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Streszczenie

Hospitalizacja os6b starszych jako efekt dziatan
niepozgdanych stosowanych lekéw

Hospitalization of elderly patients due to adverse drug

Zakfad Geriatrii i Gerontologii, Uniwersytet Medyczny w Poznaniu

Wraz ze wzrostem liczby stosowanych lekéw obserwowanym w ostatnim czasie narasta ryzyko dziatan niepoza-
danych wynikajacych ze stosowanej terapii, w tym ryzyko polekowych hospitalizacji. W pracy scharakteryzowano

to zjawisko. Geriatria 2011; 5: 122-125.
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Abstract

The amount of drugs taken in daily regiment by elderly patients constantly increases. Due to polipharmacy
the risk of adverse drug reactions is also increased. In this paper hospitalizations related to adverse drug reactions

were characterized. Geriatria 2011; 5: 122-125.
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Problemom zwigzanym z pobieranymi przez osoby
starsze lekami po$wieca sie coraz wiecej uwagi, ponie-
waz ryzyko wystepowania w ich wyniku groznych dla
zycia powiklan jest znaczne. Dzialania niepozadane
obejmujg m.in. niepotrzebne hospitalizacje.

Powszechnie przyjmuje sie, iz problemy z lekami
dotycza interakeji lek-lek (zaréwno pomiedzy lekami
zapisywanymi na recepte, jak i obejmujace leki OTC)
oraz interakeji lek-choroba, czyli sytuacji, kiedy zasto-
sowana terapia pogarsza przebieg wspolistniejacego
procesu chorobowego (np. przewlekle podawanie lekow
o efekcie antycholinergicznym pacjentom z zaburze-
niami funkcji poznawczych). Braé nalezy jednak pod
uwage réwniez:

o interakcje lekéw z preparatami ziolowymi (jako
szczegolna grupa lekéw OTC),

o interakcje lekéw z pozywieniem,

o interakcje lekow z alkoholem.

Wszystkie one bowiem moga prowadzi¢ do pogor-
szenia sprawnosci funkcjonalnej, a nawet $mierci [1],
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a trzy wymienione powyzej problemy sa rzadko brane
pod uwage, ze wzgledu na brak obejmujacych je pytan
w rutynowo zbieranych wywiadach [2].

W mechanizmie powstawania probleméw leko-
wych nalezy pamieta¢ m.in. o kaskadach zapisywa-
nia [3]. Odnoszg sie one do podejmowania leczenia
dziatan niepozadanych, zamiast zmiany schematu
farmakoterapii. Przykltadem moze by¢ rozpoznanie
choroby Parkinsona i wigczenia sinemetu u chorego
leczonego risperidonem.

Czestos¢ hospitalizacji wynikajacych
z dzialan niepozadanych zwigzanych
z lekami

Czesto$¢ hospitalizacji wynikajacych z dziatan
niepozadanych (ang. Adverse Drug Reactions - ADRs)
waha sie - wedlug réznych autoréw - od 3-17%. Tak
znaczne rozbieznosci wynikaja m.in. ze zastosowania
réznych definicji dziatan niepozadanych [4]. Niekiedy
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utozsamia si¢ je z wszystkimi problemami zwigzanymi
z lekami (ang. Drug Related Problems - DRPs); innym
razem prezentowany jest poglad, ze dzialania niepo-
zadane oraz brak efektow leczenia (ang. Drug Therapy
Failures - DTFs) powinny by¢ rozpatrywane niezaleznie.
Tak wiec wlaczenie lub nie przypadkéw braku efektu
terapeutycznego do analiz znacznie wplywa na czestosé
wystepowania zwigzanych z lekami hospitalizacji.

Na r6zna czestos¢ zwigzanych z lekami hospitali-
zacji wptywa réwniez to, ze niekiedy analizuje si¢ tylko
przypadki, w ktérych niewlasciwe stosowanie lekow
jest przyczyna dominujacg, a czasem réwniez takie,
gdzie jest ono przyczyng dodatkows.

