sekundarnej prevencii. [48]

Gastrotoxické lieCiva, medzi ktoré patria hlavne NSAID, predstavuji znacéné
komplikacie. Priblizne u 30 % uzivatefov NSAID je potrebny zasah lekara vzhladom
k potencialnej toxicite GITu. [49] LieCiva svojim toxickym pdsobenim narusaju sliznicu.
Na gastropatiu indukovanu NSAID maju vplyv aj rizikové faktory ako vek 65 rokov a
viac, zenské pohlavie, fajCenie, prijem alkoholu, anamnéza &i pritomnost peptického
vredu, zvySena konzumacia kavy, steroidné latky, antikoagulancia, uzivanie niekolkych
NSAID ¢i kombinacie NSAID s ASA. Uvadza sa, ze u uzivatefov NSAID kvéli pritomne;j

infekcii HP je az 3,3-nasobne vyssie riziko rozvoja vredov. [50-52]
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Asociované s gastrointestinalnym krvacanim su v starobe aj dalSie farmakologické
skupiny, zahriujuce napr. selektivne inhibitory spatného vychytavania serotoninu (SSRI,
z angl. Selective Serotonine Reuptake Inhibitors), antikoagula¢né lieCiva (heparin,
warfarin, nové oralne antikoagulancia) €i kortikosteroidy. [53, 54] Kohortova Studia
v Kanade tieZ potvrdila, Ze vySSie riziko krvacania do horného GITu bolo pozorované
prvych 120 dni poCas uzivania bisfosfonatov u pacientov s anamnézou Zaludoéného

vredu a u ludi nad 80 rokov. [55]

Riziko krvacania do horného GITu je asociované aj s warfarinom. U pacientov
uzivajucich warfarin v kombinacii s NSAID alebo antiagregacnymi latkami je podla
doporucenych postupov vhodné podavat IPP. Uvadza sa, Ze antiagregancia su
predpisované u 66 % pacientov vo veku nad 75 rokov. [53] Gastroprotektivny ucinok je
v tomto pripade esencialny, nakofko uvedené skupiny lie€iv potencuju gastrointestinalne

krvacanie. [56]

Preskripcia IPP u pacientov vo veku nad 80 rokov je okolo 30 %, umladsej
populacie pod 40 rokov menej ako 10 %. Z tvrdenia vyplyva, Ze predpisovanie IPP
s pribudajucim vekom stapa. Geriatricki pacienti su nachylnejSi k riziku krvacania
z peptickych vredov, rozvoju Barettovho pazeraka, adenokarcinomu a v neposlednom
rade aj k tendencii dlhodobého uzivania NSAID. [46]

3.5.3 Dizka podavania a davkovacie schémy IPP

Racionalne pouzivanie IPP sa liSi v davkach aj indikaciach. [57] Protdbnova pumpa
ma najvysSiu aktivitu po dlhodobom laéneni, vzhladom k ¢omu je vhodné blokovat jej
ucinok podavanim IPP idealne 30 — 60 minut rano pred prvym jedlom. Uvadza sa, ze pH
v Zaludku je vysSSie ako 4,0 priblizne nasledujucich 15 — 21 hodin, pricom u H2-
antihistaminik iba 8 hodin. [42]

Vecer pred jedlom je mozné uzit eSte jednu davku v pripade nedostatoéného ucinku.
[58] Pozadovany efekt, teda pokles sekrécie zaludo¢nej kyseliny, v porovnani s H2-
antihistaminikami je zvySeny a obvykle trva i niekolko dni. Prerusenie terapie IPP vedie

k plnému obnoveniu Zaludo¢nej sekrécie za 1 — 2 dni. [41, 57, 59]
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mo&ze byt podavany aj intravenozne. [59] NajCastejSie Standardné davkovanie, ktoré sa
uplatiuje v praxi, zahffia rabeprazol v davke 20 mg/den, omeprazol 20 mg/den,

esomeprazol 20 mg/den, lansoprazol 30 mg/den, pantoprazol 40 mg/den. [57, 60]

Dlhodobé uzivanie IPP je mozné v indikaciach, ku ktorym patri Barretov pazerak,
ZES, GERD ¢i profylaxia krvacania u rizikovych pacientov. [48] Je dblezité podotknut,
Ze dlhodoba terapia IPP neustale potlacuje tvorbu HCI, ¢o vedie k vyznamnym rizikdm

hypochlérhydrie az achlorhydrie. [59]

Terapia refluxnej choroby pazZeraka je iniciovana podanim omeprazolu 2 x 20 mg
alebo pantoprazolu 2 x 40 mg, lansoprazolu 2 x 30 mg Ci rabeprazolu 2 x 20 mg denne.
Esomeprazol v davke 40 mg/defl sa pouziva v terapii tazkych &i opakujucich sa
pripadoch. Kratkodoba terapia je v rozmedzi 4 — 8 tyzdriov. Udrzovacia lieCba je
zahajena po 6 — 12 tyzdnoch, kedy su davky znizené na polovicu. V pripade neuspesne;j
lieCby je mozné IPP kombinovat s prokinetikami. Uvadza sa, ze 36 — 82 % osob trpi
opakovanym vyskytom GERD pri absencii udrzovacej lie¢by. Terapia ZES sa pohybuje
v davkovom rozmedzi 60 mg/defi omeprazolu, 60 — 120 mg/deri lansoprazolu, 80 — 160
mg/den pantoprazolu a 80 — 240 mg/den esomeprazolu. V pripade vyskytu gastropatie
navodenej NSAID sa podavaju primarne IPP v obvyklej dennej davke, v pripade
v dlhodobej terapii, napriklad podavanie pantoprazolu 6 mesiacov v davke 20 — 40
mg/den. [52, 61]

Po zahojeni gastroduodenalnych vredov, kedy terapia trva obvykle 4 — 8 tyzdriov,
sa u rizikovych pacientov (infekcia HP, opakované vredy) doporucuje udrzovat terapiu

az 12 mesiacov. [42, 61]

Pri eradikacej liecbe HP sa v prvej linii podava 7 dni trojkombinacia IPP (omeprazol,
pantoprazol, esomeprazol, lansoprazol, rabeprazol) spolo¢ne s amoxicilinom (2 x 1000
mg ) a klaritromycinom (2 x 500 mg ), prip. metronidazolom (2 x 500 mg ). O nieCo
uCinnejSia sekvencna terapia (0 10 — 20 %) zahriiuje 5-drfiovu kombinaciu IPP +
amoxicilin. Nasledujucich 5 dni sa podava IPP + klaritromycin + metronidazol. V druhej
linii je vhodné podat IPP + amoxicilin + doplfiujuce antibiotikum podfa stanovenia
citlivosti. [62]
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3.5.4 Zakladné principy bezpe€ného uzivania IPP

Problematika nadmernej preskripcie auzivania IPP je C¢asto spojena
s neracionalnou indikaciou. Prekazkou su aj interakcie medzi inymi lieCivami a IPP, Ci
ich vedlajSie ucinky najma u rizikovej — starSej populacie. Je dblezité zvazit ich
relevanciu a skuto¢nu potrebu najma v dlhodobej terapii. [63, 64] Z hfadiska bezpelnej
terapie je potrebné dodkladne zohladnit davku liegiva, dizku podavania a adekvatnu
indikaciu. Spravny €as uzitia lieCiva je ¢asto podceriovany, no na druhej strane vysoko
esencialny. Poukazalo sa, Ze uzivanie IPP rano (- jednu hodinu pred jedlom) nedodrzuje

okolo 50 % pacientov. [42]

Je vhodné, aby bol pacient dostato&ne informovany o davkovacej schéme, pricom
dizka terapie by mala byt naplanovana. Pri dlhodobej terapii sa odportéa aplikovat o
najnizSie davky, zaroven v8ak treba zvazit individualny pomer medzi rizikom
a prospesnostou lieCby. Pred uplnym ukon&enim terapie IPP by malo byt podavanie
lieCiva postupne redukované. Vzhladom ku komorbiditam a polyfarmakoterapii, hlavne
u starSich pacientov, prichadza do uvahy aj monitorovanie neziaducich ucinkov. [65]
VyS&Sia adherencia pacientov k lieCbe sucasne s nizSou ekonomickou zatazou méze byt
podmienena tzv. ,on demand® terapiou, poCas ktorej pacienti uzivaju IPP v pripade
opakovaného vyskytu symptémov a po ich vymiznuti uzivanie lie€iva ukoncia. [66] Podla
doporucenych postupov je idealne uplatnit’ kratkodobu terapiu pri profylaxii stresovych
vredov, eradikacii HP C¢i lieCbe peptickej vredovej choroby. Dlhodoba lieCba ma
uplatnenie v terapii ZES, Barretovho pazeraku a v neposlednom rade aj pri udrzovacej
terapii GERD. [67] V pripade, ze su IPP v lieCbe neuginné, treba ukoncit ich podavanie
a zamerat’ sa na alternativne postupy a kontrolu vyvolavajucich ochoreni. Je podstatné
upozorfiovat pacientov na skuto¢nost, ze dodrzovanie zivotospravy (pohyb, strava)
v terapii GERD je dblezité a nenahradzuje medicinske zasahy. [68] K uvedenej lieCbe
prispieva aj strata hmotnosti (u obéznych pacientov), vySsi prijem vlakniny, absencia
fajcenia, obmedzenie kavy, citrusov, Cokolady ¢i konzumacie jedla v neskorych
hodinach. [69]
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3.5.5 Rizika uzivania IPP, hlavné neziaduce ucinky a liekové interakcie

Tolerancia, bezpecnost'i efektivnost IPP su vo vSeobecnosti na vefmi dobrej urovni.
Je v8ak dbélezité podavat IPP pri jasnych indikaciach v tvodnej, ale i v dlhodobe;j terapii.
V pripadne pochybnosti v racionalite podavania IPP je vhodné nepokraovat, aby sa

zabranilo moznym rizikam, ktoré plynu z dlhodobého uzivania. [64, 70]

Medzi Casté nezZiaduce ucinky vyskytujuce sa u viac ako 1 zo 100 pacientov az
menej ako 1 z 10 pacientov patri zapcha, hnacka, bolesti brucha, plynatost, nauzea &i

zvracanie. [71]

Dlhodobé podavanie IPP je asociované s moznym rozvojom komplikacii, medzi
ktoré patri aj deficit vitaminu B12 (kobalamin). Je to vo vode rozpustny vitamin viazuci
sa na proteiny. V zaludku je uvolfiovany za pomoci pepsinu a zaludo¢nej Stavy
s naslednou vazbou na R faktor. Pankreatické enzymy v tenkom ¢&reve vytvoreny
komplex naruSia a tak sa B12 sa naviaze na IF, ktory je potrebny pre absorpciu vitaminu
v tenkom C&reve. Vzhladom k uzivaniu blokatorov proténovej pumpy je produkcia HCI
suprimovana a tento dej vedie nasledne k malabsorbcii vitaminu B12. Studie zistili, ze
nedostatkom kobalaminu trpia najma dlhodobo chori pacienti a seniorska populacia,
pricom u jedincov v dobrom zdravotnom stave pri uzivani Standardnych davok IPP
deficit nebol preukazany. [70, 72, 73]

Nizka hladina hor€iku v asociacii s podavanim IPP je podla aktualizovaného
systematického prehladu a metaanalyzy zroku 2019 nejednoznacna, avSak kvoli
réznorodosti Studii nebolo mozné stanovit' finalne zavery. [74] Metaanalyzy navrhuju
ukongit terapiu IPP v pripade vyskytu hypomagnezémie. Predpoklada sa priama
suvislost medzi metabolizmom magnézia a IPP, nakolko vysadenim IPP sa po 1 — 2
tyzdnoch hladina horCiku ustalila na hodnoty v norme, avSak po opatovnej terapii IPP
nastal deficit. [72] Studie poukazuju aj na moznu spojitost’ uzivania IPP v kombinacii

s diuretikami ako aj vyskytom chronickej renalnej insuficiencie. [75]

Zalidoéna kyselina napomaha absorbcii Zeleza vo forme soli. Zarover sa podiela
na redukcii Zelezitych i6bnov na Zeleznaté. Pri pH nad 3 je redukcia na Zeleznaté i6ny
nedostatotna a absorbcia Zeleza klesa. Zo studii vyplyva, Ze dlhodoba terapia IPP ma
potencialny vplyv na pokles v absorbcii Zeleza priCom deficitom su ohrozeni najma
seniori. [70, 72, 73, 76]
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Riziko fraktur je ovplyvnené multifaktorialnymi procesmi. Spojitost medzi IPP
a zlomeninami podmiefiuje malabsorbcia vitaminu B12 a vapnika. Podiel ma aj
hypergastrinémia, ktora vedie k zvySenej sekrécii parathorménu. [72, 73] Metaanalyza
poukazala, Zze uzivanie IPP i po dobu kratSiu ako 1 rok viedlo k vy§8iemu riziku zlomenin
bedrového kibu, chrbtice a zlomenin na ktorejkolvek strane. Navyse je vhodné upriamit

pozornost na pacientov nachylnejSich k zlomeninam pri chronickej liecbe IPP. [72]

Sucasné uzivanie IPP a statinov ¢i NSAID vedie k metabolickym procesom na
urovni CYP3A4, cez ktory su statiny metabolizované. IPP uvedeny enzym inhibuju a
vysledkom procesu je rabdomyolyza, ktora sa prejavuje myopatiou. [73]

Diskutuje sa o potencialnych rizikach spojenych s dlhodobou terapiou IPP, medzi
ktoré patri aj chronické poskodenie obliCiek. Bez ohfadu na uzivanie klopidogrelu bol
zaznamenany narast rizika infarktu myokardu pri dlhodobej liecbe IPP. [48] Potencialne
komplikacie su asociované aj s pneumoniou, zaludo&nymi polypami i rakovinou zaludka.
[72] Vysledky S&tudii zaoberajuce sa vyskytom demencie u starSich ludi by nemali

navodit' znepokojenie v suvislosti s uzivanim IPP. [75]

K rizikam patri aj infekcia Clostridium difficile (CD). Hypochlérhydria navodena IPP
oslabuje ochrannu bariéru a vedie ku kolonizacii uvedeného mikroorganizmu v GIT.
Vyznamny vztah suvisiaci s rizikom rozvoja infekcie CD a uzivatelmi IPP naznadila
suhrnna analyza az 50 Studii. Je dolezité podotknut, Ze na vzniku infekcie sa okrem

anitsekreCnej terapie podiela aj multimorbidita &i polyfarmacia. [59, 72, 77, 78]

Hlavne u starSich ludi a u pacientov uzivajucich lie€iva s uzkym terapeutickym
oknom je vhodné zvazit volbu IPP s nizkym potenciadlom liekovych interakcii. [79]
Znizena absorbcia lie€iv zavislych na kyslom prostredi je vyznamna u ketokonazolu,
posakonazolu, itrakonazolu, nelfinaviru i zeleza v suvislosti s antisekreénymi lie€ivami.
[61, 70] Metabolizmus IPP prebieha na izoformach CYP3A4, CYP2C19 a CYP1A2.
Omeprazol je inhibitorom P- glykoproteinu a spolu s esomeprazolom a lansoprazolom
i inhibitorom CYP2C19. Vyznamné je proliecivo klopidogrel (antiagregans) aktivujice sa
na ucinnu latku cez CYP2C19. Aktivaciu lieCiva znemoziuju prave inhibitory CYP2C19
(omeprazol, lansoprazol aesomeprazol) a tento dej vedie k moznému zlyhaniu

protidostickového ucinku.
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Rizikom je i podanie IPP s metotrexatom, ktorého eliminacia klesa a zvySuje sa
vyskyt neziaducich ucinkov. Podanie flukonazolu zvySuje plazmaticku koncentraciu
omeprazolu atak nie je vhodné podavat maximalne davky tohto IPP. Interakcia
omeprazolu a diazepamu (nevhodny najma u star$ich pacientov) méze predizit utim
centralnej nervovej sustavy. Omeprazol vyznamne interaguje aj s klozapinom,
moklobemidom ¢&i antiepileptikom karbamazepinom, u ktorého je preto dbélezité
monitorovat’ toxicitu. Riziko nefrotoxicity méze byt zvySené interakciou takrolimu
(imunosupresivum) s omeprazolom (inhibiciou P-glykoproteinu a CYP3A4). Napriek
negativnym liekovym interakciam je efektivnou kombinaciou podanie omeprazolu

s klaritromycinom v eradikacnej lieCbe HP. [70]
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4 PRAKTICKA CAST

4.1 METODIKA PRACE

Data zozbierané a nasledne vyuZité pre vypracovanie praktickej Casti tejto
diplomovej prace su sucCastou eurépskeho projektu EUROAGEISM H2020 ESR7
(november 2017 — april 2022) s nazvom ,Inappropriate prescribing and availability
of medication safety and medication management services in older patients in Europe".
Cielom programu je poukazat na aplikaciu odliSnych pristupov v uplatfiovani racionalnej
geriatrickej farmakoterapie naprie¢ krajinami a zaroven zvySit povedomie
o problematike starnutia populacie v ramci nevhodného predpisovania a nadmerného
uzivania liegiv. Do projektu je okrem CR zapojenych dal$ich 10 eurépskych krajin a to
konkrétne Srbsko, Esténsko, Bulharsko, irsko, épanielsko, Chorvatsko, Belgicko,

Etiopia, India a Turecko.

