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ANOTACIJA

Polifarmacija ir vairaku zalu lietoSana vienlaikus. Ar defingjumu ‘’vairakas zales’’
visbiezak saprot 3 un vairak medikamentu lietoSanu. Polifarmacija ir aktuala pacientiem ar
kardiovaskularam slimibam, turklat §1s saslimsanas biezi ir tiesi vecaka gadagajuma cilvékiem.
Lietojot vairakas zales vienlaikus, iesp&jamas mijiedarbibas. Senioriem ir raksturigi organu
funkciju traucgjumi un vairakas hroniskas slimibas, kas it 1pasi sarezgl zalu ordin€Sanu §is
vecuma grupas pacientiem.

Darba merkis: Izpétit pacientu ar hipertensiju arst€Sana izmantoto zalu lietoSanas
tendences un $o zalu mijiedarbibu butiskumu divas gimenes arstu praksés Riga par periodu no
2018. gada 17. janvara Iidz 2018. gada 28. martam.

Materiali un metodes: Tika analiz&tas pacientu ambulatoras kartes divas gimenes arstu
praksés pacientiem ar  hipertsensijas diagnozém, kuri vienlaicigi lieto vismaz tris
medikamentus. No apkopotiem datiem tika analiz&tas medikamentu kombinacijas un npemtas
vera tieSi butiskas mijiedarbibas, izmantojot zalu mijiedarbibu kalkulatorus datu bazes
(UpToDate, drugs.com). Statistikas metodés tika izmantots Microsoft Office Excel 2016 un
Rstudio, izmantojot Spirmana ranku korelaciju, lai izveértétu, vai mijiedarbibu skaits pieaug,
palielinoties medikamentu skaitam. Korelacija tika uzskatita par statistiski nozimigu, ja p
vertiba bija <0,05.

Rezultati: Kopuma no 59 pacientiem datu bazé UpToDate biitiskais D Iimenis tika
konstatéts 14 pacientiem un 22 medikamentu mijiedarbibas. Drugs.com nozimigais Itmenis tika
konstatets 11 reizes 10 pacientiem. Vidgji tika izrakstiti 5,6 medikamenti, visbiezak aktiva viela
bisoprolols.

Secinajumi: Bitiskakas mijiedarbibas saistitas ar hiperkali@mijas un asinoSanas riska
pieaugumu, alergisku reakciju un infekciju risku, ka ari konkrétu zalu darbibas pastiprinasanos
datu bazém zalu-zalu mijiedarbibu dazadu pakapju butiskuma defin€juma, tapéc analiz&jot
zalu-zalu mijiedarbibas, ir janem vera gan vairakos literatiiras avotos (datu baz€s) minétais, gan

ar So atskiribu biitiskums.

Atslégvardi: polifarmacija, hipertensija, gados vecaki pacienti, zalu mijiedarbibas



ABSTRACT

Polypharmacy is the use of multiple medicines at the same time. The term “’multiple
drugs’” most commonly refers to the use of 3 and more drugs. Polypharmacy is popular for
patients with cardiovascular disease, and these diseases are often linked directly to elderly
people. Interactions may occur if multiple drugs are taken at the same time. Elderly patients are
characterized by organ dysfunction and several chronic diseases, which complicates the
treatment of patients in this age group in particular.

Aim of the work: Investigate the trends in the use of medicinal products for treating
patients with hypertension and the relevance of the drug interactions in two general practitioners
in Riga for the period from 17 January 2018 to 28 March 2018.

Materials and methods: Patient outpatient cards were analyzed in two general
practitioners for the patients with hypersensitivity diagnoses who use at least three medications
at the same time. From the aggregated data, drug combinations were analyzed and directly
relevant interactions were taken into account through drug interactions calculators in databases
(UpToDate, drugs.com). Statistical methods used Microsoft Office Excel 2016 and Rstudio,
using Spyman's arm correlations to evaluate whether the number of interactions increases with
the increase in the number of drugs. Correlation was considered statistically significant if p
value <0.05.

Results: Of a total of 59 patients in the UpToDate database, the relevant D levels were
found in 14 patients and 22 drug interactions. Significant levels of drugs.com were observed 11
times in 10 patients. On average, 5.6 drugs were prescribed, the most commonly used active
substance is bisoprolol.

Conclusions: Significant interactions are associated with an increase in the risk of
hyperkalaemia and bleeding, the risk of allergic reactions and infections, as well as the increase
or decrease of the activity of particular drugs in the body. As a result of the study, it was
established that there are differences between the two databases of drug-drug interactions, the
significance of which varies to different levels, and therefore the analysis of drug-drug
interactions should take into account both the various sources of literature (databases) and the

relevance of these differences.

Keywords: polypharmacy, hypertension, elderly patients, drug interactions



SATURS

APZIMEJUMU SARAKSTS ...ttt siesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesesens 5
TEVADS . 6
1. LITERATURAS APSKATS ..ottt sttt 8
O o B 21 4 0 o To) | - OSSPSR 8
1.1.1. Polifarmacija SENIOTICII ...veeivriiiiiieiiieesiiieesiiee et e s sie e e be e e st et et e st e s snbe e e nbbeesneeas 9
1.1.2. Polifarmacijas 1€dalTjumS........cccouiiiiuiiiiiiiiiiie i s 10
1.1.2.1.  Pareiza polifarmacCija ......ccceeivieiiiieiiiiie i 10
1.1.2.2.  Nepareiza polifarmacija........ccccoviuieiiiiiiiiiiiiiiie e 11
1.1.3. Polifarmacija pacientiem ar kardiovaskularam slimibam..............ccccooeriiiiiniieennnn. 12
1.1.4. Polifarmacijas vadlinijas........ccoceeiiiiiiieiieiieesie e 13
1.2.  Nevajadzigu zalu noZImeS$anas SAMAZINASANG .......ccrveerveerieerireerieeareesee e seesneeseees 14
1.3, Hipertensijas arStESANA........ccueiuiriiriieitiiresii ettt 14
1.4,  Zalu mijiedarbibas ITMEMT .......ciuiiiiiiiieiie e 15

2. MATERIALI UN METODES ......ocooiiiiiiiiiiiiete st 18
3. REZULTATI UN DISKUSIIA ....cooiiiiiiiieiiieietetsieteie e senns 19
3.1, Dalibnieku dZIMUmS ...........cooiiiiiiiiiieiiee e 19
3.2, Zalu starptautiski€ NOSAUKUIMNI .......vviveiiiiiiiiciiee e 19
3.3, Zalu raZotaju NOSAUKUIMI......veiviiiiiiisieeii ettt 20
3.4. Medikamentu skaits atkariba N0 VECUMA..........cceoviiieiiiiiiiiciice e 22
3.5, Medikamentu SKaits PACIENTIEIM.........ccoiiiiiiiiiieice e 23
3.6. Medikamentu un mijiedarbibu skaita korelacija..........cccovvvriiiiiniiniiiiciec 24

] 2l 0 1N 11§ T 32
PATEICTBAS ..ottt ettt bbbt bbbt b bbb b bbbt 33
[ZMANTOTA LITERATURA UN AVOTT ...ocuiiiiiiiinieieieieieee s sssesenns 34
PIELIKUMI ...t bbbt e e 38
DOKUMENTARA LAPA .....ooooioieieieieteietee ettt senns 42



APZIMEJUMU SARAKSTS

ADE — zalu blakne (abreviatiira no anglu valodas, adverse drug event)

AGS — Amerikas Geriatrijas biedriba (abreviatiira no anglu valodas, the American Geriatrics
Society)

AKEI — angiotensina konvertgjosa enzima inhibitori
Angl. — anglu valoda

AS — asinsspiediens

ASV — Amerikas Savienotas Valstis

EBM — pieradijumos balstita medicina (abreviatira no anglu valodas, Evidence Based
Medicine)

ESC — Eiropas Kardiologijas biedriba
ESH — Eiropas Hipertensijas biedriba

INR — starptautiska normalizéta attieciba/koeficients (abreviatira no angly valodas,
International Normalized Ratio)

KVS — kardiovaskularas slimibas

PIP — potenciali nekorekta zalu nozim&Sana (abreviatiira no anglu valodas, potentially
inappropriate prescribing)

PIMs — potenciali nekorekta zalu lietoSana (abreviatira no anglu valodas, potentially
inappropriate use of mediacations)

START - ieteikumi, kadu zalu lietoSana biitu jauzsak gados veciem cilvékiem, ja tas jau nav
izdarits (abreviatiira no anglu valodas, Screening Tool to Alert to Right Treatment)

STOPP — ieteikumi, kadu zalu lietoSana var biit nevajadziga (abreviatira no anglu valodas,
Screenig Tool of Older People's Prescription)

u.c —un citi
u.tml. — un tamlidzigi

u.t.t —un ta talak



IEVADS

Pateicoties veselibas apripes attistibai 21. gadsimta, kas ietver gan misdienigakas
diagnostikas metodes, gan farmacijas attistibu, pieaug pacientu dzives ilgums. Taja pat laika
pieaug arT to cilvéku, jo Tpasi gados vecu cilveku, skaits, kuriem jalieto zales hronisku slimibu
arstéSanai (Guthrie, Makubate, 2015). Gados vecakiem cilvékiem ir raksturigas dazadas
saslimSanas, starp kuram kardiovaskularas slimibas un jo 1paSi hipertensija, ir vienas no
biezakam (Lai, Zhu et al 2018). Nereti, lai arstétu diagnosticétas saslimsanas, pacientam jalieto
vairaki medikamenti vienlaikus (Barnett, Mercer et al 2012).