Z pewnoscig tez mamy do czynienia z niedodia-
gnozowaniem zjawiska, ze wzgledu na brak rutynowo
prowadzonych analiz obejmujacych mozliwe zwigzki
hospitalizacji ze stosowanym leczeniem.

Bez wzgledu jednak na przyjete kryteria podkresla
sie, ze w zwiazku ze wzrostem czestosci dziatan nie-
pozadanych po stosowanych lekach wzrasta réwniez
czestos¢ wynikajacych z nich hospitalizacji. Wedlug
Patel i wsp. [5] oceniajacych hospitalizacje wynikajace
z probleméw lekowych w Wielkiej Brytanii latach
1998-2005 ich czesto$¢ wzrosta w tym okresie az 0 45%.
Najwiekszy wzrost, bo siegajacy ok. 100%, odnotowano
w przypadku lekéw wplywajacych na autonomiczny
uktad nerwowy (107%), stymulujacych centralny uktad
nerwowy (102%) oraz pierwotnie oddziatujacych na
uktad sercowo-naczyniowy (92%). Wedlug wiedzy
autora niniejszego artykutu brak jest danych obrazu-
jacych czestos¢ polekowych hospitalizacji, a dostepne
dane literaturowe sprowadzaja si¢ do prezentacji
przypadkéw klinicznych chorych przebywajacych
w oddziatach szpitalnych z powodu stosowanych lekow.

Wisrdd hospitalizacji wynikajacych ze stosowa-
nych lekéw, te spowodowane dzialaniami niepozg-
danymi mozliwymi do usuniecia (ang. Preventable
Adverse Drug Reactions) zajmujg szczegdlne miejsce.
Definiuje si¢ je jako dziatania niepozadane wynika-
jace z popelnionego btedu na ktérymkolwiek etapie
farmakoterapii, a wiec zaréwno niewlasciwe zapisanie
leku, jak i niewtasciwe dawkowanie, blad popelniony
przez pacjenta z powodu niestosowania sie do zalecent
dotyczacych stosowania lekow czy tez blad wynikajacy
z braku lub nieodpowiedniego monitoringu (szczegé-
towa charakterystyka - [6]). Hospitalizacje wynikajace
z takich wlasnie dziatan niepozadanych sa czeste,
a gtéwna ich przyczyng sa krwawienia z przewodu
pokarmowego. Inne, czesto bedace przyczyng hospi-
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talizacji, dziatania niepozadane to zaburzenia rytmu
serca, zaburzenia neurologiczno-psychiatryczne,
zaburzenia elektrolitowe oraz zmiany skorne/alergie.

Narzedzia stuzace do analizy dziatan
niepozadanych po stosowanych lekach

Powszechny system skryningujacy dzialania
niepozadane nie istnieje w Zadnym kraju. Jak wyka-
zano, nawet programy komputerowe zaprojektowane
do tego celu nie spelniaja wszystkich pokladanych
w nich nadziei [7]. Dzieje sie tak z pewnoscig po czeéci
dlatego, ze wiele dzialan niepozadanych to dziatania
potencjalne i konieczne jest ich indywidualne rozpa-
trywanie w odniesieniu do kazdego starszego pacjenta,
w aspekcie istniejacych u niego choréb, jego stanu
kognitywnego, sprawnosci fizycznej, ale takze spo-
dziewanej dlugosci zycia oraz wystepowania zespotéw
geriatrycznych. Niezwykle wazne jest w tym momencie
odpowiednie przygotowanie personelu pracujacego ze
starszymi chorymi z zakresu specyfiki chorobowosci
w geriatrii oraz farmakoterapii geriatrycznej.

Kryteriéw stosowanych do oceny mozliwych
bledéw farmakoterapii jest kilka. Stosuje si¢ je po, aby
wyselekcjonowa¢ chorych, u ktérych ryzyko dziatan
niepozadanych, w tym zwiazanej z tym hospitalizacji,
jest duze. Niestety jednak nie zawsze jest tak, ze poten-
cjalne bledy przektadajq si¢ na dziatania niepozadane.

