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Souhrn: S rostouci spotiebou léc¢iv a fadou dal3ich faktort souvisi zvy3ujici se incidence polypragmazie. Podil pacient(i soucasné lécenych
5 nebo i vice léCivymi p¥ipravky ¢ini zejména u populace seniorl 30-60 % pacient. Opakované byly prokazany zavislosti mezi po¢tem
soucasné podavanych léCiv a vyskytem nezadoucich acinkd, nutnosti hospitalizace pacientt nebo vyskytem stfedné zavaznych a zavaznych
lékovych interakei. Nékteré prace dokladaji, Ze je mozné problematiku polypragmazie uspokojivé fesit, vyZzaduje to v3ak zna¢nou davku
odvahy a interdisciplinarn{ p¥istup se zapojenim modernich informa¢nich technologi.
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Plypharmacy and drug interactions

Summary: The growing consumption of drugs and other numerous factors relates to the increasing incidence of polypharmacy. The pro-
portion of patients currently treated with 5 or more medicines at the elderly population in particular is 30-60% of patients. Repeatedly
has been proven the dependence between the number of concomitant drugs and occurrence of adverse effects, patients requiring hospi-
talization, or incidence of moderate and serious drug interactions. Some works show that it is possible to satisfactorily address the issues
of polypharmacy, but it requires great courage and an interdisciplinary approach involving modern information technology.
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Polypragmazie je podle Velkého Ié-
katského slovniku podavani mnoha
lékd soucasné (Fecky: polypragmo-
neo; délat mnoho véci soucasné -
poly-, pragma - cinnost). Exaktnf de-
finice polypragmazie v8ak neexistuje.
Za polypragmazii se povazuji téz si-
tuace, kdy pacient uziva p¥ilis (zby-
te¢né) mnoho léc¢ivych p¥ipravkd sou-
¢asné nebo je uZiva po pFili§ (zbyte¢né)
dlouhou dobu ¢i v nadmérnych dév-
kach, pripadné kdy uzivd byt jen je-
diny lécivy ptipravek, jehoz uzivani
nenf nezbytné nutné [1]. V odborné li-
teratufe se povaZuje soucasné podd-
vani 2-6, ptipadné i vice léCivych pFi-
pravk(, za polypragmazii [2-4]. Dale
mizZe jit o p¥ipady, kdy pacient |écivy
pripravek uziva zcela zbyte¢né [5]. Je
v8ak tfeba upozornit na to, Ze sou-
¢asné podavani napt. 10 rlznych 1é¢i-
vych p¥ipravkid u konkrétniho pacienta
nemus{ nutné znamenat, Ze se jednd
o polypragmazii.

Ze $iroké definice polypragmazie
nutné plyne znaény rozptyl zjidtova-
ného vyskytu tohoto veskrze nezadou-
ciho jevu. Pokud je arbitrarné stano-
vena hranice pro polypragmazii na
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soucasné uzivani 5 nebo vice lécivych
ptipravk(, pak se jeji vyskyt pohybuje
mezi 34 % [5] az 54 % [6], jsou viak
zjisfovany téz extrémy ve smyslu rela-
tivné nizkého vyskytu (4 % [2]) nebo
velmi vysokého vyskytu (78 % [7]).
Polypragmazie ma pochopitelné
své pfi¢iny. Jednou z hlavnich p¥icin je
podle nageho nazoru nekriticky, nékdy
az témér magicky pohled na schop-
nost lé¢iv vyvoldvat Zadouci ucinky,
aniz by jejich podavani vedlo k tcin-
k&im nezadoucim. Dalsf pFicinou je vy-
stupfiovand spotreba |éciv, kterou lze
zaznamenat nejen v Ceské republice,
ale v prakticky viech vyspélych a v po-
slednf dobé i tzv. rozvojovych zemich,
kterd souvisi jednak se zvySenou na-
bidkou lé¢iv a jednak s usporadanim
systému uhrad |éCiv z vetejnych pro-
stredkd. Dal3i pFicinou mtZe byt stale
Sirsi implementace doporucenych te-
rapeutickych postupl (prakticky vzdy
obsahujicich [ékovou intervenci) nebo
zplosujici se vykonnost ekonomiky pro-
vazena zvysujici se kupnf silou obyva-
tel. K pomyslnym rekordmantim ve
spotfebé 1éc¢iv v evropském kontextu
pati Francie a Recko, kde ve finan&-

nim vyjadreni v roce 2007 ¢inila spo-
treba léciv na obyvatele (a rok) v parité
kupni sily 588 $, respektive dokonce
677 $.V Ceské republice to v témZe ob-
dobi bylo 349 $ (obr. 1).