Zber analyzovanych dat prebiehal poCas augusta 2018 — novembra 2020 v troch
sektoroch zdravotnej starostlivosti (ambulantnej, akutnej a lekarenskej) v CR s cielom
porovnat vystupy v jednotlivych suboroch. Pogas uvedeného obdobia bolo do Studie
zaradenych celkovo 1452 pacientov. Prostredie ambulantnej starostlivosti tvorilo 563
pacientov vySetrenych v lokalitach Brno, Hradec Kralové, Opava a Praha. Pacienti v
ramci akutneho sektoru (N=589) pochadzali z Brna, Hradca Kralové, Opavy a Prahy. Pre
ucely tejto diplomovej prace mi boli v ramci analyzy ¢eského suboru poskytnuté udaje
od Studentov, ktori sa venovali zberu dat v obdobi 2018 — 2019 (z ambulantného
a akutneho sektoru). Tieto data boli nasledne analyzované spolo¢ne so sektorom
lekarenskej starostlivosti, v ktorom bolo vySetrenych 300 pacientov a to v lokalitach
v HoleSov (N=150) a Hradec Kralové (N=150). KedzZe poclas spracovavania udajov
neboli kompletne vycistené a sfinalizované data z Kroméfizu, analyza pacientov

vySetrenych v lekarhach bola limitovana uvedenymi dvoma lokalitami.

Data z akutneho a ambulantného suboru boli ziskané s pomocou protokolu projektu
EUROAGEISM H2020, ktory bol vytvoreny ku komplexnému zhodnoteniu zdravotného
stavu seniorov pre vSetky tri prostredia zdravotnej starostlivosti. Data boli zbierané
v ambulantnej a akutnej starostlivosti prospektivnym vySetrenim pacientov a na zaklade
spoluprace s lekarmi s vyuzitim zdravotnej dokumentacie i popripade rozhovorom
s dalSimi zdravotnickymi pracovnikmi (napr. sestrami). Do projektu EUROAGEISM

H2020 neboli zaradeni pacienti, ktorych zdravotny stav vyzadoval intenzivnu
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starostlivost, ktori mali tazku poruchu kognitivnych funkcii diagnostikovanu lekarom,
alebo ktori sa pre zavazné poruchy sluchu alebo re¢i nemohli plne ztu&astnit osobného
rozhovoru s vyskumnikom. Zapojenie jednotlivych zdravotnickych zariadeni (ZZ) do
Studie bolo schvalené Etickou komisiou Univerzity Karlovej, Farmaceutickej fakulty

v Hradci Kralové a etickymi komisiami prislusnych ZZ.

Lekarensky subor pacientov v ramci projektu EUROAGEISM H2020 analyzovany
v tejto praci predstavuje najaktualnejSie data spomedzi vSetkych sektorov, a to za
obdobie april 2020 — november 2020. Pre ucely zberu dat bola individualne zvolena
jedna lekaren (zvlast v HoleSove a v Hradci Kralové), ktora umoznila &asovo
i priestorovo vySetrovat pacientov pre vypracovanie DP s naslednym vyuZitim dat
v eurépskom projekte. Vybrala som si lekaren v Hradci Kralové lokalizovanu priamo
v mestskej Casti Moravské Predmésti s pomerne vysokou koncentraciou seniorov
vzhladom k dostupnosti Specializovanych lekarov i rozli¢nych sluZieb.

Celkové prevedenie zberu dat vyzadovalo pravidelné navstevy lekarne pocas
sledovaného obdobia. VySetrovani boli vSetci pacienti vo veku 65 rokov a viac, zdatni
komunikovat' a odpovedat na pozadované oblasti bliZzSie Specifikované v jednotlivych
sekciach protokolu. Do Studie neboli podla podmienok eurépskeho projektu zahrnuti
pacienti s terminalnym Stadiom ochorenia, tazkou recovou, sluchovou alebo tazkou
kognitivnou poruchou. Délezitym kritériom pre ucast v Studii bolo podpisanie
informovaného suhlasu (IS) pred samotnym zadliatkom vySetrenia. Pacienti boli
oboznameni s priebehom konzultacie, anonymnym zberom a hodnotenim dat (bez
uvedenia osobnych udajov), celkovou podstatou a ciefom Studie s naslednym vyuzitim
poskytnutych Udajov iba pre vedecké ucely.

Personal lekarne bol velmi mily a ochotny vyhoviet mi jednak priestorovo (dostupny
stél, stolicka), odborne (zvysit povedomie pacientov o priebehu Studie) tak i fubovolnym
Casom, pocas ktorého som sa mohla venovat vySetrovaniu pacientov pocCas otvaracej
doby lekarne. Vzhladom k protiepidemickym opatreniam kvéli pandémii spésobenej
ochorenim COVID-19, bol v priestoroch lekarne obmedzeny pocet pacientov. Dana
situacia bola sice pre potreby konzultacie s pacientami naro¢na, ale zvladnutelna, comu

nasvedcCuje 150 aktivne zapojenych jedincov v projekte.

Samotny proces zberu dat vyzadoval komunikacné zdatnosti oboch zu€astnenych
stran. Strategicky som oslovovala a oboznamovala pacientov v lekarni o u€asti
v projekte EUROAGEISM H2020 zameranym na neintervencné vysetrenie zdravotného
stavu seniorov. Po podpisani IS pacientom nasledoval Strukturovany, priblizne 20 — 30

minutovy rozhovor a popis udajov zamerany na oblasti podla definovaného dotazniku.
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Vsetky ziskané udaje boli zapisané do dotazniku a databazy anonymne, pricom bol
poCas rozhovoru kazdému ucastnikovi prideleny kod, ktory garantoval, Ze identita

daného pacienta nebude rozpoznana.

Vsetky ziskané data v Studii boli hodnotené prostrednictvom komplexného
dotaznika, ktory je zaroven chranenym inStrumentom a sucastou projektu
EUROAGEISM H2020. Je c¢leneny do niekolkych sekcii zahffajuce zakladné
sociodemografické charakteristiky, zaznamy o zivotnom Style a nutricnom stave
pacienta, Specifické funkéné vySetrenia v geriatrii (testy zamerané na mobilitu a fyzicku
zdatnost, test stareckej krehkosti, test sebestacnosti v aktivitdach denného Zivota (tzv.
ADL test z angl. Activities of Daily Living) &i test kognitivnych funkcii a nalady). Dalsie
oblasti sledovali hodnotenie bolesti a padov prislusnych uc€astnikov Studie, subjektivne
zhodnotenie zdravotného stavu ifrekvenciu vyuZivania zdravotnych sluzieb. Cast
dotazniku je zamerana na vyskyt symptdmov (za poslednych 7 dni), diagndz, uzivanej
medikacie a vysledkov zakladnych laboratérnych vySetreni (vysledky boli zaznamenané,
iba ak pacienti poznali vysledky svojich poslednych vySetreni — i su v norme, nad alebo
pod povolenou hranicou). Zaznamenavali sa aj orientaéné udaje o tlaku krvi, centralngj
obezite a celkovej spokojnosti pacienta s poskytovanou starostlivostou v lekarni. Pre
potreby zberu dat v ¢eskom subore pacientov bol dotaznik nasledne prelozeny do
Ceského jazyka. Po skoneni ESR7 programu projektu EUROAGEISM H2020 bude
archivacia pisomnej i elektronickej dokumentacie podla nalezitosti europskeho projektu
a zaroven europskej smernice o ochrane osobnych udajov GDPR (z angl. General Data

Protection Regulation) zachovana 5 rokov.

Po zhromazdeni udajov od 150 pacientov zlekarenskej starostlivosti, ktorych
zberom som prispela do celého projektu, boli data z dotaznikov v pisomnej podobe
prevedené do digitalnej verzie tabulkového softwéru Microsoft Excel. V tomto programe
bola okrem uvedenych nalezitosti dotazniku vyClenena samostatna sekcia pre
zadavanie medikacie podla viacerych poZiadaviek. Zaznamenala sa ucéinna latka,
obchodny nazov, liekova forma, jednotliva davka, konkrétna sila jednotky liekovej formy
(napr. 1 tbl), pocet uzivanych jednotiek liekovej formy v réznych dennych dobach (t.j.
davkovaci rezim), orientaéna dizka terapie (podla vypovede pacienta) a orientacna
indikacia (podfa vypovede pacienta). Su€asne bol kazdému evidovanému lieCivu
prideleny Specificky ATC kod (z angl. The Anatomical Therapeutic Chemical
Classification System) podla anatomicko-terapeuticko-chemickej klasifikacie. Pocas
rozhovoru s u€astnikmi Studie sa zaznamenavali aj mozné priiny neuZivania

predpisanych liekov (vysoka cena, malo dévery, fyzické tazkosti atd.) a orientacné
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problémy s nonadherenciou, ktoré sa v ramci tejto DP dalej neanalyzovali. Po digitalnom
zdokumentovani dotaznikov vSetkych pacientov nasledovalo viacnasobné Cistenie
a kontrola spravnosti zadanych dat. Tak bol subor definitivne pripraveny k Statisticke;j

analyze.

Zakladna analyza sa zamerala na popis zakladnej charakteristiky pacientov
v celkovom subore i jednotlivych zariadeniach zdravotnej starostlivosti (zloZenie podfa
veku a pohlavia). Ciefom tejto prace boli zakladné deskriptivne analyzy zamerané
na zhodnotenie uzivania IPP v subore pacientov vo veku 65 rokov a viac v troch
analyzovanych prostrediach starostlivosti (v akutnej, ambulantnej a lekarenskej
starostlivosti) a orientané zhodnotenie racionality podavania tychto lie€iv (pouzité
Statistické analyzy su popisané nizsie).

Pre prezentaciu zlozitejSich vystupov boli vyuzité prehfadné tabulky, zatial ¢o
jednoduchsie vystupy boli spracované do grafickej podoby.

Vo vystupoch bola hodnotena prevalencia najCastejSie uzivanych lie€iv
z farmakologickej skupiny IPP (vSetkych znamych ATC kddov) a dalej bolo analyzované,
Ci su lieCiva podavané v dennych davkach ,beznych® u seniorov alebo skér vo vysSich
dennych davkach. Za bezné denné davky boli podla geriatrickych §$tandardov
povazované u omeprazolu, rabeprazolu a esomeprazolu davky 20 mg/den, lansoprazolu
30 mg/den a pantoprazolu 40 mg/den. [60] Za vySSie denné davky boli povazované
vSetky davkovacie schémy prevySujuce dennym davkovanim tieto hranice. Posudena
bola aj dizka lieéby v sledovanom subore zaznamenana iba podla subjektivnych
odpovedi ucastnikov, ¢o je vyznamnym limitom hodnotenia.

Nakolko u sledovanych pacientov boli hodnotené velmi podrobne i vSetky minulé
a stale aktivne diagnozy, v tabulkach mohli byt uvedené i prevalencie ochoreni, na ktoré
moézu byt indikované IPP. Zoznam tychto ochoreni sme vytvorili podfa klinickych
gastroenterologickych guidelinov. [52, 60] V deskriptivnych tabulkach sme popisali
vyskyt tychto diagndz v sledovanych suboroch vratane informacie, &i bola alebo nebola
pacientom podavana antisekre¢na liecba (vid. tab. €. 5 — 8). Vo vysledkoch sme popisali
i uzivanie lie€iv s réznym potencialom gastrotoxicity (jednak samotnych gastrotoxickych
lieCiv, jednak v kombinaciach), ato u pacientov s rizikovymi diagnézami suvisiacimi
s poSkodenim GITu, a & uzitie tychto lieCiv bolo kryté podavanim IPP alebo nie.
Rozdelenie lieCiv podla stupna gastrotoxicity v tejto DP vychadzalo z diplomovej prace
P. Masarykovej, obhajenej na Katedre socialnej a klinickej farmacie, Univerzity Karlovej,
Farmaceutickej fakulty v Hradci Kralové v septembri 2019 (veduci prace: doc. PharmDr.
Daniela Fialova, Ph.D.). [80]
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Hodnotené boli aj rizikové faktory (liekové i neliekové) vo vztahu k opodstathenému
podavaniu najsilnejSich gastroprotektivnych lie€iv (napr. uzivatelia NSAID, ASA,
VCHGD v anamnéze atd.). [52, 81]

Dalsie popisné analyzy sa zamerali na hodnotenie prevalencie moznych problémov,
symptémov a ochoreni, ktoré by mohli byt spojené s komplikaciami liecby IPP (napr.
osteopordza, hypochromna anémia, strata chuti k jedlu atd.). K vytvoreniu zoznamu
tychto ochoreni boli pouzité nasledovné publikacie: Eusebi a kol., 2017; Vaezi a kol.,
2017; Prokes$ a kol., 2014 ako i upozornenia zaradené v suhrne Udajov o pripravkoch
IPP. [70-73] Samozrejme z prierezovych dat nebolo mozné zistit, &i su tieto problémy
skuto€nym nasledkom terapie IPP alebo boli pritomné uz pred ich nasadenim a patria
skoér k rizikam lie€by. V tejto prierezovej studii nebol znamy Casovy interval v suvislosti
s pociatkom vyskytu danej komplikacie a nasadenim medikacie. Zamerom tejto DP bolo
teda previest deskriptivne analyzy suvisiace s hlavnymi oblastami racionalneho
podavania IPP v sledovanych suboroch akutnej, ambulantnej a lekarenskej starostlivosti

a tieto subory boli medzi sebou Statisticky porovnavané.

