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Ciel: Cielom predkladanej prace bola analyza prevalencie rizikovych kombinacii kardiovaskularnych lieciv. Zaroven sme hodnotili faktory
pacienta, ktoré zvysuju pravdepodobnost vyskytu takychto kombinacii.

Metody: Do Studie sme zaradili 600 pacientov vo veku =65 rokov hospitalizovanych na Internom oddeleni Nemocnice s Poliklinikou
v Povazskej Bystrici. Na identifikovanie rizikovych kombinacii kardiovaskularnych farmak sme pouzili studiu autorov Vlahovic¢-Palcevski
a Bergman. Najvyznamnéjsie charakteristiky pacienta asociované s vyskytom rizikovych kombinacii kardiovaskularnych lie¢iv sme ur¢ili
pomocou modelu binarnej logistickej regresie (SPSS for Windows, 15. verzia).

Vysledky: Rizikové kombinacie kardiovaskularnych farmak podla Vlahovi¢-Pal¢evski a Bergmana sme zaznamenali u 47 pacientov (7,8 %).
Najcastejsie sa v naSom stuibore vyskytli kombinacie inhibitorov angiotenzin-konvertujiceho enzymu (ACE) s K* - Setriacimi diuretikami
alebo s pripravkami kalia. Ako najvyznamnejsie prediktory pritomnosti tychto kombinacii vyzneli: polyfarmécia (odds ratio (OR) = 2,38; 95%
interval spolahlivosti (Cl) = 1,50-3,79), imobilizacia (OR = 1,87; 95 % Cl = 1,16-3,00) a fibrilacia predsieni (OR = 1,73; 95 % Cl = 1,13-2,64).
Zaver: Starsi pacienti predstavuju rizikovu skupinu z hladiska liekovych interakcii s ohladom na c¢astu polymorbiditu a polyfarmaciu.
Predkladana studia dopliia poznatky o predpisovani rizikovych kombinacii kardiovakularnych lieciv u starsich chorych. Vysledky stadie
poukazuju na pomerne nizku preskripciu vysoko rizikovych kombinacii warfarinu s NSAID a na prevazujlce pouzivanie potencialne rizi-
kovych kombinécii, ktoré pri pravidelnom sledovani laboratérnych hodnét a klinického stavu pacienta mézu patrit do oblasti racionalnej
preskripcie. Aj napriek relativne nizkemu vyskytu potencialne rizikovych kombinacii kardiovaskularnych farmak v hodnotenom stibore
je potrebné kontinualne sledovat preskripciu rizikovych liekovych kombinacii a prednasat danu problematiku v ramci kontinualneho
medicinskeho vzdelavania.

Klaéové slova: liekové interakcie, inhibitory angiotenzin-konvertujiceho enzymu, nesteroidové antiflogistika, warfarin, diuretika.

Risky combinations of cardiovascular drugs in elderly patients and factors increasing the probability of their occurrence

Aim: The aim of the presented work was to analyse the prevalence of risky combinations of cardiovascular drugs. We assessed also pa-
tients’ characteristics that increase the probability of their occurrence.

Methods: We enrolled 600 patients aged 65 years or more admitted to the Department of Internal Medicine of the Hospital in Povazska
Bystrica. To identify risky combinations of cardiovascular drugs the study of Vlahovié¢-Palcevski et Bergman was applied. To define the
most important patient’s characteristics associated with the occurrence of risky combinations of cardiovascular medications, the binary
logistic regression model (SPSS for Windows, 15" version) was used.

Results: Risky combinations of cardiovascular drugs according to Vlahovié-Pal¢evski and Bergman were found in 47 patients (7.8 %). The
combinations of angiotensin-converting enzyme (ACE) inhibitors with potassium sparing diuretics or with potassium supplements were
found to be the most common. Polypharmacy (odds ratio (OR) = 2.38; 95% confidence interval (Cl) = 1.50-3.79), immobilization (OR =
1.87; 95% Cl = 1.16-3.00) and atrial fibrillation (OR = 1.73; 95% Cl = 1.13-2.64) were considered the most important patient’s characteristics
associated with prescription of risky combinations.