Skandindvské zemé, které jsou
¢asto davdny za ptiklad racional-
niho vyuzivani |é¢iv, vykazovaly na po-
¢atku milénia trvaly rostouci trend
ve spotfebé |é¢iv ve hmotnych jed-
notkdch (DDD/1 000 obyvatel/den).
V roce 2000 ¢inila v téchto zemich
spotfeba 1,329 DDD/1 000 oby-
vatel/den a v roce 2005 to bylo jiz
1,597 DDD/1 000 obyvatel/den [8].
roce 2000 ¢i-
nila spotieba v Ceské republice
1,196 DDD/1 000 obyvatel/den avroce
2005 to bylo 1,363 DDD/1 000 oby-
vatel/den [9].

Studie provedend ve Svédsku zjisto-

Pro srovnani, v

vala vyskyt polypragmazie definované
jako soucasné podavani nejméné 5 |é-
Civych ptipravkil nebo nejméné 10 [é-
¢ivych pripravki [10] (oznacena jako
excesivni polypragmazie) v obdobf let
2005-2008. Do sledovani byl zahrnut
téméF milion pacientd a bylo zjisténo,
Ze incidence polypragmazie a exce-
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Zemé Celkem vydaje Verejné Soukromé Podil soukromych vydajt
Mexiko 198 42 156 78,79 %
Novy Zéland 241 161 80 33,20%
Polsko 253 95 158 62,45 %
Dansko 301 168 133 44,19 %
Luxemburg 338 282 56 16,57 %
Ceska republika 349 230 119 34,10 %
Norsko 381 204 176 46,19 %
Finsko 400 221 180 45,00 %
Korea 416 227 189 45,43 %
Holandsko 422 349 73 17,36 %
Austrélie 431 237 194 45,01 %
Madarsko 434 254 180 41,47 %
Slovensko 435 300 134 30,80 %
Svédsko 446 259 187 41,93 %
Island 448 201 247 55,13 %
Svycarsko 454 307 147 32,38%
Portugalsko 468 262 207 44,23 %
Irsko 474 421 52 10,97 %
Rakousko 500 327 173 34,60 %
Japonsko 506 363 143 28,26 %
Itélie 518 250 268 51,74 %
Némecko 542 41 131 24,17 %
Spanélsko 562 409 153 27,22 %
Belgie 566 319 247 43,64 %
Francie 588 408 180 30,61 %
Recko 677 535 142 20,97 %
Kanada 691 263 428 61,94 %
USA 878 276 602 68,56 %

Obr. 1. Spotteba lé¢ivv $ na 1 obyvatele/rok v parité kupni sily a podil soukromych vydaji na léky (OECD, 2007).
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Tab. 1. Porovnani sledované a kontrolni skupiny (volné dle [12]).

Intervenéni skupina

n=119 n=71

muZzi/zeny 87/32 44/27
pramérny vék (roky) 81,2 82,0

Kontrolni skupina

demence (MMSE < 14/30) 94 % 93 %
inkontinence modi a stolice 93 % 92 %
hypertenze 46 % 41 %
diabetes mellitus 30 % 24 %
stav po CMP 38% 39 %

Existuje EBM konsenzus pro podavénf léku v dané indikaci v uzitém davkovani
u pacient( s pfislusnym postizenim, pti¢emz prinos takového podavani prevazi
nad znamym rizikem nezddoucich dGéinka?

NE/NEJSEM SIJIST

pro takového pacienta?
NE

NE

pFislusnému pacientovi?

NE

POKRACOVAT V LECBE BEZE ZMEN

ANO Je indikace validni a relevantni pro pfislusnou NE P§E§TAT
skupinu pacientt z hlediska véku a stupné postizeni? —— > [EESEES
ANO PODAVAT

Mohou moZné nezddouci tcinky poskodit
geriatrického pacienta vice nez je mozny p¥inos léku

Je mozno klinické p¥iznaky, které pacient vykazuje,
pFicist nezddoucim Gcinkiim pFisludného léku?

