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Gydgyszer alkalmazas id6s korban; potencialisan
nem megfelelé gydgyszerlistak
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Az Amerikai Geriatria Tarsasag folydiratdnak 2019
januari szamaban megjelent a Beers lista legujabb
véltozta: ,American Geriatrics Society 2019 Updated
AGS Beers Criteria® for Potentially Inappropriate
Medication Use in Older Adults” cimmel. (1) Ennek
kapcsan gondoljuk hasznosnak attekinteni az id6s
betegek részére torténé gydgyszervalasztast segité
PIM listakat.

A XX. szdzad utols6é évtizedeiben a gydgyszer-
fogyasztas novekedése altalanos tendencia, ami a
lakossdg id6sédése mellett feltehetéen a nagy-
szamu Uj és hatdsos gyogyszer megjelenésével, az
evidenciakra épiil6 klinikai irdnyelvek és farmako-
terapias ajanlasok valtozasaival, a preventiv kezelési
lehetdségek bdviilésével fliggott 6ssze. A halmo-
zott gyogyszerszedés, a polifarmacia - definicié
szerint altalaban legalabb 5-féle, vagy a klinikai
kép alapjan indokoltndl tobbféle gyégyszer
egyidejii szedése - elsésorban az id6sek kérében
gyakori jelenség. Ez magyardzhaté az id6éskorra
jellemzé komorbidtassal, igy a tobbféle gyégyszer
egyidejli szedése indokolt, de a kiildnb6z6
tdmadaspontu és eliminaciéju gyégyszer parhu-
zamos alkalmazésa t6bb tanulmany szerint kapcso-
latban éllhat a geriatriai betegek romlé funkcionalis
allapotaval, gyakori kérhazi kezelésekkel és id6
elétti haldlozassal is.

Az id6s betegek gydgyszeralkalmazasabdl eredé
problémdinak csdkkentése érdekében sziilettek
meg azok az ajanlasok, amelyek a szdmukra poten-
cidlisan veszélyt jelenté gydgyszeres terdpiakra
hivjak fel a figyelmet. Feltételesen nem megfelel6
gyogyszereknek (Potentially Inappropriate Medi-
cations - PIM) tekinthet6k azok a szerek, amelyek
alkalmazéasanak kockdzata meghaladja a varhaté
klinikai el6nyt, amennyiben azokat idés betegeknél
alkalmazzak és nem helyettesithet6k mas, jobban
toleralhat6 szerekkel.

A potencidlisan nem megfelelé6 gyogyszerek
sziirése torténhet explicit és implicit médon.
Implicit mérési moéd példdul a Medication
Appropiateness Index (MAI) szamitasa. Tiz, a beteg
komplex terdpidjaval kapcsolatos kérdést harom
pontos Likert-skalan méri, majd a sulyozott score-ok

Osszesitése alapjan torténik a terapia megfelelsé-
gének megitélése. A moddszer betegkézponty, a
beteg teljes gydgyszerelését figyelembe veszi.
Hatranya azonban, hogy alkalmazasa bonyolult,
rendkiviil idéigényes, tovdbba a felhasznaldsa az
alkalmazo szaktudastdl és a klinikai gyakorlatatél
nagymértékben fiiggé.

Az explicit eszkdzok kritériumokra épiilnek, a napi
klinikai gyakorlatban standardként alkalmazhaté
»gyogyszerlistak”. Alapvetéen gyégyszer és beteg-
ségkdzpontuak. Hatranyuk, hogy az Gj hatéanyagok
megjelenésével parhuzamosan éllandé frissitést
igényelnek. (2)

Az explicit eszkdzok kozott a legismertebb a
~Beers lista”. Legelsd verzidjat elsot 1991-ben
publikélta az Amerikai Geriatriai Tarsasag.
Elsédlegesen az USA-beli idésotthonokban lakék
elldtasdnak javitdsa céljabdl fejlesztették ki, de ezt
kés6bb egyéb koriilmények kézott é16 idés populé-
ciora is kiterjesztették.