Conclusion: Elderly persons represent a vulnerable group regarding drug-drug interactions because of the common presence of poly-
morbidity and polypharmacy. Present study is one of the studies that provide information on prescription of risky combinations of
cardiovascular drugs in elderly patients. The significant proportion of risky combinations observed in present study may be considered
rationally prescribed when laboratory markers and patients status is regularly monitored. Implementation of this topic within the frame-
work of continual medical education is needed.

Key words: drug-drug interactions, angiotensin-converting enzyme inhibitors, non-steroidal anti-inflammatory drugs, warfarin, diuretics.
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Uvod

Starsi ludia predstavuju vulnerabilnt skupinu
populécie z hladiska farmakoterapie. Podla Uda-
jov studif cielenych na populdciu geriatrickych
pacientov 6,6-41,3 % hospitalizacii je spdsobe-
nych neziaducimi t¢inkami (NU) lieciv (1). Casté
sUcasné uzivanie viacerych farmak (polyfarméacia)
je pricinou zvyseného rizika liekovych interakcil.
Fenomén polyfarmacie dokumentuju domace
i zahrani¢né studie zamerané na problemati-
ku farmakoterapie v geriatrii. Podla domacich
zdrojov uzfvaju starsi obyvatelia v domovoch
dochodcov priemerne 4,8 liekov. Najviac (prie-
merne 5,4) ich uzivali fudia vo vekovej kategorii
80-84 roc¢nych (2). Wawruch a kol. zaznamenali
uZivanie > 6 lieciv az u 62,3 % hospitalizovanych
pacientov pri prepusteni z nemocnice (3).

Vekom dochdadza ku viacerym zmendm
na urovni farmakokinetiky a farmakodynami-
ky lieciv. Znizuje sa funkena kapacita organov
podielajucich sa na eliminacii lieciv (oblicky,
pecen). Okrem poklesu funkcie elimina¢nych
orgdnov sa na zmendach farmakokinetiky lieciv
podielaju viaceré faktory: napr. znizena sekrécia
slin, zvySené pH Zalidocnej Stavy, spomalena
Crevnd pasadz, redukcia celkovej telesnej vody
v organizme, relativne zvysenie zastUpenia tu-
ku, hypoalbuminemia. Tieto zmeny prehlbuju
pritomné pridruzené ochorenia (napr. chronicka
rendlna insuficiencia). Vyznamnou pricinou kom-
plikacif farmakologickej lie¢by u starsich fudi je
znizena compliance. Vekom sa meni schopnost
pacienta dodrZiavat pokyny lekdra. Na znizenej
compliance sa podielaju poruchy kognitivnych
funkcif, zmyslovych orgénov, ochorenia pohy-
bového aparatu, ekonomické aspekty liecby,
nedostatoc¢nd informadcia o lieku zo strany lekdra
a mnohé dalsie farmakoterapeutické a psycho-
socialne faktory (4, 5).

Cielom predkladanej prace bola analyza pre-
valencie rizikovych kombindcif kardiovaskular-
nych lieciv u seniorov prijatych na hospitalizaciu.
Zaroven sme hodnotili faktory pacienta, ktoré
zvysuju pravdepodobnost vyskytu rizikovych
kombindcif kardiovaskuldrnych lieciv.

Pacienti a metody

Subor 600 hospitalizovanych pacientov sme
pre nasu retrospektivnu studiu selektovaliz 1045
pacientov prijatych na hospitalizaciu na Interné
oddelenie Nemocnice s Poliklinikou v PovaZskej
Bystrici v obdobiod 1.12.2003 do 31. 3.2005. Do
studie sme zaradili iba pacientov vo veku >65
rokov, ktorf mali v dokumentécii vetky potrebné
Udaje pre nase hodnotenie. Neanalyzovali sme
chorych, ktorf pocas hospitalizacie zomreli.

