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DOKUMENTARA LAPA



ANOTACIJA

Trombam nosprostojot asinsvadus, var rastiem nopietnas, dzivibai bistamas
saslim$anas: miokarda infarkts, insults, dzilo vénu tromboze vai plausu embolija.

Magistra darba ir apkopota informacija par realizétajiem antitrombotiskajiem
lidzekliem (antikoagulantiem un antiagregantiem) 4 aptiekas, kuras atrodas dazadas pilsétas —
Riga, Jelgava, Daugavpili un Liepaja. Patéripa dati tika salidzinati péc DDD/1000
iedzivotajiem/diena.

Rékinot pec DDD/1000 iedzivotajiem/diena, rezultati parada to, ka visas 4 aptiekas
lielaks pieprasijums ir péc antiagregantiem neka antikoagulantiem. Rezultatos var redzet arl
to, ka vislielakais antitrombotisko medikamentu patérin$ ir Rigas aptieka, savukart vismazak
— Liepajas aptieka. Antitrombotisko medikamentu paterin$ laika posma no 2013.-2015.

gadam katru gadu palielinas.

Atslégas vardi: antikoagulanti, antiagreganti, trombs, medikamentu aprite, aptieka



ANNOTATION

A bloodstream blocking clot can be cause for serious and potentially life-threatening
ailments, such as a myocardial infarct, a stroke, deep vein thrombosis or pulmanory
embolism.

The Master thesis collects data on implemented antithrombotic drugs (antikoagulants
and antiaggregants/antiplatelet drugs) in 4 apothecaries in different cities — in Riga, Jelgava,
Daugavpils and Liepaja. Consumption data were compared with DDD/1000 per resident/per
day.

The calculations by DDD/1000 per resident/per day show that in the 4 apothecaries
antiaggregants/antiplatelet drugs are demanded in higher grades than antikoagulants. The
results indicate consumption of antithrombotic drugs is highest in Riga, while the lowest
consumption is in Liepaja. Consumption of antithrombotic drugs has increased every year in
the period 2013 — 2015.

Keywords: antikoagulants, antiaggregants/antiplatelet drugs, clot, circulation of medicine,

apothecary



SAISINAJUMU SARAKSTS

COX-1 Ciklooksigenaze 1

CYP450 Citohroms P 450

DDD Definéta diennakts deva

DVT Dzilo vénu tromboze

NSPL Nesteroidie pretiekaismu Iidzekli

PE Plausu embolija

PG Prostaglandini

WSO (World Stroke Organization) Pasaules Insulta organizacija

ZVA Zalu valsts agentiira

ADP Adenozindifosfats

NFH Nefrakcion@tais heparins

LMWHs Zemas molekulmasas heparins

VTE Venu trombembolija

Ml Miokarda infarkts

WHO World Health Organization (Pasaules veselibas
organizacija)

KZS Kompens€jamo zalu saraksts

SPKC Slimibu profilakses un kontroles centrs



IEVADS

Misdienas loti aktuala t€éma ir asinsvadu veseliba. Galvena probléma ir trombu
veidoSanas asinsvados, jo, trombam nosprostojot asinsvadus, iesp&jamas nopietnas, cilvéka
dzivibai bistamas komplikacijas. Galvenas sekas nosprostojoties asinsvadiem ir i$€misks
insults, miokarda infarkts (MI), dzilo vénu tromboze (DVT) un plausu embolija (PE).

Insults ir akiiti asins piegades trauc€jumi galvas smadzeném. Tas ir visbiezakais
invaliditates un paralizes iemesls un art treSais biezakais naves c€lonis visa pasaulé (Patrono
et al., 2011). Saskana ar Pasaules Veselibas organizacijas datiem, katru gadu visa pasaul€ no
insulta cie§ aptuveni 15 miljoni cilvéku. No tiem aptuveni 5 miljoni mirst un 5 miljoni tiek
neatgriezeniski paralizéti uz atlikuSo mizu. Eiropas valstis katru gadu tiek registréti vidgji
650 ttikstosi naves gadijumi (WHO,2016).

Akiits miokarda infarkts joprojam ir galvenais mirstibas iemesls no sirds un asinsvadu
saslimSanam visa pasaulé. Katru gadu visa pasaulé no MI cie$ aptuveni 16 miljoni
iedzivotaju, no kuriem aptuveni viena treSdala mirst jau pirmaja stunda, tadé] pamanot pirmos
simptomus ir loti svarigi noreagét un izsaukt neatlickamo medicinisko palidzibu (Suri et al,
2012).

DVT tromboze miisdienas arT ir loti nopietna probléma, jo tas visbiezaka komplikacija
ir PE, kas ir ar augstu agrinas mirstibas risku (B&lohlavek et al, 2013). Epidemiologiskie dati
liecina, ka DVT visa pasaulé skar 10 miljonu iedzivotaju, savukart PE aptuveni 4 miljonus
iedzivotaju.

Loti svarigi ir $is saslimSanas kontrolét un nepielaut atkartotus gadijumus, tade]
visbiezak tiek noziméta medikamentoza terapija. Lai nepielautu atkartotu trombu veidoSanos
tiek izmantoti antitrombotiskie Iidzekli: antiagraganti un antikoagulanti.

Lai gan daudzi pacienti cie§ no dzives kvalitates ierobeZojumiem, kliniskie petijumi
parada to, ka So saslim$anu kontrole ir sasniedzams meérkis. Tadg] loti svariga nozime ir
lidzestibai — pacientu un arstu sadarbibai. Pacientiem ir svarigi apzinaties, Cik svarigi ir lietot
medikamentus ta, ka nozimégjis arsts, jo devu palielinot, iesp&jams asinoSanas risks, savukart
devu samazinot iesp&jams atkartots trombozes risks.

Medikamenti nav vienigais veids ka kontrolét §is saslimSanas un izvairities no
atkartotiem gadijumiem. Tikpat svarigi ir izvairities no faktoriem, kas veicina trombu
veidoSanos. Attistitakajas valstis So saslimSanu biezums pakapeniski samazinas, galvenokart,
tas ir pateicoties centieniem pazeminat asinsspiedienu, samazinat smékéSanu un samazinat

citus riska faktorus, kas veicina trombu veidosanos (WHO,2016).



Magistra darba meérkis: Apkopot un izanalizét antitrombotisko (antiagregantu un

antikoagulantu) lidzeklu pardosanas apjomus Euroaptiekas cetros Latvijas regionos 3 gadu

laika perioda.

Darba uzdevumi:

1.

Atlasit no Latvijas regioniem ¢etras Euroaptiekas tikla aptickas un salidzinat
antitrombotisko lidzeklu pardosanas apjomus laika perioda 2013.-2015. gads.

Izpétit, kuri no antitrombotiskajiem Iidzekliem tiek lietoti vairak — antiagreganti vai
antikoagulanti.

Salidzinat, vai jaunako antikoagulantu (rivaroksabana un dabigratana eteksilata)
pieprasijums ir lielaks neka vecakas paaudzes antikoagulanta — varfarina.

Salidzinat bez receptes pieejama antiagreganta — acetilsalicilskabes pieprasijumu ar
recepSu preparatu — klopidogrelu.

Noskaidrot, ka antitrombotisko lidzeklu patérin§ mainas katru gadu un salidzinat

medikamentu pat€rinu starp pilsétam.



1. LITERATURAS APSKATS

1.1. Biezakas indikacijas antitrombotiko Iidzeklu lietoSanai

Par antitrombotiskajiem Iidzekliem sauc antiagregantus un antikoagulantus, kurus
lieto profilaksei un arstéSanai vairaku plasi izplatitu saslimSanu gadijuma (1.1.att.): miokarda
infarkts (MI), dzilo vénu tromboze (DVT), plausu embolisms (PE), insults (85 % i$€miskais
insults) (Badrs, 2015).

Trombu

veidoSanas

Plausu artérijas
nosprostosanas

Sirds arterijas
nosprostosanas

Galvas arteérijas
nosprostosanas

Dzilo vénu
nosprostosanas

v v v
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(DVT)

Plausu
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v v v

1.1.att. Trombu veidoS$anas sekas (Badr, 2015)

IS€miskais insults iedalas vél smalkak: trombotiskais insults (mazo artériju tromboze
(25 %) un lielo artériju tromboze (20 %), kardioemboliskais insults (20 %) un citi iemesli,
kas izraisa insultu (35 %) (1.2.att.) (Arroyo et al., 2008).

Antitrombotiskos lidzeklus loti plasi lieto dzilo vénu trombozes arst€Sanai (DVT) un
profilaksei péc noteiktam kirurgiskam manipulacijam. Augsts DVT risks (aptuveni 40-80 %)
bez tromboprofilakses ir, ja pacientam ir bijusi gizas vai cela locitavas operacija vai
endoprotezésana, kajas vai giizas kaula lizums vai arT muguras smadzenu bojajums (Latvijas

Flebologu biedribas vadlinijas, 2012).



Insulta Klasifikacija

1$&misks insults Hemoragisks insults
(85%) (15%)
| |
| | | | | |
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Cit I Kardio- Mazo art&riju Lielo art&riju i st
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(20%) (Lakunérais ( Aterotrombo- (7%) (8%)

insults) tiskais insults)

1.2.att. Insulta klasifikacija (American Stroke Association)

1.2. Insults

1.2.1. Insulta riska faktori un ta patogenéze

Vecums ir viens no nozimigakajiem insulta riska faktoriem. 95% no insulta
gadijumiem rodas cilvékiem péc 45 gadu vecuma, un aptuveni divas tresdalas ir cilvékiem,
kas vecaki par 65 gadiem. Lidz ar vecumu palielinas arT pacienta naves risks saskaroties ar
insultu.

Insultu gadijumu skaits ievérojami palielinds ar vecumu gan virieSiem, gan sievieteém.
To izskaidro tas, ka ar vecumu palielinas arT citu saslim$anu gadijumi, kas ir insulta riska
faktori, pieméram, paaugstinats asinsspiediens un paaugstinats holesterina Iimenis. Insulta
biezums Iidz 75 gadu vecumam ir lielaks virieSiem, ta¢u péc 75 gadu vecuma ar insultu
biezak saskaras sievietes.

Ir izpétiti vairaki riska faktori, kurus samazinot var samazinat insulta risku un tadgjadi
izvairities no medikamentozas terapijas. Tas ir loti svarigi, jo ir noskaidrots, ka aptuveni 70 %
no visiem insulta gadijumiem ir primari un ir saistiti ar riska faktoriem, kurus ir bijusi iesp&ja
samazinat vai pat noverst (American Heart Association, 2005).

Viens no $adiem riska faktoriem ir augsts asinsspiediens, tas veido aptuveni 30 % no
visiem insulta riskiem. P&tijumos ir pieradits, ka, pazeminot asinsspiedienu, iesp&jams

noveérst gan i§€misku, gan hemoragisku insultu.
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Paaugstinats holesterina Itmenis ir saistits ar paaugstinatu iS€miska insulta risku.
Holesterina pazeminaSanai tiek izmantoti statinu grupas medikamenti un to lietoSana
samazina insulta risku par 15 % (Regan et al., 2008).

