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Nieprawidiowosci leczenia w starszym
wieku
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Steinman MA et al. JAGS. 2006,54:15-16.



Nieprawidiowosci leczenia w starszym wieku

Naduzywanie lekow (polipragmazja)
jednoczesne stosowanie od 3 do 5 i wiecej preparatow

~ zalecanie wigkszej liczby srodkéw leczniczych niz jest to
klinicznie wskazane.

Nieodpowiednie stosowanie lekow

przepisywanie lekow, ktorych stosowanie niesie wigksze
ryzyko niz potencjalne korzySC|

leczenie niezgodne z obowigzujgcymi standardami
medycznymi.

Niedostateczne stosowanie lekow

niewtgczanie terapii, ktora jest zalecana do leczenia lub
prewencji okreslonej choroby czy zespotu chorobowego.

Hanlon JT et al. JAGS. 2001,;49: 200-9.
Fisk D et al. Arch Intern Med. 2003;163: 2716-2724.



Wzrost wrazliwosci na leki w wieku podesziym

Zalezne od wieku zmiany w farmakokinetyce i farmakodynami ce lekow

: J, Renal tubular functlon . o >

Gallagher P et al. J Clin Pharm Ther 2007;32(2):113-21



Wzrost wrazliwosci na leki w wieku
podesziym

Utrata rezerw homeostazy
@ stabilnos¢ postawy (reakcja ortostatyczna)
@ termoregulacja
@ funkcje poznawcze
@ czynnosc jelit i pecherza moczowego

@ niedozywienie

Podrazik PM, Schwartz JB Cardiology Clinics 1999; 17: 1



Srednia liczba lekéw u oséb starszych
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Przyczyny: wiek i choroby przewlekie

@ Zwiekszona cz esto $§¢ dolegliwo $ci somatycznych
oraz chorob przewlektych : depresja, nadcisnienie,
anemia, astma, dtawica piersiowa, uchytkowatosc jelit,
choroba zwyrodnieniowa stawow, cukrzyca

@ Starsi chorzy ambulatoryjni:
90% > 1lek; 40% > 5lekow; 12% > 10lekow.

© Najwyzszg liczbe lekéw na osobe stwierdza sie u
0soOb > 80 rz.

Gurwitz JH et al. JAMA. 2003;289(9): 1107-1116
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Przyczyny: stosowane leczenie

Antydepresanty
Psychotropowe
Antydepresyjne
Sterydy
Przeciwwrzodowe
Przeciwreumatyczne
Antyastmatyczne
Analgetyki
Beta-blokery
Antagonisci wapnia
Nasercowe

DiuretyKki
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Bjerrum L et al. Eur J Clin Pharmacol 1998; 54: 197-202



Przyczyny: lekarze
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Liczba przepisujacych lekarzy

Anderson G, Kerlude K J Clin Epidemiol 1996; 49 929-935



Kaskada przepisywania

Drug 1 I_I"“-..__i

Adverse drug effect —

misinterpreted as

new medical condition

Drug 2 I_T‘H"‘:L

Adverse drug effect I_I_I_I_’

Initial treatment Adverse effect Subsequent Subsequent
treatment adverse effect
NSAIDs Rise in blood Antihypertensive | Orthostatic
pressure treatment hypotension
Thiazide diuretics | Hyperuricaemia Allopurinol Hypersensitivity
reaction (Skin
rashes)
Metoclopramide Parkinsonian Treatment with Visual and
treatment symptoms levodopa auditory
hallucination

Rochon PA, Gurwitz JK BMJ. 1997; 315(7115): 1096-1099




Przyczyny: pacjenci

Rozbieznosci: 22% lekdw, 71% dawek, 66% dawkowania

Klasy lekow: nasenne, przeciwbolowe, anty-astmatyczne,
diuretyki

Czynniki ryzyka rozbie znosci:

m stosowanie = 3 lekow OR=25(Cl 1,5-4,1)
m wielu lekarzy OR =2,5(Cl 1,3-4,8)
m fagodne otepienie OR =9,0 (Cl 1.1-72.5)
B samotnosc OR =2,0(Cl 1.1-3,5)

Barat I et al. Br J Cl Pharmacol 2001, 51: 615

Leki nieprzepisywane: analgetyki, witaminy | produkty
odzywcze, alkalia, leki przeczyszczajgce, preparaty ziotowe

Kaufman DW et al.. JAMA 2002; 287:33/.