Jednym z uznanych kryteriéw sg kryteria Beersa
okreslane jako kryteria potencjalnej niepoprawnosci
leczenia chorych starszych [8]. Obejmuja one dwa
problemy: leki, ktére nie powinny by¢ stosowane
u starszych chorych bez wzgledu na istniejaca sytu-
acje kliniczng (np. diazepam, indometacyna) oraz
leki, ktdre nie powinny by¢ stosowane w konkretnych
sytuacjach klinicznych (np. pseudoefedryna u chorych
z nadci$nieniem). Kryteria te stworzone zostaly przez
panel ekspertéw z dziedziny geriatrii z USA i Kanady
i farmakologii klinicznej. Niestety, ostatnia modyfika-
cja tych kryteriéw pochodzi z 2003 roku, co w zwigzku
z wprowadzanymi na rynek nowymi preparatami
farmaceutycznymi czyni z nich narzedzie nienajaktu-
alniejsze. Pomimo to przyznac trzeba, ze jest ono nadal
bardzo popularne i stosowane powszechnie, zwlaszcza
w Stanach Zjednoczonych i Kanadzie.

W Europie lansowane s3 w tej chwili kryteria
STOP [9]. Stworzone one zostaly przez panel europej-
skich ekspertéw i obejmuja leki pogrupowane wedlug
narzgdéw/uktadéw, w obrebie ktérych wykazuja
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gltéwne dziatania. W wybranych przypadkach podano
dodatkowo warunki, w ktérych zastosowanie danej
grupy lekéw moze by¢ niebezpieczne, np. leki blokujace
receptor beta-adrenergiczny, u chorych z cukrzyca,
u ktérych wystepuja czeste epizody hipoglikemii (co
najmniej jeden w miesigcuy).

Wykazano, ze rzeczywiste ryzyko probleméw leko-
wych w grupie chorych poddanych ocenie przy pomocy
kryteriow STOP jest znacznie wigksze niz u chorych
z potencjalnymi problemami wyselekcjonowanych
przy pomocy kryteriéw Bersa [10].

Omawiajac kryteria niepoprawnosci leczenia
chorych starszych w aspekcie polekowych hospita-
lizacji, nalezy zwrdci¢ uwage na skale oceny ryzyka
wystapienia dziatan niepozadanych (ang. GerontoNET
ARDsrisk score) stworzong na podstawie wieloletnich
obserwacji prowadzonych we Wloszech [11]. Autorzy
skali zaprezentowali zupelnie inne podejscie od
powszechnie prezentowanego, czyli skoncentrowali sie
nie na grupach lekéw zwiazanych z ryzykiem dziatan
niepozadanych, ale indywidualnej specyfice choro-
bowosci pacjenta stosujacego leki, mogacych mieé
znaczenie dla wystapienia dziatan niepozadanych.
Skala ta punktuje nastepujace parametry:

o wystepowanie co najmniej 4 chordb przewlektych

- 1 punkt;

o stosowanie wielolekowych schematow leczenia:

o 5-7lekéw - 1 punkt,

o stosowanie 8 i wiecej lekéw - 4 punkty;

o niewydolno$¢ nerek (GFR ponizej 60 ml/min) -

1 punkt;

o niewydolno$¢ serca - 1 punkt;

o choroba watroby - 1 punkt;

o wystepowanie dzialan niepozadanych w przeszlo-
$ci - 2 punkty.

Punkty przyporzadkowano poszczegdlnym ele-
mentom skali wedtug obserwowanego wzrostu ryzyka
wystepowania dziatan niepozadanych w pojawienia sie
danej cechy u pacjenta. I tak: 1 punkt, oznacza ryzyko
zwigkszone nie wiecej niz 2 razy, 2 punkty - 2-3 razy,
a 4 punkty - ponad 4 razy.

Podczas wykonanych badan wykazano, ze o ile
ryzyko wystgpienia dzialan niepozadanych u chorych,
ocenianych w przedstawionej skali na 1 punkt wynosi
2,0%, a przy 8 punktach - az 21,7%.