Mazkustiba tiek uzskatita par c€loni insultam un arT daudzam citam sirds un asinsvadu
slimibam. P&tijumos ir pieradits, ka nodarbojoties ar fiziskajam aktivitatém vismaz 30
miniites 3 reizes ned€la, samazinas insulta un priekslaicigas naves risks. Fiziskas aktivitates
uzlabo un stiprina kardiovaskularo sisttmu, pazemina asinsspiedienu un samazina svaru
(Goldstein et al., 2006).

Petijumos ir pieradits, ka parmériga alkohola lietoSana un smékésana ir nozimigs riska
faktors visa pasaulé. IS€miska insulta risks smekétajiem ir 2 reizes augstaks neka
nesmé&ketajiem. PE&tjjumos noskaidrots, ka atmetot smékeSanu insulta risks samazinas par
50%. Visefektivakie profilakses pasakumi biitu nesmékét, censties samazinat pasivo
sméke&Sanu un nelietot alkoholu vispar (Millers un Rozite, 2010).

Pasaules Insulta organizacija (WSO) ir pasaules vado$a organizacija cina pret insultu.
Ta tika izveidota 2006. gada oktobri, apvienojot Starptautisko Insulta biedribu ar Pasaules
Insulta federaciju ar mérki, mazinat insultu biezumu un ta raditas sekas (WSO).

Sobrid WSO kopa ir parstavji no 85 valstim. Lai sasniegtu mérki §1 organizacija
cens$as palielinat izpratni par insultu un ta apripi specialistu un iedzivotaju vidd, lai noverstu
smagas insulta sekas. WSO mégina ari atbalstit insulta skarusos pacientus un vinu gimenes
(WSO0).

Arterijas emboliskais insults ir viens no diviem i$€miska insulta veidiem. To izraisa
asins receklis jeb trombs, kas veidojas asinsvados un caur asinsriti celo uz smadzeném.
Emboliskais insults biezi rodas pie dazadam sirds slimibam, parasti notiek atri un bez
jebkadam bridinajuma pazimém. Aptuveni 15% no emboliskajiem insultiem rodas pacientiem
ar prickSkambaru fibrilaciju (Pietrangelo, 2014).

Insulta patfiziologija ir sarezgita, ta ietver sevi oksidativos bojajumus jeb hipoksiju,
jonu darbibas disbalansu, $inu apoptozi, angiogenézi un neiroprotekcijas. Trombam
nosprostojot asinsvadus, aktivgjas i§€miska kaskade, ta izraisa skabekla un glikozes izstkumu
smadzeném, rezultata rodas neatgriezeniskas neironu funkciju izmainas, savukart
neatgriezeniskos gadijumos neironu nave (Deba, 2010).

Neironi ir loti jitigi pret hipoksijas izmainam. Hipoksijas rezultata tiek trauceta ari
mitohondriju darbiba, ta izraisa turpmaku energijas izsikumu un izraisa $tnu bojaeju jeb
apoptozi. I$€mija izraisa kalija un ATP zudumu, kas ir butiski energijas apmainai. Ir novérots,
ka i§€misku insultu parasti neizraisa pilniga asinsvadu okliizija jeb asinsvadu nosprostoSanas,
tomér art dal€ja okliizija izraisa kaitigu ietekmi.

11



Izmainas notiek arT §linu membranas un 1idz ar to jonu siiknu funkcijas. Stinas netiek
veikta efektiva energoapgade, Stina tiek zaudeti kalija joni apmaina ar natrija, hlora un kalcija
joniem. So visu procesu rezultata §anas uzkrajas un tiek aizturéts tdens, ka rezultata veidojas

citotoksiska ttiska (Deba, 2010).

1.2.2. Komplikacijas péc insulta parcieSanas

Daudzas insulta komplikacijas rodas tieSi smadzenu Stinu atmirSanas rezultata. Loti
biezi parciests insults ietekmé cilvéka domasanas un kognitivas sp&jas — tiek ietekmétas
sp&jas runat, lasit, rakstit, saprast, pienemt lémumus un atceréties. Zaud&tas prasmes ietekme
sp&jas veikt ikdieniSkas darbibas un tad€jadi sp&ju dzivot patstavigi (Novitzke, 2008).

Aptuveni tresdalai pacientu p&c parciesta insulta ir problémas ar atminu un gritibas
koncentréties. Pacienti sak aizmirst pavisam parastas lietas, piem&ram, tiek aizmirstas sarunas
ar gimenes locekliem, tiek aizmirsti gimenes loceklu vardi, tiek jauktas dienas un datumi u.c.
Pacientiem bieZi ir ar runas un valodas problémas jeb afazija. ST probléma parasti rodas, kad
insults skar labo kermena pusi (Novitzke, 2008).

Citas komplikacijas, kas var kaveét insulta funkcionalo atveseloSanos un traucét
rehabilitacijas terapiju ir drudzis, hiperglikémija, sisteémiskas iekaisuma reakcijas sindroms,
hipoksija, pneimonija, smadzenu tiska. Lielaka dala no §Tm komplikacijam parasti rodas jau
pirmaja ned€la p&c parciesta insulta. Pec vairakam ned&lam pé&c parciesta insulta var rasties
papildus komplikacijas — vénu tromboze, Ciilas, izgulg§jumi. Daudzas no $§tm komplikacijam ir
iesp&€jams noverst, tacu tas ir laicigi japamana un jauzsak nekavejosa arstéSana (Kumar et al,
2010).

Insulta arst€Sana, profilakse un apriipe izmaksa salidzinosi dargi, ar1 insulta pacienta
apriip€Sana un kopSana ieverojami ietekmé cita cilvéku dzivi. Latvija insulta arst€Sanas
izmaksas gada ir aptuveni 69 miljoni eiro, kas ir pavisam neliela dala no kop€jam izmaksam
Eiropa. Apkopojot statistikas datus ir noskaidrots, ka Latvija viena insulta pacienta izmaksas
gada ir aptuveni 6800 eiro, un aptuveni 30 % no §is summas pacients sedz pats. Savukart
Eiropas valstis kop&jas izmaksas insulta arstéSanas katru gadu sasniedz vismaz 38 miljardus

eiro (Stroke Association, 2013).
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1.3. Miokarda infarkts

Miokarda infarkts (MI) jeb sirdstriecka ir sirds muskula nekroze, kas rodas
nepietickamas asins apgades rezultata. Nepietickamo asins apgadi sirds muskulim rada
nosprostojusies sirds artérija, ko nereti nosprosto ari trombs (Bolooki and Askari, 2010).

Galvenie riska faktori, kas rada MI ir vecums — palielinoties vecumam palielinas ari
MI infarkta risks, smékesana, alkohols, stress, aptaukoSanas, hiperlipidémija, hipertensija,
cukura diabéts (Bolooki and Askari, 2010).

Visbiezakie simptomi MI gadijuma ir diskomforts un sapes kratis, kas var izstaroties
ar1 kreisaja kermena pus€ — roka, zokla rajona. Citi simptomi, kas tiek noveroti ir grémas,
elpas trikums, slikta disa, auksti sviedri, nogurums un naves bailes (Bolooki and Askari,
2010).

Infarkta talit€jai arst€Sanai steidzami ir nepiecieSamas atbrivot asinsvadu, lai sirds
muskulis tiktu apgadats ar skabekli. To iesp&jams veikt ar medikamentiem, kas Skidrina asinis
un trombus, vai veicot angioplastiju — metodi, kuras laika asinsvada tiek ievadita speciala
ierice, kas aizvada projam trombu un tad€jadi nodroSina brivu asins plismu. Vadlinijas ir
noteikts, ka angioplastiju svarigi veikt divu stundu laika p&c infarkta sakuma (Zijlstra, 2001).
P&c angioplastijas veikSanas asinsvada parasti tiek ievietots stents, kas nostiprina art€riju un
samazina asinsvada atkartotu saSaurinasanos un atkartotu infarkta risku.

Atgriezoties majas pec parciesta infarkta loti svarigi ir lietot medikamentus ta, ka
noradijis arsts, neka gadijuma nesamazinot un neizlaiZzot devas, jo tad€jadi tas var veicinat
atkartota insultu. Pirmo meénesi noteikti ir japavada mierigos apstaklos, tikai pamazam drikst
atsakt ierastos ikdienas darbus. Ikdienas ritma obligati ir jaieklauj 1€nas pastaigas, kas ilgst
vismaz 30 miniites un jacenSas samazinat ikdienas stress, jo nereti péc infarkta parcieSanas

dalai pacientu v€l joprojam ir bailu sajtita (Jones, 2013).

1.4. Dzilo vénu tromboze un plausu embolija

Dzilo vénu tromboze (DVT) ir bistama vénu saslimSana, kas izpauzas ka trombu
veidosanas dzilajas vénas, visbiezak tas notiek tiesi kaju dzilajas vénas. DVT visbiezak skar
tikai vienu kaju, tomer retos gadijumos ta var bit art abas kajas. Visbiezakie simptomi par ko
pacienti siidzas ir sapes, peksna tiiska, smaguma sajiita kajas, un adas krasas izmainas no

normalas un zilganu (Cushman, 2007).
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DVT ik gadu skar aptuveni 1 no 1000 iedzivotajiem lidz ceturtajai dzives desmitgadei,
savukart risks peéc 45 strauji palielinas, jo péc 45 gadu vecuma ar So problému saskaras jau 5
iedzivotaji no 1000 (Cushman, 2007).

Loti svarigi un nozimigi ir izvertét riska faktorus — jo augstaks DVT risks, jo arl
profilaksei jabiit spécigakai un vairak kontroletai. Riska faktori iedalas 2 grupas: méreni riska
faktori (DVT trombozes risks bez profilakses ir aptuveni 10-40%) un augsti riska faktori
(risks aptuveni 40-80%). Merenie riska faktori ir vénu trombembolija (VTE) anamngzg,
laundabigie audzgji, kirurgiski, ginekologiski un urologiski pacienti ar atvértam operacijam,
kas ilgst vairak ka 45 minttes, orala kontracepcija, insults ar kustibu ierobeZojumiem
(Latvijas Flebologu biedribas vadlinijas, 2012).

Par augstu DVT trombozes risku tiek uzskatita kirurgija un dazadas traumas,
pieméram, kajas vai giizas kaula lizums, mugurkaula operacija vai cela locitavas operacija.
Galvenie faktori, kas operaciju laika veicina DVT attistibu ir hiperkoagulacija, endotélija
bojajumi, venoza staze, jo paléninoties venozo asinu plismai, palielinas arT trombocitu
saskarsmes laiks, tadgjadi veicinot trombu veidosanos (Cushman, 2007).