Vtejto DP bolo vramci analytického spracovania dat pouzitych niekolko
$tatistickych metdd. Statisticka deskriptivna analyza dat bola zamerana na porovnanie
zakladnych charakteristik pacientov uzivajucich IPP medzi jednotlivymi sektormi
zdravotnej starostlivosti (ambulantny, akutny, lekarensky). Priemerny vek bol
porovnavany analyzou rozptylu arozdelenie veku Kruskalovym-Wallisovym testom.
Rozdiely v relativnych po€etnostiach kategorizovanych premennych (napr. pohlavie) boli
vyhodnotené Chi-kvadrat testom (ak vSetky tzv. oakavané pocetnosti boli >5) alebo
Fisherovym exaktnym testom (ak aspori jedna ofakavana pocetnost bola <5). Rozdiely
sa povazovali za Statisticky vyznamné, ak dosiahnuta hladina vyznamnosti
,P“bola mensia nez 0,05 (p<0,05). Pocas tejto zakladnej analyzy boli porovnavané hrubé
relativne pocetnosti, t.j. nezistovalo sa, Ci pripadné vyznamné rozdiely medzi relativnymi
pocetnostami neboli spésobené inym faktorom (napr. vekové zlozenie, pohlavie). Pre
spracovanie dat bol vyuzity Statisticky softwér R (verzia 4.0.3.). Vysledky DP predstavuju
prvy stupen popisnych analyz pre formulovanie dalSich Statistickych hypotéz pre
vykonavanie zlozitejSich viacrozmernych S$tatistickych analyz v dalSich fazach
spracovania dat.

Vo vysledkovej €asti su vzdy uvedené denominatory (N), z ktorych bolo vypocitané
prislusné percentualne zastupenie v jednotlivych suboroch. Tuénou Kkurzivou su
vyznaCené Statisticky vyznamné rozdiely (p<0,05). Oznacenie hviezdickou (*) je

priradené skreslenym p-hodnotam tzv. ,chybou malych Cisel* kvOli nizkemu poctu
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pacientov v danej analyze. OznacCenie dvoma hviezdickami (**) uvadza, ze analyza dat
v prisluSnej kategérii vychadzala z dostupnych hodnét.

Hladina vyznamnosti ,p“ je vo vysledkoch preciarknuta (,-) v tych analyzach, kde na
zaklade nulovych hodnét jednej z porovnavanych charakteristik v sledovanych suboroch
nebolo mozné hladinu vyznamnosti stanovit. V tabulke €. 12 (nazov tabulky: Prevalencia
rizikovych liekov a liekovych kombinacii v sledovanom subore a medzi uzivatelmi IPP)

boli pre ucely analyzy vylu€ené lokalne formy NSAID i kortikosteroidov (KS).

Studia bola ovplyvnena aj limitujicimi faktormi, a to hlavne chybajicim po&tom
(N=150) pacientov z Kromé&fizu v lekarenskom prostredi zdravotnej starostlivosti. Pre
zatial nedostupné udaje z tejto lokality nebolo mozné do analyz v dobe spracovania DP
zahrnut este tento subor, ktory bude zahrnuty az v dalSom kole analyz. Dizka terapie
vychadzala iba zo subjektivnej vypovede pacienta a nemohla byt objektivhe overena.
Daldim prikladom limitu analyz je napr. dizka podavania IPP u chorych pacientov
s VCHGD v historickej osobnej anamnéze. Dostupné udaje neumoznili identifikovat
Casovu suvislost, t.j. pred akou dlhou dobou pacient VCHGD trpel a ako posudzovat
prili§ dlhé podavanie IPP. Limity boli zaznamenané aj vo vysledkoch tab. €. 13 (nazov
tabulky: Prevalencia neliekovych rizikovych faktorov gastrotoxicity v celkovom subore
a v rbznych prostrediach zdravotnej starostlivosti), kde boli percenta pre kategoriu
.Krvacanie z GIT v minulosti“ vypocitané iba z dostupnych hodnét (vid. udaje uvedené
pod tabulkou). Rovnaka situacia nastala iv analyzach kategorii ,hypokalcémia®
a ,hypomagnezémia“ v tab. €. 14 (nazov tabulky: Prehlad klinickych problémov s
potencialnou suvislostou s komplikaciami uzivania IPP (v sledovanom subore a medzi

uzivatelmi IPP)) .
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4.2 VYSLEDKY PRACE

4.2.1 Zakladné charakteristiky suboru pacientov v akutnej, ambulantnej

a lekarenskej starostlivosti

Celkovy subor v CR tvorilo 1452 pacientov, z ktorych 300 bolo vySetrenych
v lekarenskom prostredi, 563 v ambulantnom prostredi a 589 v akutnom prostredi
zdravotnej starostlivosti. Priemerny vek pacientov v celkovom subore bol 79,1 (+ 8,8
SD) rokov, pri€om viac ako 75 (35,8 %) zahffala pacientov mladSieho seniorského veku
vo vekovej kategorii 65 — 74 rokov a v dalSich vekovych kategoriach boli seniori
zastupeni tiez priblizne v jednej tretine. V lekarenskej starostlivosti prevazovala
najmladsSia vekova kategodria seniorov, v ambulantnej starostlivosti naopak seniori nad
85 rokov. Najvy$Sie percentualne zastupenie v celkovom subore predstavovali zeny
(66,5 %).

Tabulka ¢. 1 Zakladné charakteristiky — zloZenie suboru podla veku a pohlavia

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
stbor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota
Pocet | % Pocet | % Pocet | % Pocet | %
P{'Segl)er 79,1 (8,8) 72,2 (6,3) 82,8 (8,5) 79,1 (8,1) <0,001
Median 79,0 71,0 84,0 79,0 <0,001
VEK 6574 520 35,8 210 70,0 117 20,8 193 32,8
75-84 468 32,2 72 24,0 169 30,0 227 38,5 <0,001
85 + 464 32,0 18 6,0 277 49,2 169 28,7
Muzi 486 33,5 111 37,0 119 21,1 256 43,5
POHLAVIE <0,001
Zeny 966 66,5 189 63,0 444 78,9 333 56,5

*SD — smerodajna odchylka (z angl. standard deviation)
Tucnou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre
celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

Tabulka ¢.1

v sledovanom subore a poukazuje na Statisticky vyznamné rozdiely vo vekovom zlozeni

zobrazuje presné pocty a percentualne zastupenie pacientov

i pohlavi. Znacné odliSnosti boli zaznamenané medzi jednotlivymi prostrediami
zdravotnej starostlivosti, nakolko v kazdom z nich dosahovala najvysSie percentualne
zastupenie ina vekova kategoéria. V lekarenskom prostredi bolo az 70,0 % pacientov vo
veku 65 — 74 rokov, v ambulantnom prostredi 49,2 % pacientov vo veku 85 + v porovnani

S vyznamne nizSim zastupenim tejto kategérie v lekarenskom prostredi (iba 6,0 %).
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V akutnom prostredi bolo najvysSie percento pacientov vySetrené vo vekovej kategorii
75 — 84 rokov, ato 38,5 %. Zastupenie zien prevladalo vo vsetkych kategoriach,
s najvy8Sou prevalenciou 78,9 % v ambulantnom prostredi. Naopak vy3Sie zastupenie

muZzov oproti inym prostrediam bolo zaznamenané v akutnej starostlivosti (43,5 %).

4.2.2 Prevalencia uzivania réznych IPP v prostrediach zdravotnej

starostlivosti

Z celkového poétu vysSetrenych osob v CR (1452) uzivalo 595 pacientov (41, 0 %)
akykolvek IPP. V lekariach bolo zaznamenanych 16,7 % uzivatelov IPP,
v ambulanciach 38,9 % a najpocetnejSie prostredie predstavovala akutna starostlivost

s prevalenciou 55,3 % pacientov.

Tabul'ka ¢. 2 Pocet uzivatelov IPP v sledovanom subore (podl'a u¢innych latok a poétu
IPP)

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
Inhibitory stbor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’
proténovej pumpy (N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) p-hodnota

Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %
OMEPRAZOL 329 22,7 33 11,0 107 19,0 189 32,1 <0,001
PANTOPRAZOL 235 16,2 11 3,6 90 16,0 134 22,7 <0,001
LANSOPRAZOL 15 1,0 2 0,7 10 1,7 3 0,5 0,119*
RABEPRAZOL 4 0,3 2 0,7 2 0,4 0 0,0 0,117*
ESOMEPRAZOL 12 0,8 2 0,7 10 1,8 0 0,0 0,001*
CELKOI“P"éfsmn 1 595 41,0 50 16,7 219 38,9 326 55,3 <0,001
PRAVE 1 IPP 590 40,6 50 16,7 218 38,7 322 54,7 <0,001
PRAVE 2 IPP 5 0,4 0 0,0 1 0,2 4 0,6 <0,001

IPP— inhibitory proténovej pumpy

Tucnou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). (*) pocet pacientov v danom prostredi je nizky, vysledky p-
hodnoty su skreslené tzv. ,chybou malych Cisel*. Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre celkovy subor N=1452,
lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

Podla vysledkov analyzy sa ukazalo, Ze preskripcia omeprazolu dominovala vo
vSetkych prostrediach zdravotnej starostlivosti a druhym najcastejSim predpisovanym
IPP bol opat’ vo vSetkych hodnotenych prostrediach pantoprazol (vid. tab. 2). Napriek
bezpelnejSiemu profilu pre pantoprazol useniorov (najmd sohladom na
problematickejSiu  farmakokinetiku omeprazolu, nedostupnost nizkodavkovych
seniorskych liekovych foriem a vyznamnému interakénému profilu omeprazolu
v liekovych kombinaciach) bol omeprazol C&astejSie predpisovany pravdepodobne
s ohladom na dlhodoby preskripény zvyk. Medzi hodnotenymi prostrediami boli

pozorované Statisticky vyznamné rozdiely v uzivani IPP (s odstupfiovanou najvysSou

43



prevalenciou v akutnej a najnizSou prevalenciou v lekarenskej starostlivosti). V tabulke
€. 2 je zobrazené aj percentualne uzivanie ostatnych, velmi malo preskribovanych IPP
(lansoprazol, rabeprazol, esomeprazol), kde celkové uZivanie tychto IPP dosahovalo

maximalnu prevalenciu 3,9 % v ambulantnom prostredi.

Prave 1 IPP uzivalo 40,6 % pacientov (590) z celkového suboru, avSak vyskytli sa
aj 5 pacienti s prave 2 lieCivami z tejto skupiny (0,4 %). V akutnom prostredi bolo
pritomnych najviac, a to 54,7 % uzivatefov 1 IPP. S vyrazne nizSim zastupenim bol 1

IPP podavany 16,7 % pacientom v lekarenskom prostredi.

4.2.3 Davkovacie schémy IPP predpisané seniorom v sledovanom

subore

Denna davka pacientov (nezavisle na tom, ¢i bola rozdelena do dvoch davok alebo
podana v jednej davke), ktori uzivali IPP je prehlfadne zobrazena v tabulke &. 3. Vysledky
zahriuju jednak percentualne zastipenie uzivatelov z celkového suboru a v jednotlivych
prostrediach starostlivosti (kde denominatorom vypoctu bol pocet pacientov v celkovom
subore alebo v jednotlivych typoch starostlivosti) i percento uzivatefov daného
davkovacieho rezimu vztiahnuté na uzivatefa konkrétneho lieCiva (IPP) — opat
v celkovom subore a v jednotlivych typoch starostlivosti. NajCastejSie boli v subore
podavané denné davky 20 mg omeprazolu, 40 mg pantoprazolu a u IPP velmi malo
preskribovanych 30 mg lansoprazolu. Z tabulky je zrejmé CastejSie uzivanie vysSich
davkovacich schém omeprazolu (smerom od lekarenského k akitnemu prostrediu). Pre
porovnanie, v lekarenskom prostredi uzivalo omeprazol v intenzivnejSej dennej davke
40 mg 6,0 % pacientov zo suboru uzivatefov IPP, zatial ¢o v ambulanciach 9,2 %
a v akutnom prostredi bolo pozorované najvysSie zastupenie tychto vysSich dennych
davok s podielom 18,6 % pacientov. Rovnaké rozdiely boli zdokumentované aj v pripade
pantoprazolu a dennej davky 20 a 40 mg. V lekarenskom prostredi uzivalo dennu davku
40 mg 12,0 % pacientov v porovnani s ambulantnym prostredim (18,3 %) a akutnym
prostredim (21,7 %).

V nizkodavkovom rezime (10 mg) uzivalo omeprazol velmi malo geriatrickych
pacientov ato iba 5 pacientov (0,8 %) z celkového suboru. Naopak 228 uzivatelov
omeprazolu (38,6 %) poberalo beznu davku 20 mg denne. U pantoprazolu bolo
najCastejSie indikovanou dennou davkou 20 — 40 mg denne, skér nizSiu davku (20 mg)

uzivalo v naSom subore 86 geriatrickych pacientov (14,6 %).
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V tabulke je prehladne zaznamenany aj percentualny podiel uZivatefov daného
lieCiva. Je mozné vidiet, Zze 70,4 % geriatrickych pacientov z celkového suboru
uzivatelov omeprazolu (324) poberalo dennu davku 20 mg a o nie€o menej pacientov
(25,6 %) 40 mg denne. V pripade pantoprazolu (235 uzivatelov) takmer polovica (49,4
%) poberala davku 40 mg denne a dokonca 12,3 % pacientov vysoku dennu davku 80

mg.