U kaZdého chorého sme evidovali demo-
grafické Udaje — vek, pohlavie, Udaj o socidinom
zabezpeceni (Zije osamelo alebo s inou osobou),
zistovali sme, ¢i bol pacient imobilny, opakovane
hospitalizovany v danom roku. Zaznamenali sme
vietky pridruzené ochorenia uvedené v doku-
mentdcii v sulade s 10. reviziou Medzindrodnej
klasifikacie chordb (6). Pacienta, ktory mal su-
¢asne 4 a viac z nasledovnych chronickych
ochoreni sme povazovali za polymorbidneho:
ischemicka choroba srdca, artériova hypertenzia,
srdcové zlyhanie, fibrildcia predsieni, diabetes
mellitus, chronickd obstrukéna choroba pluc
alebo bronchidlna astma, psychiatrické diagnézy
(demencia, depresia), ochorenia GITu (vredova
choroba zaludka a dvanéstnika, nespecifické za-
palové ochorenia ¢riev) a choroby pohybového
aparatu (osteopordza, artritida). Na urcenie krité-
ria polymorbidity sme vyuZzili metodiku Studie
Veehofa a kol. (7). U kazdého pacienta sme za-
znamenali vietky lieciva, ktoré mal uvedené pri
prijati do nemocnice. V pripade uzivania fixnych
kombindcif sme hodnotili kazdé liecivo zvIdst.
Pre urcenie hranice polyfarmacie sme vyuzili
pracu Williamsona a Chopina, podla ktorych
uZivanie 6 a viac lieciv je spojené so zvysenym
rizikom komplikécii farmakoterapie (8).

Na identifikovanie rizikovych kombinacif
kardiovaskuldrnych farmdak sme pouzili studiu
autorov Vlahovi¢-Palcevski a Bergman (tabulka 1)
(9). Z liekovych kombindcii, ktoré tito autori pova-
Zovali za vysoko rizikové sme vybrali kombinacie
farmak, ktoré ovplyviuju kardiovaskuldrny sys-
tém. Nehodnotili sme kombinéacie psychofar-
mak. Ku kombinécidm inhibitorov angiotenzin-
konvertujuceho enzymu (ACE) s K — Setriacimi
diuretikami sme nezahrnuli kombinacie ACE
inhibftorov so spironolakténom. Dévodom je
uplatnenie tohto aldosterénového antagonis-

tu v terapii srdcového zlyhania v $tadiu NYHA
-1V (10).

Urcili sme faktory pacienta, ktoré zvysuju
pravdepodobnost uzivania rizikovych kombi-
nacif lieciv. Za tymto Ucelom sme porovnali vy-
skyt znakov pacienta (vek =75 rokov, pohlavie,
osamelost, polymorbidita, imobilizacia, rehospi-
talizacia, uzivanie > 6 lieciv pri prijati do nemoc-
nice a jednotlivé pridruzené ochorenia) medzi
skupinou chorych, ktorf mali pritomnd rizikovu
kombinaciu a skupinou pacientov, ktorf nemali
pritomné takéto kombindcie lieciv.

Udaje pre nase hodnotenie sme Cerpali
z dokumentacie pacientov spésobom priame-
ho manuélineho vypisovania dét z chorobopisov,
ktoré boli nasledne viozené (v kddovanej po-
dobe) do tabulky spracovatelnej v statistickom
programe SPSS for Windows, verzia 15. Zber dat
sme realizovali pri plnom re$pektovani etickych
principov a zdkona o ochrane osobnych tdajov.

Statistické hodnotenie

Spojité parametre sme vyjadrili ako priemer
+ smerodajna odchylka. Diskrétne znaky sme
charakterizovali pocetnostou ich vyskytu a per-
centudlnym zastUpenim. Diskrétne znaky sme
medzi skupinami pacientov s rizikovymi kom-
bindciami lieciv a bez nich porovnali x2-testom.
Najvyznamnejsie znaky predisponujice na pri-
tomnost rizikovych kombinécif lie¢iv sme urcili
multivariantnou analyzou, pouzitim modelu
bindrnej logistickej regresie. Ako vstupné para-
metre modelu sme zaradili tie znaky pacienta,
ktoré vyznamne ovplyvnili pritomnost riziko-
vych kombindcif pri univariantnom hodnotent
x2-testom. Pre najvyznamnejsie prediktory bol
uréeny parameter odds ratio (OR) a 95% interval
spolahlivosti pre OR. OR v nadej studii vyjadruje,
kolkokrat maju pacienti s danym znakom vyssiu

Tabulka 1. Klasifikacia rizikovych kombinacii lie¢iv podla Vlahovi¢-Palcevski a Bergman (9)