1856. gada vacu patalogs Ridolfs Virhovs izvirzijja atzinumu, ka tris procesu
mijiedarbibas rezultata veidojas DVT — ka jau tika minéts, to izraisa hiperkoagulacija
(pastiprinata nosliece uz trombu veidoS$anos), izmainas asinsvadu sieninas un venoza staze
(samazinats asins plismas atrums) (Wolberg et al, 2011). Misdienas $o postulatu dévé par

Virhova triadi (1.3.att).

1.3.att. Virhova triade (Wolberg et al, 2011)

14



DVT progres€jot var rasties loti smaga komplikacija — plausu embolija (PE), ko
izraisa dzilaja véna atravies trombs. PE visbiezakie simptomi ir elpas trikums un sapes kritis,
iesp&jams klepus ar asinim, paatrinata elpoSana un sirdsdarbiba. PE gadijumi visbiezak ir ar
letalu iznakumu un lielaka dala pacientu mirst jau pirmajas stundas pe&c simptomu
paradisanas, tade] tiesi §T iemesla dél Joti svariga ir agrina diagnostika un atbilstoSas terapijas
nozimé&$ana (Bélohlavek et al, 2013).

Lai lielaka uzmaniba tiktu pieversta profilaksei un lai nerastos DVT komplikacijas,

arstesanas vadlinijas, kas ir saskanotas ar starptautiskajam vadlinijam (Krievins, 2008).

1.5. Primaras un sekundaras hemostazes nozime un antitrombotiskas
terapijas pamatprincipi

Hemostaze ir fiziologisks process, kas nover§ asinosanu, ja ir kaut kads asinsvadu
bojajums un saglaba normalu asins plismu asinsvados un uztur asinis $kidra veida. Ir divi
galvenie hemostazes veidi — primara un sekundara hemostaze (1.4.att.) (Gale, 2011).

Primara hemostaze jeb trombocitu recekla veidoSanas process ietver sevi trombocitu
agregaciju un asinsvadu reakciju uz asinsvadu bojajumu. Asinsvada bojajums izraisa tiiliteju
simpatiskas nervu sistémas lokalu vazokonstrikcijas darbibu, tam seko trombocitu aktivacija,
adh&zija un agregacija, kas izraisa hemostatiska trombocitu recekla izveidoSanos. Trombocitu
receklis nodroSina pagaidu asinoSanas partraukSanu (Gale, 2011).

Sekundara hemostaze jeb asins trombu veidoSanas ir koagulacijas faktoru reakcija uz
bojajumu, kuru rezultata veidojas fibrins jeb neSkistoSais trombs. Fibrins veidojas daudzu
enzimatisku reakciju rezultata (protrombins— trombins— fibrinogéns— fibrins— fibrina
receklis). Kopuma ir 12 koagulacijas faktori, tie visi sintiz&jas aknas.

Primara un sekundara hemostaze notiek vienlaicigi un mehaniski ir savstarpgji saistiti.
Ja Sie procesi kaut kada veida tiek traucéti, tad var rasties patalogiska trombu veidoSanas vai

ar1 var sakties asinosana (Gale, 2011).
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Primara hemostaze jeb Antiagreganti thib@
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1.4.att. Primara un sekundara hemostaze

Primaro hemostazi jeb trombocitu recekla veidoSanos inhibé

antiagreganti un

pazistamakie parstavji ir acetilsalicilskabe un klopidogrels. Savukart sekundaro hemostazi jeb

asins trombu veidoSanos inhibé antikoagulanti, kas iedalas vairaka grupas: vitamina K

antagonists — varfarins, tie§s trombina inhibitors — dabigatrana eteksilats un tiess Xa faktora

inhibitors — rivaroksabans (1.5.att.) (European Medicines Agency, 2016).

Koagul&cijas
kaskade

'

Profrombins

Xa
— (AT} —
s Falters

(AT) \
Tiedas darbibas TrombThs
O
(Dabigstrina o
eteksliats

Fibrinogdns —— ™ Fibrns

Kolagans
rins
i Adenozindifosfats {ADP}
Trombokséins A2
TrombocTu adhdzija,
o GP lIk/llla receptoru
aktivigzija
GR [Ibfllla
(Kiopidagrais)

TrombocTiu salstiSanas ar
GP llIb/llla receptoriem

'

TrombocTtu salipSana

'

Trembs

1.5.att. Antitrombotiska terapija, darbibas mehanisms. (Wascular Biology Working Group)
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1.6. Antiagreganti

1.6.1. Antiagregantu darbibas mehanisms

Acetilsalicilskabes jeb aspirina iedarbibu uz trombocitiem atklaja 1967. gada. Aspirins
ir ciklooksigenazes-1 inhibitors, savukart COX-1 ir atbildiga par prostaglandinu prekursora
tromboksana A2 sintézi. Tromboksans A2 darbojas ka trombocitu agregants, tadel noblokgjot
ta sintézi, neveidojas trombi (Patrono et al., 2011).

Klopidogrels péc darbibas mehanisma darbojas ka ADF receptoru antagonists — tas
selektivi inhibé adenozindifosfata (ADF) saistiSanos pie receptora. Klopidogrels tiek lietots
neaktiva veida, kur tas organisma parvérsas par aktivo metabolitu, biotransformaciju veic
citohroma P450 aknu enzimi (European Medicines Agency, 2016).

Nepietiekama klopidogrela metabolitu picejamiba var radit nepilnigu trombocitu
inhibiciju, tadejadi klopidogrels trombocitu inhibicijas zina ir mazak paredzams neka

acetilsalicilskabe.

1.6.2. Antiagregantu terapija

Ka jau pats antiagregantu nosaukums liecina So zalu vielu mérkis ir noverst
trombozes, vai mazinat tas apjomu un intensitati. So zalu vielu darbibas mehanisms balstas uz
GPIlIb-IlTa receptora inhib&Sanu, kas atrodas uz trombocitiem (acetilsalicilskabe,
klopidogrels u.c.). Trombociti atrodas neaktiva stavokli, lidz bridim, kad asinsvadam netiek
nodarits kads bojajums. Asinsvadu bojajums izraisa tulit€ju vazokonstrikcijas darbibu,
bojatais asinsvads izdala ADP, notiek trombocitu agregacija un trombocitu recekla
izveidosanas (Hirsh, 2008).

Pirmais antiagregants, kas tika atklats bija acetilsalicilskabe. Ta antitrombotisko
darbibu pieradija 1960. gada un ta galvenas indikacijas ir insulta un miokarda infarkta riska
mazinaSana pacientiem ar stenokardiju un ari recidivu profilakse péc miokarda infarkta.
1980. gada zinatnieki pieradija, ka antitrombotiskajai terapijai ir nepiecieSamas daudz
mazakas devas (30-300 mg), neka ta, kas tiek lietotas, lai atvieglotu galvassapes vai mazinatu
temperatiiru (Hirsh, 2008).

Otrs plasi izmantots medikaments ir klopidogrels. Atskiriba no acetilsalicilskabes, kas
ir pieejams ka bezrecepSu medikaments, klopidogrelam ir nepiecieSama arsta izrakstita

recepte.
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Arstésanas vadlinijas ir noteikts, ka nestabilas stenokardijas vai miokarda infarkta
gadijuma arsts var nozimét devu pat lidz 300 mg (parasti 4 tabletes pa 75 mg), péc tam
ieteikta uzturosa deva ir 75 mg diena (Wang et al., 2007).

Ir iespgjama ar1 So abu preparatu kombinacija, kas parasti tiek izmantota akita
koronara sindroma arst€Sanai p€c stenta ievietoSanas, vai arl insulta profilaksei, ja
antikoagulantu terapija pacientam ir liegta. (David et al., 2009). Sada acetilsalicilskabes un
klopidogrela kombinacija rada paaugstinatu hemoragiju risku, tadél duala antitrombotiska
terapija parasti tiek lietota tikai vienu gadu, péc tam tiek ilgstoSi lictota acetilsalicilskabe
(Biksone un Behmanis, 2013).

Neskatoties uz antiagregantu potencialajiem ieguvumiem, §1 terapija nav piemeérota
pacientiem, kuriem ir smagi aknu darbibas trauc€jumi, problémas ar asins recéSanu vai arf ir
patalogiska asino$ana, pieméram, asino$ana no &iilas vai intrakranidla asino$ana. Sados
gadijumos §i terapija ir kontrindicéta vai tiek veiktas ipasas devas korekcijas (American

Stroke Asociation, 2015).

1.7. Antikoagulanti

1.7.1. Antikoagulantu darbibas mehanisms

Antikoagulantu darbibas mehanisms ir atkarigs no aktivas vielas. Rivaroksabans ir
tieSs Xa faktora inhibitors (att.). Xa faktors kataliz€ protrombina parveidoSanu par trombinu,
lidz ar to inhibgjot Xa faktoru tiek partraukta asins koagulacijas kaskade, noblokgjot trombina
veidoSanos un ari trombu attistibu (European Medicines Agency, 2016).

Dabigatrana eteksilats ir tieSas darbibas atgriezenisks trombina inhibitors (att.). Ta ir
viela ar mazu molekularo svaru. Péc iekSkigas lictoSanas dabigatrana eteksilats kunga zarnu
trakta uzreiz neuzsiicas, jo tam ir necaurlaidiga membrana. Lai viela uzstktos, kungi un
tievaja zarna ir nepiecieSama skaba vide. Lai nodroSinatu So skabo mikrovidi un sekmétu
uzstuksanos, tad dabigatrana eteksilats tiek razots vinskabi saturos$as kapsulas. P&éc kapsulas
atbrivoSanas kunga un zarnu trakta dabigatrana eteksilats esterazes katalizéta hidrolizé tiek
parveérsts par dabigatranu (Kenneth, 2013).

Varfarins ir K vitamina antagonists, tas bloké K vitamina sintézi aknas, un lidz ar to
kave arT K vitamina atkarigo recé€Sanas faktoru sintézi (II, VIL, IX un X). Varfarina darbibas
pamata ir Kvitamina epoksida reduktazes (VKOR) nomaksana, 1idz ar to tas liedz iesp€ju

sintezeties K vitaminam (Tie and Stafford, 2008).
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Gan nefrakcionétais (NFH), gan ta atvasinadjumi — zZemas molekulmasas heparini
(LMWH) bloké protrombina parveidosanu trombina un fibrinogéna parveidoSanu par fibrinu
jeb neskistoSo trombu. Heparini saistds ar enzimu inhibitoru — antitrombinu III, radot ta
aktivizé€Sanu. Aktiviz€tais antitrombins III inaktivé trombinu un citus procesa iesaistitos

enzimus, visbiezak tiesi Xa faktoru (Subbarao, 2012).

1.7.2. Antikoagulantu terapija

Antikoagulantus lieto trombotisko komplikaciju aizkavésanai un profilaksei.
Antikoagulanti neskidina jau izveidojuSos asins receklus, bet gan pasarga no parmeérigas
koagulacijas (Biksone un Behmanis, 2013). Antikoagulantu darbiba ir 1€énaka, bet efektivaka
neka antiagregantu, tadel tos galvenokart ieteicams lietot cilvékiem ar augstu insulta risku un
cilvékiem ar priek§kambaru fibrilaciju jeb mirdzaritmiju (Hirsh, 2008). Visi antikoagulanti
darbojas atSkirigos koagulacijas kaskades Itmenos. Heparinus biezak izmanto stacionaros,

savukart peroralos lidzeklus — ambulatoraja praksé (Biksone un Behmanis, 2013).

