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Nowa klasyfikacja lekow w zaleznosci od ich przydatnosci
dla chorych starszych. Czy rzeczywiscie realna alternatywa
wobec kryteriow Beers’a?

New drug classification: fit for the aged. Is it really
an alternative for Beers criteria?
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Streszczenie

Poniewaz coraz czesciej zwraca sie uwage, ze potencjalna niepoprawnos$¢ leczenia i wystepowanie dziatan
niepozadanych nie idg w parze, intensyfikowane sg poszukiwania optymalnego sytemu oceny farmakoterapii
geriatrycznej. Jedng z propozycji majacych utatwi¢ leczenie pacjentéw w wieku podeszlym jest sugerowane przez
Wehlinga wprowadzenie oznaczenia lekdw zaleznie od ich przydatnosci dla chorych starszych podobnego do
dostepnego dla kobiet w cigzy. Wedlug tej sugestii leki bylyby oznaczane literami od A do D.

W pracy przedstawiono trudnosci z wprowadzeniem proponowanej klasyfikacji w zycie, w oparciu o badania
HYVET, ogloszone w maju 2009 badaniem roku 2008 przez ImpACT/Society for Clinical Trials i American Heart
Association. Geriatria 2010; 4: 10-14.
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Summary

Due to increasing evidence demonstrating the gap between the potential inappropriateness of geriatric phar-
macotherapy based on Beers criteria and adverse effects of drugs in elderly population, a discussion about the
need for different criteria started. Wehling proposes that drugs should be labeled from A through D based on their
usefulness for the elderly. There is a similar classification available, for the safety of drugs in pregnancy.

The paper presents the cautions related to the introduction of new classification based on HY VET study (which
is a landmark trial, voted 2008 Trial of the Year by the ImpACT/Society for Clinical Trials and American Heart
Association in May 2008). Geriatria 2010; 4: 10-14.
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Nie budzi watpliwosci, Ze najczestszg interwencja
zalecang przez lekarzy chorym starszym jest farma-
koterapia, pomimo ze wedlug Nowej Encyklopedii
Powszechnej PWN [1] w geriatrii wazne znacznie
majg takie dzialania jak dietoterapia, kinezyterapia
czy ergoterapia. Zasadnicza réznica pomiedzy stoso-
waniem lekow, a wszystkimi wymienionymi terapiami
to obecnos¢ dziatan ubocznych. Dlatego tez farmako-
terapia geriatryczna — a wlaciwie jej poprawno$¢ - jest

jednym z najwiekszych wyzwan wspolczesnej geriatrii.
Wielolekowos¢ w geriatrii

Jedna z typowych cech geriatrii jest wielolekowos¢,
rozumiana jako jednoczesne stosowanie przez chorego
znacznej liczby lekow. Nalezy ja odrézni¢ od poliprag-
mazji, czyli niewtasciwego leczenia, definiowanego
jako pobieranie przez chorego co najmniej jednego
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leku, dla ktorego nie ma wskazan (jest to wiec inaczej -
nadmierne, niepotrzebne pobieranie lekéw). Zamienne
uzywanie obydwu poje¢ wydaje sie mie¢ zwigzek z cze-
stym wspolistnieniem omawianych zjawisk, gdyz wraz
ze wzrostem liczby pobieranych przez chorych lekow
narasta ryzyko polipragmazji.

Wielolekowo$¢ ma zwigzek z wielochorobowoscig.
W rzeczywistosci tworzg one tzw. spirale chordb i tera-
pii, w ktorej zwiekszajaca si¢ liczba schorzen wymusza
leczenie si¢ u coraz wigkszej liczby specjalistow, a wigc
stosowanie coraz wigkszej liczby lekow (Rycina 1).
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Rycina 1. Spirala chorob i terapii

Zrédto: Farmakoterapia geriatryczna. Wieczorowska-Tobis
K.,Grzeskowiak E, Jozwiak A. Warszawa: Wydawnictwo Akademia
Medycyny; 2008. p. 14

Wedtug badan, czesciej niz co 10-ty starszy chory
stosuje codziennie co najmniej 10 lekéw. Kaufmann
i wsp., ktorzy w 2002 zadali pytanie o pobierane
w okresie ostatnich 7 dnileki ponad 3000 mieszkaricom
USA [2] stwierdzili, Ze 12% os6b w grupie wiekowej
>65 r.z. brato 10 i wigcej lekoéw w systemie dziennym.
W cytowanych badaniach wielolekowos¢ narastala
zwiekiem i byla czestsza u kobiet niz u mezczyzn, choé
wedlug niektérych autoréw ma to bezposredni zwiagzek
nie z samym wiekiem i z plcig, ale z wystepowaniem
chordb przewlektych, czestszym u kobiet i w najstar-
szych grupach wiekowych.