Konsekwencje polipragmazji

© Zwiekszone catkowite wydatki na leki

© Wzrost incydentow ADRs oraz interakcji lekowych

© Wazrost ryzyka chorobowosci i $miertelnosci

@ Pogorszenie wspotpracy z pacjentem

© Spadek aktywnosci socjalnej

© Zwiekszone ryzyko wystgpienia zespotdéw geriatrycznych
© Zwiekszenie zagrozenia koniecznoscig instytucjonalizacji
© Zwiekszone ryzyko btednego przepisywania lekéw

Hijjar ER et al. AM J Ger Pharmacol 2007, 5. 345.



Polipragmazja w wieku podesziym a
przezycie
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Kapian-Meier survival curves for excessive polypharmacy (ten or more
drugs), polypharmacy (six to nine drugs) and non-polypharmacy (five or
lower drugs) groups in (a) the first phase (n - 601, aged >75 years) between
1998 and 2002 and (b) the second phase (n = 339, aged 280 years)
between 2003 and 2007.

Jyrkka J et al. Drugs Aging 2009; 26(12):1039-1048



Wzrost wrazliwosci na leki w wieku
podesziym - zespoty jatrogenne

Wg WHO - choroby jatrogenne sg definiowane jako
niepozgdane reakcje polekowe (ADR) lub powiktania
bedgce wynikiem niefarmakologicznych interwencji
medycznych

Powiktania jatrogenne majg charakter przypadkowy.

Szkodliwy efekt procedur diagnostycznych |
terapeutycznych wystepuje niezaleznie od przyczyny z
powodu ktorej byly one zastosowane

Powiktania jatrogenne mogg wystgpic przy
0 Procedury diagnostyczne: mechaniczne, radiologiczne

0 Procedury terapeutyczne: leki , operacje | inne
procedury inwazyjne

0 Hospitalizacje



Wzrost wrazliwosci na leki w wieku
podesziym - niepozadane dziatanie leku

Niepozgdane dziatanie leku (ADR — adverse drug
reaction) — kazde szkodliwe | niezamierzone dziatanie
substancji leczniczej, ktore wystepuje podczas
stosowania dawek zalecanych u ludzi w celach
profilaktycznych, diagnostycznych, leczenia choréb lub
modyfikacji czynnosci fizjologicznych.

Ciczkos¢ ADR
* tagodne : nie wymagajg terapii czy hospitalizacji
 Umiarkowane : wymagajg zmiany leku,
specyficznego leczenia | hospitalizacji
« Ciezkie: potencjalnie zagrazajgce zyciu, trwate
uszkodzenie, przedtuzona hospitalizacja

o Letalne : bezposrednio lub posrednio prowadzi do
smierci




ADR w starosci a hospitalizacje
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Percentage ADR related Hospital Admission

TOTAL, N=58 ELDERLY, N=17 MON-ELDERLY, N =51

*Meta-analiza - 68 badan, hospitalizacje z powodu ADR u 6,071 pts (4.9%)

, czestos¢ ADR 0.2- 41.3%, 4-krotny wzrost hospitalizacji z powodu ADR >65rz
w poréwnaniu do mtodszych, 88% ADR u starszych vs 24% mozna byto
zapobiec

Beijer, de Blaey. Pharm World Sci. 2002; 24(2):46-54



Adverse Drug Reaction

Klasyfikacja

a. Przewidywalne (objawy uboczne, toksycznosc,
nadkazenia, interakcje lekowe)

b. Nieprzewidywalne (nietolerancja, idiosynkrazja,
alergia, pseudoalergia)

Stosowanie < 6 lekow: prawdobienstwo ADR - 5%
Stosowanie > 15 lekow: prawdobienstwo ADR — 20%



ADR zwigzane z przerwaniem terapii

a. “efekt odbicia ”- zatamanie choroby podstawowej

b. “fenomen odstawienia” — nowy zespot objawow
niezalezny od choroby podstawowej

Przeciwnadcisnieniowe: Klonidyna, alfametyldopa — skok cisnienia

Beta-blokery: w obecnosci CHD — zawat m.serc, nasilenie dolegliwosci
wiencowych, zaburzenia rytmu

Kortykoidy: wycofanie przy dtugotrwatym stosowaniu - zaostrzenie
choroby podstawowe]

Barbiturany/benzodwuazepiny:

a. U chorych z padaczkg — stan padaczkowy

b. Bezsennosci — bezsennosc, zaburzenia swiadomosci,
pobudzenie, halucynacje, drgawki



Zespoty jatrogenne

Powiktania jatrogenne majg charakter przypadkowy.