1.7.3. Heparins un zemas molekulmasas heparini

Pirmais antikoagulants — nefrakcioné&tais heparins, tika atklats 1916. gada, ta atklaj&ji
bija DZejs Maklins (Jay McLean) un Viljams Henrijs Hovels (William Henry Howell). Tas
tika izoléts no supa aknu $tnam (gricku valoda ‘’hepar’’ ir aknas, tadgjadi ir célies ta
nosaukums).

Heparins tika izmantots smagakos gadijumos, kad pacients jau nonaca slimnica, tas
tika un tiek ievadits intravenozi Talakai terapijai, kas bija nepiecieSama p€c izrakstiSanas no
stacionara, tika noziméts varfarins (Hirsh, 2008).

1970. gada pétnieku grupa no Stokholmas, Londonas un Hamiltonas uzsaka darbu pie
zemas molekulmasas hepariniem (LMWH). Biezak izmantotie LMWH ir bemiparins,
dalteparins un enoksaparins. Péc Zalu valsts agentiiras patérina statistikas datiem heparina
vidgjais gada patérin$ Latvija ir 0,20 DDD/1000 iedzivotaji/diena, savukart dalteparina un
enoksaparina patérin§ 0,35 DDD/1000 iedzivotaji/dienam (ZVA paterina statistikas dati,
2015).

LMWH salidzinajuma ar heparinu ir vairakas priekSrocibas: tiem ir mazak izteiktu
blakusparadibu un tie rada paredzamaku atbildes reakciju, lielakajai dalai pacientu nav

nepiecieSama devas pielagosSana jeb monitoréSana. LMWH vajak inhibé trombocitu funkciju,
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lidz ar to ir potenciali mazaks asinoSanas risks, vél viena svariga priekSrociba ir tada, ka tiem
ir augstaka biopieejamiba, kas ir ~ 90% (heparinam tikai ~30%) (Grayl et al, 2008).

Liels ieguvums ir arT tas, ka LMWH injic€ subkutani jeb zem adas, tad€] pacientiem
nav nepiecieSama devas monitoréSana, un pacienti arst€Sanu var veikt majas apstaklos nevis
slimnica (Hirsh, 2008).

Redzot to, ka LMWH ir vairak prieksrocibu, jau 1980. gada LMWH aizstaja vairakas
heparina indikacijas. To galvenas indikacijas ir DVT arstéSana, nestabilas stenokardijas,
miokarda infarkta vai insulta artéSana, DVT trombozes profilaksei péc kirurgiskam
manipulacijam vai DVT profilakse guloSiem pacientiem pé&c akitas slimibas. Heparinu
galvenokart izmanto tikai venozu trombozu, miokarda infarkta un citu trombembolisku

saslim$anu arst€sanai (Hirsh, 2008).

1.7.4. Varfarins

1960. gada tika atklats pirmais peroralais antikoagulants — varfarins (Hirsh, 2008). ST
medikamenta galvenas indikacijas ir trombembolisko komplikaciju profilakse pacientiem ar
priekSkambaru fibrilaciju vai sirds varstulu prot€zém, dzilo vénu trombozes profilakse un
arstésana (European Medicines Agency, 2016).

Lémumu par varfarina terapiju ir janoverté katram pacientam individuali — tapat ka
pirms visu medikamentu lictoSanas ir jaizverté gan riski, gan ieguvumi. Varfarina terapijai tas
ir Tpasi svarigi, jo pat pie vismazakas devas palielinasanas ir iesp&jama nopietna asinoSana.
Loti svariga ir pacienta izglitoSana, pacientam ir jabiit inform&tam par citu medikamentu
ietekmi, par partikas ietekmi, pacientam ir jazina ka rikoties, ja gadijjuma varfarina deva tiek
izlaista, vai tiesi otradi — tas tiek pardozéts (Tideman et al., 2015).

Antikoagulantu terapija ar varfarinu ir nepiecieSamas regularas asins analizes jeb
devas monitoréS$ana, lai nodroSinatu pareizu zalu devu. Tas ir loti nozimigi, jo vaja deva
palielina trombu veidoSanos un insulta risku, savukart parak liela deva var novest pie stipras
asinosanas (American Stroke Asociation, 2015).

Varfarina devu nosaka, izmantojot starptautisko normaliz€to intevalu — INR
(International Normalised Ratio). Tas ir intervals, kura terapijas ietvaros terapija ir efektiva,
bet nerada asinoSanu. BieZi ir novérojamas INR svarstibas, jo varfarina efektivitati ietekmée
medikamenti un ar1 partika (Hull and Garcia, 2016).

Varfarina zalu apraksta terapijas noteiktas INR robezas trombembolisko komplikaciju
profilaksei ir 2,5-3,5, savukart par§jam indikacijam INR ir 2,0-3,0 robezas (1.6.att).

Pacientiem, kuriem pirms terapijas INR ir zem 1,2, varfarins jalieto pa 10 mg 3 dienas péc
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kartas, 4 diena janosaka INR un jalieto devas péc tabulas (tabula). Savukart, ja pacientiem
INR pirms terapijas ir virs 1,2, tad varfarins 2 dienas p&c kartas ir jalieto pa 5 mg un talak péc

tabulas (tabula) (Tideman et al., 2015).

Diena INR Vartanna deva, mg/diena
1. . 10 (5%)
2. - 10 (5*)
3. < 2,0 10 (5%)
20-24 5
2,5-29 3
3.0-39 25
= 4.0 izlaist vienu dienu
4-6. <14 10
14-19 7.5
20-24 5
25-29 4,5
30-39 3
4.0-4,5 izlaist vienu dienu, péc tam 1,5
=45 izlaist divas dienas, péc tam 1,5
7= Varfarina nedélas deva
1,1-14 Paaugstinat par 20 %
1,5-1,9 Paaugstinat par 10 %
2:0-3,0 Devu nemainit
31-45 Samazinat par 10 %
= 4,5 [zlaist idz INR < 4,5, tad turpindt ar par 20 % samazinatu devu

1.6.att. Varfarina INR noteiktas robezas (European Medicines Agency, 2016)

Pirmas 6 dienas no arst€Sanas uzsakSanas, kamer tiek sasniegts stabils INR limenis,

mértjumi ir javeic katru dienu, tacu p&c tam tos nepieciesams veikt reizi meénest.

1.7.5. Jaunakie antikoagulanti: rivaroksabans un dabigatrana eteksilats

Jaunako antikoagulantu — rivaroksabana un dabigatrana eteksilata galvena indikacija ir
insulta un sistematiskas embolijas profilakse pacientiem ar priekSkambaru fibrilaciju un
papildus vienu vai vairakiem riska faktoriem (pieméram, hipertensija, cukura diabgéts, vecums
> 75 gadi) (European Medicines Agency, 2016).

Jaunakie antikoagulanti ir apstiprinati ari dzilo vénu trombozes arstéSanai un
profilaksei pacientiem, kuriem tika veikta pilniga gtiZzas vai cela locitavas protezéSana un ar1
plausu trombembolijas profilaksei (Kenneth, 2013). Terapija, kas tiek noziméta péc nesenam
kirurgiskam operacija, parasti ir islaiciga: 3 ménesi. Ilgstosaku terapiju nozimé, ja ir pastavigi
riska faktori.

Rivaroksabana devas un lietoSana ir atkariga no indikacijam. Insulta un embolijas

profilaksei ieteicama deva ir 20 mg vienu reizi diena. DVT arstéSanai un PE profilaksei 1. —
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21. diena ir jalieto 15 mg divas reizes diena, maksimala deva ir 30 mg, péc 22. dienas un
turpmak ir jalieto 20 mg vienu reizi diena (Toby and Dobesh, 2014).

Dabigatrana eteksilata lietosana arf ir atkariga no indikacijam. Piem&ram, pacientiem
pEc venozas trombembolijas péc glizas locitavas protezésanas ieteicama deva ir 220 mg diena
(2 kapsulas pa 110 mg), arstéSana parasti ir 10 dienas. Péc giizas locitavas protezéSanas
ieteicama deva arT ir 220 mg diena, bet lietoSana gan paredzeta ilgaku laiku, kas ir 28 — 35

dienas (European Medicines Agency, 2016).

1.7.6. Jaunako antikoagulantu salidzindjums ar varfarinu

Kops 1960. gada K vitamina antagonisti bija vienigie pieejamie peroralie
antikoagulanti, tacu kop$ 2010. gada ir pieejams — dabigatrana eteksilats, kas ir ieguvis
apstiprinajumu insulta profilaksei priekSkambaru fibrilacijas riska dél. Tam sekoja ar1
rivaroksabana un apiksabama apstiprinasana $ai indikacijai.

Daudzi kliniskie petijumi liecina par to, ka jaunakajiem antikoagulantiem ir lielakas
prieksrocibas un tas ir drosaks lietoSana salidzinajuma ar K vitamina antagonistiem (Kenneth,

2013).

1.1.tabula
Jaunako peroralo antikoagulantu salidzinajums ar varfarinu
Rivaroksabans, dabigatrana
Varfarins eksilats
Darbibas sakums,
efekts uz koagulacijas faktoru | Léns, ~ 2-7 dienu laika Atrs, ~2-4 h
inhibiciju
Deva Mainiga  (nosakot  INR [ Fikséta (rivaroksabanam 15 vai
Iimeni) 20 mg 1-2x diena, dabigatranam
110 mg 2x diena)
Partikas ietekme Ir ( spinati, salatu lapas u.c. | Nav konkréti zinamas partikas
zalie darzeni) ietekmes
Medikamentu mijiedarbiba Ir (metranidazols, Ir (mazak izteikta)
propranolosl u. c.)
Eliminacijas laiks Gars, ~30-60 h Iss, ~5-14 h
Antidots K vitamins Rivaroksabanam - nav;
Dabigatranam -
Praxbind (idarucizumabs)
LietoSana bérniem Ja Ne
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Salidzinot jaunakos antikoagulantus ar varfarinu, viens biitisks aspekts varfarina
lietoSana ir tas, ka ta efektivitati loti ietekme ari citi medikamenti un atseviski partikas
produkti, kas var padarit antikoagulantu terapiju traucg€joSu insulta pacientiem (American
Stroke Asociation, 2015).

Varfarins ir K vitamina antagonists, tas aizkave vitamina K atkarigo asinsreces faktoru
sint€zi aknas. Varfarins darbojas, samazinot K vitamina daudzumu organisma, tadgl, lietojot
varfarinu, ir jacensas izvairities no K vitaminu saturoSiem produktiem.