Badania polskie przeprowadzone u 1000
respondentéw (uczestnicy spotkan klubéw Seniora
i Uniwersytetow Trzeciego Wieku, pensjonariusze
Dziennych Doméw Opieki Spotecznej, pacjenci aptek
ogolnodostepnych), w Wielkopolsce (Poznan) i na
Dolnym Slasku (Glogéw) pokazalo, ze az 17% respon-
dent6éw stosowalo co najmniej 10 lekow [3].

Wielolekowos$¢ budzi zrozumiate zainteresowa-

nie nie tylko wsrdd personelu medycznego leczacego
pacjentow starszych, ale rowniez wérod decydentow, ze
wzgledu na oczywisty wzrost kosztow leczenia, wyni-
kajacy z tego problemu. Koszty te zwiazane sa nie tylko
zkupowaniem nadmiaru lekdw, ale takze z konieczno-
$cig leczenia powiklan stosowanej terapii, w tym np.
upadkéw i zlaman. Sg to tez koszty niepotrzebnych tzw.
polekowych hospitalizacji. Nie budzi bowiem watpli-
wosci, ze ryzyko dzialan niepozadanych ros$nie wraz
ze wzrostem liczby stosowanych lekéw. W przypadku
wielolekowosci czgsto tez efekt koncowy wynikajacy
z dzialania terapeutycznego, dzialan niepozadanych
i wzajemnych interakgji jest trudny do przewidzenia.

Ocena poprawnosci leczenia chorych
starszych

W zwigzku ze znacznymi problemami, jakimi
obwarowana jest farmakoterapia geriatryczna jed-
nym z szeroko od lat dyskutowanych zagadnien jest
koniecznos¢ wprowadzenia do codziennej praktyki
kryteriéw poprawnosci leczenia starszych chorych.
Kryteria takie ulatwilyby znacznie lekarzom leczenie
chorych w wieku podesztym.

Niestety, pomimo wielu podejmowanych préb
zadne z zaproponowanych kryteriow nie znalazly
powszechnej akceptacji. Najczesciej stosowanymi
s kryteria Beers’a. Okreslane sg one jako kryteria
potencjalnej niepoprawnosci leczenia starszych chorych
i zostaly opublikowane po raz pierwszy w 1991 roku
przez Beers’aiwsp. na podstawie analiz farmakoterapii
pacjentow w wieku podesztym prowadzonych w USA
w oparciu o rekomendacje panelu ekspertow [4].
Kryteria te byly pozniej dwukrotnie modyfikowane,
w zwigzku ze zmieniajgcymi si¢ wytycznymi leczenia
(najnowsze pochodzg z 2002 roku, ale zostaly opubli-
kowane w 2003 [5]. Obejmuja one:

o leki, ktorych stosowanie jest potencjalnie niewla-
$ciwe bez wzgledu na sytuacje kliniczna,

o leki, ktorych stosowanie jest potencjalnie niewla-
$ciwe w przypadku wspotistnienia konkretnych
sytuacji klinicznych.

W pierwszej grupie znalazly sie m.in. leki o efek-
cie antycholinergicznym, np. diphenhydramina. Ten
ostatni lek wchodzi czesto w sklad lekéw dostepnych
bez recepty w aptekach (leki OTC). Druga grupa w rze-
czywisto$ci zwraca uwage na niekorzystne interakcje
na poziomie lek-choroba. Mozna tu znalez¢ np. pseudo-
efedryne, ktéra nie powinna by¢ stosowana u chorych



GERIATRIA 2010; 4: 10-14

z nadci$nieniem, ze wzgledu na potencjalny wzrost
ci$nienia zwigzany ze stosowaniem tego leku. Nalezy
ponownie podkresli¢, ze jest to réwniez sktadnik wielu
preparatéw OTC.