Polifarmacija nozime vairaku medikamentu vienlaicigu lietoSanu. Polifarmacija var bt
gan pareiza, gan nepareiza (Aronson, 2004) atkariba no ta, vai ir skaidri definéti terapeitiskie
mérki, samé&roti arstéSanas ieguvumi un riski, ka ari, cik informé&ts un lidzestigs ir pacients
(Hajjar, Cafiero et al 2007).

Pacientiem ar kardiovaskularam slimibam, taja skaita hipertensiju, vairaku zalu lietosana
bieZzi vien ir vélama un pat nepiecieSama, jo ir iesaistitas vairakas zalu grupas, kas palidz arstet
slimibu. Sadi gadijumi biitu pieskaitami pie pareizas polifarmacijas (Lai, Zhu et al 2018).

Petijuma merkis: Izpétit pacientu ar hipertensiju arst€Sana izmantoto zalu lietoSanas
tendences un $o zalu mijiedarbibu butiskumu divas gimenes arstu praksés Riga par periodu no
2018. gada 17. janvara Iidz 2018. gada 28. martam.

Pétijuma uzdevumi:

1. Noskaidrot, kadas zales un medikamenti tiek noziméti pacientu ar hipertensiju arstésana
divas gimenes arstu praksés Riga.

2. Noskaidrot, kadas ir biitiskakas zalu-zalu mijiedarbibas, izmantojot divas datu bazes —
UpToDate un drugs.com.

3. Noskaidrot, vai ir atSkiribas starp abam datu bazém zalu-zalu mijiedarbibu dazadu pakapju
bitiskuma defingjuma.

Darba hipotézes:

1. Pacienta lietoto medikamentu skaits palielinas lidz ar vecumu.

2. Palielinoties izrakstito zalu skaitam, palielinas biitisku mijiedarbibu risks.



Darbs sastav no: literatiiras apskata, izmantoto metozu apskata, iegiitiem rezultatiem,
diskusijas, secinajumiem, izmantotas literatiiras saraksta un pielikuma. Literatiiras apskata tika
izmantotas datu bazes, zinatniskie raksti, interneta avoti. Bakalaura darba ietvaros tika analizeti

dati no divam gimenes arsta praksém. Darba izmantoti 47 literataras avoti un 4 pielikumi.



1. LITERATURAS APSKATS

1.1. Polifarmacija

Senak ar vardu polifarmacija saprata vairaku aktivo vielu, kas izrakstitas viena recept¢,
samaisiSanu kopa, ko veica aptiekars, individuali gatavojot zalu maisijumus (Colley, Lucas,
1993). Polifarmacijas skaidrojums misdienas atSkiras no sena skaidrojuma, lai gan ari
misdienas polifarmacijai nav vienotas definicijas. Dazi pieméri: viena no péetijumiem
polifarmacija ir defin€ta ka vairaku kliiski nozimétu jeb izrakstitu zalu parvaldiSana, noradot
uz nevajadzigo zalu lietosanu (Montamat, Cusack, 2004), bet citos p&tijumos to déve par Cetru
un vairak medikamentu lieto$anas sekam (Department of Health 2001, Bikowski, Ripsin et al
2001). Visbiezak gan pétijumos polifarmaciju skaidro ka piecu un vairak medikamentu
vienlaicigu lietosanu (Maher, Hanlon et al 2014). Dazos pétijumos, kuros pie polifarmacijas
definicijas - piecu un vairak medikamentu lictoSana, paskaidrots, ka Sos medikamentus lieto
attiecigu laika posmu - 90 dienas un ilgak (Masnoon et al 2017). ASV polifarmacija tiek
definéta ka piecu un vairak medikamentu lietoSana, kas vecakiem cilvékiem paildzina dzivildzi
(Slone Survey, 2018).

Vards “’polifarmacija’’ ar1 miisdienas cilvékiem izraisa neizpratni, jo par tas aktualitati
neruna pietickami daudz, lai sabiedriba tiktu izglitota. Lai gan ar katru gadu $1s témas aktualitate
pieaug, jo sabiedribai novecojot, ir vairak cilvéku ar hroniskam slimibam, kuru arstéSana jalieto
zales un tirgii ienak ari jaunas zales, un arstéSanas lidzeklu sortiments turpina pieaugt, tomer
sabiedribas izglitotibas [Tmenis par polifarmacijas jaunumiem joprojam ir nepilnigs. Analizgjot
datu bazes laika posma no 1995. gada lidz 2010. gadam konstatéts, ka pacientu skaits, kuri lieto
>5 medikamentus, ir dubultojies 1idz 20,8%, bet, palielinoties izrakstito un lietoto medikamentu
skaitam, palielinas arT zaJu mijiedarbibu risks (Guthrie, Makubate, 2015).

Polifarmacija lielakoties ir raksturiga gados vecaku pacientu vidi, tomér musdienas ta
sastopama jau aizvien gados jaunakiem pacientiem. Ar polifarmaciju visbiezak saista pacientu
grupu no 65 gadiem, jo $aja vecuma grupa ir vairak pacientu, kuri slimo ar dazadam kaitém,
ka, pieméram, sirds slimibam un cukura diab&tu, kam profilaktiskos noliikos un, lai arstétos,
nepieciesams lietot vairakus medikamentus (Barnett, Mercer et al 2012). Par globalu problému
to uzskata tiesi vecaku pacientu vidi, jo apme&ram 30% pieauguso no attistitam valstim vecuma
grupa no 65 gadiem arstéjas ar vismaz pieciem un vairak medikamentiem (Scott, Hilmer et al

2015). Polifarmacija ir zinams riska faktors pretéjiem zalu efektiem, kas var novest pie pretéja



efekta sagaidamajam un/vai vélamajam ieguvumam pacienta veselibai (Hovstadius, Astrand et
al 2010).

Polifarmacija ietver ne tikai recepsu medikamentus, bet ar1 bezrecepsu medikamentus un
augu preparatus (Kim, Parish, 2017). Ja pacientam tiek konstatéta tikai viena saslimsana, tas
nenozime, ka §im pacientam nebiis nepiecieSama polifarmacija, jo, pieméram, ieprieks minéto
cukura diabtu arsté izmantojot vairakus medikamentus, tapat to var attiecinat ari uz
kardiovaskularam saslim$anam (Standl, Fuchtenbusch, 2003).

Protams, ir gadijumi, kad ar polifarmaciju var attiecinat daudzu, bet atbilstoSu zalu
izrakstiSanu un lietoSanu, vai tiesi pret&ji - daudzu, bet neatbilstoSu zalu izrakstiSanu un

lietoSanu (Aronson, 2004).

1.1.1. Polifarmacija senioriem

Lai arstetu hroniskas saslimSanas un aizkavetu slimibu attistibu ir nepiecieSams regulari
lietot medikamentus, kas ir pasi aktuali gados vecakiem cilvékiem. Cilvekiem, kliistot
vecakiem, pieaug risks dazadu slimibu attistibai, tap&c biezi, lai arst€tos, nepiecieSams lietot
vairakus medikamentus vienlaikus. Sai pacientu grupai jo pa$i uzmanigi jaskatas, lai
polifarmacija nebutu vairak kaitgjosa neka pozitivu rezultatu nesosa. Izrakstit zales gados
vecakiem cilvékiem ir sarezgitak tadu faktoru dé] ka vecums un dazadas hroniskas slimibas, ar
ko gados vecaki cilveki slimo (Steinman, 2007).

Pacientiem, kuri ir vecaki par 65 gadiem, ir lielaks multisaslim$anu (angl. multimirbidity)
risks. MultisaslimSanas ir divu un vairak hronisku slimibu attistiba, tapec Sados gadijumos ir
raksturiga vairaku medikamentu lieto$ana, slimibas arsté$anai un tas attistibas aizkavéSanai
(Masnoon et al 2017).

Polifarmacija var biit drauds pacienta veselibai. Viena no p&tijumiem minéts, ka tikai puse
pacientu bija izglitoti un zino§i par sev izrakstitajiem medikamentiem (Mira, Martinez-Jimeno
et al 2014). Vairak neka 46% cilvekiem visa pasaulg, kuri ir vecaki par 60 gadiem, ir hroniskas
saslim$anas, un viniem ikdiena jalieto pieci vai vairak medikamenti (Jover, Mira et al 2018).
Vecaku pacientu vida dominé pretrunigi vértéti medikameti un potenciali neatbilstosa zalu
izrakstisana (PIP). Veselibas apriipes specialistiem ir jadoma, ka samazinat PIP, tadgjadi
noversot pretgjus zalu efektus, kas izraisa kaitgjumu pacientam, un uzlabot elektronisko
medicinisko datu sistemu, lai zalu aprite (noziméSana, lietoSana u.c.) butu parskatamaka
(Franco, Terresa et al 2017).