Existuje jiny, lep3i [ék, ktery by mohl byt podén

MuzZe byt davka léku snizena bez vyznamného rizika?

PREJIT NA

JINY LEK

l ANO

SNIZIT DAVKU

Obr. 2. Algoritmus zlepSovani preskripce u geriatrickych pacient’ (volné dle [12]).

sivn{ polypragmazie roste s vékem
a (bohuzel) roste téz v ¢ase. Béhem
obdobi 2005-2008 vzrostl podil
pacientll s polypragmazii o 8,2 %
a s excesivni polypragmazii dokonce
0 15,7 %.

S rostoucim poétem uzivanych |é¢i-
vych p¥ipravk(l tzce souvisi riziko po-
Skozenf pacienta. Ve studii p¥ipadd
a kontrol [11] bylo napt. u pacientd
soucasné uzivajicich 5 a vice lécivych
pripravkd prokdzdno statisticky vy-

(dle [13]).

Pocet lé¢ivych pFipravka
2-4

5-7

8-10

11-13

14-16

17-19

=20

Tab. 2. Pocty pacientli podle poctli souéasné uzivanych lécivych p¥ipravka

Pocet pacientt Podil pacientti

251794 39,92 %
195932 31,06 %
106 088 16,82 %
47 590 7,55 %
18 848 2,99 %
7036 1,12 %
3455 0,55 %
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znamné zvySen/ rizika nutnosti hospi-
talizace (relativni riziko 2,7; 1,6-4,4
na 95% hladiné spolehlivosti). Pri-
mérny vék téchto hospitalizovanych
pacientt (68 let) byl pfitom statisticky
vyznamné vyssi (p < 0,001) nez u pa-
cientl hospitalizovanych z jinych p#i-
¢in (60 let) a délka hospitalizace byla
vy$3i, pramérné 8,2 dne (7,3-8,7 dne
na 95% hladiné spolehlivosti), ve srov-
ndni s pramérnou délkou hospitali-
zace u pacient(l hospitalizovanych z ji-
nych p¥icin (5,6 dne). Zjisténo bylo téz
vy33i riziko poskozeni funkce ledvin (re-
lativni riziko 2,6; 1,6-4,2 na 95% hla-
diné spolehlivosti) nebo poruchy ko-
gnitivnich funkei (relativni riziko 11,9;
3,9-36,3 na 95% hladiné spolehli-
vosti) a také vy33i riziko non-adherence
k [é¢bé (relativni riziko 2,3; 1,4-3,8 na
95% hladiné spolehlivosti).

Polypragmazii byla ze viech vy3e uve-
denych dévodu ,vyhlagena valka“ [12].
Ve Shoham Geriatric Medical Cen-
ter (lzrael) byla vypracovdna a zave-
dena metodika boje proti polypragma-
zii. Vysledky tohoto boje byly nasledné
hodnoceny ve studii pf¥ipadl (n = 119)
akontrol (n=71). Ztab. 1 je patrné, ze
se hodnocend skupina pacient( skla-
dala z dosti ,kifehkych® geriatrickych
pacientd, coz zna¢nou mérou ovlivnilo
i jejich mortalitu (viz nize). V3ichni byli
hospitalizovani na ldzkovych oddéle-
nich dlouhodobé péce.

Intervence spocivala v tom, Ze jeden
z autord sdéleni (léka¥) zhodnotil far-
makoterapii, kterou doty¢ny pacient
uzival, a p¥i pouziti rozhodovaciho
schématu (obr. 2) se pokusil o pro-
vedenf vhodnych zmén. Pokud doslo
k ukonéeni podavanf 1ékd, bylo pro-
vadéno postupné a vzdy byl peclivé
sledovan klinicky dasledek. Pokud ne-
doslo ke zhorseni zdravotniho stavu,
které by si vyzddalo opétovné za-
hdjeni podavanf( léc¢iva, bylo takové
ukonceni podavani posouzeno jako
Uspésné.

Celkem bylo ukonc¢eno podavani
332 léciv (tj. doslo ke snizenf primér-
ného poctu léciv ze 7,09 o 2,8 léciva
na jednoho pacienta), pficemz tspés-
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Obr. 3. Riziko vzniku zavazné lékové interakce v zavislosti na poctu uzivanych léciv

(dle [13]).

nost byla 90 %. Po roce sledovani ¢inila
celkovd mortalita ve sledované sku-
piné pacientl 21 % a v kontrolni sku-
piné pacientl 45 % (p < 0,001), doslo
téz ke snizeni nutnosti poskytnutf
akutni zdravotni péce (11,8 % sledova-
nych pacientdi oproti 30,0 % kontrol-
nich pacientdl, p < 0,002), a zejména
doslo k vyznamnym finanénim dspo-
ram v oblasti |é¢iv.