W oparciu o te kryteria wykazano np., ze u co
trzeciej poddanej analizie osoby starszej, hospitalizo-
wanej z przyczyn internistycznych w jednym ze szpitali
w Polsce, stosowano leki z listy pierwszego kryterium
Beers’a [6]. Poniewaz jednak kryteria Beers’a sa kryte-
riami POTENCJALNE] niepoprawno$ci, a u zdecydo-
wanej wiekszosci pacjentéw stosowane byty pojedyncze
leki z tej listy, nie mozna wykluczy¢ istnienia wskazan
do ich stosowania. W badanej grupie, interakcje lek-
choroba z drugiego kryterium Beersa stwierdzano
sporadycznie i dotyczyto to gtéwnie lekdw stosowanych
doraznie [7].

W przeciwienstwie do tego, w badaniach finskich
potencjalnie niewlasciwe leki bez wzgledu na sytuacje
kliniczng otrzymywala co 6sma osoba; np. prawie
40% pacjentéw z chorobami naczyn obwodowych
stosowalo leki beta-adrenolityczne. Z drugiej jednak
strony autorzy cytowanej pracy zwracaja uwage, ze
u 2/3 tych chorych zdiagnozowano jednocze$nie
chorobe niedokrwienng serca, stanowiaca wskazanie
do ich stosowania [8]. Zwraca to uwage ponownie na
POTENCJALNOSC niepoprawnosci, a wiec na to, ze
kazda pozycje z listy nalezy rozpatrywac¢ indywidual-
nie w przypadku kazdego starszego chorego.

W badaniach amerykanskich stwierdzono poten-
cjalng niepoprawnos¢ leczenia u ponad 19% mezczyzn
i ponad 23% kobiet [9]. Fialowa i wsp. [10] wykazali,
ze ryzyko niepoprawnosci jest ponad dwukrotnie
zwiekszone u chorych, ktérych status ekonomiczny
jest zty, u pacjentéw, ktdrzy stosuja ponad 5 lekéw
oraz w przypadku pobierania lekow anksjolitycznych.

Niestety, coraz czesciej okazuje sie, ze potencjalna
niepoprawno$¢ leczenia i wystepowanie dzialan nie-
pozadanych nie idg w parze [11], co podkreéla jeszcze
bardziej POTENCJALNOSC niepoprawnosci. Nalezy
zatem zadac pytanie, co zrobi¢, aby stworzy¢ i wdrozyé
lepszy system oceny farmakoterapii geriatrycznej, taki
ktory przekladalby si¢ na rzeczywiste ryzyko powiklan
polekowych [12]. Zwraca sie przy tym uwage, ze kryte-
ria Beers’a wielu problemoéw nie obejmuja, w tym m.in.
zjawiska niedoleczenia, czyli niestosowania u chorych
tej grupy wiekowej lekéw, co do stosowania ktérych
istnieja wskazania [13]. Osobnym problemem jest brak
ich aktualizacji - ostatnia pochodzi sprzed prawie 8 lat.

Klasyfikacja lekéw z uwzglednieniem
wieku

Jedna z propozycji majacych ulatwic¢ leczenie
pacjentéw w wieku podesztym jest wprowadzenie
oznaczenia lekéw zaleznie od ich przydatnosci dla
chorych starszych podobnego do dostepnego dla kobiet
w cigzy [12]. Wedtug tej sugestii leki bytyby oznaczane
literami od A do D, z dodatkowym X dla lekéw szcze-
gblnego ryzyka.

Wehling, tworca i oredownik nowej klasyfikacji,
zwraca uwage na pozytywna ocene lekéw uwzgled-
niajacg rekomendacje do ich stosowania w oparciu
o przeprowadzone standaryzowane badania kliniczne,
w przeciwienstwie do negatywnej w kryteriach
Beers’a (wskazanie lekdw, ktdre nie powinny by¢ sto-
sowane). Podkresla on jednoczesénie, ze ocena lekow
musi uwzgledniaé realng sytuacje starszych chorych.

Wedtug zalecenn Wehlinga, leki powinny by¢
oceniane dwustopniowo: pierwszy stopient powinien
obejmowa¢ systematyczny przeglad istniejacych
danych, a drugi stworzenie rekomendacji - zgodnej
opinii autorytetéw naukowych, organizacji nauko-
wych, organizacji pacjentéw, przedstawicieli firm
farmaceutycznych i organizacji ubezpieczeniowych.
W przypadku braku wystarczajacych danych pierwszy
etap bedzie pomijany.

