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7 formalniho hlediska ma préce 166 stran, Eleni se na uvod a 4 kapitoly, pfiéemz prvni je
literarni piehled o problematice benzodiazepinu. Ve druhé kapitole jsou prezentovany
vysledky mezinarodni studie, ktera probéhla v 7 evropskych zemich a Izraeli a sledovala
pouzivani jednotlivych druhti benzodiazepint a Z latek. Ve tieti kapitole jsou prezentovany
vysledky klinické studie provedené v Australii, ktera sledovala uzivani benzodiazepinl ve
vztahu k padim u starych pacientd pfijatych k hospitalizaci. Ve ¢tvrte kapitole se autorka
zabyvala analyzou spotieby benzodiazepint v CR na zaklade vyhodnoceni dat z databazi

SUKL a VZP.

Kazda kapitola je prezentovana samostatné, véetné vysledkd, diskuze a seznamu citaci. Na
2avér jsou bilancovany a diskutovany nejduleZitéjsi vysledky, na koncije uveden seznam
publikovanych praci autorky. Prace je bohaté ilustrovana: jako ilustrace slouZi 4 barevné
obrazky,16 barevnych grafiia 15 tabulek. Respekt budi i seznam citaci, kterych je celkem
325. Na konci je uveden seznam publikovanych praci. Je prvni autorkou v tasopisech s IF
(IF:2,610), dalsi publikace je v tisku (IF:12,008), teti v pripraveé pro tisk (IF:2,939). Je také
autorkou kapitoly v zahrani¢ni monografii.

Téma prace je stale aktualni, protoze prevalence uzivani benzodiazepint u staré populace je

vysoka, a nezadouci G&inky, zejména ve vztahu ke zkoumanym padim, mohou mit velice
zévaziny dopad na pacienta.

Cilem prace bylo zhodnotit pouzivani benzodiazepinG a Z-1éki u starych pacientd

v lé¢ebnéch pro dlouhodobé nemocné, analyzovat vztah mezi uiivanim benzodiazepinu a
pady v populaci akutné hospitalizovanych geriatrickych pacientd a zmapovat vyvoj
preskripce téchto latek v CR.

Jako metoda prace byla ve druhé kapitole (prvni je literarni prehled) pouzita retrospektivni
kros-sekéni analyza ( prevalenéni studie) dat z mezinarodni studie SHELTER. Ve tfeti kapitole
byly pouZity data z prospektivni kohortové multicentrické studie provedené v Australii Ve
&tvrté kapitole je pak analyza dat databazi SUKL a VZP.

Vysledky

Originalni a cenné vysledky byly ziskany v ramci studie SHELTER. Benzodiazepiny/Z léky
uzivalo u nas vice nez 20% pacientt v pecovatelskych domech. Studie umoZnila i porovnavani




vysledku z jednotlivych zemi. Prevalence uZivani téchto Iéki se pohybovala od 14,5%
(Némecko) aZ po 44% (Izrael a Francie). Studie ukdzala, Ze preference pripravku se

v jednotlivych zemich Evropy a lzraele zna&né odliduje. Mezi nejpouzivangjsi pfipravky u nas
patfily midazolam, alprazolam a zolpidem. Ve studii zabyvajici se uZivanim benzodiazepin/Z
lékd a pady autofi zjistili, Ze pacienti uZivajici diazepam (léCivo s dlouhym poloéasem) méli
3x vys$si riziko padu v obdobi intervalu 90 dni pfed hospitalizaci.

Velice pfinosné jsou vysledky analyzy udajd ziskanych z databazi SUKL a VZP, ze kterych
vyplyva, ze benzodiazepiny v CR uZiva 5,5% &eské populace. Ve sledovaném obdobi v letech
2009-2013 dodlo k poklesu uzivani benzodiazepinti o 13,4% (v dennich dozovanych
dévkach), ale potet uzivajicich zlistal relativné nezménény a dokonce se mirné zvysil (+2,3%).
Analyza ukazala uzivani benzodiazepini ve viech vékovych skupinach, nejvyssi ve sku piné 85
letych a starsich, kde benzodiazepiny uZiva v CR 17,6% pacient(. Z jednotlivych pfipravki byl
nejéastéji predepisovan alprazolam (62%), diazepam (22%) a oxazepam (11%). Cenné jsou i
vysledky z hlediska preskripce benzodiazepint jednotlivymi odbornostmi, ze kterych
vyplyva, Ze téméF polovinu spotiebovanych benzodiazepinl (v DDD) predepisi prakticti
lékari.

Cile prace byly spinény a vysledky byly uz &asteéné publikovany, u daldich praci v soucasnosti
probihaji naro¢na recenzni fizeni v mezindrodnich vysoce prestiZnich odbornych
¢asopisech.

