Slovo tvodem

Bezpecnost Iékii a Iékové interakce

NeZddouci Ucinky 1éku i lékové interakce neni téma, kvdli kterému by byly pofdddny
konference. Piitom z divodi poskozeni léky zemfe piiblizné tolik lidi jako na automobilové
nehody a prdmérné 4% Iizkového fondu nemocnic je permanentné obsazeno lidmi, jejichZ
zdravi léky poskodily. Na viné byvaji medikamenty béZné uZivané, se kterymi mdme vsichni
,dobré zkusenosti”: Nesteroidni antiflogistika, diuretika, léciva ovliviiujici renin-angiotenzinovy
systém, antiagregancia a antikoagulancia. Jak je to moZné? Podvddeéji nds lékové firmy, kdyz
tvrdi, Ze jejich léky jsou bezpecné? Ve skutecnosti Iéky, které predepisujeme a uZivdme, bezpecné
Jsou, ale nikoliv absolutné a za vsech okolnosti. Pocty pacientti poskozenych léky ve vyspélych
vice nez kdy v historii lidstva a i ty s minimdlnim rizikem mohou zabit, i kdyZ zcela vyjimecné.
Relativitu bezpecnosti si ukdZeme na malém piikladu hypotetického léku, u kterého dochdzi
k zdvazné prihodé pouze u 0,001% lidl, ktefi Iék uZivaji nepfetrzité po dobu 1 roku. Pokud by lék
v CR uzivalo pouze 1000 pacientt, pozorovali bychom zdvaznou piihodu pouze u 1 pacienta
rocné. Pokud by dotycny lék uzivalo 1% obyvatel, znamenalo by to fddové 100 000 pacientti
a 100 zdvaznych ptihod rocné. V CR se denné spotiebuje 1 527 dennich definovanych ddvek
(DDD), z CehoZ vyplyvd, Ze ne 1% obyvatel, ale kaZdy prdmérny clovék spotfebuje jeden a pul
denni ddvky léku denné. Takovy uZ je styl Zivota ve vyspélych zemich. Nastésti je v nasich ge-
nech zakddovdna fada mechanizmd, které nds chrdni pred rdznymijedy a které se nyni starajf
o to, abychom vydrzeli Gtoky nescetnych chemickych Idtek vcetné Iékd. Je to obdivuhodné,
Homo Sapiens ziejmé musel béhem svého vyvoje jist skutecné kdeco, kdyz se takto vyslechtil”.
Kazdy z nds mdme trochu jinou genetickou vybavu a Zddnd neni neprdstrelnd: Nékterf lidé
metabolizuji urcité léky pomaleji, jini rychleji. Pfitom doporucované ddvky Iéka jsou firmami
stanoveny s ohledem na primérného pacienta zafazeného do klinickych studif, i kdyZ z rdz-
nych genetickych vyzkumd vyplyvd, Ze primérny pacient viastné neexistuje. Diky Sirokému
terapeutickému oknu, které je viastni vétsiné lékd, malé odchylky metabolizmu nevadi; ale
zhruba 10% lidi metabolizuje urcité léky vyrazné jinak — nékteli velmi pomalu a jini extrémné
rychle. Jedni se lékem preddvkuji, u druhych vibec nezabird. Takovi lidé ovsem nemajina Cele
napsdno napfiklad ,jsem pomaly metabolizdtor CYP2C 9 (ostatné nékteri spoluobcané
by se tim mohli citit diskriminovdni), takové informace zjistime pouze specidlnimi testy. Tyto
ovsem nejsou zadarmo, a tak se zatim provddi jen vyjimecné, stdle se ndm zfejmé ,vyplati”
nechat u jednotlivych pacientd naslepo titrovat sprdvnou ddvku i u tak rizikovych lékd, jako je
napfiklad warfarin. A kdyZ md pomaly metabolizdtor CYP2C9 zdroveri defektni gen pro vitamin-
-K reduktdzu, je prisvih nablizku. Lékovd rizika nardstaji také proto, Ze pacienti (respektive jejich
lékari) kombinuiji léky castéji nez kdy jindy. Z vyse uvedenych bézné uzivanych medikamentd
zkombinujme NSA, furosemid a ACE-inhibitor (¢i ARB) a dostaneme smés, které v Austrdlii fikaji
Jtripple-whammy’, coZ by se dalo preloZit jako , trojitd facka”. Valné vétsiné lidi neudeéld nic, tém
citlivym viak mize zpdsobit rendini selhdni. Drtivd vétsina lidi sndsi léciva oviiviujici renin-
-angiotenzinovy systém velmi dobre, ale jsou taci, kteff reaguji hyperkalemii, zvIdsté kdyZ jim
priddte spironolakton (napfiklad z ddvodii srdecniho selhdni). Reseni je jednoduché a vysetreni
kalia v krvi stoji pojistovnu méné, neZ ddme za listek na tramvaj. Ovsem i ve vyspélé Kanadé
Zjistili, Ze na to lékari casto zapominaji, a Ze proto dmrtnost pacientt se srdecnim selhdnim
neklesd tak, jak pdvodni klinickd studie slibovala, nebot stoupla hospitalizovanost i imrtnost
na hyperkalemii, jak prokdzal Juurlink v roce 2003.