Je déblezité komentovat, Zze v celkovom subore bolo pritomnych malo uzivatelov
velmi vysokych davok. V seniorskom veku sa za tieto davky povazZuje omeprazol 80 mg,
ktory celkovo uzivalo 7 pacientov (1,2 %), jeden pacient uzival davku 120 mg (0,2 %).
Uvedené davky sa vyskytovali hlavne u vySetrovanych pacientov v akutnom prostredi.
Z tabulky teda vyplyva, Ze so stupajucou intenzitou prostredia zdravotnej starostlivost
sa pouzivali skér vys8ie denné davky. Konkrétne v lekarenskom prostredi pacienti s
velmi vysokymi dennymi davkami omeprazolu (80 — 120 mg) neboli pritomni vdbec,
zatial ¢o v akutnom prostredi zastupeni boli. Pomerne vysoké davky pantoprazolu 80
mg denne boli pozorované u 29 pacientov (4,9 %) z celkového suboru. Jednalo sa o 13
pacientov (6,0 %) z ambulantného prostredia a 16 pacientov (5,0 %) z akutneho

prostredia.
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Taburlka ¢. 3 Predpisané denné davky uZivatel'ov IPP v sledovanom subore

Celkovy subor

Lekarenska starostlivost'

Ambulantna starostlivost'

Akutna starostlivost’

(N=590) (N=50) (N=218) (N=322) p-hodnota
Inhibitor D - p-hodnota gzrovr:l_anle"
proténovej enna %z % z uz. % zo suboru % z u. % zo suboru % z uz. % zo suboru %z uz. (zrovnanie | Starostivosti
pumpy dévka (mg) celkového | daného uz. IPP v daného uz. IPP v daného uz. IPP v daného starostlivosti) | Pre druhy
Pocet stboru lie¢iva v Pocet | lekarenskej lie€iva v Pocet | ambulantnej lieCiva v Pocet akatnej lieciva stlpec_/a
uz. IPP celkovom starostlivosti | lekarenskej ivosti j i v akdtnej hodnat)
(N=590) stbore (N=50) starostlivosti (N=218) starostlivosti (N=322) starostlivosti
10 5 0,8 1,5 1 2,0 3,0 2 0,9 1.9 2 0,6 1.1
20 228 38,6 70,4 29 58,0 87,9 83 38,1 78,3 116 36,0 62,7
40 83 14,1 25,6 3 6,0 9,1 20 9,2 18,9 60 18,6 32,4
OMEPRAZOL 0,002 0,011
80 7 1,2 2,2 0 0,0 0,0 1 0,5 0,9 6 1.9 3.2
120 1 0,2 0,3 0 0,0 0,0 0 0,0 0,0 1 0,3 0,5
CELKOM 324 54,9 100,0 33 66,0 100,0 106 48,6 100,0 185 57,5 100,0
20 86 14,6 36,6 5 10,0 45,5 36 16,5 40,0 45 14,0 33,6
40 116 19,7 49,4 6 12,0 54,5 40 18,3 44,4 70 217 52,2
PANTOPRAZOL 80 29 4,9 12,3 0 0,0 0,0 13 6,0 14,1 16 5,0 11,9 0,265 0,733
120 4 0,7 1,7 0 0,0 0,0 1 0,5 1.1 3 0,9 22
CELKOM 235 39,8 100,0 1 22,0 100,0 920 41,2 100,0 134 41,6 100,0
15 3 0,5 20,0 0 0,0 0,0 3 1.4 30,0 0 0,0 0,0
30 11 1.9 733 2 4,0 100,0 7 32 70,0 2 0.6 66,7
LANSOPRAZOL 0,018* 0,418*
60 1 0,2 6,7 0 0,0 0,0 0 0,0 0,0 1 03 33,3
CELKOM 15 25 100,0 2 4,0 100,0 10 4.6 100,0 3 0,9 100,0
20 3 0,5 75,0 2 4,0 100,0 1 0,5 50,0 0 0,0 =
RABEPRAZOL 40 1 0,2 25,0 0 0,0 0,0 1 0,5 50,0 0 0,0 - 0,008* 0,999*
CELKOM 4 0,7 100,0 2 4,0 100,0 2 0,9 100,0 0 0,0 =
20 3 0,5 25,0 2 4,0 100,0 1 0,5 10,0 0 0,0 =
40 4 0,7 333 0 0,0 0,0 4 1.8 40,0 0 0,0 =
ESOMEPRAZOL <0,001* 0,045*
80 5 0,8 417 0 0,0 0,0 5 23 50,0 0 0,0 =
CELKOM 12 2,0 100,0 2 4,0 100,0 10 4.6 100,0 0 0,0 =

Uz.- uzivatelia; Tabulka sa tyka uz. prave 1 IPP z uvedenych. Tu¢nou kurzivou st vyznagené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050).
(*) pocet pacientov v danom prostredi je nizky, vysledky p- hodnoty su skreslené tzv. ,chybou malych ¢&isel“. Denominatorom pre vypocet % z celk.suboru
uz.IPP je N=590, zo suboru uz. IPP v lek. starostlivosti.N=50, zo stboru uz. v ambul. star. N=218 a zo suboru uz. IPP v akut. star. N=322.
Denominatorom pre vypocet % z uz. daného lieciva (IPP) v celkovom subore a jednotlivych starostlivostiach je pre:
omeprazol: celkovy subor N=324, lek. N=33, ambul. N=106, akut. starostlivost N=185
pantoprazol: celkovy sibor N=235, lek. N=11, ambul. N=90, akut. starostlivost N=134
lansoprazol: celkovy subor N=15, lek. N=2, ambul. N=10, akut. starostlivost N=3

rabeprazol: celkovy subor N=4, lek. N=2, ambul. N=2, akut. starostlivost N=0

esomeprazol: celkovy stibor N=12, lek. N=2, ambul. N=10, akut. starostlivost N=0
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Tabulka &. 4 zaznamenava frekvenciu podavania lie€iv po€as dna pre konkrétne

denné davky a podava tak doplnkové informacie k tabulke &. 3.

V pripade omeprazolu je zrejmé, Zze davkou 40 mg bolo lie€enych v celkovom
subore 12,0 % pacientov, a to v dvoch dennych davkach (2 x 20 mg), zatial ¢o 2,0 %

pacientov z celkového suboru uzivalo 40 mg omeprazolu jednorazovo.

ReZim uzivania 2 x 20 mg u pantoprazolu bol pritomny u 2,9 % pacientov, aviak
vyznamnejSi bol vysledok pre davkovanie 1 x 40 mg, ktoré bolo predpisané 16,8 %
pacientom z celkového suboru. Uvedené jednorazové podanie previadalo najma
u seniorov vySetrenych v akutnom prostredi (18,9 %). Ako je mozné vidiet v sihrnnej
tabulke, vysoké davky (80 — 120 mg) boli v pripade omeprazolu i pantoprazolu podavané
vrezime 2 x 40 mg a 3 x 40 mg, pricom u pantoprazolu bolo identifikovanych 4,9 %

uzivatefov davky 2 x 40 mg v celkovom subore.

Ako uz bolo uvedené, napriek nizkemu zastupeniu uzivatelov zvySnych IPP
nemozno Cakat vyznamné vysledky. Vysoké denné davky esomeprazolu (40 mg) sa
vyskytli aj u 3 pacientov ako uzitie jednorazovej davky a u jedného pacienta (2 x 20 mg)
v ambulantnom prostredi. Davkou 80 mg denne (2 x 40 mg) bolo lie¢enych 5

ambulantnych pacientov.
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Tabulka ¢. 4 Frekvencia a davkovanie IPP pocas dna pri ich uzivani v sledovanom stbore

p-hodnota
Celkovy subor Lekarenska starostlivost' Ambulantna starostlivost' Akutna starostlivost’ (zrovnanie
(N=590) (N=50) (N=218) (N=322) starostlivosti
Inhibitor Denna p-hodnota pre dI'U?)'I
proténovej davka | Frekvencia (zrovnanie stipec %
pumpy (mg) uzivania starostlivosti) hodnét)
%z % z uz. % zo suboru % z uz. % zo suboru % z uz. % zo suboru % z uz.
celkového daného uz. IPP v daného uz. IPP v daného uz. IPP v daného
Pocet stboru lieCivav | Pocet | lekarenskej lieCiva v Pocet | ambulantnej lieCiva v Pocet akatnej lieCiva v
uz. IPP i i 4 j i i j i i akutnej
(N=590) subore (N=50) starostlivosti (N=218) starostlivosti (N=322) starostlivosti
10 1x10 5 0,8 1,5 1 2,0 3,0 2 0,9 1,9 2 0,6 1.1
20 1x20 228 38,6 70,4 29 58,0 87,9 83 38,1 78,3 116 36,0 62,7
1x40 12 2,0 3,7 0 0,0 0,0 1 0,5 0,9 11 3,4 59
40
OMEPRAZOL 2x20 7 12,0 21,9 3 6,0 9.1 19 8,7 17,9 49 15,2 26,5 0,005 0,024
80 2x40 7 1,2 2,2 0 0,0 0,0 1 0,5 0,9 6 1.9 32
120 3 x40 1 0,2 0,3 0 0,0 0,0 0 0,0 0,0 1 0,3 0,5
CELKOM 324 54,9 100,0 33 66,0 100,0 106 48,6 100,0 185 57,5 100,0
20 1x20 86 14,6 36,6 5 10,0 45,5 36 16,5 40,0 45 14,0 33,6
1 x40 99 16,8 42,1 4 8,0 36,4 34 15,6 37,8 61 18,9 45,5
40
2x20 17 29 7.2 2 4,0 18,2 6 2,8 6,7 9 2,8 6,7
PANTOPRAZOL 0,298 0,652
80 2 x40 29 4,9 12,3 0 0,0 0,0 13 6,0 14,4 16 5,0 11,9
120 3 x40 4 0,7 1,7 0 0,0 0,0 1 0,5 1.1 3 0,9 22
CELKOM 235 39,8 100,0 1 22,0 100,0 90 41,3 100,0 134 41,6 100,0
15 1x15 3 0,5 20,0 0 0,0 0,0 3 1.4 30,0 0 0,0 0,0
30 1x30 11 1,9 73,3 2 4,0 100,0 7 3,2 70,0 2 0,6 66,7
LANSOPRAZOL 0,018* 0,418*
60 2x30 1 0,2 6,7 0 0,0 0,0 0 0,0 0,0 1 0,3 33,3
CELKOM 15 2,5 100,0 2 4,0 100,0 10 46 100,0 3 0,9 100,0
20 1x20 3 0,5 75,0 2 4,0 100,0 1 0,5 50,0 0 0,0 -
RABEPRAZOL 40 2x20 1 0,2 25,0 0 0,0 0,0 1 0,5 50,0 0 0,0 - 0,008* 0,999*
CELKOM 4 0,7 100,0 2 4,0 100,0 2 0,9 100,0 0 0,0 -
20 1x20 3 0,5 25,0 2 4,0 100,0 1 0,5 10,0 0 0,0 -
1 x40 3 0,5 25,0 0 0,0 0,0 3 1.4 30,0 0 0,0 e
40
ESOMEPRAZOL 2x20 1 0,2 8,3 0 0,0 0,0 1 0,5 10,0 0 0,0 - <0,001* 0,182*
80 2x40 5 0,8 41,7 0 0,0 0,0 5 2,3 50,0 0 0,0 e
CELKOM 12 2,0 100,0 2 4,0 100,0 10 4,6 100,0 0 0,0 -

Uz.- uzivatelia; Tabulka sa tyka uz. prave 1 IPP z uvedenych. Tuénou kurzivou su vyznagené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050).

(*) pocet pacientov v danom prostredi je nizky, vysledky p- hodnoty su skreslené tzv. ,chybou malych ¢&isel“. Denominatorom pre vypocet % z celk.suboru
uz.IPP je N=590, zo sboru uz. IPP v lek. starostlivosti.N=50, zo siiboru uz. v ambul. star. N=218 a zo suboru uz. IPP v akut. star. N=322.
Denominatorom pre vypocet % z uz. daného lieciva (IPP) v celkovom subore a jednotlivych starostlivostiach je pre:

omeprazol: celkovy subor N=324, lek. N=33, ambul. N=106, akut. starostlivost N=185

pantoprazol: celkovy sibor N=235, lek. N=11, ambul. N=90, akut. starostlivost N=134

lansoprazol: celkovy subor N=15, lek. N=2, ambul. N=10, akut. starostlivost N=3

rabeprazol: celkovy subor N=4, lek. N=2, ambul. N=2, akut. starostlivost N=0

esomeprazol: celkovy stibor N=12, lek. N=2, ambul. N=10, akut. starostlivost N=0
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4.2.4 Subjektivna dizka podavania IPP v celkovom subore

a v hodnotenych prostrediach zdravotnej starostlivosti

Graf &. 1 Subjektivna dizka uzivania IPP v celkovom subore a v jednotlivych typoch

zdravotnej starostlivosti
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B maximalne dva tyzdne maximalne dva aZ osem tyzdfiov
viac ako dva mesiace a nie dlhsie nez jeden rok viac ako jeden rok

IPP — inhibitory proténovej pumpy

V zatvorkach su uvedené odpovedajlice pocty pacientov. Denominatorom pre vypocet % v uvedenom grafe

sU uzivatelia IPP a to pre celkovy subor N=595, lekarensku starostlivost N=50, ambulantnu starostlivost N=219

a akdtnu starostlivost N=326 pacientov, kazdy stipec sa vztahuje k uvedenému prostrediu.V danej analyze (p<0,001)
boli pozorované statisticky vyznamné rozdiely medzi prostrediami pre v$etky dizky uZivania IPP.

Prehladné vysledky pribliznej dizky terapie IPP uvadza graf &. 1. Na zaklade
uvedenych vysledkov v kazdom analyzovanom prostredi dominovali pacienti
s dlhodobou lie¢bou (viac ako jeden rok). Jednoznacne najvySsia prevalencia tohto javu
— 91,3 % bola zaznamenana v prostredi ambulantnom, nadpoloviénu vacésinu dosiahla
u 56,0 % pacientov vySetrenych v lekarfiach a 47,9 % z tychto uzivatelov pochadzalo
IPP v rozmedzi ,viac ako dva mesiace a stcasne nie dlhSie nez jeden rok”. Je dblezité
zdéraznit, Ze dizka lietby bola analyzovana podlia subjektivneho odhadu pacientov,

a tak mézu byt dané vysledky Studie skreslené.

Z vysledkov analyzy prezentovanej v grafe €. 2 je mozné interpretovat, ze

najcastejSie uzivana dlhodoba denna davka (viac ako jeden rok) bola 20 mg u 53,6 %

49



pacientov, zatial ¢o 40 mg uzivalo 33,9 % pacientov. Graf €. 2 zobrazuje i dalSie uzivané

denné davky IPP v lieCbe dlhSej ako 1 rok.

Graf ¢. 2 Denna davka IPP u dihodobych uzivatel'ov IPP v celkovom subore, ktori uviedli

dizku podévania viac ako 1 rok (N=384)
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m10mg =20mg =30mg 40mg =80mg =120mg

IPP — inhibitory proténovej pumpy
Denominatorom pre vypocet % v uvedenom grafe je pre celkovy stibor N=384 pacientov.

4.2.5 Prevalencia pacientov s diagnézami najcastejSie vyzadujucimi
podavanie antisekreé¢nych lie€iv a uzivanie antisekreé¢nych lie¢iv

v sledovanych prostrediach zdravotnej starostlivosti

U diagn6éz uvedenych v dotazniku projektu EUROAGEISM H2020, ktoré mohli
vyzadovat podavanie IPP alebo inych antisekre¢nych lie€iv, sme sledovali prevalenciu
tychto diagnéz (vid. nizSie) a su€asné uzivanie IPP alebo inych antisekrecnych lieCiv.
Z tab. €. 5 vyplyva, Ze prave jednou zo sledovanych diagndz trpelo v celkovom subore
16,8 % pacientov, pricom v ambulantnych prostrediach bola prevalencia najvyssia (18,3
% a dalej o nieCo nizSia — v akutnom prostredi (17,0 %) a v lekarenskom prostredi
(13,7%). Najvyssi poCet pacientov s 2 sledovanymi diagn6zami bol zaznamenany opat
v ambulanciach (5,2 %), zatial €o vSetky 3 uvedené klinické problémy v sucasnosti boli

zdokumentované u velmi malého percenta pacientov.
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Asponl 1 z uvedenych diagnéz trpelo 21,6 % pacientov a 14,2 % pacientov v ramci

terapie uzivalo IPP.