Szkodliwy efekt procedur diagnostycznych |
terapeutycznych wystepuje niezaleznie od przyczyny
Z powodu ktore] byly one zastosowane
Powiktania jatrogenne mogg wystgpic przy

@ Procedury diagnostyczne: mechaniczne,
radiologiczne

@ Procedury terapeutyczne: leki, operacje i inne
procedury inwazyjne

@ Hospitalizacje



Zespoly jatrogenne - epidemiologia

Meta-analiza - czestos¢ incydentow 3.4 - 33.9%.

Czynniki ryzyka:

@ Starszy wiek (27% na kazde 10 lat )

@ Liczba przepisanych lekéw

@ Obecnos¢ chordb uktadu krgzenia - 22 % , nadci$nienia -
13%, przewodu pokarmowego- 12% , leczenie antykogulantami

lub NSAID — 7%
Atigi R et al. Int J Clin Pharmacol Ther 2010

57,9% przyjec lub powikian podczas hospitalizacji internistycznej
byto do unikniecia

Zalezaty on od:

@ nieodpowiedniego podawania lekéw

@ interakcji lekowych

@ bteddéw w dawkowaniu
Peyriere et al. Ann Pharmacother 2003



Zespoty jatrogenne - przyczyny

Czynniki ryzyka
Wieksza czestos¢ zmian patologicznych |
schorzen z wiekiem
Zwiekszona liczba stosowanych przewlekle lekow
Zmiany w farmakokinetyce i farmakodynamice
lekow
Wieksze narazenie na koniecznosc interwencji
medycznych



Zespoty jatrogenne - indukowane lekami

@ Politerapia zwieksza prawdopodobienstwo
Interakcji lekowych

Interakcje lekowe odpowiadajg za 12,6%
Zespotow jatrogennych

Wielolekowosc¢ wigze sie z interakcjami
lek-lek oraz lek-choroba

Ryzyko interakcji jest szczegolnie duze u
chorych niedozywionych oraz z

niewydolnoscig nerek
Permpongkosol S Clin Interv Aging 2011




Niepozadana interakcja lekow

Terapeutycznie niepozadane dziatanie, ktdre moze
wystgpi¢ podczas rOwnoczesnego zastosowania u
chorego dwu lub wiecej lekow, polegajgce na
ostabieniu lub nasileniu dziatania, na pojawieniu sie
objawow toksycznych, lub jako sciowo odmiennego

od spodziewanego dziatania farmakologicznego



Zespoty jatrogenne - konsekwencje

Dodatkowe wizyty lekarskie
Dodatkowe leki (kaskada przepisywania)
Konieczno sc¢ hospitalizacji w OIT

Przedtuzenie czasu trwania hospitalizacj

@ Wzrost chorobowo $ci

@ Zwiekszone ryzyko niesprawno $ci
@ Wzrost $miertelno Sci

@ Wzrost kosztow leczenia



Ryzyko upadkow

0 4 leki i wiecej

o0 Leki psychotropowe
0 Leki hipotensyjne

o0 leki moczopedne

0 Obnizenie ci snienia
(ryzyko hipotonii ortostatyczne))

0 Zaburzenia elektrolitowe
(zaburzenia funkcji serca, m 0zgu,
miesni)

o Nietrzymanie moczu



Leki a uposiedzenie funkcji poznawczych
Drugs & Aging 1999,15,15-28

Leki antycholinergiczne

*Benzodiazepiny (nitrazepam, diazepam, temazepam)

*Opioidowe leki przeciwbolowe

*Neuroleptyki

| eki stosowane w chorobie Parkinsona (Bromokryptyna, Lewodopa,
Selegilina)

L_eki przeciwdepresyjne (gtownie TLPD, niskie ryzyko przy stosowaniu SSRI)
Leki przeciwpadaczkowe

*Antagonisci receptora H,

*Antagonisci receptora H,

*NLPZ (Indometacyna, Ibuprofen)

*Glikokortykosteroidy

*AntybiotyKi (B-laktamy, chinolony)

eki stosowane w farmakoterapii chorob uktadu sercowo-

naczyniowego (digoksyna, alfa-metyldopa, leki beta adrenolityczne o duzej
lipofilnosci, nieznacznie diuretyki i ACEI)