Nozimigs iemesls, kapéc polifarmacija ir bistamaka gados vecakiem cilveékiem ir tas, ka

lidz ar vecumu mainas farmakokinétiskie raditaji. Novecojot, pacientiem samazinas
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gastrointestinala trakta funkcijas, asins plisma, kunga skabes sekrécija u.t.t., kas ietekmé
absorbcijas procesu. Lidz ar vecumu, var palielinaties arT kermena masa, un ta ka lielaka dala
zalu ir lipofilas dabas, tas varétu ietekmét zalu vielu izplatiSanos organisma, kas var paildzinat
zalu eliminaciju no organisma. Medikamenti, kuriem ir augsta saistiSanas sp€ja ar proteinu
saitém, pieméram, varfarins, var k]t toksiski pacientiem ar zemu proteinu daudzumu
organisma. Metabolisma procesa svarigas ir aknas. Lidz ar gadiem, samazinas aknu izmérs un
masa, un vecaku pacientu zalu metabolisms samazinas, piem&ram, par 60% tiek samazinats
antikoagulantu metabolisms. Eliminacija svarigs organs ir nieres, tapéc ir svarigs nieru
stavoklis, jo jau ceturtaja dzives dekadg to funkcija samazinas, samazinoties arf filtracijai (Kim,

Parish, 2017).

1.1.2. Polifarmacijas iedalijjums

Polifarmaciju iedala pareiza (angl. appropriately) un nepareiza (angl. inappropriately)
(Aronson, 2004). Ir sastopami dazadi veidi, ka pétijumos mé&dz iz8kirt dazadu veidu
polifarmaciju, pieméram, mazsvariga (angl. minor), nozimiga (angl. major) un parmeriga (angl.
excessive) polifarmacija. Ar mazsvarigu polifarmaciju saprot 2-4 medikamentu lietoSanu.
Nozimiga polifarmacija ir >5 medikamentu lietoSana (Bjerrum, Hallas et al 1998), bet par
parmérigu polifarmaciju uzskatama devinu/desmit un vairak medikamentu lietoSanu regulari
vai, kad nepiecieSsams (Walckiers, Tafforeau et al 2015). Belgijas iedzivotajiem vecuma no 65
gadiem un vecakiem, parmeériga polifarmacija tika konstatéta kardiovaskularo medikamentu
lietosana. Svarigs faktors, kas tika identificéts parmérigas polifarmacijas gadijuma bija
depresija (Walckiers, Tafforeau et al 2015). Iznémums nav ari Zviedrija, kur polifarmacija, tai
skaita parmeériga polifarmacija, ar katru gadu arvien turpina pieaug, konkréti pétijuma tika
apskatiti gadijumi no 2005. gada lidz 2008. gadam, izmantojot Zviedrijas Izrakstito Zalu
Registru (angl. The Swedish Prescribed Drug Register) (Hovstadius, Astrand et al 2010).

Ir svarigi identificét pacientus, kuriem varétu bt klinisks ieguvums no polifarmacijas, un
tos pacientus, kam tas varétu rezultéties ar nepareizu polifarmaciju, jo zalu savstarp&jo
mijiedarbibu risks pieaug lidz ar medikamentu skaita palielinasanos (Maher, Hanlon et al,
2014).

1.1.2.1. Pareiza polifarmacija

Faktori, kas sekme polifarmaciju ir vecums, dazadas saslim8anas, pasarstéSanas u.t.t.

10



Pareiza polifarmacija ir visvélamaka praks¢ pacientam, kur§ lieto vairakus medikamentus.
Pareiza polifarmacija iesp&jama tad, ja visam nozimé&tam zalém ir skaidrs terapeitiskais mérkis,
zalu devas ir optimizg&tas, lai pacientam butu pec iesp€jas lielaks ieguvums no arst€Sanas, ka ar1
ir pec iesp&jas samazinats blakusparadibu risks, bet jaatceras, ka paSam pacientam ir jasaprot
savu izrakstito zalu nozimigums un tas jalieto atbilstosi, jo tikai pareizi lictotas zales sniegs
velamo mérki nakotné (The Scottish Government Model of Care Polypharmacy, 2018).
Ierobezot parmérigu zalu lietoSanu var konsult&joties ar arstu. Arstam biitu japamana
farmakologiskas duplikacijas, jaizvairas no kombinacijam, kas izraisa nevélamus
blakusefektus, jaizvélas pacientam zales ar vismazako efektivo devu un regulari vizités
japainteresgjas, vai pacients lieto medikamentus atbilsto$i, ka ir noradits, un vai ieprieks
konstatétas saslim$anas ir aktualas v€ljoprojam (Colley, Lucas, 1993). Ari farmaceiti var dot
nozimigu ieguldijumu pacientu zalu lietoSanas anamnézes ievaksana un pareizas polifarmacijas

veicinasana (Splawski, Minger et al 2016).

1.1.2.2. Nepareiza polifarmacija

Ir situacijas, kad polifarmacijai raksturigs negativs iznakums, ieskaitot pret€jus un
kaitigus zalu efektus, un/vai, ja netiek ievérota pareiza medikamentu lietosana (Hajjar, Cafiero
et al 2007), vai deva par lielu (The Scottish Government Model of Care Polypharmacy, 2018)
u.c iemesli.

Nepareiza polifarmacija raksturojas ar to, ka pacientam izrakstiti vairak medikamenti
neka kliniski nepiecieSsams (Hajjar, Cafiero et al 2007). Biezi ar klidu medikamentu
izrakstiSana saprot arl nepamantoti paildzinatu medikametu lietoSanu. Pie nepareizas
polifarmacijas var pieskaitit nezinaSanu zalu lietoSana, nepietiekamu informaciju par zalu
indikacijam u.t.t., tapec arstam un/vai farmaceitam biitu pacients jaizglito un jaatgadina pareiza
zalu lietoSana, un jauzklausa pacients. Svariga loma polifarmacija ir arsta-pacienta-farmaceita
darbs kopuma. Polifarmacijas gadijumi Kina apliecina, ka tur pacientiem ir zems zinasanu
limenis attieciba uz zalém un augsts PIMs raditajs (Lai, Zhu et al 2018). Nepieméroti
medikamenti tiek definéti ka medikamenti vai medikamentu klases, no kuram vajadzetu
izvairities gados vecakiem cilvékiem, respektivi 65 gadus veciem un vecakiem pacientiem, jo
tie var izraisit augstu bistamibas risku. Medikamentu izraisito negativo iznakumu sastopamiba
pieaug vecaku cilveku vidi, jo notiekot novecoSanas procesam, organi strada mazak efektivi
un efektivitatei samazinoties tados svarigos organos, ka aknas un niergs, attiecigi samazinasies

zalu metabolisms un eliminacijas process (Mangoni, Jackson, 2003).
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PIP ietver neatbilstoSas zalu devas, zalu-zalu, zalu-slimibu mijiedaribas un risku uz
pretgjiem zalu efektiem jeb ADE. PIP ir raksturigs vecakiem pacientiem primara apripé
(Aronson, 2004). Risks pretgjiem zalu efektiem, lietojot divus medikamentus procentuali ir
13%, bet, ja pacients lieto piecus medikamentus, tad risks pieaug lidz pat 58%. Ja tiek lietoti
vairak par seSiem medikamentiem, riska biezums var picaugt 1idz pat 82% (Prybys, Melville et
al 2002).

Nepareizu polifarmaciju ir iesp&jams noverst, jo ir izveidoti vairaki ticami un zinatniski
pamatoti kriteriji jeb vadlinijas p&c ka arstiem vadities izrakstot zales, pieméram, arzemes plasi
lieto Beers, AGS, STOPP u.c. Minétie kritériji, balstoties uz kliniskiem pieradijumiem praksg,
nosaka, kuri medikamenti ir bistami vecakiem cilvékiem (AGS 2012, Beers, Ouslander et al
1991, Fick, Cooper et al 2003) un iesaka sarakstu ar kliniski apstiprinatam alternativam un
ieteikumiem senioru arstéSana.

Lai samazinatu polifarmaciju, atseviskas valstis izdod savas rekomendacijas, ka,
piem&ram, Skotijas izdotais‘ 'Polypharmacy Guidance for 2012°°, Belgija 2010. gada izdotas
EBM vadlinijas u.c. (Walckiers, Tafforeau et al 2015). Izstradatas rekomendacijas var minét ka

vienu no iesp&jam, kas var palidzet optimizet zalu terapiju (Walckiers, Tafforeau et al 2015).

1.1.3. Polifarmacija pacientiem ar kardiovaskularam slimibam

Kardiovaskularas slimibas (KVS) ir viens no galvenajiem letalu iznakumu c€loniem (lidz
pat astondesmit procentiem) visa pasaulé (Abegunde, Mathers et al 2007). Statistikai turpinot
pieaugt, ir pamats domat, ka ap 2030. gadu bas jau 17 miljonu KVS izraisitu letalu iznakumu
(Volpe, Chin et al 2010). Piemé&ram, ari Kina, senioriem visizplatitakas hroniskas saslimsanas,
kas tiek diagnostic@tas ir hipertensija (62%), hiperlipidémija (43,4%) un ateroskleroze (43%),
bet vismazak tiek konstat&tas respiratoras slimibas (26,7%) (Lai, Zhu et al 2018).