Taburlka ¢. 5 Prevalencia gastrointestinalnych ochoreni v sledovanom sibore

v suvislosti s antisekre¢nymi lieGivami

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
subor starostlivost’ starostlivost’ Starostlivost’ p-
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota
Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %
Ziadna z dg. 1138 78,4 241 80,3 424 75,3 473 80,3
1zdg. 244 16,8 41 13,7 103 18,3 100 17,0
0,007
. 2z dg. 60 41 15 5,0 29 5,2 16 2,7
Aktivna
VCHGD,
GERD 3zdg. 10 0,7 3 1,0 7 1,2 0 0,0
dyspepsia
horného Asporni 1 z dg. 314 21,6 59 19,7 139 24,7 116 19,7 0,078
typu
Aspori 1z dg. +
akekolvek | 510 | 145 30 10,0 87 15,5 93 158 | 0,047
antisekrecné
lieCivo
AS"O”I;FT 49-* | 206 14,2 30 10,0 84 14,9 92 15,6 0,062

dg. — diagnéza, GERD — gastroezofagealny reflux, IPP — inhibitory proténovej pumpy, VCHGD — vredova choroba gastroduodena
Tu€nou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre
celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu

starostlivost N=589 pacientov.

4.2.5.1 Prevalencia pacientov s diagnézou VCHGD a uzivanie antisekreénych

lie€iv v sledovanych prostrediach zdravotnej starostlivosti

Dalsia tabulka &. 6 zobrazuje, kolko pacientov zo sledovaného stboru trpelo podra
vypovede aktivnou VCHGD a ¢i uzivali/neuzivali antisekreénu lieCbu. Vypovede
pacientov mohli byt skreslené znalostou/neznalostou odpovede, hoci sa vyskumnici
snazili zistovat’ aktualny stav podrobnejsie. Z farmakoterapeutického hladiska, vacsina
pacientov bola lieCena IPP vo vSetkych prostrediach. Zvlastnu skupinu tvorilo 12
pacientov v celkovom subore (s najvyS$Sou absolitnou pocetnostou v ambulantnej
starostlivosti), ktori napriek uvedenej diagnoze v lekarskej dokumentacii neuzivali ziadnu
antisekre¢nu lie¢bu (ani IPP, antacida ¢ H2-antihistaminika). Pri diagnostikovanom
ochoreni by nemali zostat Uplne bez prisluSnej lie€by, je vSak otazkou, &i informacie
v lekarskej dokumentacii, pripadne v lekarenskej starostlivosti opierajuce sa iba
o vypoved pacienta, neboli chybné. Data boli opatovne kontrolované, priCom nebola
zistena chyba v zapise diagnézy a farmakoterapie. Napriek tomu nie je mozné vylucit,
Ze najma v lekarenskej starostlivosti pacienti chybovali vo vypovedi tykajucej sa uZivane;j

medikacie alebo diagnozy. Iba jeden z tychto pacientov uZival prokinetikum — itoprid,
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u ostatnych pacientov nebola uvedena dalSia medikacia v suvislosti

ochorenim.

s danym

Tabulka ¢. 6 Prevalencia VCHGD v sledovanom subore v suvislosti s antisekrecnymi

lieGivami
Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota
Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %
VCHGD v mi?’ulos.ti a pokracujuce 47 32 5 1.7 10 18 32 54 <0,001
uzivanie IPP
Aktivna VCHGD 94 6,5 23 7,7 38 6,7 33 5,6 0,469
Uzivatelia IPP + aktivna
VCHGD 82 5,6 21 7,0 31 5,5 30 5,1 0,499
Uzivatelia antacid/H2-
antihistaminik + aktivna 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 -
. VCHGD
Aktivna Uzivatelia IPP (v
VCHGD kombinacii s
antacidami/H2- 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 -
antihistaminikami) +
aktivna VCHGD
Neuzivatelia
IPP/antacid/H2-
antihistaminik, ale aktivna 12 038 2 o 7 e 3 e 0,389
VCHGD

IPP— inhibitory proténovej pumpy, VCHGD — vredova choroba gastroduodena
Tu€nou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). (-) kvoli nulovym datam v prisluSnom subore nebolo mozné
stanovit hodnotu. Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre celkovy stubor N=1452, lekarensku starostlivost N=300,

ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

4.2.5.2 Prevalencia pacientov s diagnézou GERD a uzivanie antisekreénych

lie€iv v sledovanych prostrediach zdravotnej starostlivosti

Podrobnu analyzu vyskytu GERD v sledovanom subore a uzivania antisekre¢nych

lieCiv zobrazuje tabulka €. 7. Z vysledkov vyplyva, ze prevalencia pacientov s diagnézou

GERD dosahovala v celkovom subore 7,7

(112). V prostredi

ambulantnej

starostlivosti bolo z 61 pacientov (10,8 %) s uvedenou diagnézou lie€enych IPP iba 43

pacientov (7,6 %). Maly pocet pacientov (1,7 %) v celkovom subore neuZzival ani jedno

z antisekre¢nych lieCiv. Iba u 2 z 24 tychto pacientov bola dana diagnéza lieCena

podavanim itopridu.
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Taburka ¢. 7 Prevalencia GERD v sledovanom subore v suvislosti s antisekre¢nymi

lieGivami
Celkovy Lekarenska Ambulantna Akuatna
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota
Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %
GERD 112 7,7 19 6,3 61 10,8 32 54 0,002
Uzivatelia IPP +
GERD 85 5,9 11 3,7 43 7,6 31 53 0,044
Uzivatelia
antacid/H2-
antihistaminik + 3 0,2 0 0,0 3 0,5 0 0,0 0,168
GERD GERD
Uzivatelia IPP (v
kombinacii s
antacidami/H2- 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 -
antihistaminikami) +
GERD
Neuzivatelia
IPP/antacid/H2-
antihistaminik, ale 24 1,7 8 2,7 15 2,7 1 0,2 <0,001
sucasny vyskyt
GERD

IPP— inhibitory proténovej pumpy, GERD — gastroezofagealny reflux,

Tu€nou kurzivou su vyznacené $tatisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). (-) kvoli nulovym datam v prisluSnom subore nebolo mozné
stanovit hodnotu. Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300,
ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

4.2.5.3 Prevalencia pacientov s diagnézou GERD a uzivanie antisekreénych

lie€iv v sledovanych prostrediach zdravotnej starostlivosti

Prevalencia dyspepsie horného typu bola zaznamenana u 130 pacientov v celkovom
subore, pricom jej vyskyt u 56 pacientov v akutnom prostredi (9,5 %) sa takmer zhodoval
s vyskytom v ambulantnom prostredi (9,2 %) a v lekarenskom prostredi bol vyskyt
vyznamne nizsi. Je délezité poukazat na zaujimavy vysledok vyplyvajuci z celkového
suboru a to konkrétne na 57 uzivatelov IPP (3,9 %) so sucasne pritomnou diagn6zou
(Comu odpoveda aj Statisticky vyznamna odliSnost medzi jednotlivymi sibormi). Na
druhej strane sa celkovo vyskytlo 72 geriatrickych pacientov (5,0 %), ktori neuzivali
v uvedenej suvislosti Ziadne z antisekreénych lieCiv. Jednotlivé vysledky popisuje
tabulka ¢. 8.
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Taburlka ¢. 8 Prevalencia dyspepsie horného typu v sledovanom subore v suvislosti

s antisekre¢nymi lieCivami

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
subor starostlivost’ starostlivost’ Starostlivost’ p-
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota
Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %
Dyspepsia horného typu 130 9,0 22 7.3 52 9,2 56 9,5 0,537
Uzivatelia IPP + 57 39 2 0.7 19 34 36 61 | <0,001
dyspepsia horného typu
Uzivatelia antacid/Hz2-
. antihistaminik + 1 0,1 0 0,0 0 0,0 1 0,2 0,999
Dyspepsia dyspepsia horného typu
horného typu
Uzivatelia IPP (v
kombinacii s
antacidami/H2- 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 -
antihistaminikami) +
dyspepsia horného typu
Neuzivatelia
IPP/antacid/H2-
antihistaminik, ale 72 5,0 20 6,7 33 59 19 3,2 0,037
sucasny vyskyt
dyspepsie horného typu

IPP— inhibitory proténovej pumpy

Tu€nou kurzivou su vyznacené $tatisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). (-) kvoli nulovym datam v prisluSnom subore nebolo mozné
stanovit hodnotu. Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300,
ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

4.2.6 Uzivanie gastrotoxickych lie¢iv v hodnotenom subore a krytie
farmakoterapie gastrotoxickymi lie€ivami s pomocou IPP
Hodnotenie suboru pacientov bolo zamerané aj na analyzu uzivanych
gastrotoxickych lieCiv v monoterapii i réznych kombinaciach (od ziadneho az po 3 a viac
gastrotoxickych lie€iv).
Z tabufky &. 9 vyplyva, ze u vySetrenych geriatrickych pacientov sa preukazali
Statisticky vyznamné rozdiely v uzivani gastrotoxickych lieCiv medzi sledovanymi
prostrediami.
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Taburka ¢.9 Prevalencia uzivanych lieCiv s gastrotoxickym charakterom

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akuatna
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota
Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %
Ziadne 1022 70,4 238 79,3 374 66,4 410 69,6
prave 1 410 28,2 59 19,7 176 31,3 175 29,7
Silne gastrotoxické
lieiva (NSAID, ASA) <0,001
prave 2 20 1,4 3 1,0 13 2,3 4 0,7
aspon 3 a
viac 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Ziadne 841 57,9 262 87,3 334 59,3 245 41,6
Mi ické
jorne gastrofoxicke prave 1 519 | 357 | 34 13 | 204 | 362 | 281 | an7
krvacania (SSRI, KS, <0,001
iné a'ntlagregan.C"a’ prave 2 85 59 4 1,3 24 4,3 57 9,7
antikoagulancia)
aspoii 3a 7 05 0 0.0 1 0.2 6 10
viac
Ziadne 979 67,4 274 91,3 385 68,4 320 54,3
Priamo drazdiace GIT prave 1 401 27,6 24 8,0 152 27,0 225 38,2
(i6ny, tetracykliny, <0,001
bisfosfonaty, analgetika) prave 2 67 46 2 0,7 24 4,3 41 7,0
aspon 3a 5 03 0 0,0 2 04 3 05
viac

ASA — kyselina acetylsalicylova, GIT — gastrointestinalny trakt, NSAID — nesteroidné antiflogistika,

KS — kortikosteroidy, SSRI — inhibitory spatného vychytavania serotoninu

Tuénou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). Denominatorom pre vypocet % v uvedenej  tabulke je pre
celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.
Rozdelenie lie€iv podlia stupfa gastrotoxicity vychadza z DP Petry Masarykovej. [80]

V tabulke €. 9 je vcelkovom subore pozorovatelnd priblizne 4 vySetrenych
pacientov, ktora uzivala prave 1 lie€ivo z uvedenych kategorii gastrotoxickych lieCiv.
NajvysSia prevalencia pacientov lieCenych 1 ,silne gastrotoxickym lie¢ivom* sa priblizne
zhodovala v ambulantnom (31,3 %) a akatnom prostredi (29,7 %), naopak uzivatelov 1
,mierne gastrotoxického lie€iva/s rizikom krvacania“ bolo pritomnych vyznamne viac
v akutnom prostredi (47,7 %). V sledovanom subore boli zaznamenané aj kombinacie,
napriklad ,3 a viac” lie€iv priamo drazdiacich GIT uzivalo velmi malo pacientov, a to 5
pacientov (0,3 %) z celkového suboru, pricom v lekarenskom prostredi sa nevyskytoval

ani jeden takyto uzivatel. Tabulka podrobne zaznamenava aj dalSie kombinacie.
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Taburlka ¢. 10 Prevalencia uZivania gastrotoxickych lieciv a podavanie IPP

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akuatna
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota
Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %
Ziadne 408 28,1 185 61,7 149 26,5 74 12,6
Uzivatel akéhokolvek prave 1 373 25,7 72 24,0 160 28,4 141 23,9
gastrotoxického lieciva bez
) L . <0,001
ohladu na suéasné
podavanie/nepodavanie IPP prave 2 402 27,7 36 12,0 133 23,6 233 39,6
aspon 3 a
viac 269 18,5 7 2,3 121 21,5 141 23,9
Ziadne 385 26,5 179 59,7 146 25,9 60 10,2
Usivatel akéhokolvek prave 1 388 26,7 64 21,3 156 27,7 168 28,5
gastrotoxického lieciva bez <0,001
sucasného podavania IPP prave 2 79 54 7 2.3 37 6,6 35 5.9
aspoii3a | 0.3 0 0.0 4 0.7 0 0.0
viac
Ziadne 632 43,5 204 68,0 244 43,3 184 31,2
Uzivatel silne gastrotoxického prave 1 214 14,7 43 14.3 92 16,3 €] 13,4
lie¢iva bez si¢asného <0,001
podavania IPP préve 2 10 07 3 1,0 7 1,2 0 0,0
aspon 3 a
viac 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0

IPP — inhibitory proténovej pumpy

Tu€nou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre

celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

Tabulka €. 10 dokumentuje prevalenciu pacientov uzivajucich gastrotoxické lieCiva

v suvislosti s podavanim IPP, ktoré maju najvyssiu silu v gastroprotektivnom ucinku.

Vysledky analyzy poukazali, Ze v celkovom subore sa nachadzalo 26,7 % pacientov

uzivajucich aspon jedno gastrotoxické liecivo, ktori su€asne neuzivali IPP. Jednalo sa

o priblizne rovnaké hodnoty v ambulantnej (27,7 %) i akutnej starostlivosti (28,5 %),

zatial ¢o v lekamach bola prevalencia tychto pacientov nizSia (21,3 %). Dokonca 79

pacientov (5,4 %) z celkového suboru uzivalo az 2 gastrotoxické lie€iva, no napriek tomu

neboli chraneni IPP.

NajdélezitejSim vystupom tabulky €. 10 su uzivatelia silne gastrotoxickych lieCiv,

ktorym neboli podavané IPP. V ambulantnom prostredi bolo takto zaznamenanych 92

pacientov (16,3 %), v prostredi akutnej starostlivosti 79 (13,4 %) a najmenej — 43

pripadov (14,3 %) sa vyskytlo v lekarfiach. 7 ambulantnych pacientov (1,2 %) a3

pacienti

gastrotoxickych lie€iv bez podavania IPP ku krytiu pripadnej gastrotoxicity.

56

(1,0 %) vlekarenskom prostredi uzivali dokonca kombinaciu 2 silne




V prevalenciach medzi jednotlivymi prostrediami zdravotnej starostlivosti bolo

zistené Statisticky vyznamné rozdiely.

Suhmné vysledky o pocte uzivatefov IPP, ktorym bolo podavané aspon jedno
gastrotoxické lie€ivo a zaroven sa u nich vyskytovala uvedena diagnéza popisuje
nasledujuca tabulka (€. 11). V analyzovanom subore bolo celkovo vySetrenych 506 (34,8
%) uzivatelov IPP, ktori su€asne uzivali 1 gastrotoxické lieCivo nezavisle na diagndze.