S rostoucim poctem soucasné uzi-
vanych léciv souvisf téz vyskyt [ékovych
interakci. Velmi dobfe dokumentova-
nou studii z posledni doby je $védska
studie, ve které bylo hodnoceno cel-
kem 630 743 pacient(i ve véku 2 75 let,
kteti uzivali k poslednimu prosinci
roku 2005 nejméné 2 |écivé pripravky
soucasné [13]. Bylo zjisténo, Zze pocet
soucasné uzivanych lécivych pripravkd
koreluje s rizikem vyskytu potencialné
klinicky vyznamné |ékové interakce (ka-
tegorie ,C“), jejiz celkova prevalence ¢i-
nila 26 %, a jesté tésnéjsi korelace byla
zjisténa v piipadé zavaznych lékovych
interakef (kategorie ,D“), jejichz cel-
kovd incidence ¢inila 5 %. Zajimavym
zjisténim bylo, Ze riziko vzniku zdvaz-
nych lékovych interakci klesd s vékem
a e zeny maji riziko nizsf nez muzi.
V této studii uzivalo soucasné 5 nebo
vice |é¢ivych ptipravkd 60,08 % pa-
cientd (podrobnosti v tab. 2). Cel-
kem 3 455 pacientd souc¢asné uzivalo
20 a vice lécivych pFipravkd. Priimérné
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ptipadalo na jednoho pacienta 6,2 [é-
¢ivého ptipravku.

Zcela samostatnou kapitolou je pak
uzivani lé¢iv nevhodnych ve stafi. PFi
porovnani 8 zemich EU [14] bylo zji3-
téno, Ze celkovd prevalence podavani

e

nevhodnych |é¢iv ve stdfi dosahuje
téméF 20 %, s vy33i prevalenci v Ceské
republice (41 %) a napt. Italii (26 %),
zatimco v Holandsku (13 %) a Dén-
sku (6 %) je prevalence vyznamné niZzsi.
Dalsi vyznamnou informaci obsaze-
nou v této studii je podil pacient(i sou-
¢asné uzivajicich 6 nebo i vice lé¢ivych
ptipravkd (primérné ve viech sledova-
nych zemich 51 % a v Ceské republice
68,5 %), respektive podil pacientdl uzi-
vajicich souc¢asné 9 nebo i vice léCivych
pFpravkd (pramérné ve viech sledova-
nych zemich 22,2 % a v Ceské repub-
lice 39 %).

Diskuze
Jiz na zacatku jsme zminili, Ze sa-
motnd skute¢nost, Ze pacient uzivd
10 léciv, jeSté nutné nemusi znamenat
polypragmazii.

Aby bylo uZiti terminu polyprag-
mazie opravnéné, mélo by byt prokd-
zano, Ze nékterd z predepsanych léciv

z

jsou zbyte¢nd, nebo dokonce skodliv4,

e

nebo Ze lékové interakce vychazejici

z ptisludné lékové kombinace pFindsi

pacientovi vy$3i rizika v poméru k moz-
nému uZitku (obr. 3). Teoreticky je v si-

lach ptedepisujiciho |ékate skutecné
(8kodlivé) polypragmazie identifiko-
vat, v praxi je situace slozitéjsi. Tak jako
v jinych zemich, i v nasich podminkach
jsou dostupné stovky odbornych do-
poruceni (,,guidelines“) pro é¢bu jed-
notlivych onemocnéni. Rada nemoci
se bézné [é¢i kombinact |é¢iv, napt. hy-
pertenze, diabetes, ICHS, srdeéni se-
Ihani nebo dyslipidemie. Pacient s té-
mito chorobami mdze uzivat 10 i vice
[éciv a pFitom se stale jesté miZe jed-
nat o raciondlni, vyvdZenou terapii,
i kdyz ve vySe zminéné $védské studii by
byl takovy pacient zaznamenan do sku-
piny pacient( s ,excesivni polypragma-
zii“. Pokud ale pacient onemocni napft.
artritidou a je mu (opét v souladu
s guidelines) predepsdno nesteroidnf{
antiflogistikum, toto 11. lé¢ivo maze
byt pro pacienta nevhodné, nebo do-
konce skodlivé.