PFipominky a dotazy
Pfipominky:

1.Nazev préce, ktery je velmi 3iroky, neodpovida obsahu. Nejedna se o hodnoceni
racionality, protoZe to jsou indikace a vybér nejvhodnéjsiho pfipravku, s tim souvisejici
davkovani atd. Vhodnéji je podnazev, ale ani ten nevystihuje pIné obsah. Racionalita
uzivani benzodiazepinl je kontroverzni sama o sobé&. Nejéastéji jsou indikovany jako
hypnotika, pfesto, e tuto indikaci nema jako hlavni ani jeden z nejCast&ji pfedepisovanych
pfipravk benzodiazepini v CR. Situaci komplikuje i fakt, Ze psychiatfi dnes pokladaji
chronickou nespavost za samostatnou chorobu, ne symptom komorbidit, ktera vyzaduje také
samostatnou lé&bu. Kromé toho, doporuéené postupy pro pouziti benzodiazepini mluvi o
tom, Ze doba pro jejich uzivani ma byt kratkodoba a nema pfesdhnou 4 tydny, ale zejména
u starych pacientd dochazi k jejich chronickému uzivéni z riznych pficin, pfedevsim

z dGivodu zavislosti. Tuto ma 35% pacient( uzivajicich benzodiazepiny déle neZ 4 tydny.

2.5.43-definice” polypharmacy“(polymedikace)-v definici polymedikace pouZila autorka
definici, kterd pat¥i k ¢asto pouzivanym, aviak dodnes neexistuje jednotné definice, pouzita
definice je jedna z mnohych.

Dotazy:

1.Autorka uvadi, e studie u nas probihala v Ié¢ebnach dlouhodobé nemocnych, ale

v zahranié&i v petovatelskych domech (SHELTER study).Byl v praci dostatecné zohlednén
rozdil mezi lé¢ebnami pro dlouhodobé nemocné v ¢eskych podminkéch (zavaznéjsi
poskozeni zdravotniho stavu pacientd, na druhé strané trvaly |ékafsky dohled a tudiz
teoreticky racionalnéj$i farmakoterapie atd.) a pecovatelskymi domy? LéCebny pro



dlouhodobé nemocné jsou zdravotnickymi zaFizenimi, kdezto pecovatelské domy jsou
zafizeni socialni.

2.Na str.116 je uvedeno, e za obdobi 2009-2013 bylo kazdoro&né u nas distribuovano

v priméru 60,8 mil DDD benzodiazepind, aviak podle databaze VZP uhrazeno jen 23
miliénd DDD. | kdyz VZP nepostihuje celou populaci (ale vice nez 60%), rozdil je pfilis velky.
Cim to vysvétlujete, $lo o reexport?

3.Spotieba Z-1éki na rozdil od benzodiazepind v roce 2013 vzrostla o témér 15%
v porovnani s rokem 2009. V roce 2013 jiz byl na trhu melatonin a jeho derivaty a mélo dojit
spise k poklesu. Cim vysvétlujete narist spotieby Z-léka?

4.Existuje néjaké vysvétleni pro dominantni pouZivani brotizolamu v Izraeli, kdyZ v Evropé se
prakticky nepouziva a v nékterych zemich (VB,USA, Kanada) je dokonce zakazan? Je to jen
tim, Ze je také vyrabén v lzraeli (TEVA)?

5. Podle grafu 12 na str. 134 pfedepisuji u nas psychiatfi necelych 40 % benzodiazepinl, 60 %
pFedepidi jiné odbornosti, nejvice prakticti Iékafi. Za extrémni Ize pokladat zjisténi v USA,
kdy ve vékové skupiné 65-80 let bylo jen 5,7% uZivanych benzodiazepin( predepsano
psychiatrem (Olfson 2015). Domnivate se, Ze predpis benzodiazepini u nas by mél byt
vyhrazen GpIné nebo ¢aste¢né jen pro psychiatry?

6.Modernim trendem v 16&b& chronické nespavosti u starych jedincl jsou v poslednich
letech ultra-nizké davky doxepinu (3-6mg), coZ je tricyklické antidepresivum, které nebylo
predmétem vyzkumu této prace, ale zajimalo by mne, zda jste se s touto lé€bou pfi svém
vyzkumu u nas nebo v zahranici setkala.

Zavér:

Préace je aktudlni a velmi dobfe zpracovana. Autorka prokazala schopnost samostatné
védecké prace, kriticky hodnoti a porovnava vlastni i literarni vysledky a zafazuje je do
kontextu sou&asnych znalosti o této problematice. Vysledky prace maji prakticky dopad a
mohou byt pouzity v riznych oblastech a také mit dopad na lékovou politiku Ministerstva
zdravotnictvi, ¢innost lékovych regulator (SUKL), odbornych spolecnosti i v kazdodenni
lééebnépreventivni Einnosti. Prace zcela odpovida poZzadavkim na dizertacni praci a proto ji
doporuéuji k obhajobé pfed pfislusnou komisi.

Dizertaéni prace splnila stanovené podminky a proto doporutuji, aby na zékladé uspésné
obhajoby byl Mgr.Anné Lukatidinové udélen akademicky titul Ph.D., dle §47 Zakona o
vysokych $kolach-¢.111/1998 Sb.

Prof.MUDr.Stefan Alusik, CSc

Vedouci Katedry vnitfniho Iékarstvi IPVZ V Praze dne 19.9.1016




