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Zaleznosc¢ pomiedzy obciazeniem antycholinergicznym
a wystepowaniem zaburzen funkcji poznawczych
i zwiekszonego ryzyka upadkow u osob
w podesziym wieku

Relationship between anticholinergic burden
and incidence of cognitive decline and increased risk
of falls in the elderly
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Streszczenie

Leki antycholinergiczne sq powszechnie przyjmowane przez osoby starsze pomimo faktu, Ze wystepuje u nich zwigkszone
ryzyko pojawienia si¢ dziatan niepozqdanych tych substancji. W wielu krajach, w tym w Polsce obcigzenie antycholiner-
giczne dotyczy od okoto 40 do 50% 0sob starszych. Moze byc¢ ono oszacowane za pomocq skal obcigzenia lekowego. W ni-
niejszej pracy przedstawiono zaleznosci pomigdzy obcigzeniem antycholinergicznym osoéb w podesztym wieku wyrazonym
za pomocq skali Anticholinergic Cognitive Burden (ACB), a ryzykiem wystgpienia zaburzeni funkcji poznawczych i upad-
kow. Migdzynarodowe zalecenia wskazujq na koniecznos¢ redukcji lekow antycholinergicznych, w tym celu pomocne mogq
okazac sig¢ skale utatwiajqgce identyfikacje tych grup lekow, a takze okreslenie catkowitego obcigzenia pacjenta. (Gerontol
Pol 2022; 30; 125-129) doi: 10.53139/GP.20223012

Stowa kluczowe: Anticholinergic Cognitive Burden, ACB, staros¢, demencja, upadki, leki antycholinergiczne
Abstract

Anticholinergic drugs are commonly taken by the elderly despite the fact that they are at increased risk of side effects from
these substances. In many countries, including Poland, the anticholinergic burden affects about 40-50% of the elderly.
This burden may be estimated using drug burden scales. This study presents the relationship between anticholinergic bur-
den in the elderly, as measured by the Anticholinergic Cognitive Burden (ACB) scale, and the risk of cognitive impairment
and falls. International recommendations indicate the need for anticholinergic drug reduction, for this purpose scales that
facilitate the identification of these groups of drugs, as well as the determination of the patient’s total burden, may be help-
ful. (Gerontol Pol 2022; 30; 125-129) doi: 10.53139/GP.20223012

Keywords: Anticholinergic Cognitive Burden, ACB, elderly, dementia, falls, anticholinergic drugs

Wstep 7. wiekiem dochodzi do zmian w farmakodynamice
i farmakokinetyce lekow, co przyczynia si¢ do wzro-
Wielochorobowos¢ powszechnie wystgpujgca u 0s6b  stu podatnosci tych oséb na dziatania niepozadane r6z-
starszych wigze si¢ z koniecznoscig przyjmowania wie-  nych substancji [1-3]. Czeste skutki uboczne cholino-
lu lekéw w tym lekow o dziataniu antycholinergicznym.  litykéw to m.in. wzrost ryzyka wystapienia zaburzei
Niestety, wedtug przeprowadzonych dotad badari choli-  funkcji poznawczych, upadkéw, zaburzeri funkcjonal-
nolityki mogg wywierac negatywny wptyw na stan zdro-  nych, majaczenia, nieprawidtowosci widzenia, suchosci
wia 0s6b starszych.
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w ustach[4]. Najczesciej przyjmowane leki tej grupy
to leki kardiologiczne, przeciwpsychotyczne, przeciw-
depresyjne, przeciwlgkowe[5]. Z powodu wywierania
wielu niekorzystnych efektow zalecana jest redukcja w
przepisywaniu ich osobom starszym [6].

Do tej pory opublikowano kilka skal pozwalajacych
w szybki sposob oszacowaé obcigzenie antycholiner-
giczne pacjenta. Sg to m.in. Anticholinergic Cogniti-
ve Burden Scale (ACB), Anticholinergic Risk Scale
(ARS), Anticholinergic Activity Scale (AAS), Anticho-
linergic Drug Scale (ADS)[7]. Jedng z bardziej znanych
jest skala ACB opublikowana po raz pierwszy w 2008
roku[8,9]. Dzieli ona leki antycholinergiczne na 3 grupy.
Do pierwszej zaliczane sa cholinolityki o prawdopodob-
nej aktywnosci natomiast do grup 2 i 3 leki o zdefinio-
wanej aktywnosci [8]. Wazne jest, aby u pacjentéw ge-
riatrycznych obcigzenie antycholinergiczne utrzymywac
na jak najnizszym poziomie [6,8].

Celem pracy jest oméwienie zaleznosci miedzy ob-
cigzeniem antycholinergicznym obliczonym za pomoca
skali ACB a wystepowaniem niektérych zaburzen typo-
wych dla os6b starszych.