Rizikové kombinacie

Klinicka zavaznost

ACE inhibitory + K*-3etriace diuretiké

C

ACE inhibitory + substitu¢né pripravky s obsahom kalia

K*-Setriace diuretikd + substitu¢né pripravky s obsahom kélia

Beta-blokator + BVK

Diuretikd + NSA

Warfarin + NSA

Beta-blokator + antiastmatika

N|O [N |T|0O|N

BZD anxiolytika 4+ BZD hypnotika

*

ACE - angiotenzin-konvertujici enzym; BVK — non-dihydropyridinové blokéatory vapnikovych kanalov
(verapamil, diltiazem); NSA — nesteroidové antiflogistika. Klinicka zavaznost: C — interakcia moze viest ku
zmendm terapeutického efektu alebo ku manifestacii NU, aviak je mozné zvladnut tuto interakciu zme-
nou davkovania lieciva. Pouzitie takejto kombindacie vyzaduje adjustaciu davkovania. D — interakcia moze
mat zavazné klinické dosledky v zmysle NU alebo terapeutického zlyhania. Takymto kombinaciam je po-
trebné sa vyhnut. * - neuvedeny stupen klinickej zavaznosti
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pravdepodobnost na uZivanie rizikovych kom-
binacif v porovnani s pacientmi bez takéhoto
znaku (11).

Statistické testovanie sme realizovali na hla-
dine vyznamnosti a = 0,05. PouZili sme Statisticky
program SPSS for Windows 15. verzia.

Vysledky

Do suboru sme zaradili 600 pacientov, ktorych
priemerny vek bol 76,6 + 6,5 rokov. V hodnotenom
stbore prevazovali zeny (n =351; 58,5 %), priemer-
ny vek 77,1 £ 6,1. Muzi tvorili 41,5 % hodnoteného
suboru (n = 249), priemerny vek 759 + 70.

Rizikové kombindcie kardiovaskuldrnych
lie¢iv sme zaznamenali u 47 pacientov (7,8 %)
(tabulka 2). Najcastejsie sa v nasom subore vy-
skytli kombinécie ACE inhibitorov s K" — Setriaci-
mi diuretikami alebo s pripravkami kdlia, pricom
ani jeden z tychto pacientov neuZival sicasne
furosemid. Z 10 pacientov s predpisanou kombi-
naciou beta-blokator + non-dihydropyridinovy
blokator vépnikovych kandlov, 8 mali pritomnu
fibrilaciu predsienti. Z kombinécif, ktoré hodnotili
Vlahovi¢-Palcevski a Bergmann (9) ako vysoko
rizikové, sme v nasom subore nezaznamenali
ani jedného pacienta s kombinaciou beta-blo-
kator + antiastmatikum a taktiez Ziaden pacient
neuzival sicasne K" Setriace diuretikd so substi-
tucnymi pripravkami s obsahom kalia.

Pri univariantnom hodnoteni sme zazname-
nali vyskyt rizikovych kombinacif castejsie u poly-
morbidnych pacientov, u imobilnych chorych
a u pacientov, ktori uzivali 6 a viac lieciv. Z pridru-
Zenych ochoreni bolo uzivanie rizikovych kom-
binacii ¢astejsie u chorych s fibrildciou predsient
(tabulka 3).

V multivariantnej analyze pri pouzitf modelu
bindrnej logistickej regresie vyzneli ako najvy-
znamnejsie prediktory pritomnosti rizikovych
kombindcif kardiovaskularnych lieciv: polyfarma-
cia, imobilizacia a fibrilécia predsient (tabulka 4).
Podiel spravne predikovanej pritomnosti riziko-
vych kombindcii bol v nasom modeli 91,8 %.