Partikas produkti, kas ir bagati ar K vitaminu ir zalie darzeni un lapas — lapu kaposti,
spinati, Briseles kaposti, salatu lapas, spinati ar1 avokado, kivi, sojas pupinas u.c. Vitaminu K
satur ar1 zala t€ja, tadel arT tas lietoSana varfarina terapijas laika nav ieteicama (Hull and
Garcia, 2016).

Varfarina efektivitati un iedarbibu liela méra ietekmé ari medikamenti, piemé&ram,
medikamenti, kas pastiprina varfarina darbibu un palielina asinoSanas risku ir NSPL,
antihistamina preparati, paracetamols, vairogdziedzera hormoni un dazas antibiotikas —
tetraciklini, aminoglikozidi, eritromicins. Savukart medikamenti, kas samazina varfarina
darbibu un palielina trombu veidoSanas risku ir karbamazepins un barbiturati, peroralie
pretdiabéta Iidzekli, K vitamins un spironolaktons (Hull and Garcia, 2016).

No uztura bagatinatdjiem un augu izcelsmes lidzekliem varfarina darbibu var
pastiprinat gingko biloba, kiploku un salvijas preparati, savukart pavajinat — asinszales un

zenSena preparati (Hull and Garcia, 2016).

1.8. Antikoagulantu un antiagregantu blakusparadibas

Visam zalém ir noteiktas blakusparadibas, bet daudzi cilveéki §is blakusparadibas
neizjiit vai arl spgj tikt gala ar tam. Visbiezak zalu ieguvumi ir svarigaki par sikam
blakusparadibam, tomér ir gadijumi, kad ir nepiecieSama arsta palidziba, tada gadijuma arsts
var samazinat devu vai arT mainit zales.

Lietojot antikoagulantus, tiilitéja mediciniska palidziba ir nepiecieSama, ja pacienta ir
pardozgjis ir apgrutinata elpoSana, sejas, lipu vai méles pietikums, ja pacientam ir ]oti stipras
galvassapes (ta var biit pazime par asinoSanu galvas smadzenés). Mediciniska palidziba
steidzami ir jameklé arT gadijumos, kad tick novérota jebkura patologiska asinosana,
pieméram, ka: deguna asinoSana, asino$ana no maksts, asinaini vai melni izkarnijumi un
asinains urins (Works, 2014).

Mazak nopietnas blakusparadibas, kas skar antikoagulantu lietotajus ir adas izsitumi,

galvas reiboni, dabigatrana eteksilats var izraisit kunga darbibas traucéjumus vai sapes védera.
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Injic§jot heparinu, injekcijas vieta var rasties nelielas sapes, iekaisums un zilumi. Vismazak
blakusparadibu izraiSa rivaroksabans, tas tiek uzskatits par drosako no antikoagulantiem
(Works, 2014).

Sakara ar So zalu vielu izraisitajam blakusparadibam, palielinas art komplikaciju risks,
un dazi pacienti Sos medikamentus nedrikst izmantot vispar. Ja pacientam ir asinsreces
traucgjumi, cukura diabts, augsts asinsspiediens, lidzsvara trauc€jumi, aknu vai nieru
darbibas trauc€jumi, tad, pieméram, varfarins, var palielinat komplikaciju risku. Griitniecibas
un bérna zidiSanas laika varfarinu ir kategoriski aizliegts lietot, jo tas var radit loti lielu
kaitéjumu vai pat augla navi.

Biezak noveérotas blakusparadibas, lietojot antiagregantus (gan acetilsalicilskabei, gan
klopidogrelu) ir sapes védera, caureja, ¢iilu veidoSanas, vieglas asino$anas, pieméram, deguna
asinoSana, zilumu veidoSanas zemada, viegla bri¢u asinoSana un smaganu asinoSana,
asinsreces traucgjumi, hematirija. Blakusparadibas, ko var izraisit acetilsalicilskabes
lietosanas ir reibonis, galvassapes, apjukums, troksnis ausis, ir iesp&jamas ari alergiskas

reakcijas — natrene, piislisi un izsitumi uz adas (Biksone un Behmanis, 2013).

1.9. Antikoagulantu pardozesana

Steidzama neatlickama mediciniska palidziba ir nepiecieSama, ja kadu iemeslu dgl
pacients ir pardozgjis kadu no antotrombotiskajiem lidzekliem. P&tijumu rezultati parada, ka
visbiezak pacienti no antitrombotiskajiem lidzekliem pardozeé varfarinu, ja tas netiek lietots
bez pienacigas uzraudzibas un netiek ievéroti INR raditaji (Banerjee et al, 2012).

Pétijumos ir teikts, ka ik gadu aptuveni 6,5% varfarina lietotajiem ir noveérojamas
asinoSanas, parasti tas ir urincelu un kunga — zarnu trakta asinos$anas. Savukart aptuveni 1%
varfarina lietotaju saskaras ar intrakranialu asinoSanu, kas bieZi vien nesanemot medicinisko
palidzibu ir letala (Banerjee et al, 2012).

K vitamins ir antidots varfarina pardoze€Sanas gadijuma, tas palielina protrombina
daudzumu un tadgjadi aptur asinosanu (Tran et al, 2013). K vitamins jalieto tada deva, lai atri
samazinatu INR drosa diapazona. Ja asinoSana nav nopietna, tad K vitamina devai ir jabtt <5
mg (pieméram, no 1 lidz 2,5 mg). Ja pacientam nav nozimiga asinoSana ir Joti svarigi
izvairities no lielam K vitamina devam ( 5-10 mg), jo tas pacientiem var izraisit varfarina
rezistenci vismaz uz vienu ned€lu (Chairman, 2002). Kliniskaja praksé tiek izmantots Kj
vitamins (Konakions) un K3 vitamins (vikasols) (Biksone un Behmanis, 2013).

No jaunakajiem antikoagulantiem antidots pagaidam ir pieejams tikai dabigatranam.

Praxbin (idarucizumabs) ir medikaments, kam ir pretgja darbiba dabigatranam. Sis

24



medikaments ir humaniz&ts monoklonalas antivielas fragments un ta lietoSana ir atlauta tikai

slimnica (European Medicines Agency, 2016).
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2. MATERIALI UN METODES

Magistra darba pétijuma tika elektroniski apkopoti dati par medikamentu apriti laika
perioda 3 gadi (2013.01.01. — 2015.12.31), dati tika sanemti SIA “Euroaptieka” no aptieku
vaditajam. Antitrombotiskie medikamenti tika atlasiti p€c medikamentu grupam un aktivajam

vielam.

Peétijuma vietas:
SIA >’ Euroaptieka’’ aptiekas, kas atrodas 4 dazados Latvijas regionos ( Riga,
Daugavpili, Jelgava un Liepaja). Aptieku atrasanas vieta katra pilséta tika izvéleta lidzigas, tas

nozimé, ka aptiekas atrodas netalu no poliklinikam un arstu praksém.

Peétijuma ieklautie medikamenti:
1. Antikoagulanti tablesu zalu formas:
1.1. Rivaroksabana preparati: Xarelto tbl. 10 mg N10, N30; Xarelto tbl. 15 mg N28, N42,
N98; Xarelto tbl. 20 mg N28, N98.
1.2. Dabigatrana eteksilata preparati: Pradaxa tbl. 75 mg N30; Pradaxa thl. 110 mg N60;
Pradaxa tbl. 150 mg N60.
1.3. Varfarina preparati: Orfarin tbl. 3 mg N100; Orfarin tbl. 5 mg N100; Warfarin
Grindex tbl. 3 mg N100; Warfarin Grindex tbl. 5 mg N100.

2. Antiagreganti tableSu zalu formas:

2.1. Klopidogrela preparati: Clopidogrel Krka tbl. 75 mg N28; Plavix tbl. 75 mg N28,
N84

2.2. Klopidogrela un acetilsalicilskabes preparati: Duo Plavin tbl. 75/100 mg N28

2.3. Acetilsalicilskabes preparati: Trombo ASS tbl. 50 mg N100, Trombo ASS tbl. 75 mg
N100, Trombo ASS thl. 100 mg N100, Cardio Aspirin tbl. 200 mg N28, N100.

2.4. Acetilsalicilskabes un magnija preparati: Hjertemagnil tbl. 75/10,5 mg N100,
Hjertemagnil thl. 150/21 mg N100.

Visi antitrombotiskie Iidzekli tika parrékinati kop€a medikamentu patérina, kas tiek
izteikti definétajas dienas devas (DDD). DDD katram medikamentam tika atrasta izmantojot
ATC/DDD indeksu, izneémums bija acetilsalicilskabes preparati, kam DDD tika pienemts ka
100 mg.
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2.1. tabula
PVO noteiktas DDD attiecigajai vielai

AKktivas vielas nosaukums DDD
1. Warfarinum natricum 7,5mg
2. Rivaroxabanum 20 mg
3. Dabigatranum etexilatum 300 mg
4. Clopidogrelum 75 mg
5. Acidum acetylsalicylicum 100 mg

Zalu Valsts agentiira (ZVA) medikamentu statistikas datu apstradei izmanto sekojosu

formulu:

aktivas vielas daudzums = 1000
DDD # 365 * Latvijas iedzivotaju skaits

Nemot véra to, ka dati tika nemti no 4 aptickam dazadas Latvijas pilsétas — Riga,
Daugavpili, Jelgava un Liepaja, tad formula netika izmantots kopg&jais iedzivotaju skaits
Latvija, bet gan iedzivotaju skaits attiecigaja pilséta.

Medikamentu patérins katra Latvijas regiona tika izteikts ka DDD uz 1000 iedzivotajiem

attiecigi katra regiona. Dati tika aprékinati péc sekojosas formulas:

aktivas vielas daudzums = 1000

DDD # 365 * attiecigas pilsétas iedzivotaju skaits

Devu patérin$ tika izteikts ka tableSu skaits uz 1000 iedzivotajiem attiecigi katra

Latvijas regiona. Datu aprékinasana tika veikta péc sekojosas formulas:

tableSu skaits * 1000
365 * attiecigas pilsétas iedzivotaju skaits

Saskana ar Pilsonibas un migracijas lietu parvaldes datiem tika noskaidrots iedzivotaju

skaits katra pilséta attiecigaja gada.
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Iedzivotaju skaits pilsétas laika perioda 3 gadi

2.2. tabula

2013 2014 2015
Riga 643 600 643 422 641 144
Daugavpils 98 089 96 792 95 467
Jelgava 57773 57 332 57 180
Liepaja 71926 71125 70 630
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3. REZULTATI

3.1. Antikoagulantu un antiagregantu patérina salidzinajums 4 aptiekas

dazadas pilsétas laika perioda 2013. — 2015. gads
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3,50

3,00

n
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2,50 . .
® Antikoagulanti

2,00

H Antiagreganti (tikai
klopidogrels)

DDD/1000 iedzivotaji/diena

Liepaja  Daugavpils Riga Jelgava

3.1.att. Antikoagulantu un recep$u antiagreganta (klopidogrela) pateérina salidzinajums 4
dazadas aptiekas 2013. -2015. gada

Viens no galvenajiem darba uzdevumiem bija noskaidrot, kuri no antitrombotiskajiem
medikamentiem tiek patéréti vairak: antikoagulanti vai antiagreganti. 3.1. attéla paradits, ka,
salidzinot antikoagulantus un antiagregantus, kuri tiek izsniegti tikai pret recepti (klopidogrela
un kombinétais klopidogrela/aspirina preparats), antikoagulanti tiek pateréti ieveérojami
vairak.