Az elsé Beers’ lista nyoman tdébb orszadg is megal-
kotta sajat, nemzeti listajat, melyek az adott orszag
gyogyszerkincséhez igazodnak valamint a szerkezet
és tartalom folyamatos fejlesztésével a rutin klinikai
alkalmazhatésag novelését célozzak.

A francia nemzeti lista (Laroche lista) 2007-ben
keriilt publikéalasra. Harmincnégy explicit kritériu-
mot tartalmaz a 75 év feletti populacié részére a
potencialisan nem javasolt gyégyszerek vonatkoza-
sdban. A listdban szereplé hatéanyagok/haté-
anyagcsoportok idéskorban torténé alkalmazasa-
nak ,nem megfelel6ségét” indoklassal alatdmasztja,
tovabba terapias alternativara is ajanlast tesz. (3)
2010-ben jelent meg a német nemzeti lista (Priscus)
a Német Egészségligyi Minisztérium 6szténzésére.
A 18 hatastani csoportba tartozé 83 hatéanyag
vonatkozasaban a lista nem csak indoklast és
terdpias alternativat tartalmaz, hanem ajanlasokat
tesz dézis modositasokra ill. a terapia id6tarta-
manak moédositasara, ha a gyégyszer alkalmazasat
mégis sziikségesnek itéli a kezel6orvos. Figyelmez-
tet tovabba arra, hogy mely térsbetegség megléte
esetén nem javasolt az adott szer alkalmazasa idds
betegeknél. (4)
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Az osztrakok 2012-ben publikaltak elészér nemzeti
listdjukat (Mann lista). A 73 hatdanyagot tartal-
mazé lista terapias alternativékra ajanlast tesz,
azonban ddzis és terdpias idétartam médositasokra
nem tér ki. (5)

2015-ben publikalasra kerlilt egy nemzetkdzi
egylttmiikodés keretében kifejlesztett lista, az
EU(7)-PIM. Hét eurépai orszag szakértbi vettek részt
a fejlesztésben. Az el6bbiekben emlitettekhez
viszonyitva ez a lényesen terjedelmesebb lista 283
hatéanyagot sorol PIM kategériaba. A PIM indoklasa
mellett ajanlast ad egyes hatdéanyagok id&skori
alkalmazasanak specialis kériilményeirdél, mint pl.
dézismaddositas, a terapids alternativakrol valamint
hivatkozast tartalmaz arra vonatkozdan, hogy mely
nemzeti listak tartalmazzak az adott szereket. (6)

Az angol nemzeti lista (STOPP/START) elsé verzidja
2008-ban jelent meg. Azéta ennek is publikaltak a
frissitett masodik verzidjat. A lista szerkezetében
némileg eltér a fent emlitettektdl. 84 Gn. stop krité-
riumot és 34 start kritériumot tartalmaz. Az ajanla-
sok nem hatéanyagonként keriilnek megfogal-
mazdasra, hanem szervrendszerenként és hatdstani
csoportonként adja meg a nem javasolt és javasolt
szereket. Ez utébbi szintén novum a fentiekhez képest,
miszerint felhivja a figyelmet olyan gydgyszerekre is,
amelyek addsa (kontraindikdcié hidnydban) id6s kor-
ban javasolt (pl.: pneumococcus vakcindcid). (7,8)

A fentiek alapjan lathat6, hogy az egyes nemzeti
listak terjedelmében jelent6sebb kiilénbségek van-
nak azonban a kidolgozas moédszertana (Delphi
mddszer) és a szakmai alapelvek azonosak. A PIM
listara kertilés leggyakoribb indoka kdzétt szerepel
az antikolinerg mellékhatasokhatasok (constipatio,
vizeletretencid, szdjszérazsdg, latdszavarok), koz-
ponti idegrendszeri mellékhatasok (szeddcio,
zavartsdg, szédiilés), extrapiramidalis hatdsok
(Parkinson szerd tlinetek, dystonia, akathisia és tardiv
dyskinesia), orthostaticus hypotoniat okozé hatas
valamint gastrointestinalis mellékhatasok.