Informaci o geneticky zakédovanych zvldstnostech ve smyslu rizné rychlosti meta-
bolizace lé¢iv rychle pribyvd a uz i SUKL je uzivd ve svych varovdnich. Napfiklad neddvno
u kodeinu, ktery se stal kontraindikovanym kromé jiného u pacientd, kteff jsou CYP2D6
utra-rychli metabolizéfi (coz je zhruba 10 % bélochd). Takovych informaci piibyvd, a tak
zacind byt problém se v nich vyznat. Pro identifikaci lékovych interakci a duplicit ékd
existuji pocitacové programy, zdravotni pojistovny se (jiz i u nds) tu a tam pokouseji lékare
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na takové véci upozorriovat, SUKL vyddvd farmakoterapeutické informace a jind upozornéni — ale to nestaci. Zahranicni studie
upozornuji, Ze komunikace mezi lékari je stdle ,suboptimdini”, coZ se nepochybné tykd i nds. NeodvdZime se kardiologa zeptat, pro¢
voli'tu a tu kombinaci lékd, kterd je povazovdna za rizikovou, lékar svého kolegu neupozorni, Ze edémy obliceje, pro které je pacient
opakované vysetfovdn a nedspésné lé¢en, mohou byt zplsobeny tim, Ze dotycny soucasné uzivd ACE-inhibitor a antagonistu angio-
tensinu Il. V Nizozem!i i ve Svédsku (které jsou vzorem pro nase requldtory pfi snizovdni cen Iéki) pritom jiz desitky let funguji komise
Ucelné farmakoterapie a lékari pravidelné dostdvaiji rozbory preskripce jako zpétnou vazbu toho, co ¢ini. U nds velci kormidelnici
zdravotnictvi povazuji lékové ,komise” (¢i spise ,krouzky Ucelné farmakoterapie”) a rozbory preskripce za zbytecnost. V zahranici
se ovsem lékari neschdzeji proto, aby na ,komisi” nékoho pranyrovali, ale proto, aby se potkali, aby se dozvédéli néco zajimavého
o lécich a diskutovali o tom v hezkém prostred], casto pry to byvd utulnd restaurace. Tam Vds, milé kolegyné a kolegové, pozvat
nemohu, ale mohu Vdm predloZit menu nabizejici informace o lécich z té druhé, trochu odvrdcené strany. V rdmci nové rubriky
Jjsme pro Vds vybrali nékterd témata z oblasti bezpecnosti farmakoterapie a lékovych interakci, v tomto ¢isle zacindme cldnkem
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