Diskusia

V predkladanej praci sme sa zamerali na ana-
lyzu potencidlne rizikovych kombindcif kardio-
vaskuldrnych lieciv v subore pacientov, ktorf boli
prijatl na hospitalizaciu na Interné oddelenie
Nemocnice s poliklinikou v PovaZskej Bystrici.
Ich farmakoterapia odrazala predovsetkym pre-
skripciu praktickymi lekdrmi. Avsak u pacientov
opakovane hospitalizovanych na Internom od-
delenfv danom roku (n = 228) sa na predpisovani
lieciv vo vyznamnej miere podielali aj lekari tohto
oddelenia. V hodnotenom subore sme zazna-

Origindlni prdce

Tabulka 2. Rizikové kombinacie lie¢iv v hodnotenom stbore pacientov (n = 600) (Nemocnica s poli-
klinikou Povazska Bystrica, Interné oddelenie, 1. 12. 2003-31. 3. 2005)

Rizikové kombinacie Vyskyt (%)
ACE inhibftory + K*-Setriace diuretika 1423
ACE inhibitory + substitu¢né pripravky s obsahom kalia 13(2,2)
Beta-blokator + BVK 10 (1,7)
Diuretikd + NSA 6 (1,0)
Warfarin + NSA 4(0,7)

ACE - angiotenzin-konvertujuci enzym; BVK — non-dihydropyridinové blokatory véapnikovych kanalov (ve-
rapamil, diltiazem); NSA — nesteroidové antiflogistika. Ani jeden z pacientov s kombinaciou ACE inhibitorov
s K" — Setriacimi diuretikami alebo s pripravkami kalia neuzival sucasne furosemid. Z 10 pacientov s predpi-
sanou kombinéciou beta-blokator + BVK, 8 mali pritomnu fibrilaciu predsient

Tabulka 3. Univariantna analyza znakov ovplyviujicich vyskyt rizikovych kombindcii kardiovasku-

larnych lieciv
Pacienti p
bez rizikovych s rizikovymi
kombinacii kombinaciami
n=553 n=47
Sociodemografické znaky

vek >75 rokov 323 (584) 32 (681) 0,195
Zenské pohlavie 319 (57.7) 32 (68,1) 0,165
osamelost 118 (21,3) 14 (29,8) 0,179
Klinické znaky

polymorbidita (>4 ochoren) 245 (44,3) 33(70,2) 0,001
imobilizacia 111 (20,1) 17 (36,2) 0,010
rehospitalizacia 214 (38,7) 14 (29,8) 0,227
polyfarmacia (=6 lieciv) 325(58,8) 37(78,7) 0,007

Pridruzené ochorenia

ICHS 442 (799) 37(78,7) 0,843
artériova hypertenzia 421 (76,1) 40 (85,1) 0,161
srdcové zlyhanie 186 (33,6) 19 (40,4) 0,346
fibrilacia predsient 59 (10,7) 20 (42,6 <0,001
diabetes mellitus 202 (36,5) 20 (42,6) 0,411
CHOCHP/bronchialna astma 108 (19,5) 11234 0.653
demencia 81 (14,6) 8(170) 0,660
depresia 47 (8,5) 5(10,6) 0,617
ochorenia GITu 162 (29,3) 10 (21,3) 0,243
hepatélne ochorenia 148 (26,8) 17 (36,2) 0,166
ochorenia pohybového apardtu 237 (42,9) 16 (34,0) 0,240
vaskuldrne ochorenia mozgu 129 (23,3) 10 (21,3) 0,749
renalna insuficiencia 101 (18,3) 11234 0,385

ICHS - ischemické choroba srdca; CHOCHP - chronicka obstrukéna choroba pltc; GIT - gastrointestindlny trakt;
jednotlivé znaky st vyjadrené frekvenciou vyskytu (% z n); p - Statisticka vyznamnost podla x2 testu

Tabulka 4. Multivariantna analyza znakov ovplyviujucich vyskyt rizikovych kombinacif kardiovasku-

larnych lieciv

Znak OR 95% CI p
polyfarmacia (=6 lieciv) 2,38 1,50-3,79 <0,001
imobilizacia 1,87 1,16-3,00 0,010
fibrilécia predsient 1,73 113-2,64 0,011