Ismerve a hazai demogréfiai helyzetet és a gyogy-
szerfogyasztasi mutatokat 2012.ben munkacsopor-
tunk arra az elhatarozasra jutott, hogy (a hossza-
dalmas Delphi-médszer helyett) elvégzi a mar pub-
likalt PIM-listak szintézisét a hazai gyégyszerkincsre
adaptdlva; 2012-es Beers-listat ,gold standard”-nak
tekintve, de az amerikai és eurdpai kiilonbségeket
ismerve, a hozzdnk kozelebb all6 francia, német és
a az osztrak ajanlasokat foglaltuk dssze.

A kozleményiinkben szereplé 95 hatdéanyag kéziil
minddssze nyolcat tekint mind a négy lista PIM-nek,
azaz ezek vonatkozédsdban volt teljes mértéku
nemzetkozi konszenzus: amitriptylin, diazepam,

digoxin, indomethacin, nem-retartd nifedipin, oxy-
butinin, pentoxyfillin, ticlopidin. (9)

PIM listak kidolgozdsanak médszere

A Beers listadk, valamint a késébbi eurdpai ajanlasok
Osszedllitdisa EBM modszertannak megfeleld szisz-
tematikus irodalomkeresést kévetéen un. Delphi
modszerrel tortént.

A Delphi médszert az Amerikai Egyesiilt Allamok-
ban (Rand Corporation) dolgoztdk ki az 1950-es
években, szakért6i konszenzus optimalizalasa
érdekében. A moédszer tdbbszintli, tobb kérd
szakért6i lekérdezésen alapul. Elsé l|épése a
témanak megfeleld strukturalt kérdéiv kidolgozasa,
melyet a vizsgalni kivant teriilet szakértéihez jut-
tatjak el. A visszakiild6tt valaszokat Gsszesitik és a
masodik ill. tdbbedik kérdezés sorén a szakérték az
el6z6 ,kér” vélemény-megoszlasainak ismeretében
vélaszolnak Ujra, alakitjak véleményiiket: azaz vissza-
csatolasként folyamatosan pontos képet kapnak az
el6z6 adatfelvétel eredményeirél. A szakértéi
vélemények 6sszegy(ijtése természetesen névtele-
nul térténik. A munka tehdt tébb l1épcsében addig
folytatédik, amig az elére meghatarozott egyetér-
tési szint( megoldas megsziiletik. A médszer viszony-
lag hosszadalmas lehet, viszont hatalmas elénye,
hogy az illetékes szakért6k konszenzusaval zarul.

Beers listak evoluciéja

1991-es Beers kritériumok még nem vették tekin-
tetbe az alkalmazott gyégyszer dézisat az adago-
lasi moédot és azt sem hogy a kezelendé betegnek
milyen egyéb patholégiai elvaltozasai vannak,
hanem a hatéanyagokat - kizarélag farmakolégiai
szempontok szerint elemezve keriiltek megfogal-
mazasra az explicit kritériumok. Az Amerikai
Geriatriai Tarsasag a téma fokozott jelent6sé-
gének elismeréseként 2011-ben interdiszcipli-
naris szakért6i csoportot hozott létre a kritérium
rendszer fejlesztésére. és rendszeres, harom
évenkénti feliilvizsgalatara: 2012 utan 2015 és
2018-ban is elkésziiltek az Ujitott véltozatok.

A kritériumok Osszedllitisa az alabbi szempon-

tok szerint torténik:

1) a gybgyszer/gyégyszercsoport alkalmazasa altala-
ban keriilendé, mert a szer hatéstalan, vagy
indokolatlanul magas kockdzatot jelent idéseknél;

2) a dbzis, az adagolasi mod, a kezelési idGtartam
dontéen befolyasolja szer idésekre valé hatasat;

3) az adott gydgyszer alkalmazasa nem javallott
bizonyos betegségek fennallasakor (pl. vese-
elégtelenség, majelégtelenség) annak ellenére,
hogy hasznélata egyébként idés egyéneknél
elfogadhaté.
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Valamennyi ajanlds mellett feltlintetésre keril az
adott az azt alatdmaszté evidenciak szintje és ebbdl
kévetkez6en az ajanlas eréssége is.