Najvyssi pocet tychto pacientov bol pozorovany v akutnom prostredi (49,9 %).

Tabulka ¢. 11 Prevalencia uzivatel'ov IPP v suvislosti s uzivanim gastrotoxického lieCiva

a pritomnou diagnézou

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-

(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) hodnota

Pocet % Pocet % Pocet % Pocet %

Uzivatelia IPP a suc¢asne
jedného gastrotoxického
lieCiva nezavisle na
diagnoze
Uzivatelia IPP aspori s
jednym gastrotoxickym
lieCivom a VCHGD v
minulosti
Uzivatelia IPP aspori s
jednym gastrotoxickym
lieCivom a aktivnou
VCHGD
Uzivatelia IPP aspori s
jednym gastrotoxickym
lieCivom a su¢asnym
vyskytom GERD
Uzivatelia IPP aspori s
jednym gastrotoxickym
lieGivom a sucasnym 77 53 6 2,0 32 57 39 6,6 0,013
vyskytom dyspepsie
horného typu

506 34,8 29 9,7 183 32,5 294 49,9 <0,001

29 2,0 3 1,0 4 0,7 22 3,7 <0,001

62 4,3 10 3,3 25 4,4 27 4,6 0,662

69 48 8 2,7 33 59 28 4,8 0,110

IPP— inhibitory proténovej pumpy, GERD — gastroezofagealny reflux, VCHGD — vredova choroba gastroduodena
Tuénou kurzivou su vyznacené $tatisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). Denominatorom pre vypocet % v uvedenej tabulke je pre
celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

Druhu najCastejSiu kombinaciu z celkového suboru reprezentovalo 77 (5,3 %)
uzivatelov IPP s jednym gastrotoxickym lie€ivom a sucasne s rizikovym faktorom (RF) —
dyspepsiou horného typu, za ktorou nasledoval vyskyt GERD u 69 pacientov (4,8 %).
Uvedené kombinacie sa pohybovali v prostrediach ambulantnej a akutnej starostlivosti
priblizne na rovnakej urovni (5 — 7 %), zatial ¢o v lekarenskom prostredi dosiahla
prevalencia okolo 2 — 3 %.
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Pocet uzivatelov IPP s jednym gastrotoxickym lieCivom a zaroven RF — historickou
vredovou chorobou dosiahol v celkovom subore rovné 2,0 %, priCom sa jednalo o 22
pacientov (3,7 %) v akutnom prostredi a iba o 3 pacientov (1,0 %) v lekariach.

Na druhej strane uvedena suvislost s aktivhou vredovou chorobou bola pritomna
celkovo u4,3 % pacientov, priCom zastupenie v ambulantnom prostredi (4,4 %)

a akutnom (4,6 %) bolo pribliZne rovnaké.

4.2.7 Prevalencia uzivania roznych kombinacii gastrotoxickych lie€iv

Tabulka €. 12 popisuje prevalenciu uzivania jednotlivych gastrotoxickych lie€iv
alebo ich kombinacii v sledovanom subore (podla liekovych skupin) ako rizikovych
liekovych faktorov gastrotoxicity. Popisuje i absolutne a relativne poc¢etnosti pacientov
uzivajucich jednotlivé liekové skupiny a ich kombinacie a su€asné podavanie IPP

(v celkovom subore i jednotlivych prostrediach).

NajCastejSie pacienti uzivali antikoagulancia (okrem warfarinu), v celkovom subore
sa jednalo o 348 pacientov (24,0 %). NajvysSie uzivanie bolo zaznamenané v akutnej
starostlivosti — 305 (51,8 %) v porovnani iba so 6 pacientami (2,0 %) v lekarfhach.
Ukazalo sa, ze uzivatelov warfarinu bolo v celkovom subore malo (8,9 %), priCom
najviac lie€enych pacientov pochadzalo z ambulantného prostredia (12,4 %). Medzi
vySetrenymi pacientami bol najdeny iba 1 uzivatel aspofi 1 NSAID v kombinacii
s warfarinom a ASA. Za zaujimavost mozno pokladat aspori 1 NSAID v kombinacii
s ASA (v minulosti ¢asto uzivana kombinacia), ktora bola zdokumentovana u 19 (1,3 %)
pacientov v celkovom subore. Vyznamny rozdiel v prevalenciach uzivania medzi
jednotlivymi prostrediami zdravotnej starostlivosti bol popisany najma v podavani aspon
1 NSAID. V akutnom prostredi bola tato prevalencia vyznamne nizSia (2,4 %) nez
v ambulantnom prostredi (6,9 %) a najvy$Sie percento dosahovala v lekarenskej

starostlivosti (9,3 %).
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Tabulka €. 12 dokumentuje aj druhu najpocetnejSiu rizikovu podskupinu lie€iv a to
SSRI, ktoré uzivalo 14,4 % seniorov z celkového suboru. Najviac pacientov (19,5 %)
uzivalo SSRI v ambulantnom prostredi, vyrazne menej v lekarenskej starostlivosti (4,7
%). Vyskytla sa aj kombinacia SSRI s akymkolvek lie¢Givom zvySujucim krvacavost
(NSAID/ASA/warfarin) u 94 (6,5 %) pacientov, priom dana kombinacia bola uzivana
u 51 (3,5 %) pacientov lie€enych IPP. Terapia KS prevazovala v akuthom prostredi (8,3
%) oproti 1,3 % pacientom v lekardach. V celkovom subore boli KS podavané 67 (4,6
%) pacientom, pricom medzi vSetkymi uzZivatelmi IPP sa vyskytlo 47 (3,2 %) pacientov

lieCenych KS.
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Taburlka ¢. 12 Prevalencia rizikovych liekov a liekovych kombindcii v sledovanom subore a medzi uzivatel'mi IPP

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-

. . hodnota
Liekové o N . I
rizikové o;;zz' s %zuzsIPPz %zuzslIPPz %zuzsIPPz hod”nota drubého
faktory Poget % Pocet celkového Pocet % Pocet lekarenskej Pocet % Pocet ambulantnej Pocet % Pocet akutnej stipca

(N=1452) | uz. s IPP . (N=300) | uz.s IPP | starostlivosti (N=563) | uz. s IPP | starostlivosti (N=589) | uz.s IPP | starostlivosti 3 ,
suboru (N=300) (N=563) (N=589) uz. 1PP)
(N=1452)
ﬁlss":g 81 5,6 38 2,6 28 9,3 8 2,7 39 6,9 18 3.2 14 2,4 12 2,0 <0,001 | 0,467
aspon 1
NSAID + 19 1,3 9 0,6 3 1,0 0 0,0 13 2,3 6 1.1 3 0,5 3 0,5 0,027 0,189
ASA
2 NSAID
(bez ASA) 5 0,3 0 0,0 3 1,0 0 0,0 2 0,4 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0,040 -
2 NSAID 2 0,1 1 0,1 0 0,0 0 0,0 2 0,4 1 0,2 0 0,0 0 0,0 0,193 0,594
(s ASA)
aspon 1
NSAD 6 0,4 5 03 1 03 0 0,0 3 05 3 0,5 2 03 2 0,3 0875 | 0541
warfarin
(bez ASA)
aspon 1
TSAID . 1 0,1 0 0,0 1 0,3 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0,207 -
warfarin
(s ASA)
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Pokracovanie tabul'ky ¢. 12 Prevalencia rizikovych liekov a liekovych kombinacii v sledovanom subore a medzi uzZivate'mi IPP

Liekové rizikové
faktory

Celkovy
subor

Lekarenska
starostlivost’

Ambulantna
starostlivost’

Akutna
starostlivost’

Pocet

%

0
(N=1452)

Pocet
uz.s
IPP

%zuz.s
IPP z
celkového
suboru
(N=1452)

Pocet

%
(N=300)

Pocet
uz.s
IPP

%zuz.sIPPz
lekarenskej
starostlivosti
(N=300)

Pocet

%
(N=563)

Pocet
uz.s
IPP

%zuz.sIPPz
ambulantnej
starostlivosti
(N=563)

Pocet

%

(N=589)

Pocet
uz.s
IPP

%zuz.sIPPz
akutnej
starostlivosti
(N=589)

p-
hodnota

p-
hodnota
(z
druhého
stipca,
uz. IPP)

aspori 1 NSAID +
iné antikoagulans
(bez ASA)

0,5

0,4

0,3

0,3

0,0

0,0

1,0

0,8

0,027

0,073

aspori 1 NSAID +
iné antikoagulans
(s ASA)

0,1

0,1

0,0

0,0

0,0

0,0

0,2

0,2

0,999

0,999

uzivatel
warfarinu
(nezavisle na
vysSie uvedenych
liekovych
kombinaciach)

129

8,9

62

4,3

20

6,7

2,3

70

12,4

37

6,6

39

6,6

18

3.1

<0,001

0,002

ina
antikoagulaéna
lieCba nez
warfarin
(nezavisle na
vysSie uvedenych
liekovych
kombinaciach)

348

24,0

205

14,1

2,0

0,7

37

6,6

3,2

305

51,8

185

<0,001

<0,001

aspori 1 NSAID +
SSRI

0,9

0,6

0,0

0,0

1,6

0,7

0,7

0,7

0,046

0,382

uzivatel SSRI
(nezavisle na
vysSie uvedenych
liekovych
kombinaciach)

209

14,4

102

7,0

14

4,7

1.3

110

19,5

46

8,2

85

14,4

52

8,8

<0,001

<0,001
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Pokracovanie tabul'ky ¢. 12 Prevalencia rizikovych liekov a liekovych kombindacii v sledovanom subore a medzi uzivatelmi IPP

Liekové
rizikové
faktory

Celkovy
subor

Lekarenska
starostlivost’

Ambulantna
starostlivost’

Akutna
starostlivost’

Pocet

%

0
(N=1452)

Pocet
uz. s IPP

%zuz.s
IPP z
celkového
suboru
(N=1452)

Pocet

%

(N=300)

Pocet
uz.s IPP

%zuz.slIPPz
lekarenskej
starostlivosti
(N=300)

Pocet

%

(N=563)

Pocet
uz.s IPP

%zuz.sIPPz
ambulantnej
starostlivosti
(N=563)

Pocet

%
(N=589)

Pocet
uz.s
IPP

%zuz.sIPPz
akutnej
starostlivosti
(N=589)

p-
hodnota

p-
hodnota
(z
druhého
stipca,
uz. IPP)

uzivatel SSRI
+ akéhokolvek
lieCiva
zvysujuceho
krvacavost
(NSAID /ASA/
warfarin)

94

6,5

51

3,5

1,7

1,0

57

10,1

25

44

32

5,4

23

319

<0,001

0,026

uzivatel KS

67

4,6

47

3,2

1,3

0,3

2,5

1,6

49

8,3

37

6,3

<0,001

<0,001

Uzivatel KS

+ akéhokolvek
lieCiva
zvysujuceho
krvacavost
(NSAID /ASA/
warfarin)

29

2,0

20

1.4

1,0

0,3

1.2

1,2

3,2

12

2,0

0,021

0,113

uzivatel
bisfosfonatov

10

0,7

10

0,7

1,0

1,0

0,7

0,7

0,5

0,5

0,599

0,599

uzivatel
bisfosfonatov
+ akéhokolvek
lieCiva
zvysujuceho
krvacavost
(NSAID /ASA/
warfarin)

1"

0,8

0,0

0,3

0,0

1.2

0,0

0,5

0,0

0,327

ASA - kyselina acetylsalicylova, GIT — gastrointestinalny trakt, IPP — inhibitory proténovej pumpy, KS — kortikosteroidy, NSAID — nesteroidné antiflogistika,
SSRI — inhibitory spatného vychytavania serotoninu, uz. — uzivatelia, NSAID a KS pre systémové podanie (vylu¢ené lokalne formy)

Tuc¢nou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). (-) kvoli nulovym datam v prisluSnom subore nebolo mozné stanovit hodnotu. Denominatorom pre vypocet % je pre celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300,
ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.
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4.2.8 Prevalencia d’alSich neliekovych rizikovych faktorov gastrotoxicity

v sledovanom subore

Tabulka €. 13 sa zameriava na prevalenciu neliekovych rizikovych faktorov
gastrotoxicity. Zoznam neliekovych rizikovych faktorov je obmedzeny iba na udaje, ktoré bolo
mozné zistit zo sledovanych charakteristik vyskumného protokolu. Pri vyskyte vacsiny
faktorov isucasnom uzivani IPP v pritomnosti tychto rizikovych faktorov boli najdené
Statisticky vyznamné rozdiely medzi sledovanymi prostrediami zdravotnej starostlivosti.
Nizka prevalencia bola zaznamenana v celkovom subore u VCHGD v anamnéze (6,1 %)
a krvacania z GIT v minulosti (9,3 % — utohto parametru bol vyznamne vySSi vyskyt

v akutnej starostlivosti).
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Taburlka ¢. 13 Prevalencia neliekovych rizikovych faktorov gastrotoxicity v celkovom subore a v réznych prostrediach zdravotnej starostlivosti

Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna .
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p
Neliekové %zZuz. s %z U3 s IPP %2 Uz o IPP zuz o lPP ] :\Zodnota
rizikové Potet | IPPz Pocet | °2uz-sIPPz Poget | 22Uz sIPPz Poget | °ZuzsIPPz P .
faktory Poget % uz.s | celkového | Poget % uz. s lekarenskej | 5o« % us. s | 2mbulantnej | o .o % uz.s akatnej hodnota | druhého
(N=1452) IP.P stboru (N=300) IF'.P starostlivosti (N=563) IF;P starostlivosti (N=589) IP-P starostlivosti stlpca,
(N=1452) (N=300) (N=563) (N=589) uz. IPP)
VCHGDV | gq 6.1 47 32 18 6.0 5 17 22 3.9 10 18 49 83 32 54 0,008 | <0,001
anamnéze
Krvacanie z
GITv 56** 9,3** 43** 7,2 7 2,3** 2** 0,7** 19** 9,5 16** 8,0** 30** 30,3** 25** 25,3** <0,001** | <0,001**
minulosti**
Chronicky
prijem 569 39,2 226 15,6 131 43,7 22 7,3 160 28,4 54 9,6 278 47,2 150 25,5 <0,001 <0,001
alkoholu
zjé‘;‘;r::gs‘{l 345 23,8 157 10,8 72 24,0 12 4,0 80 14,2 37 6,6 193 32,8 108 18,3 <0,001 | <0,001

GIT — gastrointestinalny trakt, IPP — inhibitory proténovej pumpy, uz. — uzivatelia, VCHGD — vredova choroba gastroduodena
Tuénou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050). Denominatorom pre vypocet % je pre celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost
N=589 pacientov. (**) U ,krvacania z GIT v minulosti* st % vypocitané iba z dostupnych hodnét a teda denominatorom je pre celkovy stubor N=600, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=201 a akutnu

starostlivost N=99 pacientov.