Polifarmaciju  biezi izmanto, lai arstétu kardiovaskularas saslimSanas. Pie
kardiovaskulariem medikamentiem, kurus izmanto hipertensijas arstéSana, pieder vairakas
medikamentu klases: AKEi, kalcija antagonisti, alfa un beta blokatori, diurgtiskie Iidzekli u.c
(ESH, ESC, 2018).

Lai gan pienémums, ka polifarmacija kardiovaskularo slimibu gadijuma ir riskanta un
bistama, un atspogulo zemas kvalitates veselibas apriipi, Appleton et al. p&tjjuma Sis
piepémums netiek apstiprinats un palielinats kardiovaskularo medikamentu skaits netika

asocigts ar paaugstinatu risku uz neplanotu pacientu hospitalizaciju (Appleton, Abel et al 2014).
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Lai noveérstu jebkadas problémas attieciba uz arst€Sanu, arstam polifarmacijas pacients
biitu jasatiek biezak, jo, ja biis izv€leta neatbilstosa terapija, tad tas atklasies atrak un iznakums

bis labveligaks (Vrettos, Voukelatou et al 2017).

1.1.4. Polifarmacijas vadlinijas

Vadlinijas polifarmacija ir daudz un dazada veida gan atsevisku valstu izstradatas, gan
profesionalo asociaciju veidotas. Klasiskakais polifarmacijas piemérs ir Beers kriteriji. Beers
kritériji tika publicti 1991. gada. Sie kritériji sastavéja no medikamentu saraksta, ko uzskatija
par potenciali neatbilsto$u lietoSanai vecakiem pacientiem (Steinman, Beizer et al 2015). Beers
kritérijus periodiski atjaunina AGS (American Geriatrics Society, 2015). Ar gadiem tas ir
pilveidots balstoties uz pieradijumiem, tai skaita. p&tijumiem un klinisko praksi. Sie kritériji ir
apkopoti tabulu veida un sadaliti pa organu sisttmam, pie kuram pieder attiecigie medikamenti.
Kops 2015. gada klat nakuSas zalu-zalu mijiedarbibas un medikamenti, kas pieméroti vecakiem
cilvékiem saistiba ar nieru funkciju stavokli (Beers, 2015).

Vel citi, bet arT plasi pielietoti un zinami, ir STOPP/START kriteriji, kas tika apstiprinati
2008. gada (O’Mahony et al 2014). Tie darbojas lidzigi iepriek§minétiem Beers kritérijiem. Sie
kritériji ir sadaliti divas dalas: STOPP un START. Saraksts ar medikamentiem, no kuriem
klinicisti iesaka izvairities un partraukt lietot, ir atrodams STOPP saraksta. START
medikamentu saraksta ir ietverti tie medikamenti, kurus iesaka lietot vecakiem pacientiem
pamatojoties uz zinatniskiem pieradijumiem. Ar Seit ieteikumi par medikamentiem ir sadaliti
péc organu sisttmam. Tacu, neskatoties uz Siem krit€rijiem, loti svariga ir arsta-pacienta-
farmaceita sadarbiba. Pacientiem ir nepiecieSams izskaidrot zalu nozimigumu un arstiem
jauzklausa pacientu stidzibas. Svarigu lomu spélé medikamentu organizéSana, tas domats, lai
netiku izlaista kada zalu lietoSanas reize. TieSi STOPP kritériji palidz€ja identificét vairak
pacientu, kuriem ir izrakstiti potenciali neatbilstos§i medikamenti. Viena no nesenam versijam
satur 80 STOPP un 34 START kritérijus péc kuriem specialistiem vadities (O’Mahony,
O'Sullivan et al 2014).

Kardiologi Latvija izmanto 2013. gada ESH un ESC izveidotas vadlinijas, kas ir
partulkotas latvieSu valoda. KVS risks ir paaugstinats cilvékiem, kuriem gimenes anamnézé
konstatétas sirds saslim$anas, cukura diab&ta pacientiem un cilvékam ar vismaz vienu riska
faktoru, piemeram, vecums (virie§si >55 gadiem, sievietes >65 gadiem), smé&keSana,
dislipidémija, aptaukoSanas u.c. KVS, pieméram, hipertensiju, nevar izarstet, bet var paildzinat

dzivildzi. Kliniskie petijumi pieradijusi, ka dzivesveida parmainu ietekme uz AS samazinaSanu
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var bt Iidziga medikamentozai monoterapijai. Svarigi ir ar arstu izvertét, kads bitu vélamais

asinsspiediens, uz ko pacientam jatiecas (ESH, ESC 2018).

1.2. Nevajadzigu zalu nozimeSanas samazinasana

Viens no veidiem, kas sekmigi pieradijis savu efektivitati nevajadzigu zalu lietoSanas
samazinasana ir ‘’deprescribing’’ jeb nevajadzigu zalu nozim&$anas samazinasana. Tas ir
relattvi jauns termins, kas literatiira sastopams kops$ 2003. gada. Nevajadzigu zalu nozim&Sanas
samazinasana sakas ar vissvarigako un pacientam nepiecieSamako medikamentu noteikSanu, ka
arT tai skaita zalu lietoSanas anamnézes ievakSanu, jo cilvéki nereti zales lieto citadak neka arsts
noteicis. Zalu terapijas anamnézes ievakSanu Rietumvalstis biezi veic tiesi farmaceiti. P&c tam
nepiecieSams identificet potenciali nevajadzigi izrakstitos medikamentus, kam nav indikacijas
vai tie vairak nav nepiecieSami pacientam. Talak bitu jaseko medikamentu mijiedarbibu
parbaudei, izmantojot Beers kriterijus, STOPP kriterijus vai kadas citas vadlinijas. Loti buitiski
ir pemt v&ra ari pacienta paSa vélmes — noskaidrot, ko pacients sagaida no savas arsté€Sanas un
kadas ir vipa veélmes attieciba uz arst€Sanu. Uz pieradijumiem balstits nevajadzigu zalu
nozimésanas algoritms palidz klinicistiem izlemt, kad un kadus medikamentus samazinat. Sadu

iesp&ju sniedz ari deprescribing.org majaslapa (Mishori, 2017).

1.3. Hipertensijas arsteSana

Hipertensijas arstéSana izmantotas piecas galvenas zalu grupas ir: diurétiskie lidzekli,
beta blokatori, kalcija antagonisti, AKEi un angiotensina receptoru blokatori. Sis medikamentu
klases var lictot atseviski ka monoterapijas veida, bet pie kardiovaskularam saslim§anam biezi
tas tiek lietotas kombinacijas.

Cochrane metaanalizg, minéts, ka beta blokatori var&tu btit mazak efektivi salidzinajuma
ar citam medikamentu klasém, pieméram, kalcija antagonistiem, vert€jot kop&jas mirstibas
raditajus (noradits arT tas, ka pieradijumi ir zemas kvalitates). Tomér Law et al. veikta
metaanalize pieradijusi, ka beta blokatori ir vienlidz efektivi salidzinot ar citam antihipertensivo
medikamentu klasém, bet paraki par citam klaseém pacientiem, kuriem nesen bijis miokarda
infarkts vai kuriem konstatta sirds mazsp€ja. Pozitivi rezultati atklajusSies, lietojot beta
blokatoru un diurétisko Iidzeklu kombinacijas AS samazinasana. Beta blokatori iedarbojas
mazak efektivi uz insulta profilaksi, kas pamatojas uz to mazaku sp&ju samazinat centralo

asinsspiedienu un pulsu. Pielauj, ka beta blokatori izraisa vairak blaknes. Tiem ir raksturigi
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palielinat kermena svaru, jo 1pasi, ja tos lieto kopa ar diurétiskiem lidzekliem. Cukura diab&ta
gadijuma metoprolols vairak ietekm& insulina jutigumu neka karvediols un nebivolols, bet
abiem Siem lidzekliem pieradita labaka iedarbiba spiediena samazinasana neka metoprololam.

Diurétiskie Iidzekli ka pirmas izvéles medikamentu grupa ar ko sakt hipertensijas
arstesanu ir kops 1977. gada. Petijuma, tiazidu diurétiki kopa ar AKEi bija mazak efektivi,
salidzinot ar to paSu AKEi un kalcija antagonistu. Rekomendaciju par labu kadam konkrétam
diurétiskajam lidzeklim pagaidam neizvirza, jo petijumi ir pretrunigi.

Kalcija antagonisti pétijumos uzrada labaku efektu paléninot aterosklerozes attistibu.

Visbiezak lietotas medikamentu klases antihipertensiva terapija ir AKEi un angiotensina
blokatori. AKEi varétu biit mazak efektivi insulta profilaksg, bet tomér tie varétu bt paraki par
angiotensina receptoru blokatoriem miokarda infarkta vai mirstibas noveérsana.

Katrai no antihipertensivo medikamentu klasém ir raksturigas blaknes, dazam klasém
izteiktakas. Kontrindikacijas tiazidiem parliecinosi pieradijusies podagra, beta blokatoriem —
astma, verapamilam un diltiazémam (Ca?" antagonistiem) — sirds mazspéja, kalcija
antagonistiem dihidropiridiniem iesp&jama sirds mazsp&ja un tahiaritmija, bet AKEi un
angiotensina receptoru — blokatoriem hiperkaliémija.