Vislielakais antikoagulantu paterins 2013.- 2015. gada ir Rigas aptiecka — 3,57
DDD/1000 iedzivotaji/diena, nakama seko Jelgavas aptieka ar patéripu 2,81 DDD/1000
iedzivotaji/diena, vél nedaudz mazak Daugavpils aptieka — 2,39 DDD/1000 iedzivotaji/diena
un vismazakais paterins ir Liepaja, kas ir 1,27 DDD/1000 iedzivotaji/diena.

Antiagregantu, kas tiek izsniegti tikai pret arsta izrakstitu recepti, patérins 2013.-2015.
gada ir gandriz uz pusi mazaks neka antikoagulantiem. Vislielakais pieprasijums ir
Daugavpils aptieka — 1,29 DDD/1000 iedzivotaji/diena, savukart vismazakais Liepaja — 0,75
DDD/1000 iedzivotaji/diena. Rigas un Jelgavas aptiekas paterins butiski neatSkiras, Riga tas
ir 1,16 DDD/1000 iedzivotaji/diena un Jelgava 1,14 DDD/1000 iedzivotaji/diena.
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3.2.att. Antikoagulantu un kopgja antiagregantu (klopidogrela un acetilsalicilskabes) patérina

salidzinajums 4 daZadas aptiekas 2013. -2015. gada

Ja salidzina antikoagulantus un visus pétitos antiagregantus (gan klopigogrela, gan
acetilsalicilskabes preparatus, kas ir pieejami bez receptes), tad iegiitie rezultati ievérojami
atkiras (3.2.att.). Saja gadijuma 2013. — 2015. gada patérins ir lielaks antiagregantiem.

Vislielakais paterin$ ir aptieka, kas atrodas Riga — 45,43 DDD/1000 iedzivotaji/diena,
nedaudz mazak Jelgavas apticka — 40,26 DDD/1000 iedzivotaji/diena. Gandriz uz pusi mazak
Sie medikamenti ir pieprasiti Daugavpils aptieka, kas ir 23,39 DDD/1000 iedzivotaji/diena un
Liepaja — 18,11 DDD/1000 iedzivotaji/diena.
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3.3.att. Antitrombotisko medikamentu kopé&ja patérina salidzinajums 4 dazadas
aptiekas 2013. -2015. gada

Salidzinot kopg€jo antitrombotisko medikamentu paterigu pils€tu starpa, tad 3.3. att.
var novérot, ka vislielakais pieprasijjums péc Siem medikamentiem ir Rigas aptieka, kas ir
49,01 DDD/1000 iedzivotaji/diena (36 % no kopg€ja antitrombotisko medikemantu patérina).
Nakamais lielakais patérins ir Jelgavas aptieka — 43,07 DDD/1000 iedzivotaji/diena (32 % no
kopg€ja patérina). Daugavpils aptieka paterin§ ir gandriz uz pusi mazaks, kas ir 25,14
DDD/1000 iedzivotaji/diena (18 % no kop&a patérina). Savukart vismazakais So
medikamentu patérin$ ir Liepajas apticka — 18,72 DDD/1000 iedzivotaji/diena (14 % no

kopgja paterina).
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3.2. Antiagregantu paterins 4 aptiekas dazadas pilsetas laika perioda 2013. —
2015. gads

4,47, 1,86;
4% 1%
/_

Aspirins
H Klopidogrels

i Aspirinstklopidogrels

3.4.att. Antiagregantu patertins$ 4 aptiekas laika perioda 2013. — 2014. gads

Viens no darba uzdevumiem bija salidzinat bezrecepSu antiagreganta —
acetilsalicilskabes pieprasijumu ar klopidogrela un kombinéta preparata pieprasijumu, kas ir
izsniedzami tikai pret arsta izrakstitu recepti.

3.4. attela var noverot, ka acetilsalicilskabes paterins 4 Latvijas aptiekas ir ievérojami
lielaks, kas triju gadu laika ir 122,85 DDD/1000 iedzivotaji/diena (95% no kopgja
antiagregantu patérina), klopidogrela preparatu patérinS ir salidzino$i mazaks — 4,47
DDD/1000 iedzivotaji/diena (4% no kopg&ja antiagregantu paterina), savukart kombing&ta
preparata, kas satur acetilsalicilskabi un klopidogrelu patérips ir 1,86 DDD/1000

iedzivotaji/diena (1% no kop€ja antiagregantu patérina).
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E Hjertemagnyl
H Aspirin Cardio
i Trombo Ass

3.5.att. Acetilsalicilskabes preparatu patérina salidzinajums 4 aptiekas laika perioda

2013. -2015. gads

3.5. attela ir atspogulots patérinS 3 dazadiem acetilsalicilskabes preparatiem laika
posma no 2013. — 2015. gadam. Sie visi 3 preparati farmacijas tirgd ir Joti pieprasiti, bet to
sastavs nedaudz atskiras, tade] tika noskaidrots, kuru acetilsalicilskabes preparatu pacienti
izvelas biezak.

Péc iegitajiem datiem var novérot, ka visbiezak pacienti izvélas Trombo ASsS
preparatu, ta patérin$ 3 gadu laika perioda ir 63,67 DDD/1000 iedzivotaji/diena, parrekinot
procentos, tas ir 53% no acetilsalicilskabes patérina $aja laika perioda. Nakamais visbiezak
pieprasitais acetilsalicilskabes preparats ir Hjertemagnyl, ta patérins ir 41,23 DDD/1000
iedzivotaji/diena, kas ir 35% no kopgja patérina. Visretak pacienti izvélas Aspirin Cardio
preparatu, ta paterins ir tikai 14,80 DDD/1000 iedzivotaji/diena, kas ir 12 % no kopgja

patérina.
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50 mg
H75mg
100 mg
150 mg

3.6.att. Acetilsalicilskabes preparatu paterina salidzinajums 4 aptiekas péc izsniegtajam

devam

3.6. attela ir atspoguloti dati par acetilsalicilskabes devu apriti 4 aptiekas. Péc aprites
datiem var redzet, ka pacienti visbiezak izvélas 100 mg acetilsalicilskabes preparatus, kas ir
53,54 tabletes/1000 iedzivotaji/diena (45% no izsniegta acetilsalicilskabes daudzuma).
Lidziga daudzuma pacienti izvélas 75 mg un 150 mg acetilsalicilskabes preparatus, 75 mg
patérins ir 30,15 tabletes/1000 iedzivotaji/diena (25% no izsniegta acetilsalicilskabes
daudzuma), savukart 150 mg acetilsalicilskabes patérins ir 20,27 tabletes/1000
iedzivotaji/diena (17% no izsniegta acetilsalicilskabes daudzuma). Vismazak tiek patéréta 50
mg deva, kas ir 13% no kopgja acetilsalicilskabes patérina, tas ir, 16,09 tabletes/1000

iedzivotaji/diena.
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3.7.att. Acetilsalicilskabes preparatu patérina salidzinajums 4 aptiekas péc izsniegtajam

devam 2013.-2015. gada

3.7. attéla var apskatit pieprasitakas devas katra pilséta. Ka jau iepriek$ tika minéts,
tad vispopularaka acetilsalicilskabes deva ir 100 mg, to izvélas visbiezak ari visas pétitajas
pilsétas, Rigas apticka §is devas patérin$ triju gadu laika ir 17,87 tabletes/1000
iedzivotaji/diena, Jelgava 16,03 tabletes/1000 iedzivotaji/diena, Daugavpili 11,79
tabletes/1000 iedzivotaji/diena un Liepaja 7,65 tabletes/1000 iedzivotaji/diena.

Nakama pieprasitaka deva visas pilsétas ir 75 mg, Rigas aptieka patérin$ triju gadu
laika ir 10,84 tabletes/1000 iedzivotaji/diena, Jelgavas aptieka 10,23 tabletes/1000
iedzivotaji/diena, Daugavpils aptieka 4,69 tabletes/1000 iedzivotaji/diena un Liepajas aptieka
4,39 tabletes/1000 iedzivotaji/diena.

50 mg un 150 mg devas pacienti izvélas mazaka daudzuma. Rigas aptieka 150 mg
devas patérins ir 6,89 tabletes/1000 iedzivotaji/diena, Jelgava 7,21 tabletes/1000
iedzivotaji/diena, Daugavpili 3,16 tabletes/1000 iedzivotaji/diena un Liepajas aptieka 3,01
tabletes/1000 iedzivotaji/diena. Savukart 50 mg devas patérin$ Riga ir 6,23 tabletes/1000
iedzivotaji/diena, Jelgava 5,37 tabletes/1000 iedzivotaji/diena, Daugavpils aptieka 2,56
tabletes/1000 iedzivotaji/diena un Liepajas aptieka 1,93 tabletes/1000 iedzivotaji/diena.
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3.8. att. Acetilsalicilskabes patérins 2013.-2015. gada 4 aptiekas

Ja salidzina vienas pils€tas 2013. un 2014. gada acetilsalicilskabes pat€rinu, tad tie ir
loti l1dzigi, pieméram, 2013. gada Liepaja tas ir 4,85 DDD/1000 iedzivotaji/diena un 2014.
gada — 4,79 DDD/1000 iedzivotaji/diena, savukart jau 2015. gada tas ievérojami palielinajas —
lidz pat 6,74 DDD/1000 iedzivotaji/diena (3.8. att.).

3.2.5. attela var redz&t, ka visaugstakais acetilsalicilskabes patérins ir tiesi 2015. gada
— Daugavpili tas ir 8,07 DDD/1000 iedzivotaji/diena, Riga gandriz 2 reizes vairak — 17,16
DDD/1000 iedzivotaji/diena un Jelgava acetilsalicilskabes patérinS Saja gada ir 15,09
DDD/1000 iedzivotaji/diena.

Salidzinot acetilsalicilskabes patérinu pils€tu starpa, tad var noverot, ka visaugstakais
pieprasijums ir tieSi Riga — katru gadu tas ir gandriz 2 reizes augstaks neka Liepaja un
Daugavpili. Savukart, ja salidzina Rigu un Jelgavu, tad acetilsalicilskabes patérins ir lidzigs,

tomer Jelgava tas ir nedaudz mazaks.
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3.9.att. Klopidogrela patérins 2013.-2015. gada 4 aptiekas

Petijuma tika konstatéts, ka visas 4 aptiekas klopidogrela patérins katru gadu pieaug
(3.9. att.). Kopuma klopidogrels visvairak ir patéréts Daugavpils apticka — 2013. gada paterins
ir 0,36 DDD/1000 iedzivotaji/diena, 2014. gada 0,43 DDD/1000 iedzivotaji/diena un 2015.
gada paterins jau ir pieaudzis [idz 0,50 DDD/1000 iedzivotaji/diena.