Zasady proponowanej klasyfikacji lekéw przesta-
wiono ponizej (wybrane przyktady pochodza z cyto-
wanego artykutu [12]):

o Kategoria A: leki niezbedne w terapii, o dobrze
udokumentowanej skutecznosci, profil bezpie-
czenstwa potwierdzony nawet u pacjentéw star-
szych w przypadku konkretnych wskazan; jedno-
znaczne dane dotyczace zachorowalnosci i $mier-
telnosci — np. ACE-inhibitory lub leki blokujace
kanaly wapniowe w terapii nadci$nienia tetni-
czego, statyny — w prewencji choréb ukladu ser-
cowo-naczyniowego, ACE-inhibitory i diuretyki
w leczeniu niewydolnosci serca.

o Kategoria B: leki o dobrze udokumentowanej sku-
tecznosci u chorych w wieku podeszlym, jednak
istniejg ograniczone dane dotyczace ich dzialania
lub bezpieczenstwa; leki te mogtyby zosta¢ pomi-
niete w przypadku wystapienia dziatan ubocznych
lub w sytuacji, gdy istnieje koniecznos$¢ stosowa-
nia znacznej liczby lekéw z grupy A - np. diure-
tyki i leki blokujace receptory beta-adrenergiczne
w leczeniu nadci$nienia tetniczego, bisfosfoniany



GERIATRIA 2010; 4: 10-14

w leczeniu osteoporozy.

» Kategoria C: leki o niejasnej skutecznosci i spor-
nym profilu bezpieczefistwa u starszych chorych;
powinno sie ich unika¢ w terapii, gdy istnieje
konieczno$¢ stosowania znacznej liczby lekow
z grupy A lub gdy wystepuja dziatania uboczne
- np. spironolacton u chorych z nadci$nieniem
tetniczym, amniodaron u chorych z migotaniem
przedsionkow.

o Kategoria D: leki, ktére powinny zosta¢ usuniete
ze schematéw leczenia w pierwszej kolejnosci
i ktérych nalezy unika¢ w starszym wieku — np.
benzodiazepiny, prometazyna.

Zwroéci¢ nalezy uwage, ze consensus autorytetow
naukowych, organizacji naukowych, organizacji pacjen-
tow, przedstawicieli firm farmaceutycznych i organizacji
ubezpieczeniowych moze by¢, ze wzgledu na sprzecz-
nos¢ interesow, trudny do osiaggniecia. Najwiecej jednak
kontrowersji budzi kwalifikacja lekow dla osob starszych
wedlug wynikéw wystandaryzowanych badan klinicz-
nych. Autorzy pracy jako jeden z przyktadéw takich
badan podaja badania HYVET [14].

Z punktu widzenia lekarza geriatry, koniecznos¢
odniesienia stosowanego leczenia do rzeczywistej
sytuacji pacjentéw - z jednej strony, oraz do opierania
decyzji o wystandaryzowane badania kliniczne —
z drugiej strony, stoja czesto w sprzecznosci.

Zada¢ bowiem sobie nalezy sprawe, ze badania

kliniczne w odniesieniu do pacjentéw geriatrycznych
wymagaja ZAWSZE (jak dotychczas!) ekstrapolacji

wynikéw z grupy oséb zdrowszych, a stad rowniez
nalezy bra¢ pod uwage inne mozliwe efekty terapeu-
tyczne (rozwiniecie tego zagadnienia przekracza ramy
niniejszego artykutu). Typowy pacjent geriatryczny
[15], a wiec chory z wielochorobowoscig, wielolekowo-
$cig, znacznym ryzykiem niesprawnosci, czesto tez np.
z zaburzeniami funkcji poznawczych) jest pacjentem,
ktory nigdy dotychczas nie zostal wlaczony do badan
klinicznych, cho¢by dlatego, ze - z definicji - wymaga
indywidualnego podejscia. Jak tu wiec znalez¢ co naj-
mniej kilkuset takich samych chorych?

Powyzsze watpliwosci mozna przeanalizowaé na
przykliadzie jednego z cytowanych przez Wehlinga [12]
badan HYVET [14].