Diurétiskie lidzekli, beta blokatori, kalcija antagonisti, AKEi un angiotensina receptoru
blokatori ir piem&roti antihipertensivas terapijas uzsakSanai un lietoSanai gan atseviski, gan
kombinacijas, bet divu rentna-angiotensina sist€mas parstavju kombinacija nav ieteicama.

Labveligaka antihipertensivas terapijas ietekme vecaka gadagajuma pacientiem
pieradijusies, lietojot diurétiskos Iidzeklus un beta blokatorus. Cukura diabeta pacientiem ir

iesp&jams izmantot visas antihipertensivo medikamentu klases (ESH, ESC 2018).

1.4. Zalu mijiedarbibas Itmeni

Informaciju par zalu mijiedarbibam iesp&jams iegiit dazadas zalu elektroniskas datu
bazes, ka ar1 drukatos izdevumos un zalu aprakstos. Vienas no biezak lietotam interneta
pieejamam $§ada veida datu bazém ir: UpToDate, DynaMed Plus, Micromedex 2.0, ka ari
bezmaksas interneta resurss drugs.com. Gramatas veida pieejami, pieméram, Stockley’s drug
interactions izdevumi.

UpToDate ir Amerika izveidota un plasi lietota datu baze, kura iesp&jams parbaudit zalu
mijiedarbibas. ST datu baze balstas uz kliniskiem p&tfjumiem. Datu bazé zalu mijiedarbibas ir
sadalitas sekojoSos Itmenos: X, D, C, B, A. No X Iimena ir jaizvairas, jo pastav iesp€ja, ka Sis
medikamentu aktivas vielas var savstarp€ji mijiedarboties un risks parasti ir lielaks, neka So

aktivo vielu arstnieciskais efekts. D Iimenis norada uz to, ka viens medikaments var ietekmé&t
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otra medikamenta klinisko efektu. Sada gadijuma nepiecieSama izverté$ana, vai arsnieciskais
efekts doming par risku. Pie §1 limena iesp&jama devu maina, ka art esoSo medikamentu maina.
C limena terapija aktivas vielas var mijiedarboties sava starpa, tacu sagaidamajam pozitivajam
efektam ir japarsniedz riska pakape. B Iimenis norada uz to, ka mijiedarbiba ir iesp&jama, tacu
ir niecigi pieradijumi, vai to vispar nav, lai apgalvotu, ka iesp&jamas kadas blakusparadibas,
tatu A Iimeni nav pieradijusies farmakodinamiska vai farmakokinétiska mijiedarbiba starp
siem medikamentiem (UpToDate, 2018).

Micromedex 2.0 un DynaMed Plus datu bazés zalu mijiedarbibas ir sadalitas piecos
limenos péc nozimiguma pakapes: kontrindicéts (angl. contraindicated), nozimigs (angl.
major), mérens (angl. moderate), mazsvarigs (angl. minor) un nezinams angl. (unknown).
Kontrindicéta pakape ir visbistamaka, jo $ada zalu mijiedarbibas pakape var izraisit draudus
dzivibai un/vai medicinisku iejaukSanos, kas samazinatu vai kavetu nopietnus nelabveligus
efektus. Ar1 nozimiga zalu mijiedarbibas pakape liek uztraukties par zalu mijiedarbibu, §1
mijiedarbiba tiek uzskatita par kaitigu un nevélamu. Medikamentu savstarp&ja mijiedarbiba,
kur uzradas kontrindic€ts un/vai nozimigs Iimenis, nepiecieSams mainit $os bistamos
medikamentu salikumus vai arT izpémuma gadijumos loti cie$i uzraudzit pacientu, ja zalu
lietosana tomér kaut kadu iemeslu d&| ir nepiecieSsama. Ja medikamentiem konstatéts mérens
mijiedarbibas limenis, tad tas var rezultéties ar pacienta stavokla saasinaSanos un
pasliktinasanos, un/vai parmainam terapija. Mazsvariga mijiedarbiba varétu bt blakusefekti,
kuriem nevajadz&tu izraisit nozimigas parmainas terapija (Micromedex, DynaMed Plus, 2018).
Blakus $Tm mijiedarbibas pakapém DynaMed Plus datu bazg ir minéti pieradijumu ticamibas
limeni, kas iedaliti ¢etras pakapes: loti labs, labs, nepietieckams un nezinams. Loti labs Iimenis
ir tad, kad kontrol&ta p&tijuma skaidri pieradijusies mijiedarbibas limeni. Labs limenis pierada,
ka mijiedarbibas eksist€, bet kontroléta petijuma ir konstatéti nepietieckami pieradijumi.
Nepietiekams lTmenis nozimé, ka pieejama dokumentacija ir triiciga, bet esosie farmakologiskie
pieradijumi liecina par mijiedaribu esamibu, vai ar ir labi pieradijumi farmakologiski lidzigam
zalém (DynaMed Plus, 2018).

Interneta resursa drugs.com iesp&jams noskaidrot ne tikai zalu-zalu mijiedarbibu, bet ar
zalu-partikas mijiedarbibu, visbieZak saistitu ar greipfriitu sulas ierobezojumiem lietoSana kopa
ar attiecigiem medikamentiem, ka ar1 zalu-slimibu savstarp€jo iedarbibu. Zalu mijiedarbibas
drugs.com klasificé péc: nozimiga (angl. major), viduvéja (angl. moderate), mazsvariga (angl.
minor) un nezinama (angl. unknown). Nozimiga savstarp&ja mijiedarbiba ir kliniski bistamaka,
no $adas mijiedarbibas jaizvairas, jo risks ir lielaks neka ieguvums. Ir jaizvairas ar1 no viduvgjas
pakapes mijiedarbibas, ja vien nav kadi speciali apstakli. Ja mijiedarbiba ir definéta ka
Mazvariga, tad var ierosinat lietot alternativu konkrétam zalém (Drugs.com, 2018).
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Stockley’s drug interactions gramatas, kuras apkopotas zalu mijiedarbibas, mehanismi,
to kliniskais nozimigums, apkopots kopuma jau vienpadsmit izdevumos (Stockley’s Drug
Interactions, 2016).

Ir dazas valstis, kuram ir izstradatas savas datu bazes attieciba uz zalu mijiedarbibam, par
piemé&ru minot, Australiju. Australijas datu bazi sauc par MIMS un ta pamatojas uz kliniskiem
pieradijumiem (MIMS, 2018).

Diemzgl latviesu valoda nav daudz pieradijumos balstitas informacijas par zalu
mijiedarbibam. Visbiezak par mijiedarbibam var uzzinat razotaju zalu aprakstos punkta 4.5. ar
nosaukumu “’Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi’’, tacu visbiezak §1
informacija ir nepietickama daudzuma. Zemak pie $1 punkta noraditas kombinacijas, kuras nav
ieteicamas, uzmanigi un piesardzigi lietojamas kombinacijas, ka ar1 piemin&tas citohroma P450
raksturigas mijiedarbibas. Zalu mijiedarbibu parbaudiSana $ada veida noteikti aiznem vairak

laika, salidzinot ar citam arvalstu izstradatam metodém.

17



2. MATERIALI UN METODES

Petijuma veids: retrospektivs novérojuma pétijums.

Pé&tijuma objekts: Divu gimenes arstu prakSu pacienti vecuma grupa no 60 lidz 93 gadiem,
ar uzstaditam hipertensijas diagnozém saskana ar SSK-10 klasifikaciju (spéka no 2006. gada
1. janvara) 110-115 (SPKC, 2018) un nozimé&to medikamentu skaitu > 3 (2. pielikums).

P&tijuma norises vieta: Divas gimenes arsta prakses Riga.

P&tijuma norises laiks: no 2018. gada 17. janvara lidz 2018. gada 28. martam.

P&tijuma norise: Vispirms tika izp&tita zinatniska literattira par pétijuma t€mu, izmantojot
Latvijas Universitates Medicinas fakultates biblioteku un elektroniskas datu bazes.

Tika apkopota informacija par pacientu mediciniskaja dokumentacija minétam zalém:
zalu starptautiskais un razotaja nosaukums, zalu forma, deva, ievades veids, intervals, kadai
diagnozei zales nozimétas. Tika analiz€tas iesp&jamas medikamentu mijiedarbibas un to
nozimibas Iimenis (nozimiga, vid€ji butiska, nebutiska mijiedarbiba, X, D, C, B, A
mijiedarbiba), izmantojot tadas datu bazes ka drugs.com un UpToDate. P&tijuma plasak tika
analiz&tas zales, kuram drugs.com datu baze bija noradits nozimigs zalu mijiedarbibas limenis
un UpToDate datu bazé — X un D Iimena mijiedarbibas. Pilna informacija par UpToDate un
drugs.com datu bazgés minétajam zalu-zalu mijiedarbibam tam zalém, ko lietojusi pétijuma
icklautie pacienti, atspogulota 3. un 4. pielikumos. (Abos bakalaura darba drukatajos
eksemplaros 3. un 4. pielikums pievienoti CD diska).

IeklauSana pétijuma: petijuma tika iek]auti pacienti vecuma posma no 60 gadiem, kuriem
uzstadita 110-115 jeb hipertensivo slimibu diagnoze, un kuri lieto > 3 medikamentus. Pacientu
dati tika apkopoti anonimi, katran pacientam pieskirot savu kartas numuru.