W polskich warunkach skala nie byta walidowana,
cho¢ na pewno jest to warte zachodu, gdyz - zgodnie
z deklaracjg autoréw - jej uzycie powinno pozwoli¢ na
wyselekcjonowanie chorych wymagajacych specjalnej
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atencji lekarza/farmaceuty i to powinno pozwoli¢ na
zmniejszenie zagrozen wynikajagcych ze stosowanych
lek6éw, w tym polekowych hospitalizacji.

Najwazniejsze grupy lekéw o znacznym
ryzyku dziatan niepozadanych
zakonczonych hospitalizacja

Wedtlug Beijer i wsp. [12] dziatania niepozadane
po stosowanych lekach s3 4 razy czestsze u starszych
chorych w stosunku do mtodszych. Jednak zaawanso-
wany wiek nie jest niezaleznym czynnikiem ryzyka,
ani czestosci wystepowania dzialan niepozadanych,
ani polekowych hospitalizacji. W przypadku star-
szych chorych ryzyko to jest zwigzane przynajmniej
czg$ciowo ze stosowaniem wielolekowych schema-
tow leczenia [13], tak wiec przy omawianiu dzialan
niepozadanych i zwigzanych z nimi hospitalizacji
zwraca si¢ przede wszystkim uwage na nadmierne,
nieuzasadnione uzywanie lekdw i stosowanie wielo-
lekowych schematéw leczenia u chorych starszych.
Jednak wiadomo, ze ryzyko dziatan niepozadanych
jest tez szczegolnie wysokie w przypadku stosowania:
o lekéw o przedluzonym dziataniu,

o lekéw o waskim indeksie terapeutycznym,

o lekéw metabolizowanych przez cytochrom P450
(najczestsze sg problemy w przypadku metabo-
lizmu lekéw przez CYP3A4; gléwnej izoformy
metabolizujgcej leki),

o lekéw o komponencie antycholinergiczne,

o lekéw wywolujacych hipotonie ortostatyczna,

o lekéw zwigkszajacych ryzyko upadkéw.

Wedlug Kongkaew i wsp. [14] najczestszym proble-
mem sg dzialania niepozadane po stosowanych lekach
w chorobach uktadu sercowo-naczyniowego.

Jesli wzigé pod uwage zjawisko niedoleczenia,
czyli takie sytuacje kliniczne, w ktorych leczenie
nie jest stosowane pomimo wskazan lub jest stoso-
wane w zbyt matych dawkach, to problemy dotycza
przede wszystkim:
lekéw przeciwbdlowych,
lekéw hipotensyjnych,
antykoagulantow,
lekéw przeciwdepresyjnych,
lekéw stosowanych w niewydolnosci serca,
lekéw stosowanych w otepieniu,
lekéw stosowanych w prewencji osteoporozy.
Istnieja réwniez polaczenia lekéw zagrozonych
znacznym ryzykiem interakcji, mogacych stanowic¢
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zagrozenie dla sprawno$ci i samodzielno$ci chorych.

Wedtlug Juurlink i wsp. [15] np. u pacjentéw leczonych

inhibitorami enzymu konwertujacego, hiperkaliemia

jest 20 razy czestsza w przypadku stosowania diure-

tykéw oszczedzajacych potas w tygodniu poprzedza-

jacym postawienie diagnozy. Inne takie potaczenia to:

o inhibitory enzymu konwertujacego i suplementa-
Cja potasu,

o inhibitory enzymu konwertujacego i diuretyki
oszczedzajace potas,

o digoxin i amiodaron,

wedlug ktérych wszyscy chorzy beda skryningo-
wani pod katem niepoprawnosci leczenia.

2. Zrozumienie mechanizméw powstawania dziatan
niepozadanych - konieczne celem prewencji.

3. Monitorowanie leczenia i regularna ocena
poprawnosci stosowanego leczenia - bierze si¢ tu
pod uwage mozliwo$¢ komputeryzacji systemu
opieki geriatrycznej pod katem stosowanej farma-
koterapii, cho¢ - jak juz wspomniano, ze wzgledu
na konieczng indywidualizacje podejmowanych
dzialan jest to zagadnienie trudne.

Podsumowanie

zadanych u chorych starszych, w tym hospitalizacji,
postuluje sie, ze dla zmniejszenia skali problemu
konieczne jest:

1.
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