Badanie HYVET [16]

Badanie HYVET (Hypertension in the Very Elderly
Trial) zostato ogloszone w maju 2009 badaniem

roku 2008 przez ImpACT/Society for Clinical Trials

i American Heart Association. Z metodologicznego

punktu widzenia jego protokét badawczy jest wiec

bardzo dobrze skonstruowany. Pokregli¢ tez nalezy, ze
badanie jest rzeczywiécie dedykowane chorym najstar-
szym (80 i wigcej lat) oraz, ze wigczono do niego osoby

z wspolistniejagcymi patologiami (choroby ukladu ser-

cowo-naczyniowymi, cukrzyca, udar). Jest to badanie

migdzynarodowe, randomizowane, prowadzone wie-
loo$rodkowo, metoda podwojnie slepej proby.

Badaniem objeto ponad 3800 oséb w wieku 80
i wiecej lat, ktorych cisnienie skurczowe bylo pomie-
dzy 160-199 mmHg, a ci$nienie rozkurczowe ponizej
110 mmHg.

W wyniku podawania indapamidu lub indapa-
midu z peridnoprilem uzyskano obnizenie ci$nienia
i jednoczeé$nie m.in. zmniejszenie $émiertelnosci
(0 21%), obnizenie liczby udaréw (o 34%) i obnizenie
niewydolnosci serca (o 64%) w grupie leczonej. We
wnioskach z badania zwraca sie ponadto uwage na
szybki efekt leczenia i jego bezpieczenstwo.

Jednak wraz z wynikami badan przedstawiono
réwniez ostrzezenia, iz:

1. populacja objeta badaniem byla zdrowsza od
przecietnej - wedlug charakterystyki grupy bada-
nej tylko u 12% oséb wiaczonych do analizy
wspolistnialy choroby ukfadu sercowo-naczynio-
wego, u 3% - niewydolno$¢ serca, u mniej niz 7%
- cukrzyca. Analizowane problemy kliniczne byly
wiec zdecydowanie rzadsze niz w standardowej
populacji 0oséb w wieku >80; chorych z otepie-
niem nie wlaczono do badan wcale, podobnie jak
chorych wymagajacych codziennej opieki piele-
gniarskiej, co - jak mozna si¢ spodziewa¢ - ozna-
cza znaczny stopien ich niesprawnosci;

2. korzysci z leczenia nadcis$nienia przy wartosciach
ci$nienia skurczowego ponizej 160 mmHg u cho-
rych w najstarszych grupach wiekowych wyma-
gaja dalszych badan;

3. poniewaz warto$ciami docelowymi ci$nienia
bylo 150/80 mmHg - korzysci ze znaczniejszego
obnizenia wartosci ci$nienia wymagaja dalszych
badan.

Oznacza to, Ze pytanie o leczenie niewielkiego
stopnia nadci$nienia w pdznej starosci pozostaje
otwarte, podobnie jak np. leczenie nadci$nienia u cho-
rych najstarszych z otgpieniem.

Nawet wiec te, uznane za badania roku 2008,
analizy nie uwzgledniajg rzeczywistych pacjentéw
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geriatrycznych, chod sa to w rzeczywisto$ci jedne z bar-
dzo niewielu badan dedykowane osobom najstarszym.
Trudno jest zatem wyobrazi¢ sobie rekomendacje dla
tych chorych oparte o wystandaryzowane badania
kliniczne.

Podsumowanie

Dyskusja o koniecznoséci wprowadzenia mozli-
wych do zastosowania w praktyce regul utatwiaja-
cych farmakoterapie geriatryczna wydaje si¢ nabiera
koloréw. Bez wzgledu jednak, w jakim podazy ona
kierunku, podstawowe zasady leczenia starszych cho-

dawek lub nawet liczby stosowanych lekéw. Druga zas
zwraca uwage na konieczng indywidualizacje leczenia,
co jest naturalng konsekwencjg indywidualnych celow
leczenia, wynikajacych z réznych schematéw wielocho-
robowosci i wielolekowosci, a takze z rznego stopnia
niesprawnosci czy wreszcie koniecznosci - o czym
sie czesto zapomina — wziecia pod uwage oczekiwan
pacjenta (ang. concordance).
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rych nie mogg si¢ zmienic.

o leczeniu niefarmakologicznym, zanim przejdzie si¢
do farmakoterapii - nie ma ono dziatan ubocznych,
a czgsto jego zastosowanie pozwala na zmniejszenie
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