Datu apstradei un analizei tika izmantots Microsoft Office Excel 2016 un Rstudio,
izmantojot Spirmana ranku korelaciju, lai izvertétu, vai mijiedarbibu skaits picaug, palielinoties
medikamentu skaitam. Korelacija tika uzskatita par statistiski nozimigu, ja p vértiba bija <0,05.

Pétijuma veikSanai tika sanemta Latvijas Universitates Kardiologijas un regenerativas

medicinas institiita zinatniskas izpetes €tikas komisijas atlauja (1. pielikums).
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3. REZULTATI UN DISKUSIJA

3.1. Dalibnieku dzimums

Petfjuma divas gimenes arsta praks€s kopuma anonimi tika apskatita 59 pacientu (30
pacientu gimenes arsta praksé Nr. 1 un 29 pacientu gimenes arsta praksé Nr. 2), kas atbilda
pétijuma kritérijiem, mediciniska dokumentacija. Kopuma tas bija 36 (61%) sievietes un 23
(39%) viriesi. Savukart, nemot véra katru gimenes arsta praksi, 1. praks€ sievieSu un viriesu
skaits bija 23 (77%) pret 7 (23%), bet 2. praksé — 13 (45%) sievietes un 16 (55%) viriesi (skat.
3.1. att.).
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MW Sieviete M Virietis

3.1. att. SievieSu un virieSu procentualais skaits divas gimenes arstu praksées

(n=59)

3.2. Zalu starptautiskie nosaukumi

Kopuma abas gimenes arsta prakses tika izrakstitas 84 aktivas vielas, tai skaita arT aktivo
vielu kombinacijas. Grafika veida att€lotas 15 visvairak izrakstitas aktivas vielas. [zanalizéts,
ka §1s 15 visvairak izrakstitas aktivas vielas veido 62% no visam izrakstitam aktivam vielam
kopa. Visbiezak tika izrakstits bisoprolols (bisoprololi fumaras) — 32 reizes un atorvastatins
(atorvastatinum) — 25 reizes (skat. 3.2. att.). Vienas no §tm 15 zalém — metformina hidrohlorids
(metformini hydrochloridum) paredzétas cukura diabé&ta arstésanai, bet levotiroksina natrija sals

(levothyroxinum natricum) — vairogdziedzera problému arsté$anai.
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3.2. att. Piecpadsmit visbiezak izrakstitie zalu starptautiskie nosaukumi abas

gimenes arstu prakseés (n=59)

3.3. Zalu raZotaju nosaukumi

Kopuma abas gimenes arstu praks€s izrakstiti 328 dazadi medikamentu razotaju
nosaukumi. Diagramma attéloti 18 biezak izrakstitie zalu razotaju nosaukumi. Sie 18 visbiezak
sastopamie razotaju nosaukumi veido 48 % no visiem izrakstitiem razotaju nosaukumiem
pétijuma. Visvairak ir izrakstits Concor — 31 (9,5%) reizi, kur aktiva viela ir bisoprolols, 12
(5,0%) reizes izrakstits Thrombo ass, kur aktiva viela ir acetilsalicilskabe un 11 (3,4%) reizes
izrakstits medikaments Atoris, ar aktivo vielu atorvastatins (skat. 3.3. att.). Divi no Siem 18
medikamentiem (Metforal un Metfogamma) domati cukura diabé&ta, bet viens (L-Thyroxin

Berlin Chemie) — vairogdziedzera problému arstésanai.
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Medikamenta nosaukums

3.3. att. Astonpadsmit visvairak izrakstitie medikamenti péc razotaju nosaukuma

abas gimenes arstu praksées (n=59)

Desmit visbiezak minétas aktivas vielas, ka ar1 tie medikamenti, kas katras konkrétas

vielas ietvaros izrakstiti pacientiem, atspoguloti 3.1. tabula.

3.1. tabula
Desmit biezak minétas aktivas vielas hipertensijas arstéSanai un nozimétie medikamenti
N _ | Razotaja - Razotaja Razotaja n
Starptautiskai | Kopa nosaukum | n (%) Razotaja n (%) | nosaukum | n (%) | nosaukum | (%
s nosaukums | n (%) s nosaukums s s )
Bisoprololi - 31 Concor 1
fumaras 32 | Concor (96,9) | COR* (3,1)
Atorvastatinu . 11 . 8 Atorvastat 6
m 25 | Atoris* (44) Sortis* (32) in (24)
Actavis*
Acidum Thrombo -
S 12 Aspirin 4
acetylsalicylic 16 | ass 100 (75) | Cardio (25)
um mg
. . Torasemid 5 Torasemid 2
Torasemidum 14 | Trifas 7 (50) e Teva (36) | e HEXAL | (14)
. . 3
Warfarinum _— 11 Warfarin-
natricum 14 | Orfarin (78,6) | Grindeks* (2)1’4
- 10 Amlodipin 1 1
* *
Amlodipinum 12 | Norvasc 83) | e Accord* | (8.3) Tenox (8.3)
. 2
Metoprololi Betaloc 9 -
succinas 1 ZOK* (81,8) Emzok (133’2
. . 7
Spironolacton Verospiro 4 o
um 11 o (36.2) Spirix (6?,6
. Rosuvasta Rosuvasta | 1
Eosuvastatlnu 10 | tin 4 (40) (F;fsuvacar ( 440) Crestor™ (110) tin 1
Accord* Actavis* 0)
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Prestarium 10

Perindoprili
* (100)

argininum

K

*Zales ir ieklautas Kompens€jamo zalu saraksta

Tie kombin&tiec medikamenti, kas nozim&ti hipertensijas arstéSanai abas gimenes arstu

prakses, atspoguloti 3.2. tabula.

3.2. tabula
Abas gimenes arstu praksés nozimétie kombinétie medikamenti hipertensijas arstésanai
Razotaja Nozim&jumu Pacienta
Zalu starptautiskais nosaukums J ) vecums
nosaukums skaits .
(gadi)
Clopidogrelum, Acidum acetylsalicylicum DuoPlavin 1 73
Olmesartanum medoxomilum, 67, 74
- Sanoral 2
Amlodipinum
Olmesartanum medoxomilum, Co-Olimestra 1 77
Hydrochlorothiazidum
Perindoprili argininum, Amlodipini besilas | Presteram 3 60, 68, 84
Noliterax 3
. e . Noliprel Forte 60, 62, 66,
Perindoprili argininum, Indapamidum o 4 69, 77, 78,
Arginine
78, 80
Noliprel Arginine 1
Tert-butylamini perindoprilum, Co-Perineva 2 76, 84, 92
Indapamidum Prenewel 1
Perlndc_)p_rlll argininum, Indapamidum, Triplixam 3 60, 62, 63
Amlodipinum
Tert-bu_ty_lamml permdoprllum, Co-Amlessa 1 82
Amlodipinum, Indapamidum

3.4. Medikamentu skaits atkariba no vecuma

Medikamentu skaits atkariba no pacienta vecuma bija loti dazads. Vidgjais vecums
pétijuma dalibniekiem bija 75 gadi. Pieméram, 60 gadus veciem pacientiem medikamentu
skaits svarstijas no 5 [idz 7 medikamentiem, savukart 84 gadu vecuma no 6 lidz 8§ izrakstitiem

medikamentiem. Korelaciju Seit nenovéroja (skat. 3.4. att.).
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3.4. att. Izrakstito medikamentu skaits pacientiem atkariba no vecuma (n=59)
3.5.  Medikamentu skaits pacientiem

Izrakstito medikamentu skaits pétijuma svarstas no 3 lidz pat 10 medikamentiem.
Vidgjais izrakstito medikamentu skaits ir 5,6. Lai gan visvairak — 18 pacientiem, izrakstiti 5
medikamenti, savukart vismazak — vienam pacientam ir izrakstiti 10 medikamenti (skat. 3.5.
att.).
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3.5. att. Izrakstito medikamentu skaits pétijjuma pacientiem (n=59)
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3.6. Medikamentu un mijiedarbibu skaita korelacija

Analizgjot, vai mijiedarbibu skaits pieaug, palielinoties medikamentu skaitam, vérojama
vaja pozitiva korelacija starp medikamentu skaitu un mijiedarbibu skaitu (Spirmana ranku

korelacijas koeficients r=0,345). Korelacija ir statistiski nozimiga, jo p=0,007 (skat. 3.6. att.).

[

Pacientu skaits
1

M ijiedarbibu skaits
=] [ PR | B % B )

4 6 8 10
Medikamentu skaits

3.6. att. Mijiedarbibu un medikamentu skaita korelacija

UpToDate datu baze kopuma tika konstatétas 22 D Iimena medikamentu mijiedarbibas,
kas ir otrs iesp&jami bistamakais zalu salikums aiz X limena. X mijiedarbibas Iimenis nevienam
no pétijjuma pacientam netika konstatets.

Gimenes arsta praks€ nr. 1 kopuma pacientiem bija 10 zalu mijiedarbibas, kas uzradija D
nozimiguma Itmeni. Praksé nr. 1 katram no diviem pacientiem bija divas D limena zalu
mijiedarbibas un seSiem pacientiem katram pa vienai $ada veida mijiedarbibai, tatad kopuma
1. prakse astoniem pacientiem konstatéts D nozimiguma limenis.