A bevezetésben jelezett kdzleményben is a fenti
szempontnak megfelelé téblazatokban foglaljak
Ossze a szakértdi csoport ajanlasait:

Az els6 tablazat a hagyomanyos megkdzelités: a
hatéanyagok. gyoégyszercsoportok — 6sszesen 115 —
idéskori alkalmazasi probléma magyarazata.
Kiemelhetd ezek kéziil a proton pumpa gétldk, mint
csoport szerepeltetése: valamennyi ide tartozé
hatéanyag / gyogyszerkészitmény 8 hetet megha-
ladé hasznalat esetén a Clostriduium difficile
fert6zést, a kalcium felszivédasi zavar és ebbdl
kovetkezo csonttorést jeldlik problémanak. A NSAID
csoport esetében a Gl vérzés fokozott kockazata a
indokolja alternativ terapia illetéleg korlatozott
ideig torténd alkalmazast.

A kovetkezd tablazatban az id6s korra jellemzé
kapcsolatos fenntartasokat foglaljadk Ossze. Kiilon
Osszedllitasban taldlhaték a vese funkcié romlasa
esetére vonatkozé ajanlasok.

A gerontolégidban alkalmazott gyégyszerek kézotti
jellemz6 interakciok, nem kivant kélcsénhatasok
osszefoglalasa el6szor a 2015-6s kiadasban szere-
pelt, és ezt az Uj kiadasban tovabb bévitették.
Kettét érdemes kiemelni ezek koziil, amelyek a
hazai gyakorlatban is nagy valészintiséggel fordul-
hatnak el6: Teofillin kezelés mellett alkalmazott
ciprofloxacin metabolizalé enzim gatlé tulajdon-
saga kovetkeztében a teofillin toxicitasat fokozza.

Irodalom:

Periférias alfa-blokkolé tipust vérnyomas-csékken-
t6 és kacsdiuretikummal valé kombinaciéja idés
néknél az inkontinencia rizikéjat fokozza.

Megjegyzendd, hogy amint a korabbi véltozatok-
ban, igy a mostaniban is szdmos, az eurépai piacon
nem jelenlévé, a klinikai gyakorlatban nem hasznalt
gyogyszer is szerel.

Osszegzés

Méltan vetédhet fel a kérdés, hogy vajon a PIM listak
tébb mint 25 éves létezésével teljesiilt-e az Hssze-
allitdsukkor megfogalmazott célkitlizés? Mérhetd,
igazolhat6-e az id6s betegek részére t6rténd gyodgy-
szerrendelés minéségének javulasa?

A listak retrospektiv elemzésekben val alkalmazasa
ma mar széles kérben alkalmazott, megkeriil-
hetetlen médszertani elem, de a napi gyégyszer-
rendelési gyakorlatba val6 beemelésrél és annak
eredményességérél kevésbé olvashatunk, jéllehet
kifejezetten gyakorlé klinikusok szdmara késziilt/
késziiltek terdpids doéntés-tdmogatd céllal. Az is
tény, hogy a terdpias ajanlasok mell6zése nem von/
vonhat maga utan biintetést, hiszen az egyedi
betegellatasnal figyelembe veendd valamennyi
szempont nem altalanosithaté, ajanlasokba tokéle-
tesen nem megfogalmazhaté. Mégis a PIM tablaza-
tok elektronikus gydgyszerrendelé programokba
vald beépités esetén jelentds segitséget adhatnak/
adhatnanak a nemzeti gyodgyszerkincsekhez adap-
talt és rendszeresen frissitett listak.
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