Leki a ryzyko nietrzymania moczu

Grupa lekow Mechanizm nietrzymania moczu

diuretyki (zwtaszcza efekt moczopedny, zwiekszenie objetosci

petlowe) wydalanego moczu, parcie ha mocz
alfa-sympatykolityki zmniejszenie napiecia szyi pecherza i cewki
moczowej

blokery kanatow Y . . .
ostabienie miesnia wypieracza, zwiekszenie

wapniowych zalegajacej objetosci moczu w pecherzu,
obrzeki obwodowe

niesteroidowe
przeciwzapalne zatrzymanie sodu i wody, obrzeki,
pogorszenie wydolnosci krazenia

Du Beau CE Geriatrics 2002; 57 (suppl1):12



Leki a ryzyko nietrzymania moczu

Grupalekéw Mechanizm nietrzymania moczu

zwiekszone ryzyko splatania, ostabienie

psychotropowe, uspokajajgce W - 1 .
swiadomosci potrzeby oddania moczu

ostabienie napiecia pecherza moczowego,
zatrzymanie moczu, nietrzymanie z
przelewania, zwiekszone ryzyko splgtania,
pogorszenie sprawnosci ruchowej, zaparcia

antydepresyjne,
przeciwparkinsonowskie,
uspokajajgce, neuroleptyki,
przeciwhistaminowe,
spasmolityczne, dizopiramid

dziatanie antycholinergiczne

Du Beau CE Geriatrics 2002; 57 (suppl1):12



Leki o potencjalnym dziataniu anorektycznym

I,-Iajfmowanie laknienia Draznienie Sluzéwki

adka

alkohol zelazo, potas

naparstnica teofilina

hydrochlorothiazyd NSAID

triamteren antybiotyki

cytostatyki

Zmiana smaku Dziatanie antycholinergiczne
allopurinol atropina

klindamycyna pochodne fenotiazyny
antyhistaminiki trojcykliczne antydepresanty
D-penicylamina antyhistaminiki

gryseofulwina
Griep Ml J Gerontol Biol Sci Med Sci 2000;55(2):M57-63



Leki o dziataniu antycholinergicznym

ntyhistaminiki
Difenhydramina
Hydroksyxyna
Leki sercowo-
naczyniowe
Kaptopryl
Chlortalidon
Digoksin
Diltiazem’
Dypirydamol
Furosemid
Hydrochlorotiazyd
Hydralazyna
|lzosorbid mononitrat
Metyldopa
Nifedypina
Triamteren
Warfaryna

Leki urologiczne
oksybutynina

Leki neurologiczne
Alprazolam
Amitryptylina
Chlordiazepoksyd
Kodeina
Desipramina
Diazepam
Doxepin
Flurazepam
Imipramina
Oksazepam
Oksykodon
Fenobarbital
Kortkosteroidy
Kortykosteron
Deksametazon
Hydrokortyzon
Prednizolon

Leki
pulmonologiczne
Teofiilina

Leki gastrologiczne
Atropina
Cymetydyna
Ranitydyna

Leki
Immunosupresyjne
Azatiopryna
Cyklosporyna
Antybiotyki
Ampicylina
Cefalotyna
Cefamandol
Klindamycyna
Cykloseryna
Gentamycyna
Piperacylina
Wankomycyna
Miorelaksanty
Pankuronium
Baclofen




Dziatanie antycholinergiczne

Efekty obwodowe Konsekwencje medyczne

Zmniejszone wydzielanie | Owrzodzenia sluzowek, prochnica,
sliny
Zmniejszone wydzielina | Zaczopowanie matych drog oddechowych u

drog oddechowych chorych z astmg czy POCHP

Obnizone pocenie sie Hypertermia

Poszerzenie zrenic Swiattowstret, zaostrzenie jaskry, pogorszenie
akomodacji, zaburzenie widzenia

Przyspieszenie akcji Zaostrzenie choroby wiencowej, zawat serca

serca

Trudnosci w oddawaniu | Rozstrzen pecherza, zatrzymanie moczu
moczu
Obnizenie motoryki Zaparcia
przewodu pokarmowego

Efekty centralne Zaburzenia koncentracji, majaczenie,
pogorszenie uwagi, zaburzenia pamieci