Epidemiologia

Jak dotad w Polsce przeprowadzono jedno badanie
okreslajace obcigzenie antycholinergiczne pacjentow ge-
riatrycznych. Opublikowane wyniki pokazuja, ze okoto
41% pacjentéw przyjmuje przynajmniej jeden lek o ak-
antycholinergiczne;j.
nia tych lekéw jest poréwnywalna w wielu krajach [5].

tywnosci Czestos¢  przyjmowa-
W Stowenii 43,2% starszych pacjentéw ambulatoryj-
nych wykazywato obcigzenie antycholinergiczne [10].
W Niemczech 46,3% hospitalizowanych pacjentow ge-
riatrycznych bylo obcigzonych lekami ACB[11], bioragc
pod uwage niemieckich pacjentéw leczonych ambula-
toryjnie, 53,7% z nich wykazywalo obcigzenie wedtug
skali ACB, natomiast 38,4% wedlug skali ADS[12].
W USA 63% o0s6b w wieku geriatrycznym jest obcigzo-
na cholinolitykami [13].

Zaburzenia funkcji poznawczych

Demencja jest czestym schorzeniem wystgpujacym
wsrod oséb starszych. Szacuje sig¢, ze na swiecie cierpi
na nig okoto 55 milionéw oséb, a kazdego roku odnoto-
wuje sie blisko 10 milionéw nowych przypadkéw [14].
W wielu przeprowadzonych dotgd badaniach przeanali-
zowano zalezno$¢ pomiedzy obcigzeniem antycholiner-
gicznym, a wystgpowaniem zaburzen funkcji poznaw-
czych m.in. w badaniu obserwacyjnym wlaczajagcym

GERONTOLOGIA POLSKA, 2022, 2

MARTA GORCZYCA, MALGORZATA GRABARCZYK, MARTYNA GRABOWSKA-SZCZUREK I IN.

1652 afroamerykanéw w wieku =70 lat mieszkajacych
w spolecznosci. Zaobserwowano, ze przyjmowanie le-
kéw o silnych wlasciwosciach antycholinergicznych
jest zwigzane ze zwigkszonym ryzykiem wystgpienia
zaburzen funkcji poznawczych (OR = 1,46; 95%CI
1,07-1,99; p = 0,02). Brak natomiast takiej zaleznosci
biorgc pod uwage leki antycholinergiczne o mozliwej
aktywnosci antycholinergicznej[15]. Podobne wyni-
ki pokazuje inna praca, w ktérej ryzyko wystgpienia
demencji u os6b 70+ mieszkajacych w spotecznosci
bylo wyzsze u pacjentéw z ACB=3 w poréwnaniu do
pacjentéw z ACB = 0 (OR = 1,36; 95%CI 1,01-1,82),
natomiast ryzyko to bylo podobne, jezeli poréwnano
osoby z ACB 1-2 i ACB 0. Dodatkowo pacjenci przyj-
mujacy przynajmniej 1 lek o zdefiniowanej aktywnosci
antycholinergicznej (ACB 2 lub 3) mieli wyzsze praw-
dopodobienistwo wystgpienia demencji w poréwnaniu
do pacjentéw nieobcigzonych tymi lekami (OR = 1,35;
95%CI 1,01-1,80) [16]. W 2020 roku zostaly opubli-
kowane wyniki badania prospektywnego, ktére objeto
2140 mieszkanicow Wtoch w wiek 80 lat i starszych.
U kazdego uczestnika obliczono catkowite obcigze-
nie antycholinergiczne za pomocg skali ACB, zaobser-
wowano, ze im wyzsze jest calkowite obcigzenie, tym
wyzsze ryzyko wystgpienia demencji. U oséb z wyni-
kiem ACB=4 ryzyko to bylo 4,5 razy wyzsze niz u os6b
nieprzyjmujacych lekéw antycholinergicznych. Biorac
pod uwage wyniki testu MMSE, mozna zauwazy¢, ze
u uczestnikéw badania z catkowitym ACB 1-3 nie wy-
stepowaly istotnie nizsze wyniki w tym tescie, natomiast
osoby z wynikiem =4 mialy Srednio o okoto 8,3 punkta
mniej [17].

Nieco odmienne rezultaty zostaty dostrzezone w pol-
skim badaniu wlgczajacym pacjentow oddzialu geria-
trycznego. Uzyskane wyniki pokazuja, ze kazde obcig-
zenie antycholinergiczne moze by¢ powigzane z wyste-
powaniem zaburzen funkcji poznawczych (OR = 2,86;
95% CI 1,80-4,52; p <0,001) [5].