Chronicky prijem alkoholu bol definovany ako prijem iba lahkych alkoholickych napojov alebo i silnych alkoholickych napojov a to jedenkrat denne ¢i niekolkokrat denne. U fajenia sa zvazoval akykolvek pocet cigariet.
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4.2.9 Sledovanie prevalencie d’alSich diagn6z, symptémov a klinickych
problémov, ktoré mézu suvisiet’ s negativnymi dosledkami

podavania IPP

Prehlad  faktorov  (klinickych  problémov), ktoré mobZzu  suvisiet s
komplikaciami terapie IPP alebo so zdravotnym stavom pacienta (nehodnotili sme
kauzalitu javu) je uvedeny v tabulke €. 14. Z uvedenych vysledkov nie je mozné potvrdit,
Ze uzivatelia IPP danym klinickym problémom trpia prave v dosledku terapie IPP. Jedna
sa iba o pilotné deskriptivne analyzy, ktoré boli predmetom tejto DP, a po dokoné&eni
zberu v celom lekarenskom subore budu uskutoénené i analyzy Statisticky vyznamnych

asociacii s pomocou multivariaCnych regresnych modelov.

Osteopordza bola v celkovom subore diagnostikovana u 366 (25,2 %) geriatrickych
pacientov, pricom IPP uzivalo s touto diagnézou 25,0 % pacientov. V celkovom subore
sa vyskytlo pomerne mnoho pacientov s vyskytom hypochromnej anémie (18,8 %).
Zaujimavostou je, ze az 28,6 % vSetkych uzivatelov IPP malo zaroven diagnostikovanu

hypochromnu anémiu a to s najvy$3ou prevalenciou v akutnom prostredi (38,0 %).

Statisticky vyznamné rozdiely medzi sledovanymi prostrediami starostlivosti bolo
mozné pozorovat' iv prevalencii depresie (15,6 % seniorov v celkovom subore) Ci
malnutricie (dominovala v akuthom prostredi u 23,6 % seniorov v porovnani s 3,3 %
v lekarenskom prostredi). Tieto problémy sa v celkovom subore vyskytovali u 20,3 %

(depresia) a 21,3 % (malnutricia) uzivatefov IPP.
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Taburlka ¢. 14 Prehflad klinickych problémov s potencialnou suvislostou s komplikaciami uzivania IPP (v sledovanom stubore a medzi uZivatel'mi

IPP)
Celkovy Lekarenska Ambulantna Akutna
subor starostlivost’ starostlivost’ starostlivost’ p-
Klinické — p- hodnota
problémy % Poéet uz. % z uz. % Poéet uz. % z uz. % P?;’;t uz. % z uz. % Poéet uz. % z uz. hodnota (z uz.
Pocet N—1‘:152 IPP s IPP Pocet N_:;OO IPPs IPP Pocet N‘;63 h S . IPP Pocet) N‘5089 IPPs IPP |PP)
(N=1452) | o chorenim | (N=595) (N=300) | schorenim | (N=50) (N=563) | ochoreni | = (N=319) (N=589) | \chorenim | (N=326)
Osteoporéza 366 25,2 149 25,0 44 14,7 8 16,0 230 40,9 76 34,7 92 15,6 65 19,9 <0,001 | <0,001
Pneuménia 52 3,6 28 4,7 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 52 8,8 28 8,6 <0,001 | <0,001
Zapalové
&revné 35 2,4 19 3,2 4 1,3 2 4,0 14 2,5 6 2,7 17 2,9 1 3,4 0,357 0,769
ochorenie
Hnagka 63 4,3 29 4,9 18 6,0 4 8,0 8 1,4 3 1,4 37 6,3 22 6,7 <0,001 0,003
Zéapcha 142 9,8 82 13,8 8 2,7 1 2,0 48 8,5 25 11,4 86 14,6 56 17,2 <0,001 0,007
J.S:(:‘;"Ja chutik 132 9,1 71 11,9 1 37 1 2,0 58 10,3 26 11,9 63 10,7 44 13,5 0,001 0,065
Malnutricia 219 15,1 127 21,3 10 33 4 8,0 70 12,4 34 15,5 139 23,6 89 27,4 <0,001 | <0,001
Hypochromna
anémia (v
. Vo 273 18,8 170 28,6 6 2,0 1 2,0 75 13,3 45 20,5 192 32,6 124 38,0 <0,001 | <0,001
minulosti aj v
sucasnosti)
Depresia 227 15,6 121 20,3 25 8,3 9 18,0 137 24,3 70 32,0 65 11,0 42 12,9 <0,001 | <0,001
Hypokalcémia | gae 1,7 38" 20,1 | o 0,0 0" 00~ | 10~ 5,5 4 i 53* | 259" 34+ 30,4 | <0,001* | <0,001*
:}’;’*‘Zmagneze 5% 11,8% 26+ 14,8%* 0+ 0,0 0+ 0,0 14+ 17,9 4 10,5** 38+ 18,3* 20+ 18,8 | <0,001* | 0,048*

IPP — inhibitory protdnovej pumpy, uz. — uZivatelia

Tucnou kurzivou su vyznacené Statisticky vyznamné rozdiely (p <0,050).(**) U ,hypokalcémie* a ,hypomagnezémie® su % vypocitané z dostupnych hodnét.

Denominatorom pre vypocet % u ,hypokalcémie® je pre celkovy subor N=539, lekarensku starostlivost N=153 , ambulantnu starostlivost N=181, akutnu starostlivost N=205 pacientov.
Denominatorom pre vypocet % z uz. ,hypokalcémie® je pre celkovy subor N=189, lekarensku starostlivost N=21, ambulantnu starostlivost N=56 a akutnu starostlivost N=112 pacientov.
Denominatorom pre vypocet % u ,hypomagnezémie“ je pre celkovy subor N=439, lekarensku starostlivost N=153, ambulantnu starostlivost N=78, akutnu starostlivost N=208 pacientov.
Denominatorom pre vypocet % z uz. IPP u ,hypomagnezémie“ je pre celkovy subor N=176, lekarensku starostlivost N=21, ambulantnu starostlivost N=38 a akutnu starostlivost N=117 pacientov.
Denominatorom pre vypocet % je pre celkovy subor N=1452, lekarensku starostlivost N=300, ambulantnu starostlivost N=563 a akutnu starostlivost N=589 pacientov.

Denominatorom pre vypocet % z uz. IPP je pre celkovy subor N=595, lekarensku starostlivost N=50, ambulantnu starostlivost N=219 a akitnu starostlivost N=326 pacientov.
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5 DISKUSIA

Tato diplomova praca bola zamerana na prevalencné popisné analyzy hodnotiace
zakladné aspekty racionalneho uzivania IPP v sledovanom subore geriatrickych
pacientov vo veku 65 rokov a viac. Do Studie boli zahrnuté data z lekarenského,
ambulantného a akutneho prostredia zdravotnej starostlivosti na izemi CR, zozbierané
v ramci projektu EUROAGEISM H2020 (program ESRY). Hodnotila sa predovSetkym
prevalencia uzitia IPP (s posudenim i predpisovanych davkovacich rezimov i dizky
terapie), prevalencia diagn6éz suvisiacich s podavanim IPP, prevalencia liekovych
a neliekovych rizikovych faktorov IPP a prevalencia klinickych problémov, ktoré su
radené ako potencialne komplikacie liecby IPP a mohli, ale nemuseli v nasej iba
deskriptivnej analyze suvisiet s uZivanim IPP. K najdeniu S&tatisticky vyznamnych
asociacii bude potrebné previest multivariatné regresné analyzy, ktoré mézu byt
dokonc&ené az po uzavreti zberu dat v prostredi lekarenskej starostlivosti. Tieto analyzy

preto neboli cielom danej DP.

V mnohych krajinach Eurépy je pouzivanie IPP znadne vysoké. Studie potvrdzujd
stupajucu tendenciu jednak potencialne nevhodnej preskripcie v ramci neschvalenych
indikacii (v publikovanych pracach sa spravidla jedna o 30 — 50 % pacientov v
ambulantnom i nemocni¢nom prostredi [81]) alebo samotné naduzivanie IPP, a to
podavanej davky i dizky terapie, ktoré méze byt spojené s potencialnymi komplikaciami.
Nevhodne su IPP podavané predovSetkym v gastroprotektivnej indikacii v suvislosti
s liekmi, u ktorych nebolo preukazané poskodenie zaludo€nej sliznice a taktiez i
v profylaxii stresového vredu nizkorizikovym pacientom. [81, 82] Danu skutoCnost
potvrdila i kohortova Studia (Roux. a kol., 2020) [83], v ktorej potencialne nevhodné
uzivanie IPP v tychto indikaciach a i pri zohladneni dizky terapie zaznamenalo druhd
najvyssiu prevalenciu (21,3 %) spomedzi viac ako jedného miliébna seniorov. Vzhladom
k preukazanym skutoénostiam je velmi délezité v pripade IPP zvolit spravnu indikaciu,
davku adizku podavania, Ugéinnost a bezpe&nost lieéby v starobe pravidelne
monitorovat a snazit sa vyvarovat nekontrolovanému dlhodobému neracionalnemu

uzivaniu tychto liekov. [83]
V ramci demografického starnutia obyvatelstva tvorili v roku 2019 osoby vo veku 65

rokov a viac 19,9 % populécie CR, zatial' o viac ako jednu patinu (20,3 %) populacie

v krajinach Eurépskej Unie. [84, 85] V nasom &eskom subore bolo celkovo vySetrenych
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1452 pacientov, z toho 563 v ambulantnom prostredi, 589 v akutnom prostredi a 300
pacientov v lekarenskom prostredi zdravotnej starostlivosti.

Subor tvorilo 66,5 % Zien a 33,5 % muzov s priemernym vekom 79 rokov (+ 8,8 SD),
pricom najpocetnejSou skupinou v celkovom subore tvorili pacienti vo veku 65 — 74 rokov
(35,8 %). V8etci pacienti boli vySetreni zhodnou metédou komplexného geriatrického
vySetrenia, zahrnujuceho mnoho sociodemografickych, funkénych a klinickych
charakteristik tykajucich sa seniorov (vratane geriatrickych 3kal). Z tohto pohladu sa
jedna o vyznamné seniorské data ziskané Standardnou a validizovanou metédou na

velkom pocte geriatrickych pacientov.

V analyzovanom subore projektu EUROAGEISM H2020 uzivalo IPP 41,0 %
pacientov (s dominanciou 55,3 % v akutnej starostlivosti). O nie€o vySSiu prevalenciu
zaznamenala Studia (Hendrix a kol., 2019), ktora popisala 51,0 % uzivatelov IPP vo
veku 65 rokov a viac v prostredi rezidentnych oSetrovatel'skych centier ambulantnej
starostlivosti [86] a velmi podobnu prevalenciu popisala aj dalSia z publikovanych studii
autorov Cena a kol. v roku 2020 (51,5 % uzivatelov IPP starSich ako 65 rokov ). Data
tejto Studie pochadzali z akutneho prostredia zdravotnej starostlivosti. [82] Z jednotlivych
lieCiv bol v hodnotenom subore medzi geriatrickymi pacientami najCastejSie uzivany
omeprazol (22,7 %) a na druhom mieste pantoprazol (16,2 %), zatial ¢o v Studii Rane
a kol. zroku 2017 i v rade dalSich publikovanych studii previadalo uzivanie pantoprazolu
(34,1 %, 48,0 %) [86-88], ktory je znamy svojim nizkym interakénym potencidlom
na cytochrome P450, o om svedCi jeho vhodnost podavania prave u seniorov,
najCastejsich uzivatelov mnohych liekovych kombinacii. [88] V ¢eskom subore seniorov
projektu EUROAGEISM H2020 bol minoritne predpisovany esomeprazol (0,8 %)
i rabeprazol (0,3 %). Nizku prevalenciu tychto IPP v liekovej preskripcii potvrdzuju
i vysledky inej zahrani¢nej Studie. [87]

Hodnotenie uzivatelov IPP v Ceskom subore bolo zamerané aj na denné davky
vratane davkovacich rezimov (frekvencie podavania) jednotlivych lieciv. V celkovom
subore uzivatelov IPP prevladalo podavanie omeprazolu (54,9 %) v dennej davke 20 mg
a 40 mg, priéom frekvencia podavania sa zvySovala smerom od lekarenského (20 mg u
29 pacientov) az k akatnemu prostrediu (20 mg u 116 pacientov). Obdobny trend bol
zaznamenany aj v pripadne pantoprazolu. Od lekarenskej po akutnu starostlivost’ sa
zvySovala prevalencia uzivania vySSich davkovacich rezimov (z 20 na 40 mg).
Australska Studia poukazala na prevalenciu nizkodavkového rezimu IPP u 3,6 %
pacientov ako i vysokych davok u 23,0 % pacientov. [86] V naSej Studii prevladalo
v celkovom subore podavanie Standardnych davok, vysoké a velmi vysoké davky (Casto

rozdelené do niekolkych dennych davok) uzivali najma pacienti z akutneho prostredia.
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Konkrétne sa jednalo o 7 pacientov (1,2 %) uzivajucich omeprazol 80 mg a 1 pacienta
(0,2 %) uzivajuceho davku 120 mg, pricom pantoprazol 80 mg uZivalo az 29 pacientov
(4,9 %). KedZe sa jedna o pacientov najma v akutnom prostredi, je mozné predpokladat,
Ze vysoké davky mohli byt podavané opravnene. Tuto skutoénost’ uz vdak retrospektivne

nemdzeme overit. [91]

Pri hodnoteni racionality dizky terapie je treba uviest, ze doporuéené postupy velmi
ojedinele odporucaju terapiu dihSiu ako 2 — 3 mesiace. Podla doporuceni je dlhSie
podavanie vhodné napriklad pri recidivujucej, ale i refrakternej ezofagitide. [52, 91]
V subore nami sledovanych ¢&eskych seniorov, ktori sa zuc€astnili projektu
EUROAEGISM H2020 bola najvy$Sia prevalencia (64,5 %) zaznamenana u pacientov
uzivajucich IPP viac ako jeden rok (a to predovSetkym v ambulantnom prostredi 91,3
%), pricom prevladalo Standardné davkovanie 20 mg denne. Znaéne vySSiu prevalenciu
(az 80,0 %) uviedla ina zahrani¢na Studia, kde dlhodobé podavanie lieciv bolo
vysvetlované tym, Ze viac ako polovica pacientov trpela GERD a uzivala v tejto diagnéze
IPP v dlhodobom rezime. [92] Vysoku prevalenciu potvrdila i publikovana Studia z roku
2020 (Rababa a kol.) [93] prebiehajuca v troch zdravotnych strediskach ambulantnej
starostlivosti, v ktorej 73,0 % pacientov vo veku nad 55 rokov uzivalo IPP dokonca dlhsie
ako 2 roky v indikacii GERD. Z pohladu vysledkov naSej i zahraniCnych Studii je teda
doélezité monitorovat dlhodobé podavanie IPP, podrobne zvazovat nutnost
pokraCovania tejto terapie ainej moznej stratégie lieCby tak, aby sme sa vyvarovali
komplikaciam  a neopravnene  dlhodobému  podavaniu  alebo  podavaniu
v neracionalnych indikaciach a davkach. [91, 93] Problematiku ¢astého nevhodného
podavania potvrdila i Studia v Thajsku, ktora odhalila az polovicu nevhodne
predpisanych IPP, pricom 79,1 % neracionalne podavanych IPP bolo z ddvodu

z nespravnych indikacii. [94]

V naSom sledovanom subore sme hodnotili iprevalenciu ochoreni, ktoré
najCastejSie vyzaduju podavanie antisekre¢nej lieCby. Sledovali sme vyskyt hlavnych
diagnéz, ato VCHGD, GERD a dyspepsiu horného typu a rovnako liekové schémy
antisekrecnej lieCby indikované u tychto problémov. Jednym z danych ochoreni trpelo
16,8 % pacientov (s najpoCetnejSim vyskytom v ambulantnom — 18,3 % a akutnom
prostredi — 17,0 %). Podla Studie zameranej na hodnotenie miery hospitalizacie
z dévodov preventivnych pochybeni tvorili prave GIT komplikacie, (ktorym sa dalo
v€asnou lie¢bou predist) 10 % vSetkych preventivnych hospitalizacii. [89] Z tohto dévodu
je zaiste podstatné nepodcefiovat indikaciu IPP v takych klinickych pripadoch, kde je ich

preventivne podavanie na mieste. V nasom subore bolo v pripade indikacii vyzadujucich
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antisekre¢nu lie¢bu 21,6 % tychto pacientov, lie€enych v 14,2 % pripadoch IPP.
U niektorych pacientov bola preukdzana kombinacia dvoch uvedenych diagnéz (4,1 %),
u 10 pacientov (0,7 %) dokonca kombinacia vSetkych diagnoz. NasSe vysledky
zaznamenali vyS8Siu prevalenciu v porovnani so zahrani¢nou Studiou, v ktorej bola
VCHGD diagnostikovana u 2,3 % pacientov a GERD u 1,2 % pacientov vo vekovej
kategérii 65 — 92 rokov. [90] VCHGD bola diagnostikovana v nasej studii u 6,5 %
geriatrickych pacientov (5,6 % zaroven uzivalo IPP) a prevalencia GERD dosiahla

celkovo 7,7 % (priCom 5,9 % bolo lieCenych IPP).