OR - pomer sanci (odds ratio); 95% Cl — 95% interval spolahlivosti (confidence interval); p — Statisticka vyznamnost
v logistickej regresii. Podiel spravne predikovanej pritomnosti rizikovych kombinécii bol v nasom modeli 91,8 %
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menali 7,8% prevalenciu rizikovych kombindcii.
NajcastejSie sme evidovali kombinacie, ktoré mo-
7u byt pri¢inou hyperkaliemie (ACE inhibitory +
Kr-setriace diuretikd a ACE inhibitory + pripravky
kalia). V subore sa vyskytli kombinacie farmak, kto-
ré v dosledku vzdjomného potencovania ucinku
mo&zu navodit bradykardiu (beta-blokator + non-
dihydropyridinovy blokétor vapnikovych kanalov).
Ku pomerne zriedkavo sa vyskytujicim kombina-
cidm patrili kombinacie diuretik s nesteroidovy-
mi antiflogistikami a warfarinu s nesteroidovymi
antiflogistikami. Z analyzovanych znakov pacienta
vyzneli ako najvyznamnejsie prediktory vyskytu
rizikovych kombindcif polyfarmécia, imobilizécia
a fibrilécia predsient.

Diagnostika prejavov liekovych interakcif
v podobe neziaducich ucinkov je pomerne zlo-
Zita v podmienkach klinickej praxe. Dovodom su
komplikované a limitované moznosti hodnote-
nia kauzalneho vztahu medzi podanymi liekmi
a prislusnym neziaducim ucinkom. Preto sa pozor-
nost studif zameranych na hodnotenie moznych
interakcii orientuje na identifikovanie uzivania
liekovych kombindcif, ktoré su rizikové z hladiska
interakéného potencialu. Problémom pri realizacii
takychto analyz je existencia mnohych klasifikacif,
ktoré v réznej miere zohladriuju klinickd zavaznost
moznych interakcif (12, 13). V nasej studii sme sa
zamerali na hodnotenie rizikovych kombindcif
kardiovaskuldrnych lieciv, kedze kardiovaskularne
diagnozy patrili ku naj¢astejsim ochoreniam paci-
entov hodnoteného suboru. Pre nasu analyzu sme
zvolili klasifikéciu rizikovych kombindcii pouzitd
v studii autorov Vlahovi¢-Palcevski a Bergman
(tabulka 1) (9). Tato studia zohladnovala klinicku
zévaznost liekovych interakcif.

NajcastejsSie sme zaznamenali rizikové kom-
binacie, ktoré mézu viest ku zvysenej plazmatic-
kej koncentracii kdlia v dosledku vzdjomného
potencovania hyperkaliemizujiceho ucinku
lieciv. Hyperkaliemia predstavuje zdvaznu az zi-
vot ohrozujucu komplikéciu, kedze vedie k po-
rucham srdcového rytmu v zmysle bradykardie
aZ k zastave srdca. Ide o davkovo zavisly neZia-
duci uc¢inok, ktory vyplyva z mechanizmu Ucin-
ku prislusnych farmdk, je mozné ho predvidat.
Zakladom prevencie je pravidelné monitorova-
nie plazmatickej koncentracie kalia (12).

Specifické postavenie ma kombinacia ACE
inhibftorov s antagonistom aldosterénu spirono-
lakténom. Podla odporucani Eurépskej kardio-
logickej spolo¢nosti sa spironolaktén pridava
k ACE inhibitorom, B-blokdtorom a diuretikdm
pri pokrocilom srdcovom zlyhan{v stadiu NYHA
llI-IV (10). Za predpokladu starostlivého monito-
rovania plazmatickej koncentracie kalia mozno

tuto kombinaciu bezpecne pouzivat (14). Z uve-
denych dévodov sme v nasej studii nezahrnuli
kombindaciu ACE inhibitorov so spironolakténom
u pacientov so srdcovym zlyhanim medzi riziko-
vé kombinécie farmak.

Riziko predstavuje taktiez kombinovanie lieciv
s bradykardizujucim uc¢inkom. Kombinaciu beta-
blokétorov s non-dihydropyridinovymi blokétor-
mi vapnikovych kanalov (verapamil, diltiazem)
sme zaznamenali u 1,7 % pacientov hodnoteného
suboru. Takéto kombindcie st raciondlne indiko-
vané, najma pokial ide o tazko farmakologicky
kontrolovatelnu fibriléciu predsieni s rychlym
atrioventrikuldrnym prevodom. Dizajn retro-
spektivnej studie vsak neumozrioval hodnote-
nie zavaznosti fibrilacie predsienti. Predpokladom
bezpecného pouzivania tychto kombindcif su
pravidelné kontroly srdcovej frekvencie (15).