Istnieje kilka skal obcigzenia antycholinergicznego
m.in. ARS, ADB, ACB, DBI-Ach (Drug Burden Index-
-anticholinergic component) [7,18] niestety jak na razie
opublikowano niewiele badari wykorzystujacych wigcej
niz jedng skal¢ w celu obliczenia obcigzenia lekowego.
W badaniu Niemieckim angazujagcym 3189 starszych
pacjentow ambulatoryjnych, obcigzenie antycholiner-
giczne obliczone za pomocg ACB i ADS bylo zwigzane
z nizszymi funkcjami poznawczymi, natomiast zalez-
nos¢ ta byla wyzsza, jezeli catkowite obcigzenie wyra-
zone bylo za pomocg ADS w poréwnaniu z obcigzeniem
wyrazonym za pomocg ACB, wyniki wynosily odpo-
wiednio (wspoétczynnik regresji -0.26; p = 0.008 i wspot-
czynnik regresji -0,24; p = 0,003) [12].
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Retrospektywne badanie obejmujace  populacje
116043 os6b starszych w Tajwanie pokazuje, ze ACB
wykazuje najwigksza zalezno$¢ z obecnoscig demencji
(im wigeksze ACB tym wigksza zaleznos¢) w grupie wie-
kowej 65-74 1 75-84 lata, pozostale skale ujete w bada-
niu: ARS i DBI nie wykazywaly takiej zaleznosci. Do-
datkowo skala ACB w poréwnaniu z ARS i DBI-Ach
identyfikuje wigcej pacjentéw obcigzonych lekami an-
tycholinergicznymi. Najwyzsza zaleznos¢ migdzy obcig-
zeniem antycholinergicznym wedlug ACB a obecnoscig
demencji wystepuje u pacjentéw w grupie wiekowej 65-
74 lata z ACB =4, natomiast najnizsza w grupie =85 lat
i z obcigzeniem 2. Zadna skala nie wykazywala zalez-
nosci rosngcej miedzy obcigzeniem a demencja w grupie
wiekowej 85+. ZauwazyliSmy, ze ACB lepiej korelo-
wala z demencjg przy wyzszych wynikach: 3 i =4, nato-
miast ARS lepiej koreluje przy nizszych wynikach [18].

Por6wnanie powigzania obcigzenia antycholiner-
gicznego wyrazonego za pomocg réznych skal z zabu-
rzeniami funkcji poznawczych przeprowadzono takze
u pacjentow ambulatoryjnych w wieku 60+ w Kanadzie.
Najsilniejsza zaleznos¢ okazata si¢ mie¢ skala ARS
OR = 6,5 (95%ClI 1,3-32,3), nastepniec ADS OR = 5,7
(95%CI 1,1-27,7), ACB OR = 5,3 (95%CI 1,1-25,8),
DBI OR =4,0 (95%CI 0,8-19,7) [19].

Upadki

Upadki sg jedng z czestszych przyczyn obrazen osob
starszych, wedtug World Health Organization, kazdego
roku dochodzi do okoto 684000 $miertelnych upadkéw
na swiecie, co przyczynia si¢ do tego, ze jest to druga
przyczyna nieumyslnych zgonéw, zaraz po wypadkach
drogowych. Natomiast okolo 37,3 miliona z nich wy-
maga interwencji medycznych [20]. Do wystepowania
czestszych upadkéw predysponuje migdzy innymi: star-
szy wiek, zaburzenia widzenia, ostabienie sity migsnio-
wej, choroby przewlekle [21].

Wiele badani wskazuje na istnienie powigzania pomig-
dzy ryzykiem wystgpienia upadku a przyjmowaniem le-
kéw o aktywnosci antycholinergicznej.

Naharci et al. wykazali, ze u 0séb starszych z zespo-
tem kruchosci (OR = 3,84; 95%CI 1,48-9,93; p = 0,006)
i etapem przed wystgpieniem zespolu kruchosci
(OR =2,71; 95%CI 1,25-5,89; p = 0,012) wystepuje po-
wigzanie miedzy przyjmowaniem przynajmniej jedne-
go leku antycholinergicznego a zwigkszonym ryzykiem
upadku. Brak takiej zaleznoSci wsréd oséb bez osta-
bienia. Catkowite ACB bylo wyzsze u os6b z historig
upadkéw w okresie ostatnich 12 miesigcy [22].