Gimenes arsta prakse nr. 2 pacientiem kopuma bija 12 zalu mijiedarbibas kopuma. Praksé
nr. 2 katram no tris pacientiem tika konstatétas divas D Itmena mijiedarbibas, bet vienam
pacientam bija Cetras zalu mijiedarbibas un atlikusiem diviem pacientiem bija pa vienai
medikamentu mijiedarbibai, tatad 2. praks€ kopuma seSiem pacientiem nepiecieSams izvertet
terapijas risku un ieguvumus (skat. 3.3. tab.).

Mijiedarbibas tika izvertStas ari, nemot véra drugs.com datu bazé min&to informaciju.
Saja datu bazé tika apskatitas nozimigas zalu mijiedarbibas. Kopuma datu bazg no 59 pacientu

lietotam zalem, uzradija 11 nozimigas zalu mijiedarbibas. Astonas no tam konstatétas gimenes
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arsta praksé€ nr. 1 un tris — prakse nr. 2. Praks€ nr. 1 astoniem pacientiem katram ir 1 nozimiga
mijiedarbiba, tatu 2. praksé 1 pacientam ir 1 mijiedarbiba un 1 pacientam pa divam
mijiedarbibam. Datu bazé kopuma 10 pacientiem tika konstatetas 11 nozimigas zalu
mijiedarbibas, tatad vienam no pacientiem tika konstatéti divi zalu mijiedarbibu pari (skat. 3.4.
tab.).

Pacientiem no drugs.com un UpToDate datu bazém, konstatétas biitiskas mijiedarbibu
izpausmes, tai skaita kalija Iimena paaugstinasanas asinis jeb hiperkali€émijas, infekciju
attistibas un asinoSanas risks. Abas datu baz€s bija minéts gan darbibu mehanisms, gan
ieteicamas parbaudes, kam jaseko 1idzi, ja ir iesp&jams risks uz kadu no zalu mijiedarbibu

izpausmém (skat. 3.7. tab.).

25



Datu bazes UpToDate D limepa medikamentu mijiedarbibu salidzinajums ar drugs.com datu bazi

3.3. tabula

N.p.k. . Dzimums UpToDate D limena medikamentu mijiedarbibas
Prakses | Pacients Pacienta (S= Mijiedarbibu Zalu nosaukumi Drugs.com
vecums L jieda 2 mijiedarbibas
nr. nr. (gadi) (sieviete; | skaits vienam 73l 1 73l ) limenis
V=virietis) pacientam ales nr. ales nr.
L 1 1 82 S 1 Bisoprolols Rilmenidins | &Y JO neatrod
datu baze
2 Bisoprolols Rilmenidins Nav, Jo n?agrod
datu baze
1 3 77 S 2 -
. o . Nav, jo neatrod
Rilmenidins Timolols .
datu baze
3. . . o Nav, jo neatrod
1 7 74 v 5 Bisoprolols Rilmenidins datu bize
Ranolazins Metformins Viduvgja
4. . - Nav, jo neatrod
1 8 79 S 1 Metoprolols Rilmenidins datu baze
5. . . - Nav, jo neatrod
1 10 86 S 1 Bisoprolols Rilmenidins datu baze
6. 1 13 67 s 1 Bisoprolols Moksonidins | &V, Jo neatrod
datu baze
7 1 18 60 Vv 1 Metoprolols Rilmenidis | V2V, JO neatrod
datu baze
8. 1 26 80 S 1 Bisoprolols Rilmenidins | VaY: JO neatrod
datu baze
9. Varfarins Allopurinols Viduvgja
2 32 8 v 2 Perindoprils Allopurinols Nozimiga
10. Atorvastatins Karbamazepins Viduvgja
2 37 76 \% 2 Izosorbida Karbamazepins Nav
mononitrats p mijiedarbibas
11. 2 42 60 \ 1 Varfarins Acetilsalisilskabe Nozimiga
L. 45 84 S 4 Bisoprolols Rilmenidins | &Y JO neatrod

datu baze




Bisoprolols Moksonidins Nav, jo n?at_md
datu baze
Moksonidins Timolols Nav, Jo n?at_md
datu baze
Rilmenidins Timolols Nav, Jo n?at_md
datu baze
Atorvastatins Karbamazepins Viduvgja
13. 2 49 76 \ 2 Izosorbida - Nav
o Karbamazepins -
mononitrats mijiedarbibas
14. e o Nav, jo neatrod
2 58 63 S 1 Sitagliptins Gliklazids datu bize
3.4. tabula
Datu bazes drugs.com nozimiga limena medikamentu mijiedarbibu salidzinajums ar UpToDate datu bazi
N.p.k. DZimums Drugs.com “major’’ jeb nozimiga limena UpToDate
. Pacienta _ medikamentu mijiedarbibas mijiedarbibas
Prakses | Pacients (S= - — - .
vecums .. | Mijiedarbibu Zalu nosaukumi lIimenis
nr. nr. . (sieviete; e
(gadi) V=virietis) skaits vienam 73l ) 73l )
pacientam ales nr. ales nr.
1. 1 2 60 S 1 Spironolaktons Perindoprils C
2. 1 6 91 S 1 Spironolaktons Perindoprils C
3. 1 10 86 S 1 Spironolaktons Perindoprils C
4. 1 19 77 S 1 Spironolaktons Perindoprils C
5. 1 27 80 S 1 Spironolaktons Perindoprils C
6. Spironolaktons Perindoprils C
2 42 60 v 2 Varfarins Acetilsalicilskabe D
7. 1 7 74 \Y 1 Atorvastatins Ranolazins C
8. 1 23 77 S 1 Teofilins Nebivolols C
9. 1 24 73 S 1 Spironolaktons Ramiprils C
10. 2 32 78 \ 1 Perindoprils Allopurinols D
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Zales, kuru mijiedarbibas rezultata notiek izmainas organisma

3.5. tabula

- Vecums . . Datu bazes
Zalu nosaukums Pacientu skaits | (vidgjais; no- Dzimums (skaits) nosaukums
Zales nr.1 Zales nr.2 I1dz) Sieviete Virietis
Spironolaktons? Perindoprils 6 76 (60-91) 5 1 Drugs.com
Spironolaktons? Ramiprils 1 73 (73-73) 1 Drugs.com
Perindoprils® Allopurinols 1 78 (78-78) 1 UpToDate
Varfarins® Acetilsalicilskabe 1 60 (60-60) 1 UpToDate
pacienti nr. 2, 6, 10, 19, 27, 42 ZPacients nr. 24 3Pacients nr. 32 “Pacients nr. 2
3.6. tabula

Zales, kuru mijiedarbibu rezultata iespéjams otru darbibu mainoss (pastiprinoss vai samazinoss) efekts

Zales, kuru darbibu Zales, 1<as 1zmafna Pastiprina (1), | Pacientu Vecur_ns Dzimums (skaits) Datu bazes
organisma izmaina otru zalu ‘darl_)lbu pavajina () skaits (gadi) Sieviete | Virietis nosaukums
organisma

Atorvastatins! Ranolazins i 1 74 1 Drugs.com
Nebivolols? Teofilins ! 1 77 1 Drugs.com
Teofilins? Nebivolols 1 1 77 1 Drugs.com
Gliklazids® Sitagliptins 1 1 63 1 UpToDate
Bisoprolols*® Moksonidins 1 2 84, 67 2 UpToDate
Timolols* Moksonidins 1 1 84 1 UpToDate
Rilmenidis**12 | Bisoprolols t 4 %’ 882’ 3 1 UpToDate
Varfarins® Aspirins 1 1 60 1 UpToDate
Atorvastatins® Karbamazepins ! 2 76, 76 2 UpToDate
Varfarins’ Allopurinols 0 1 78 1 UpToDate
Rilmenidins!®!! Metoprolols 1 2 79, 60 1 1 UoToDate
Metformins? Ranolazins 1 1 74 1 UpToDate
[zosorbida Karbamazepins l 2 76, 76 2 UpToDate
mononitrats