Z daldich rizikovych kombinacii sme zazna-
menali kombinacie nesteroidovych antiflogis-
tik (NSA) s diuretikami (1% pacientov suboru)
a s warfarinom (0,7 % pacientov). NSA su ¢asto
predpisované lieciva u starsich pacientov. K hlav-
nym dévodom preskripcie patria bolestivé mus-
kuloskeletdlne ochorenia. Zvysené riziko spojené
s uzivanim NSA u starsich ludi je dané viacery-
mi faktormi. Prevazne ide o lipofilné latky, pre
ktoré sa vekom zvacsuje distribucny priestor.
Redukcia rendlnych funkcii znizuje klirens tychto
lieCiv. Zvysuje sa riziko interakcif najma s pero-
ralnymi antikoagulanciami (12). Podla Pipera a kol.
sa pravdepodobnost krvécania z GITu pri liecbe
NSA zvysuje pri si¢asnom podavani perordlnych
antikoagulancif az 12krét (16). So zvysujucim sa
vekom sa riziko krvécavych komplikécif zvysuje
(17). Z&kladnym predpokladom prevencie hemo-
ragie pri warfarinovej terapii je pravidelné mo-
nitorovanie INR (international normalised ratio)
a adekvétna edukacia pacienta (12, 18). UZivanie
NSA mézu sprevadzat okrem gastrointestinalnych
a hemoragickych NU aj iné komplikacie, akymi
sU napr. zvysenie krvného tlaku, retencia teku-
tin, poskodenie obli¢iek az renalna insuficiencia.
NSA znizuju antihypertenzné pdsobenie diuretik,
-blokétorov a ACE inhibitorov (19).

Relativne nizky vyskyt rizikovych kombindcif
s nesteroidovymi antiflogistikami v hodnotenom
sliibore mozno ¢iasto¢ne pripisat skutocnosti,
7e mnohé NSA su volno predajné lieciva. Pacienti
¢asto neinformuju lekdra o uzivani tychto far-
mak, preto nemusia byt uvedené v dokumentacii,
z ktorej sme Cerpali Udaje pre nasu retrospektivnu
studiu. Inym doévodom nizkej prevalencie kombi-
nacif warfarinu s NSA méze byt opatrnost lekarov
pri preskripcii takychto kombinacii ako aj warfarinu
samotného u starsich fudi. Autori studie ATRIA (The
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anticoagulation and risk factors in atrial fibrillation
study) hodnotili preskripciu warfarinu u pacien-
tov s fibrildciou predsienf (20). V skupine chorych
vo veku >85 rokov bol warfarin predpisany iba
U 354%, kym u pacientov mladsich ako 55 rokov
az u44,3%.K dévodom zvysenej opatrnosti leka-
rov pri preskripcii warfarinu starsim fudom patria:
nadmerné obavy z hroziaceho krvéacania, potreba
pravidelného monitorovania INR, uvedomovanie
si rizika liekovych interakcif pri polyfarmcii, opa-
kované pady v anamnéze, znizend compliance
pacienta, pritomnost ochoreni zvysujucich riziko
krvacania, akymi su napr. vredova choroba Zalidka
a dvanastnika alebo hepatélna insuficiencia (21).
Na rozdiel od nasej studie kombinacie warfarinu
s NSA predstavovali najcastejsie rizikové kombina-
cie v retrospektivnej studii autorov Gagneho a kol.
(22). Sucasné podavanie diuretik s NSA reprezento-
valo najcastejsie potencidlne rizikové kombinacie
v studii autorov Vlahovi¢-Palcevski a Bergman (9).
Kombindcia diuretik s NSA m&ze u pacientov s hy-
pertenziou a kongestivnym srdcovym zlyhanim
viest ku retencii tekutin (19).

Polymorbidni pacienti s polyfarméaciou
predstavuju rizikovu skupinu z hladiska liekovych
interakcif, co dokumentuje ¢astejsi vyskyt riziko-
vych kombinécif u takychto chorych v hodno-
tenom subore. Ku podobnym zdverom dospeli
aj Gagne a kol. (22). Pocet predpisanych lieciv
bol najvyznamnejsim prediktorom pritomnosti
rizikovych kombindcif v praci Zhana a kol. (23).