Suehs et al. dowiedli, ze istnieje zwigzek pomigdzy
zwigkszonym ryzykiem upadku lub ziamania a ekspo-
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zycja na leki antycholinergiczne zawarte w skali ACB
u 113 311 oséb cierpigcych z powodu nadreaktywnego
pecherza moczowego w przedziale wiekowym 65-89
lat. Obecna ekspozycja na leki przeciwcholinergiczne
wigzata sie¢ z 1,28-krotnie wigkszym ryzykiem wystg-
pienia upadku/ztamania (95%CI 1,23-1,32), natomiast
przeszla ekspozycja wigzata si¢ z 1,14-krotnie zwigk-
szonym ryzykiem upadku/ztamania (95%CI 1,12-1,17).
Dodatkowo ryzyko to byto wyzsze u 0séb z niskim,
umiarkowanym i wysokim obcigzeniem w poréwna-
niu do pacjentéw nieobcigzonych antycholinergicznie
[23]. Tan et al. w badaniu obejmujagcym 25639 o0s6b
w wieku 40-79 lat réwniez wykazali istnienie powigza-
nia mi¢dzy ryzykiem upadkéw a przyjmowaniem lekéw
antycholinergicznych. Poréwnano czg¢stos¢ hospitalizacji
u oséb z obcigzeniem ACB=1 i u oséb bez obcigzenia
ACB = 0. Pacjenci przyjmujacy leki antycholinergiczne
hospitalizowani byli z czgstoscig 12,3/1000 osobolat, na-
tomiast osoby nieeksponowane na leki, hospitalizowane
byty z czgstoscig 6,9/1000 osobolat. Iloraz szans hospi-
talizacji z powodu upadku wynosit 1,79 dla oséb obcig-
zonych przynajmniej jednym lekiem antycholinergicz-
nym wymienionym w skali ACB. Dla poszczeg6lnych
stopni obcigzenia ACB = 1, ACB =2, ACB =3, ACB
=4 ilorazy szans hospitalizacji w poréwnaniu do os6b
z ACB = 0 wynosily kolejno 1.20 (95% CI 1,09-1,33),
1,42 (95%CI 1,25-1,60) i 1,39 (95%CI 1,21-1,60) po
dostosowaniu do wieku, pici, stanu zdrowia, aktywnosci
fizycznej i cisnienia tetniczego [24].

W Polsce wsrdd pacjentéw geriatrycznych réwniez
zaobserwowano, ze kazdy poziom obcigzenia antycholi-
nergicznego wiaze si¢ ze zwickszonym ryzykiem upad-
kéw (OR = 1,88; 95%CI 1,17-3,02; p <0,008)[5]. XU et
al. w prospektywnym badaniu obserwacyjnym wigczaja-
cym 1499 oséb mieszkajagcych w spotecznosci w wieku
=55 lat wykazali powigzanie pomigdzy wystgpowaniem
upadkéw a obcigzeniem antycholinergicznym ACB na
poziomie 1-2 na poczgtku badania (OR = 1,412; 95%CI
1,035-1,926). Nie zaobserwowano rdznicy pomigdzy
grupa z ACB = 1-2 a grupg z ACB = 0 po 2 i 5 latach.
Po 2-letnim okresie osoby z ACB=3 byty znacznie bar-
dziej narazone na ryzyko wystapienia upadkéw w po-
réwnaniu z ACB = 0 (OR =2,098; 95%ClI 1,032-4,263).
Po 5 latach w grupie oséb z obcigzeniem ACB =3 nie
zaobserwowano wzrostu czestosci upadkéw w poréwna-
niu z grupg ACB = 0 [25]. W 2020 pojawit si¢ artykul,
opisujacy badanie, w ktérym wzieto udziat 2125 kobiet
w Srednim wieku. Wykazano, ze ACB =2 wigzato si¢
z nawracajacymi upadkami (=2 upadki) w ciggu ostat-
nich 12 miesiecy (OR = 2,34; 95%CI 1,3-4,19) srednio
po 11 latach od poczatkowej ekspozycji na leki. Brak
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jest natomiast takiej zaleznosci dla wyniku ACB réwne-
go 1 [26].

Whioski

Skala Anticholinergic Cognitive Burden moze by¢
bardzo pomocna w praktyce kazdego lekarza zajmujgce-
go si¢ osobami starszymi. Ulatwia ona oszacowanie cal-
kowitego obcigzenia antycholinergicznego i umozliwia
jego ewentualng redukcje¢. Jak dotagd powstato niewiele
badan poréwnujgcych rézne skale lekow antycholiner-

gicznych, jednak w zaleznosci od badania kazda z nich
wykazuje powigzanie z czgstszym wystegpowaniem opi-
sanych dolegliwosci. Skala ACB jest prosta w uzyciu,
tatwo dostgpna dla lekarzy, dlatego powinna by¢ uzy-
wana jak najczesciej jako narzedzie utatwiajace redukcje
obcigzenia antycholinergicznego oséb w starszym wie-
ku.
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