Rigas un Jelgavas aptieka klopidogrela paterin$ bitiski neatSkiras. Riga 2013. gada tas ir
0,30 DDD/1000 iedzivotaji/diena, 2014. gada 0,42 DDD/1000 iedzivotaji/diena un 2015. gada
0,44 DDD/1000 iedzivotaji/diena. Savukart Jelgavas aptieka 2013. gada patérins ir 0,32
DDD/1000 iedzivotaji/diena, 2014. gada 0,36 DDD/1000 iedzivotaji/diena un 2015. gada jau
0,47 DDD/1000 iedzivotaji/diena.

Vismazak klopidogrels ir pieprasits Liepaja un ta ik gada patérinS sava starpa bitiski
neatSkiras — 2013. gada 0,23 DDD/1000 iedzivotaji/diena, 2014. gada 0,25 DDD/1000
iedzivotaji/diena un 2015. gada 0,26 DDD/1000 iedzivotaji/diena.
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3.3. Antikoagulantu aprite Euroaptiekas 4 Latvijas regionos laika perioda
2013. — 2015. gads
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3.10.att. Izsniegto antikoagulantu daudzums 4 Latvijas regionos laika perioda
2013.-2015. gads

Apkopojot un izanaliz&jot iegttos datus, 3.10. attéla var redz&t antikoagulantu kopg&jo
patérinu 4 aptiekas, kas atrodas dazados Latvijas regionos. P&c datiem var novérot, ka
visbiezak izrakstitais antikoagulantu parstavis laika perioda 2013. — 2015. gada ir varfarins.
2013. gada kopgjais varfarina preparatu patérins ir 2,546 DDD/1000 iedzivotaji/diena, 2014.
gada tas ir 2,697 DDD/1000 iedzivotaji/diena, savukart 2015. gada paterips ir pieaudzis Iidz
3,248 DDD/1000 iedzivotaji/diena.

Jaunako antikoagulantu — rivaroksabana un dabigatrana eteksilata paterinS ir
ievérojami mazaks. 2013. gada rivaroksabana kopgjais patérins ir 0,177 DDD/1000
iedzivotaji/diena, 2014. gada 0,291 DDD/1000 iedzivotaji/diena un 2015. gada 0,499
DDD/1000 iedzivotaji/diena, savukart dabigatrana eteksilata patérin$ ir nedaudz mazaks —
2013. gada 0,093 DDD/1000 iedzivotaji/diena, 2014. gada 0,194 DDD/1000 iedzivotaji/diena
un 2015. gada 0,303 DDD/1000 iedzivotaji/diena.
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3.11. att. Rivaroksabana preparatu patérina salidzinajums 4 aptiekas péc izsniegtajam

devam

Petijuma rezultatos tika noteikts, ka visbiezak izsniegta rivaroksabana deva visas
aptiekas ir 20 mg un vislielakais rivaroksabana patérins ir tie$i Rigas aptieka (3.11. att.). Ka
jau tika mingéts, 20 mg deva ir izsniegta visvairak, tas ir, 0,16 tabletes/1000 iedzivotaji/diena,
nedaudz mazak ir patéréta 15 mg deva un 10 mg deva, tas patérins ir Joti mazs — tikai 0,05
tabletes/1000 iedzivotaji/diena. Nakamais lielakais patérins$ ir Jelgava, 20 mg patérins ir 0,13
tabletes/1000 iedzivotaji/diena, kam seko 15 mg ar patéripu 0,12 tabletes/1000
iedzivotaji/diena un 10 mg ar pavisam mazu patérinu — 0,03 tabletes/1000 iedzivotaji/diena.
Liepaja 20 mg paterins ir 0,119 tabletes/1000 iedzivotaji/diena, 15 mg paterins 0,03
tabletes/1000 iedzivotaji/diena un 10 mg deva netika patéréta vispar vai ari loti minimala
daudzuma. Lidzigi ir Daugavpils aptieka, ar1 tur 10 mg devas patérigps ir loti mazs, 15 mg 0,05

tabletes/1000 iedzivotaji/diena un 20 mg 0,028 DDD/1000 iedzivotaji/diena.
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3.12. att. Dabigatrana eteksilata preparatu patérina salidzinajums 4 aptiekas péc

izsniegtajam devam 2013. — 2015. gada

P&tijuma tika konstatéts, ka pieprasitaka dabigatrana eteksilata deva ir 150 mg (3.12.
att.). Vislielakais patérin$ triju gadu laika ir Rigas apticka — 0,39 tabletes/1000
iedzivotaji/diena, Jelgava dabigatrana eteksilats 150 mg devas patérin$ ir nedaudz mazak —
0,35 tabletes/1000 iedzivotaji/diena. Savukart vél mazaks §is devas pieprasijums ir Liepajas
un Daugavpils aptiekas, Liepaja 0,13 tabletes/1000 iedzivotaji/diena un Daugavpili 0,06
tabletes/1000 iedzivotaji/diena.

110 mg devas patérins ir ievérojami mazaks, salidzinot to ar 150 mg. Riga un Jelgava
patérina atskiriba ir gandriz 6 reizes mazaka. Rigas aptieka patérin$ ir 0,07 tabletes/1000
iedzivotaji/diena. Savukart Liepajas un Daugavpils aptieka 110 mg tiek patéréta Iidzigos
daudzumos ka 150 mg deva, Liepaja paterins ir 0,09 tabletes/1000 iedzivotaji/diena un

Daugavpils aptieka 0,05 tabletes/1000 iedzivotaji/diena.
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3.13. att. Varfarina preparatu patérina salidzinajums 4 aptiekas péc izsniegtajam devam

2013.-2014. gada

Salidzinot, kura varfarina deva tiek izrakstita un patéréta biezak, rezultati parada
(3.13. att.), ka visas pilsétas tie ir 5 mg.

Salidzinot pilsétas sava starpa tad vismazakais varfarina patérins ir Liepaja, 3 gadu
laika perioda (2013. — 2015. gads) 5 mg preparatu patérins ir 1,02 tabletes/1000
iedzivotaji/diena un 3 mg varfarina preparatu patérins ir 0,88 tabletes/1000 iedzivotaji/diena.
Vislielakais 5 mg varfarina patérins ir Jelgava, kas ir 2,37 tabletes/1000 iedzivotaji/diena, péc
tam seko Rigas aptieka 2,23 tabletes/1000 iedzivotaji/diena un vél nedaudz mazak
Daugavpili, kas ir 2,19 tabletes/1000 iedzivotaji/diena

3 mg varfarina preparatu paterin$ pils€tu starpa nedaudz atSkiras, vislielakais tas ir
Jelgava — 2,02 tabletes/1000 iedzivotaji/diena, nedaudz mazak Riga — 1,99 tabletes/1000
iedzivotaji/diena, savukart Daugavpili — 1,88 tabletes/1000 iedzivotaji/diena.
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3.14.att. Varfarina preparatu patérina salidzinajums 4 aptiekas péc raZotajiem

3.14. att€la ir atspoguloti rezultati par biezak pateréto varfarina preparatu. P&c
iegiitajiem datiem var redz&t, ka visas pils€tas pacienti biezak izv€las Orfarin preparatu.
Vislielakais patérins ir Jelgava, kas ir 2,18 DDD/1000 iedzivotaji/diena, nakama pilséta péc
patérina ir Riga, kas sastada 2,04 DDD/1000 iedzivotaji/diena, péc tam seko Daugavpils, ar
patérinu 1,93 DDD/1000 iedzivotaji/diena. Savukart vismazakais paterins, kas ir gandriz 2
reizes mazaks neka citas pilsétas ir Liepaja, kas ir tikai 0,92 DDD/1000 iedzivotaji/diena.

Warfarin Grindex patérins, salidzinot ar Orfarin, ir ievérojami mazaks. Vislielakais tas
ir Daugavpils aptieka, kas ir, 0,27 DDD/1000 iedzivotaji/diena, Riga 0,24 DDD/1000
iedzivotaji/diena, Jelgava 0,21 DDD/1000 iedzivotaji/diena un Liepaja tas ir vismazakais—

0,11 DDD/1000 iedzivotaji/diena.
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4. DISKUSIJA

Trombiem nosprostojot asinsvadus var but dazadas sekas: miokarda infarkts, insults, dzilo
vénu tromboze vai plauSu embolija. Visas §is saslim$anas ir bistamas cilvéka dzivibali, jo var
izraistt pekSnu navi. Lai izvairitos no $§Tm saslimSanam vai nepielautu to atkarto$anos loti
svarigi ir lietot asins viskozitati pazemino$os jeb antitrombotiskos lidzek]us.

P&tijuma galvenais meérkis bija noskaidrot, kuri no antitrombotiskajiem medikamentiem
tiek patéréti vairak — antikoagulanti vai antiagreganti. Aptiekas dati paradija cik daudz
medikamentu iepakojumu un DDD/1000 iedzivotaji/diena ir nonakusi pie pacientiem.

Patérina datus ietekmé aptiekas atraSanas vieta, tad€] lai dati butu péc iespgjas
lidzigaki, katra pilséta tika izveletas aptiekas, kur medikamentu patérins ir lidzigs. Tas
nozimé, ka aptieku tuvuma atrodas poliklinika un aptieka ir liela cilvéku plisma.

Visi pieejamie antikoagulanti ir recepSu preparati, bet ta ka antiagreganti iedalas gan
recepsu (klopidogrela preparati), gan bezrecepsu (acetilsalicilskabes preparati) medikamentos,
tad rezultatos paradas 2 atSkirigi grafiki. Ja salidzina, antikoagulantus un recepSu
antiagregantus, tad lielaks pieprasijums ir p&c antikoagulantiem (3.1. att.). Antikoagulanti tiek
uzskatiti par iedarbigakiem un agresivakiem medikamentiem neka antiagreganti, tadg] tos
galvenokart ieteicams lietot cilvékiem ar augstu insulta risku un mirdzaritmiju (Hirsh, 2008).

P&tijuma rezultatos var redzet, ka salidzinot antikoagulantus ar visiem antiagregantiem
(gan acetilsalicilskabi, gan klopidorelu), plasaks pielietojums ir antiagregantiem (3.2. att.). To
1zskaidro tas, ka sirds aspirina preparati ir pieejami bez arsta receptes un pacienti tos brivi var
iegadaties.

Stradajot aptieka tiek noveérots tas, ka daudzi cilvéki pirmo reizi iegadajoties
acetilsalicilskabes preparatus nekonsultgjas ar savu arstu par §1 medikamenta lietoSanu un
terapijas ilgumu. Pirms sakt ikdienas acetilsalicilskabes terapiju ir svarigi doties pie sava
gimenes arsta un izvertét pacienta veselibas stavokli — janoskaidro vai pacientam nav asins
recéSanas traucgjumi, vieglas asinoSanas, vai nav kunga ¢ilas un vai pacientam nav alergija
no §s vielas, tikai tada veida terapija bus efektiva (Gasparyan, 2008).