pacients nr. 7
SPacients nr. 42
9Pacients nr. 10

2Pacients nr. 23
®pacients nr. 37, nr. 49
Opacients nr. 8

3Pacients nr. 58
"Pacients nr. 32
Upacients nr. 18

4Pacients nr. 45
8pacients nr. 13
12pacients nr. 1
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3.7.  tabula
Pétijuma pacientiem lietoto zalu biitisko mijiedarbibu izpausmes organisma
Zalu nosaukums Riciba zalu
Zales nr. 1 Zales nr.2 Iesp&jama darbiba organisma Darbibas mehanisms Vfﬁ;ﬂ;ﬁﬁ? ?glst:ull)(zﬁz
gadijuma
AKE inhibicija
rezultgjas ar Regulét nieru Drugs.com
samazinatu funkciju un kalija
. . . Paaugstina kalija Itmeni asinis aldosterona sekréciju, ITmeni seruma.
Spironolaktons Perindoprils . L LT o
(hiperkalieémijas risks) kas var izraisit kalija Diurgtika
Iimena rekomendéta deva
paaugstinasanos ir 25 mg diena
seruma
AKE inhibicija
rezultgjas ar Regulét nieru Drugs.com
samazinatu funkciju un kalija
Spironolaktons Ramiprils Paauggtina kefllij a .Hme.ni asinis aldosterqna :se:kré_ci.j.u, Hmepi s_e?umz'l.
(hiperkali€émijas risks) kas var izraisit kalija Diurgtika
Itmena rekomendéta deva
paaugstinasanos ir 25 mg diena
seruma
Darbibas mehanisms
. . . . nav zinams, bet to Periodiski veikt UpToDate
. . . Alergisku reakciju un infekciju _ - o .
Perindoprils Allopurinols fisks var€tu sasaistit ar leikocitu skaita Drugs.com
pavajinatu nieru parbaudi asinis
funkciju
Aspirins inhib&
trombocTta Noteikt devas, Drugs.com
agregaciju, paildzina | balstoties uz INR
Varfarins Acetilsalicilskabe AsinoSanas risks asino$anas laiku un
izraisa Aspirina vieta -
gastrointestinalos acetaminofénu UpToDate
bojajumus
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Apskatot divas datu bazes — UpToDate un drugs.com — pieradas, ka datu bazes atskiras
ne tikai zalu mijiedarbibu nozimiguma limeni, bet ar1 zalu vielu klasts. Drugs.com datu baze
daudzas no pacientu lietotam aktivam vielam nebija atrodamas, piemeram, rilmenidins,
timolols u.c, to parada arT apkopotas tabulas (skat. 3.3., 3.4. tab.). Tap&c ir svarigi specialistiem
skatities dazadus avotus, ir ar1 jaizvert€ avotu ticamibas Itmenis, ka ar1 var pemt véra savu
klinisko pieredzi u.tml.

Pacientiem ir nozimétas tas zales, kas min&tas hipertensijas arstéSanas rekomendacijas
(AKEi, diurgtiki u.c.), ka arT vairakos gadijumos noziméti kombinétie medikamenti, kuros ir
divas vai pat tris aktivas vielas, pieméram, perindoprils, indapamids u.c. Tomér kopuma
kombinétie medikamenti tika izrakstiti neliela skaita, lai gan tas var€tu bt ieteicams ne tikai
no farmakologijas viedokla (jo asinsspiedienu ietekmé gan dazadi faktori (apkartgjas vides,
uzturs, stress u.c.) gan ari genétiskie faktori (Sever, 2011)), bet ari tapéc, ka $adu medikamentu
lietoSana varg€tu palielinat pacientu lidzestibu, jo pacientam jalieto viena tablete divu vai pat tris
tableSu vieta.

Analizgjot pacientiem nozimétas zales, apstiprinas literatlira mingtais, ka hipertensija
nereti kombingjas ar citam saslim$anam, pieméram, cukura diab&tu (Lastra, Syed et al 2014).

Hipotéze, ka pacienta lietoto medikamentu skaits palielinas Iidz ar vecumu, neapstiprinas,
jo gan, pieméram, 93 gadus vecs pacients, gan 60 gadus vecs pacients lieto 5 medikamentus.
Tas iesp&jams ir tadél, ka analizéti tiek tikai gados vecaki pacienti, kur tomér lietoto
medikamentu skaits vari¢ no 3 Iidz 10. Iesp&jams, biitu nepieciesams lielaks pacientu skaits, lai
parbauditu So hipotézi. Nav art izslédzamas situacijas, kad gados jaunakiem pacientiem var biit
sliktaks veselibas stavoklis neka gados vecakiem pacientiem. Tapéc, pieméram, Skotijas
polifarmacijas vadlinijas ir minéts Britu Geriatrijas biedribas viedoklis, ka uzmaniba ir
japievers ne tik daudz pacienta vecumam, kas, nenoliedzami, ir butiski, bet vina veselibas
stavoklim, nemot véra ne tikai vecumu, bet art citus aspektus. Ir pat ieviests tads termins ka
“fraitly”’, ar ko saprot stavokli, kad pieaug cilvéka “’ievainojamiba’’, kas ir dalgji saistama gan
ar noveco$anos, gan organisma iek§gjo rezervju samazinasanos (The Scottish Government
Model of Care Polypharmacy, 2018).

Apstiprinas otra hipotéze, ka, palielinoties izrakstito zalu skaitam, palielinas biitisku
mijiedarbibu risks. Lai mazinatu iesp&jamo mijiedarbibu izraisito risku, biitiska biitu arsta un
farmaceita sadarbiba. Farmaceits varétu palidzet arstam identificét ne tikai zalu-zalu, bet ari
zalu-partikas u.c. ar zalu lietoSanu saistitas mijiedarbibas, lai palidzetu pasargat pacientu no

situacijam, kad, pieméram, zalu lietoSanas rezultata radusies riski biitu lielaki par ieguvumu no
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arsteSanas. Noderiga biitu ne tikai arstu sadarbiba ar aptiekas stradajoSiem farmaceitiem, bet,
iesp&jams, farmaceitu piesaistiSana, pieméram, veselibas centriem vai gimenes arstu praksém.

P&ttjuma pacientu terapija biitu japievers papildus uzmaniba kalija IiTmenim seruma, INR
raditajiem, nieru funkcijai. INR parbaudi sakuma veic vienu reizi nedéla, péc tam reizi ménesi.
Prieksrociba varfarinam atskiriba no jaunajiem antikoagulantiem ir ta, ka to var kontrol&t, tapec
veljoprojam varfarins saglaba popularitati arstu vidii. Parrunajot pétijjuma rezultatus ar vienu
no pétijuma iesaistitam gimenes arst€ém, uzzinats, ka kalija limena noteikSana asinis notiek
vienu reizi pusgada vai reizi 3 ménesos. Viena no gimenes arstém atzina, ka paaugstinats kalija
limenis ir noverots, bet ne biezi. Kalija Iimena raditaji ir atkarigi arT no argjiem apstakliem,
piemé&ram, asins analizu transportéSanas laiku, to ilgstosu uzglabasanu. Hiperkalieémijas iemesls
var biit arT kada saslimSana, pieme&ram, nieru mazspgja, sirds ritma traucjumi.

Talak darbu varétu attistit ar arsta un pasa pacienta piekriSanu, veicot pacienta lietoto
medikamentu un uztura bagatinataju anamnézes ievakSanu, piem&ram, tiem pacientiem, kuri
licto 5 un vairak medikamentus, uUn sarunas vai anketas veida noskaidrot, vai pacienti zina, ka
medikamentus jalieto, ka vini patiesiba tos lieto u.t.t. Varétu arT izvertét nozimétas zalu devas

un ievades intervalus.
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SECINAJUMI

1. Noskaidrots, ka pacientiem ar hipertensiju, divas gimenes arstu praksges, arstésana tiek
nozimetas tas zales, kas minétas starptautiskas rekomendacijas, no kuram lielaka dala ir
monopreparati, bet kombinétie medikamenti tiek noziméti loti nelielam skaitam
pacientu.

2. Bitiskakas mijiedarbibas saistitas ar hiperkaliémijas un asinoSanas riska pieaugumu,
alergisku reakciju un infekciju risku, ka art konkrétu zalu darbibas pastiprinasanos vai
pavajinasanos organisma.

3. Petijuma rezultata tika noskaidrots, ka ir atSkiribas starp abam datu bazém zalu-zalu
mijiedarbibu dazadu pakapju bitiskuma defingjuma, tapéc analiz€jot zalu-zalu
mijiedarbibas, ir janem v&ra gan vairakos literatiiras avotos (datu baz€s) mingtais, gan

ar1 So atskirtbu biitiskums.
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péc iesp€jas vairak samazinats zalu blaknu risks, ka ari pacients ir pietickami informéts un lieto
zales atbilstosi. Polifarmacija var but arT nepareiza, kad, pieméram, terapeitiskais mérkis nav skaidri
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pétniecibai ar cilveékiem. Eiropas padomes Ovjedo konvenciju par cilvéktiesbu un cienas
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2. pielikums
Diagnozu at$ifrgjumi

Hipertensivas slimibas saskana ar SSK-10 protokolu (SPKC, 2018).

Kods Koda atsifréjums (ieklaujamas slimibas)
110 Esenciala (primara) hipertensija
111 Hipertensiva sirds slimiba
111.0 Hipertensiva sirds slimiba ar (sastréguma) sirds mazspgju
111.9 Hipertensiva kardiopatija bez (sastréguma) sirds mazspgjas
112 Hipertensiva nefropatija
112.0 Hipertensiva nefropatija ar nieru mazspgju
112.9 Hipertensiva nefropatija bez nieru mazspgjas
113 Hipertensiva kardionefropatija
113.0 Hipertensiva sirds slimiba un nefropatija ar (sastréguma) sirds mazspg€ju
113.1 Hipertensiva sirds slimiba un nefropatija ar nieru mazspgju
113.2 Hipertensiva sirds slimiba un nefropatija ar (sastréguma) sirds un nieru mazspeju
113.9 Neprecizeta hipertensiva sirds slimiba un nefropatija
114 Nav $ada koda apzim&juma SSK10 klasifikacija
115 Sekundara hipertensija
115.0 Renovaskulara hipertensija
115.1 Sekundara hipertensija citu nieru slimibu dé|
115.2 Sekundara hipertensija endokrinu slimibu d&]
115.8 Cita veida sekundara hipertensija
115.9 Neprecizéta sekundara hipertensija
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