LékaF maZe byt do jisté miry p¥i svém
rozhodovani svddén k polypragma-
zii systémem vzdélavani, ktery je (kvali
vice ¢i méné skrytému sponzorovanf{
vyrobci [ékd) zaméFen spise na indikaci
novych 1é¢iv nez ke kritickému zhodno-
cenf stdvajici farmakoterapie.

Jednotlivé vzdélavaci akce byvaji zpra-
vidlazaméreny na lé¢bu urcité choroby,
kdezto lékaF v praxi ma pred sebou pa-
cienta s vice chorobami a ¢asto s vice
¢i méné vyjadienym deficitem funkce
¢i poskozeni jednoho ¢&i vice organd.
Jen malokdy se |ékaF dozvi, Ze urcity 1ék
je v urcité indikaci zbyteény, nebo do-
konce $kodlivy. Nutno dodat, Ze dd-
lezité informace o farmakoterapii ve
stari, které souvisi s problematikou po-
lypragmazie, byly publikovény i u nas
(tzv. STOPP a START kritéria) [15] a Ze
[é¢ivy potencidlné nevhodnymi ve starf
se zabyva bulletin Statniho dstavu pro
kontrolu lé¢iv Farmakoterapeutické in-
formace & 2006/10.

Zaver

Polypragmazie s velkou pravdépodob-
nosti zvy$uje riziko poskozeni zdravi
pacienta, aniz by (opét s velkou prav-
dépodobnosti) ptindsela pacientovi
relevantni p¥inos. Je to lékové riziko
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jako kazdé jiné: poddme-li nesteroidnf{
antiflogistikum jednomu jedinému pa-
cientovi, s vysokou pravdépodobnostf
se zadny nezddouci Ucinek neprojevi.
Podavame-li nesteroidnf antiflogistika
v populaci velké, jako je CR, pravdé-
podobné za rok zemfou miniméalné
desitky pacientl. Soucasné uzivani
mnoha |éCivych ptipravkd je jevem ve-
skrze obecnym, coZ je bohuZel u se-
nior( navic doprovazeno podavanim
[ékd nevhodnych ve stafi. Polyprag-
mazie nepochybné indukuje znacné
verejné vydaje. V souvislosti s projek-
cemi prodluzovani stiednf délky Zivota
a se starnutim ceské populace je tfeba
hledat moznosti néleZitych a odlvod-
nénych intervenct, které by vyskyt po-
lypragmazie omezily. V posledni dobé
Ize zaznamenat chvélyhodnou akti-
vitu zdravotnich pojistoven v oblasti
vyskytu lékovych interakci provaze-
nou snahou o komunikaci s ptedepi-
sujicimi lékari, bez uplatriovani sankcf
s cilem zlepsit v této oblasti preskripci.
Zdravotni pojistovny maji k dispo-
zici nesmirné mnozstvi dat, kterd je
tfeba analyzovat a ndsledné pak vyu-
Zit ke zvySenf racionality farmakotera-
pie. Ze zahrani¢nich informaci je totiz
zfejmé, Ze lékaFi potfebuji rozbory
preskripce k tomu, aby se cilené vzdé-
ldvali, nebot bez takové zpétné vazby
mohou nabyt pocitu, Ze pravé oni pe-
depisuji vzdy 100% spravné. Bohuzel
zatim chybf ur¢itd platforma, na které
by bylo mozné odborné analyzy pro-
vadét, data interpretovat a hledat ra-
ciondlni FeSeni pro konkrétni situ-
ace. V podminkach Ceské republiky

méme dob¥e fungujici program on-
kologicky, program kardiovaskuldrnf
a mnohé daldf programy, ale (na roz-
dil od vyspélych zemf) u nés chybf ur-
¢ity obecny program, ktery by neza-
visle na vyrobcich |é¢iv systematicky
podporoval raciondlni farmakotera-
pii. NeZ bude takovy program zave-
den, mGzeme sami aplikovat postup
popsany na obr. 2 u pacientl s po-
lypragmazii ,,svych“ i ,cizich“ v ramci
odbornych konzultacf.
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