V subore Ceskych seniorov bolo prekvapivo identifikovanych 5,0 % pacientov
s dyspepsiou horného typu, 0,8 % pacientov s aktivnou VCHGD a 1,7 % pacientov

s GERD, ktori neuzivali Ziadnu z terapeutickych alternativ antisekreCnej lieCby.

Statisticky vyznamné rozdiely boli pozorované medzi sledovanymi prostrediami i v
poCetnosti uzivania gastrotoxickych lie€iv. Ukazalo sa, ze 28,2 % pacientov uzivalo
prave jedno silne gastrotoxické lie€ivo (naj¢astejSie NSAID alebo ASA), priCom viac ako
polovici pacientom — seniorom (14,7 %) nebol su¢asne podavany ziadny IPP. Uvedené
vysledky sa zhoduju i v porovnani s vysledkami Studie Al-Taie a kol. z roku 2021, v ktorej
vy&Sie percento seniorov (61,5 % pacientov nad 60 rokov) uzivalo samotné NSAID bez
krytia IPP nez kombinaciu NSAID s IPP (38,5 % pacientov nad 60 rokov). [95] NavySe
sa v naSsom subore pacientov vyskytlo 18,5 % uZivatelov minimalne 3 akychkolvek
gastrotoxickych lieCiv (ato bez ohladu na krytie/nekrytie terapie IPP, s najvySSou
prevalenciou v akutnom prostredi). Studie suéasne potvrdzuju, Ze prevencia NSAID
indukovanej gastropatie s pomocou IPP je nevyhnutna prave u rizikovych pacientov, ku

ktorym seniori patria. [96]

Z vysledkov naSej Studie je zrejmé, Ze medzi pacientami dominovala
farmakoterapia IPP viac v ramci profylaxie moznych gastropatii pri uzivani rizikovych
liekov (vratane uzivania kombinacii gastrotoxickych lie€iv) nez lie€ba samotnych
diagnoz. Z lieiv, ktoré su schopné navodit gastropatie alebo sposobit’ gastrointestinalne
krvacanie, boli medzi vySetrenymi pacientami najCastejSie potvrdené antikoagulancia
(pricom vyznamne prevazovala preskripcia inych antikoagulancii nez warfarinu), a to
u 14,1 % z uzivatelov IPP v celkovom subore a s mnoho vyS3ou prevalenciou v akutnej
starostlivosti (31,4 %). Casté bolo u uzivatelov IPP iuZivanie monoterapie SSRI
s prevalenciou 7,0 % (najma v akutnom prostredi), menej €astou situaciou, bola
kombinacia SSRI s akymkolvek lieCivom zvySujucim krvacavost (NSAID/ASA/warfarin)

u 3,5 % uzivatelov IPP. V porovnani so Studiou Rane akol. z roku 2017, ktora tiez
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publikovala prevalenciu komedikovanych lie€iv na subore 355 600 seniorov vo veku 65
rokov aviac v zariadeniach dlhodobej starostlivosti, boli zaznamenané odliSnosti.
Z uzivatelov IPP boli napriklad antikoagulancia podavané v tejto zrovnavacej studii 26,0
% pacientom a SSRI 38,0 %. [87]

Za zaujimavy vysledok v naSom subore je mozné pokladat’ vefmi nizke zastupenie
pacientov lie€enych NSAID (5,6 % seniorov z celkového suboru a 2,6 % z uzivatelov
IPP), zatial ¢o spominana Studia uvadza az 14,0 % pacientov uZivajucich NSAID (s
krytim IPP). [87] Okrem uvedenych skupin, bolo v naSom subore pritomnych 8,9 %
uzivatelov warfarinu, ¢o predstavuje takmer zhodny vysledok v porovnani s dalSou
uverejnenou Studiou autorov Sattayalertyanyong a kol. z Thajska publikovanou v roku
2020 (9,4 %). [94]

Predmetom analyzy boli i neliekové RF, medzi ktoré boli do nasej Studie zaradené
VCHGD v anamnéze, krvacanie z GIT v minulosti, ako i chronicky prijem alkoholu &i
fajCenie. Prave pritomné RF a su€asna lieCba NSAID &i ASA predstavuju pre pacienta
opravnenu ai odporucanu indikaciu pre gastroprotektivne podavanie IPP. Okrem
uvedenych patria medzi vyznamné RF i pritomné komorbidity (napr. diabetes mellitus,
cirhdza pecene, srdcové zlyhanie), ako aj chronické uzivanie NSAID s ASA, KS, SSRI

i antikoagulanciami, pri ktorych je taktiez vhodna gastroprotektivna liecba. [97]

NasSa Studia analyzovala i niektoré neliekové rizikové faktory, ktorych hodnotenie
umoznili Udaje dostupné v protokole vySetrovanych seniorov. Nakolko tato DP
nehodnotila suvislost medzi iniciaciou lie¢by IPP a naslednou manifestaciou klinickych
problémov (jedna sa o prierezovu $tudiu) a nehodnotila ani kauzalitu podrobnejSim
klinickym zhodnotenim alebo S$tatisticki asociaciu v multivariaCnych modeloch, je
potrebné uvedené vysledky vnimat iba ako pilotna deskriptivnu analyzu, ktora vyzaduje
hibSie prepracovanie multivariaénych modelov v navaznej fazi.

Z neliekovych faktorov (najCastejSie ochorenia), ktoré mobzu suvisiet
s komplikaciami IPP alebo ktoré mézu predstavovat riziko pri pokracujucej lieCbe IPP,
boli v sibore najCastejSie identifikované osteoporéza (prevalencia v celkovom subore
25,2 %, prevalencia medzi uzivatefmi IPP 25,0 %) a hypochromna anémia (prevalencia
v celkovom subore 18,8 %, prevalencia medzi uzivatelmi IPP 28,6 %). Australska
longitudinalna Studia autorov Hoorn akol. z roku 2015 zamerana na analyzu
potencialnych komplikacii podavania IPP u starSich Zien vo veku 77 — 82 rokov svojimi
vysledkami potvrdila, Ze pri uzivani IPP bolo preukazané zvySené riziko osteoporozy
i fraktar. [98] | v naSom subore je teda mozné predpokladat potencialnu pritomnost

problémov v dbsledku podavania IPP, a u tychto seniorov je vzdy potrebné zvazovat
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potencialny prinos nad rizikom, hodnotit vhodnost individualnej davky a dizky podavania
IPP. Zaznamenali sme icastu prevalenciu depresie (u 20,3 % uZivatefov IPP),
malnutricie (21,3 %), zapchy (13,8 %) &i straty chuti k jedlu (11,9 %). DalSie klinické
problémy sa vyskytovali s nizSou prevalenciou.

Bolest hlavy v ¢eskom subore S3pecificky hodnotena nebola, avSak Studia
z Taiwanu uvadza zvySené riziko bolesti hlavy v suvislosti s podavanim IPP, a to hlavne
pri uzivani lansoprazolu a esomeprazolu. [99] V naSom subore dat je mozné pokladat
za zaujimavost i 28 pacientov (8,6 %) s vyskytom pneumonie a sucasnym uzivanim IPP
(v akutnom prostredi). Niektoré Studie Statisticky vyznamnu asociaciu (ako moznu
komplikaciu lie€by IPP) preukazali, avSak dalSie publikované Studie ju nepotvrdili, ¢o
vedie k inkonzistentnym vysledkom. [100] Podla Studie Eusebi a kol. z roku 2017 k
dalSim potencialnym komplikaciam z dlhodobej lie€by IPP, ktoré su diskutované a je ich
potrebné podlozit dalSimi Studiami, patri i ochorenie obli€iek, vyskyt polypov & mozné

zhorSenie alebo rozvoj demencie. [72]
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6 ZAVER

V ramci eurépskeho projektu EUROAGEISM H2020 bolo na tzemi Ceskej republiky
v rokoch 2018 — 2020 vySetrenych celkovo 1452 pacientov vo veku 65 rokov a viac.
Studia prebiehala v lekarenskych, ambulantnych a akutnych zdravotnickych
zariadeniach a tato diplomova praca sa zamerala na zhodnotenie racionality uzivania

IPP v danom subore.

Nasa $tudia potvrdila &asté uzivanie IPP u seniorov (41,0 %) v Ceskej republike a
z jednotlivych zastupcov bol naj¢astejSie uzivany omeprazol (22,7 %), na druhom mieste
pantoprazol (16,2 %), ktory je obvykle preferovany ako najCastejSie predpisovany IPP
v zahraniénych Studiach. Prave jednou z diagnéz, ktorych pritomnost méze suvisiet
s indikaciou IPP, trpelo 16,8 % pacientov. NajCastejSie boli IPP uzivané pri

gastroezofagealnom refluxe (5,9 %) a vredovej chorobe gastroduodena (5,6 %).

Pri indikaciach IPP prevazovalo Standardné davkovanie a velmi malo boli uzivané
nizkodavkové rezimy. Z hladiska dizky terapie bolo viac ako jeden rok lieéenych az 64,5
% seniorov, o potvrdzuje skutoénost, Ze prave zbytoéne diha dizka liecby s moznymi
chronickymi komplikaciami IPP byva vyzdvihovana radou geriatrickych stadii. Z naSej
Studie teda tiez vyplyva nutnost kontrolovat dizku podavania IPP aich
vhodnost/nevhodnost podavania pri kryti potencialneho rizika gastrotoxicity a krvacania
z GIT u niektorych lie€iv. Ku krytiu tohto rizika boli v nasej stadii zaznamenané oba
fenomény — nadmerné inedostatoéné podavanie IPP. Z moznych potencialnych
komplikacii lieCby IPP, ktoré musia byt overené analytickymi Studiami, méze byt
spomenuté riziko IPP v suavislosti s hypochromnou anémiou, osteoporézou,
malnutriciou a depresiou, kedy tieto stavy mézu byt lieCbou IPP navodené alebo

zhorsené.

Je doblezité, aby preskripcia ako iuzivanie IPP prebiehali podla odporu¢anych
guidelines apo individualnom zhodnoteni prinosu a rizikovosti farmakoterapie
davky, po €o najkratSiu moznu dobu a hlavne v opravnenych indikaciach. Vyznamnu rolu
vtejto oblasti tvoria isluzby klinickych farmaceutov, nakolko prizlozZitych
polymorbidnych pacientoch rozhodnutia o indikovanej davke a dizke lieby nie st vzdy
jednoduché. V prvom screeningu mozného iracionalneho podavania IPP sa mdézu

vyznamne uplatnit’ i farmaceuti v lekarenskej starostlivosti.
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Cielom snahy veducej k optimalnemu uzivaniu IPP by mal byt €o najpriaznivejsi

zdravotny stav geriatrického pacienta a optimalny prinos z liecby IPP.

Tento projekt ziskal financovanie z vyskumného a inovacného programu Eurdpskej
Unie Horizon 2020 na podklade grantovej dohody Marie Skiodowska-Curie &islo 764632.

Podporili ho aj dalSie granty vyskumnej skupiny pod nazvom “Starnutie,
polyfarmacia a zmeny terapeutickej hodnoty liekov u fudi v starSom veku” (vyskumna
skupina KSKF-2, veduci: doc. PharmDr. Daniela Fialova, Ph.D., vedecky program
Progress Q42, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové, Univerzita Karlova, Ceska
republika), SVV program 260551, START projekt ¢&islo START/MED/093
CZ.02.2.69/0.0/0.0/19_073/0016935 a ICARE4 OLD Horizon 2020 projekt ID: 965341.
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ADL

ASA
ATC

AUC
CD
CMP
CR
DP

GDPR

GERD

GIT
H'/K*-ATPaza
HCI

HP

IF

ICHS

IPP / PPls
IS

KS

LES
NSAID

OSN
pKa
RF
SD
SSRI

Uz.
VCHGD

test sebestacnosti v aktivitach denného Zivota (z angl. Activities
of Daily Living)

kyselina acetylsalicylova (z angl. acetylsalicylic acid)
Anatomicko-terapeuticko-chemicky-klasifikacny systém (z angl.
The Anatomical Therapeutic Chemical Classification System)
plocha pod krivkou (z angl. area under the curve)

Clostridium difficile

cievna mozgova prihoda

Ceska republika

diplomova praca

vSeobecné nariadenie o ochrane osobnych udajov (z angl.
General Data Protection Regulation)

gastroezofagealny reflux (z angl. Gastroesophageal Reflux
Disease)

gastrointestinalny trakt

proténova pumpa

kyselina chlorovodikova

Helicobacter pylori

vnutorny faktor (z angl. intrinsic factor)

ischemicka choroba srdca

inhibitory proténovej pumpy (z angl. Proton Pump Inhibitors)
informovany suhlas

kortikosteroidy

dolny pazerakovy zviera€ (z angl. lower esophageal sphincter)
nesteroidné antiflogistika (z angl. non-steroidal anti-inflammatory
drug)

Organizacia spojenych narodov

zaporny dekadicky logaritmus disociacnej konstanty kyselin
rizikovy faktor

smerodajna odchylka (z angl. standard deviation)

selektivne inhibitory spatného vychytavania serotoninu (z angl.
Selective Serotonine Reuptake Inhibitors)

uzivatelia

vredova choroba gastroduodena
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WHO Svetova zdravotnicka organizacia (z angl. World Health
Organisation)
ZES Zollinger-Ellisonov syndrom

7 zdravotnicke zariadenie
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