Imobilizacia vyznela ako jeden z najvy-
znamnejsich faktorov zvysujucich pravdepo-
dobnost uzivania rizikovych kombindcif lieciv.
Neschopnost samostatného pohybu a jej vplyv
na uzivanie potencidlne nevhodnych farmak
hodnotili Fialova a kol. v rdmci parametra ,z3-
vislost v aktivitdch denného Zivota" (24). Tento
znak zahfnal okrem schopnosti lokomaécie aj
udrZiavanie osobnej hygieny a samostatné stra-
vovanie. ,Zavislost v aktivitdch denného Zivota”
vyznela ako nepriaznivy faktor spojeny s Castej-
$im uzfvanim potencidlne nevhodnych lieciv.

Z pridruzenych ochorenf fibrildcia predsie-
ni vyznamne ovplyvnovala vyskyt rizikovych
kombinécit. Tento vysledok suvisi so zastipenim
kombindcii bradykardizujucich lieciv (beta-blo-
katory + non-dihydropyridinové blokatory vap-
nikovych kandlov). Pouzitie tychto kombindcif
moZe byt raciondlne indikované napr. u pacien-
tov s tachyfibrilaciou predsient, za predpokladu
pravidelnych kontrol srdcovej frekvencie.

Pacienti 75 a viac ro¢ni boli sice castejsie
zastUpeni v skupine chorych, ktori uzivali po-
tencialne rizikové kombindcie lieciv, avsak tento
rozdiel nebol $tatisticky vyznamny. Zvysujuci sa



vek predstavoval rizikovy faktor pre potencidlne
rizikové kombindcie v praci Bjerruma a kol. (25).
PredloZend préca si nendrokuje byt analyzou
kvality preskripcie, kedZe mnohé potenciélne ri-
zikové kombinécie lieciv identifikované v nasom
subore mézu byt racionalne predpisované pri
adekvatnom monitorovani laboratérnych hod-
not a klinického stavu pacienta. Retrospektivny
dizajn $tudie neumoznil hodnotit opodstatne-
nost preskripcie jednotlivych liec¢iv a neumoznil
sledovat viaceré dalsie faktory, ktoré by bolo
mozné povazovat za prediktory preskripcie rizi-
kovych kombindcif kardiovaskularnich lieCiv.

Zaver

Predkladand studia dokladuje, ze v hodno-
tenom subore pacientov prijatych na hospita-
lizaciu na Interné oddelenie Nemocnice s po-
liklinikou v Povézskej Bystrici bola preskripcia
rizikovych kombinacif kardiovaskuldrnych lieciv
u seniorov nizka. Viaceré zo zistenych rizikovych
liekovych kombin&cii mézu byt pri adekvatnom
monitoringu a klinickom sledovani povazované
za racionalne predpisané. Potencidlne rizikové
kombinacie boli pritomné najma u pacientov
s polymorbiditou, polyfarmdciou, u imobilnych
chorych a pacientov s fibrildciou predsient.

Prevenciou liekovych interakcii je pravidelné
monitorovanie prejavov moznych neziaducich
ucinkov lieciv, vyhybanie sa rizikovym kombi-
nacidm v situacidch, kedy existuju bezpecnejsie
alternativy liecby ako aj pravidelné prehodnoco-
vanie rizika a benefitu predpisanych liekov pre
konkrétneho pacienta. Racionalizacia preskripcie
zkomplexného pohladu je Ulohou predovsetkym
lekdrov integrujucich disciplin, akymi su internd
medicina a véeobecné lekarstvo. V pripade star-
sich pacientov je touto integrujucou disciplinou
geriatria, ktord umoznuje Specifickd diagnostiku,
hodnotenie a riesenie problémov sprevadza-

jucich seniorsky vek. Casta polyfarmakoterapia

u pacientov vyssieho veku poukazuje na potrebu

zvysenej pozornosti v klinickej praxi aj v kontinu-

alnom medicinskom vzdeldvaniv oblasti geriatric-
kej farmakoterapie a liekovych interakcit.
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