» POVODNI PRACE

KLINICKY VYZNAMNE LIEKOVE INTERAKCIE PRI PODAVANT NIRMATRELVIRU/RITONAVIRU U PACIENTOV S CHRONICKOU FARMAKOTERAPIOU

Tab. 3. Liecivd, ktoré nevykazuji potencidlne liekové interakcie podla liekovych databdz na hodnotenie liekovych interakci?

SUMARNA TABULKA LIECIV¥*, KTORE NEVYKAZUJU LIEKOVE INTERAKCIE S NIRMATRELVIROM/RITONAVIROM?3

Antagonisty H, receptorov

famotidin

Prostaglandiny

misoprostol

Inhibitory proténovej pumpy

omeprazol, pantoprazol, ezomeprazol

Liec¢iva na funkéné gastrointestinalne poruchy

butylskopolamin, itoprid, simetikdn, dolasetrén, cyklizine, metoklopramid, ondasetrén, prochlérperazin,

(dronabinol — pri podéavani N/R 5 dni)?

Antidiaroikd, ¢revné antiinfektiva a antiflogistika

diosmektit, difenoxylat, mesalazin

Digestiva vratane enzymov

pankreatin

Mineralne doplnky

kalium aspartat, magnézium aspartat

Hepatoprotektiva

silymarin

Urogenitalny systém

finasterid, mirabegron

Kortikoidy na systémové pouzitie

prednizén, metylprednizolén

Antiinfektiva na systémové pouzitie

amoxicilin a kyselina klavuldnova, azitromycin, cefixim, cefuroxim, ciprofloxacin, fidaxomicin, flukonazol,

trimetoprim/sulfametoxazol?3

Antiflogistika a antireumatika

diklofenak, aceklofenak, ketoprofén, meloxikam, naproxén?3

Myorelaxancia tolperizén®
Antiuratika alopurinol
Analgetika paracetamol
Antipsychotika tiaprid?

Antidepresiva

citalopram, escitalopram, venlafaxin?

Antiparkinsonika

karbidopa, levodopa, rasagilin, pramipexol*3 (pri su¢asnom podavani karbidopy a levodopy je mozné

zosilnenie Ucinku levodopy)

Anxiolytika

bromazepam, oxazepam, tofizopam?3

Antiepileptika

gabapentin®3

Lieciva proti demencii

Ginkgo biloba L. EGb761, memantin, rivastigmin®3

Nootropika

piracetam?3

Antihistaminika

cetirizin, bisulepin®3

Antiusika, expektorancia

ambroxol, acetylcystein, erdostein, kodefn?3

Dekongestiva

oxymetazolin

Antiastmatika

formoterol, ipratropiumbromid, olodaterol, salbutamol, tiotropium?3

Iné

cholekalciferol, chlorid draselny, chlorid vapenaty, kyselina askorbova, nezmydlitelny avokadovy a séjovy olej®

N/R — nirmatrelvir/ritonavir

Pozndmka: *Ide o liecivd, pri ktorych chyba informdcia o potencidlnom vyskyte liekovych interakcii v SmPC Paxlovidu v Casti Liekové interakcie!
Na hodnotenie liekovych interakcii boli pouzité databdzy: SmPC Paxlovid', Liverpool COVID-19 drug interactions checker’, Lexicomp®

podavanie sa odporuca terapeutické monitoro-
vanie koncentrécif lie¢iv. Fenytoin, fenobarbital
a pentobarbital su silnymi induktormi CYP3A4,
¢o mobze sposobit pokles plazmatickych koncen-
tracii nirmatrelviru/ritonaviru a viest k zlyhaniu
antivirotickej liecby. V pripade klobazamu sa
odporuca redukcia davky. Pri si¢asnom poda-
vani valprodtu alebo jeho derivitov postacuje
dokladné monitorovanie pacienta (20).

Lieciva ovplyviujuce gastrointestinalny
trakt vo vSeobecnosti nevykazuju klinicky
vyznamné liekové interakcie vo vztahu k nir-
matrelviru/ritonaviru. V naSom suibore uziva-
li pacienti domperidén, ktory je podla SmPC
a liekovej databézy Lexicomp kontraindikovany
pri sibeznom podavani s kombinovanym anti-
virotikom. Pri tejto kombinacii méze dojst k vy-
stupriovaniu kardiovaskuldrnych neziaducich
ucinkov (10, 16). Pacienti v naSom subore sice
loperamid v kombinacii s nirmatrelvirom/rito-
navirom neuzivali, ale je d6leZité spomenut ho

z dovodu ocakédvanej interakcie. Loperamid je

¢asto uzivanym liekom na samolie¢bu hnacky,
a kedZe je dostupny bez lekarskeho predpisu,
predpisujuci lekar nemusi byt od pacienta in-
formovany o jeho uzivani.V dosledku inhibicie
CYP3A4 sa ocakava zvysenie expozicie lope-
ramidom, ktoré moze viest spolu s narusenou
rovnovahou elektrolytov v dosledku hnacky
az k rozvoju zavaznych kardiovaskularnych
neziaducich ucinkov (9, 16). Je klti¢ové, aby do
hodnotenia potencialnych interakcii boli vzdy
zahrnuté aj lieky, ktorych vydaj nie je viazany
na lekarsky predpis.

Dlhodobé podévanie systémovych korti-
koidov sucasne s ritonavirom so sebou prinasa
riziko adrenalnej supresie a rozvoja Cushingovho
syndrému u pacientov s ochorenim HIV (21).
U hospitalizovanych pacientov s ochorenim
COVID-19 ma pritom prospesné ucinky subezné
podavanie dexametazénu, ktory potlaca nepri-
meranu zapalovu reakciu vyvolanu pritomnos-
tou virusu COVID-19 (22, 23, 24). U ambulantne
lie¢enych pacientov sa podavanie systémovych
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kortikoidov nepreferuje pre nedostatok tidajov
oich bezpecnosti (25, 26, 27). SUbezna kombina-
cia systémovych kortikoidov s nirmatrelvirom/
ritonavirom v reZzime 5 dni sa podla dostupnych
udajov povazuje za bezpecnu terapiu. Odporuca
sa pritom monitorovat pacienta pre potencialny
vyskyt neZiaducich ucinkov. Ak je potrebné, je
mozné zredukovat davku dexametazénu o 50%,
pricom navrat k pévodnému davkovaniu je moz-
ny najskér 3 dni po poslednej davke nirmatrel-
viru/ritonaviru (10, 16).

Pri inhala¢thom podani kortikoidov do-
chadza k ich absorpcii cez sliznicu orofary-
ngu, dychacich ciest a gastrointestinalneho
traktu do systémového obehu a hrozi ma-
nifestacia neziaducich uGcinkov (28). Kedze
vacsina inhala¢nych a intranazalnych ste-
roidov sa metabolizuje pomocou CYP3A4,
pri si¢asnom podavani ritonaviru moze do-
chadzat k zvyseniu sérovych koncentracii
kortikoidov, ¢o moze viest ku klinicky vy-
znamnym interakcidm. Kratkodobda kombi-
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