Dziatanie antycholinergiczne

Pogorszenie ukiadu

Konsekwencje geriatryczne

Wzrok

Jama ustna

Przewdd pokarmowy
Uktad sercowo-
naczyniowy

Uktad moczowy

Uktad nerwowy

Pogorszenie sprawnosci
funkcjonalnej, upadki

Pogorszenie stanu odzywienia,
zwiekszenie ryzyka infekci,
pogorszenie komunikacji

Pogorszenie stanu odzywienia,
pogorszenie przebiegu chorob, lek, bal
Pogorszenie przebiegu choradb, lek

Nietrzymanie moczu, infekcje, utrata
niezaleznosci

Zaburzenia funkcji poznawczych,
pogorszenie sprawnosci funkcjonalnej




Bezpieczenstwo farmakoterapii w starszym
wieku - zespoty jatrogenne

(w petni nie do unikni ecia, a jedynie do zminimalizowania ) PRIMW
@ Unika¢ nieodpowiednich lekéw w danej sytuac;ji NOIN

Klinicznej NOCERE

@ Stosowac odpowiednie dawki, drogi podania, %-g
czestosc .4
@ Uwzglednia¢ wywiad dotyczgcy stosowanego -

leczenia
@ Uwzglednia¢ wywiad alergii
@ Stosowac sie do procedur podawania lekdw

@ Wykorzystywaé monitorowanie dawkowania lub
skutecznosci leczenia



Metody ograniczenia polipragmazji u
pacjentow w wieku podesziym

STOP (Screening Tool for Older Persons’s Prescription) and
START (Screening Tool to Alert doctyors to Right Treatment

STOP - Lista lekéow potencjalnie nieodpowiednich w leczeniu
chorych > 65rz

A. Uktad krgzenia, B.CSN, C. Pokarmowy, D. Ptucny, E. MieSniowo-
szkieletowy F. Moczowo-piciowy, G. Endokrynny, H. Leki
zwiekszajge niebezpieczenstwo upadkéw, I.Leki przeciwbdlowe,
J.Dublowanie klas lekéw

START — Lista lekow, ktorych stosowanie powinno byc¢
rozwazone przy braku przeciwwskazan

A. Uktad krgzenia, B. Ptucny, C. CSN, D. Pokarmowy, E.
Miesniowo-szkieletowy F-Endokrynny

Ryan C, et al. Ann Pharmacother 2009;43: 1239-43
Intern J Clin Pharmacol Theraput 2007



Podstawowe zasady i srodki ostroznosci
podczas farmakoterapii w podesziym wieku

0 Stosowa € jak najmniejsz g liczb e lekdéw, unika ¢
polipragmazji zwi ekszajacej ryzyko powikia ni
niepo zadanych interakcji lekow.

0 Rozpoczyna € leczenie od najmniejszych skutecznych

dawek | stopniowo je zwi eksza¢€, wg zasady ,start low,
go slow ”, wa zna indywidualizacja dawek lekow.

0 Unika ¢ lekow o w gskim wspodtczynniku terapeutycznym,
ktory zwi eksza ryzyko toksyczno Sci

o Eliminowa € nieprawidiowo sciw leczeniu (zbyt du ze
dawki, zwielokrotnienie terapii, niew tasciwy czas terapii ,
leczenie bez odpowiedniego monitorowania, leczenie
bez wskaza n lub przy przeciwwskazaniach)



Podstawowe zasady i srodki ostroznosci
podczas farmakoterapii w podesziym
wieku

Unika € lekow o nieudowodnionym dziataniu.
Nie przedtu za€ leczenia bez uzasadnienia.

Wybra € posta ¢ leku tatw a do dawkowania, (np. ptyn lub
zawiesin e, czopek lub plastry przy trudno sciach z
potykaniem)

Wybra € najprostszy schemat stosowania lekow,

najlepiej 1 do 2 razy w ci ggu doby (przewaga lekow o
przediu zonym dziataniu), obja sni¢ schemat choremu lub
opiekunom, z instrukcj a pisemn a.



Podstawowe zasady i srodki ostroznosci
podczas farmakoterapii w podesziym
wieku

Kontrolowa € leczenie, sprawdza ¢ przestrzeganie
zalecen, modyfikowa ¢ sposob stosowania lekow.

Kontrolowa € stan pacjenta (parametry sprawno sci
fizycznej | umystowej), czynno S€ watroby, serca, nerek
oraz innych narz gdow.

Interdyscyplinarne Spotkania Geriatryczne