Lai gan acetilsalicilskabe ir atzita par efektivu medikamentu kardiovaskularo
notikumu sekundarajai profilaksei, lielai dalai pacientu, kas sanem ilgtermina
acetilsalicilskabes terapiju ir butisks trombozes risks. P&tjjuma dati liecina, ka aptuveni 5-60
% pacientu, kas lieto So medikamentu, var veidoties acetilsalicilskabes rezistence un lidz ar

to terapija, pacientam nezinot, var bt neefektiva (Gasparyan, 2008).
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Loti svarigi ir noteikt diagnozei atbilstoSo devu, lai arstéSana biuitu efektiva. Sirds
aspirina deva viena tableté ir robezas no 50 — 150 mg. P&tjjuma rezultatos bija redzams, ka
pacienti visas pilsétas visbiezak izvelgjas 100 mg devu (3.6. att.).

P&tijuma tika konstatéts, ka vislielakais patérin$ ir Trombo ASS preparatam (3.5. att.).
Viens no iemesliem, kadeél Trombo ASS izvé€las visbiezak, varétu but ta cena — ta ir
viszemaka no visiem acetilsalicilskabes preparatiem. Hjertemagnyl preparatu daudzi izvélas
del ta, ka preparata papildus ir arT magnija oksids. Magnijam ir liela nozime kardiovaskularas
sisttmas funkcioné$ana — tam piemit sirdi aizsargajoSas ipaSibas (ZVA registrs, 2016).
Aspirin Cardio preparats ir visdargakais no visiem pieejamajiem, méneSa iepakojums maksa
gandriz tikpat ka cita razotaja tris meénesu iepakojums. Tomer ir dala pacientu, kas izvelas
tikai So preparatu, jo Aspirin Cardio tableSu apvalks ir rezistents skaba vide, aktiva viela
atbrivojas nevis kungi, bet gan sarmainaja vidé — zarnas, tad¢jadi mazak kaitgjot kungim un ta
glotadai (ZVA registrs, 2016). Aspirin Cardio ir ari originalais acetilsalicilskabes preparats,
tas nozimé, ka tas ir pirmais razotais sirds aspirins. To saka razot Bayer kompanija, p&c ta,
kad zinatnicks Dzons Veins (John Vane) 1983.gada pétijumos atklaja, ka mazas
acetilsalicilskabes devas ietekmé trombu veidosanos (Johannesson, 2000).

Kombingta preparata, kura sastava ir gan klopidogrels, gan acetilsalicilskabe, terapiju
parasti nozim& tikai uz vienu gadu, péc tam seko ilgstosa acetilsalicilskabes lietoSana
(Biksone un Behmanis, 2013). Kombingtais preparats rada asinoSanas riska picaugumu, jo
abas aktivas vielas darbojas sinergiski un (Tamura et al, 2012). Tas izskaidro to, ka duala
antitrombotiska terapija tiek izmantota salidzinoSi retak neka tikai klopidogrela vai
acetilsalicilskabes terapija (3.4. att.).

Salidzinot antikoagulants sava starpa, rezultatos iesp&jams redzeét, ka varfarina
preparatu patérin$ ir daudz lielaks neka jaunako antikoagulantu (3.10. att.). To, ka varfarina
preparati tiek izrakstiti salidzinoSi biezak un to kopg@jais patérin$ ir ievérojami lielaks neka
jaunako antikoagulantu, var izskaidrot ar to, ka varfarins ir pirmais peroralais antikoagulants
un tam ir ilga un [idz ar to var teikt, ka zinama parbaudita lietoSanas pieredze. Pieprasijuma
datus ietekme@ arT tas, ka varfarins ir ieklauts Valsts Kompensgjamo zalu saraksta (KZS).

Abi jaunakie antikoagulanti — rivaroksabana un dabigatrana eteksilata preparati Latvija
ir paradijusies salidzinoSi nesen. Lai gan jaunakajiem antikoagulantiem ir mazak izteiktu
blakusparadibu, mazaks asinoSanas risks un tie ir drosaki lietoSana, to apriti ietekm€ ar1 So
preparatu augsta cena un to, ka $1 medikamenti nav ieklauti KZS (Works, 2014). Aptuvenas
ménesa paterina izmaksas ir ap 60-75 eiro (ZVA, 2016).

Pétijuma rezultati parada to, ka katru gadu antikoagulantu patérins picaug (3.10. att.),

tai skaita ar rivaroksabana un dabigatrana eteksilata. Iegiitos datus salidzinot ar ZVA majas
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lapa pieejamajiem datiem, 4.1. attela var redzet So medikamentu patérina pieaugumu katru
gadu, pieméram, ja 2013. gada rivaroksabana patérins$ ir 0,177 DDD/1000 iedzivotaji/diena,
tad jau 2015. gada tas ir pieaudzis lidz 0,499 DDD/1000 iedzivotaji/diena, savukart
dabigatrana eteksilata 2013. gada patérins ir 0,093 DDD/1000 iedzivotaji/diena un 2015. gada
patérin$ pieaug lidz 0,303 DDD/1000 iedzivotaji/diena. legiiti dati nedaudz atSkiras no ZVA
datiem, tas izskaidrojams ar to, ka katra regiona tika nemta tikai viena aptieka un katra aptieka

patérina dati ir dazadi.
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4.1 .att. Rivaroksabana un dabigatrana kopéja patérina salidzinajums ar ZVA datiem
laika perioda 2013.-2015. gads

Liepajas un Daugavpils aptiekas dabigatrans 110 mg un 150 mg devas tiek pateréts
loti Iidziga daudzuma, savukart Rigas un Jelgavas aptieka 150 mg deva pieprasijums ir
aptuveni 7 reizes lielaks (3.12. att.). Sis lielas atikiribas iemesls varétu biit devas pielagosana
un cena. Pieméram, pacientiem, kuriem ir mirdzaritmija, insulta novérSanai ieteicama
standarta deva ir 150 mg 2 reizes diena, savukart 110 mg devu iesaka lietot pacientiem
vecuma péc 80 gadiem (Erglis et al, 2013). V&l viens iemesls, kas ietekmé $os rezultatus ir
cena. Pradaxa 110 mg un 150 mg preparatu cena aptiekas gandriz neatskiras, ta ir aptuveni 70
eiro par 60 tablesu iepakojumu (ZVA, 2016).

Rivaroksana preparats Xarelto visbiezak tiek izrakstits 20 mg un 15 mg (3.11. att.).
Xarelto 15 mg un 20 mg devas ménesa patérins izmaksa vienadi, kas ir aptuveni 62 eiro. DVT
un PE sekundarai profilaksei rivaroksabans ir jalieto pa 15 mg divas reizes diena 3 nedglas,
péc tam 20 mg vienu reizi diena (Harder, 2014). Savukart insulta profilakses ieteicama deva ir
20 mg vienu reizi diena (Erglis et al, 2013).
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Varfarina abas devas (3 mg un 5 mg) visas aptiekas tiek patérétas lidziga daudzuma,
tomer 5 mg patérins ir nedaudz lielaks (3.13. att.). Katra pacienta devu nosaka individuali,
pétijumi parada, ka aptuveni 80 % pacientu terapijas sakotngja deva ir 2-5 mg vienu reizi,
savukart uzturosa deva ir 2-10 mg vienu reizi diena (Mansur et al, 2012). Ka jau tika ming&ts
ieprieks, tad varfarina nepiecieSamo devu nosaka, izmantojot intervalu (INR), kura laika
terapija ir efektiva un nerada asinoSanu.

Orfarin preparats Latvija tika pieregistréts 2000. gada 19. janvari un Warfarin Grindex
preparats $1 pasa gada 15. novembri (ZVA registrs, 2016). Neskatoties uz to, ka abi varfarina
preparati tika pieregistréti viena gada, to pieprasijums sava starpa butiski atSkiras, Orfarin
preparats tiek patéréts gandriz 6 reizes vairak (3.14. att.).

Péc ZVA paterina statistikas datiem var redzet, ka antitrombotisko medikamentu
patérin$ palielinas ne tikai laika perioda no 2013.-2015. gadam, bet gan katru gadu (Zalu
patérina statistika, 2015). To var skaidrot ar to, ka saslimS8anu skaits, kur nepiecieSami
antitrombotiskie medikamenti, ik gadu pieaug. P&c Slimibu profilakses un kontroles centra
statistikas datiem 2013. gada tika registréti 1789 is€miska insulta naves gadijumi, savukart
2015. gada Sis raditajs ir 1802 iedzivotaji. No miokarda infarkta 2015. gada ir mirusi 1170
iedzivotaji, kas arT nav mazs raditajs (SPKC, 2016).
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SECINAJUMI

Laika perioda no 2013.-2015. gadam visas Cetras apskatitajas aptickas kopgjais
antiagregantu (acetilsalicilskabes un klopidogrela preparatu) pieprasijums ir par 93 %

lielaks neka péc antikoagulantiem.

Salidzinot recepSu antiagreganta — klopidogrela patérinu ar antikoagulantiem, tad
lielaks pieprasijums ir péc antikoagulantiem, kas ir 70 % no kopgja antitrombotisko

medikamentu patgrina.

. Acetilsalicilskabes preparati, kas ir pieejami ka bezrecepSu medikamenti, tiek realiz&ti
ievérojami vairak, tie sastada 95 % no kopg€ja antiagregantu paterina. Savukart recepsu

antiagregants — klopidogrels sastada tikai 5 % no $T patéripa.

. P&tijumam izv€letajas aptiekas varfarina preparati ir vairak pieprasiti un to paterins ir
ievérojami lielaks (84 % no kop@ja antikoagulantu pat€rina) neka abu jaunako

antikoagulantu — rivaroksabana (10 %) un dabigatrana eteksilata patérins (6 %).

Pamatojoties uz pétijuma datiem visas Cetras apskatitajas aptiekas antitrombotisko
lidzeklu kopgjais patérins$ katru gadu palielinas, laika perioda no 2013.-2015. gadam
tas ir palielingjies par 21%. No kopgjas antitrombotisko medikamentu realizacijas
vislielakais patérin$ ir Rigas aptieka, kas sastada 36 %, savukart vismazakais ir

Liepajas aptieka, kas ir 14 %.
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PATEICIBAS

Vislielako pateicibu gribu izteikt magistra darba vaditajai — Zanei Dzirkalei par sniegto

palidzibu un atbalstu magistra darba tapSanas laika.

Pateicos ari SIA “’Euroaptieka’’ vaditajiem par iesp&u apkopot datus par

antitrombotiskajiem lidzek]iem un veikt p&tijumu.
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Apkopojums par antikoagulantiem

1.pielikums.

Aktiva viela Medikamenta Grupa ATC kods DDD Tablesu Deva viena
nosaukums daudzums tableté
iepakojuma (mg)
Warfarinum Orfarin Antitromboti | BO1AAO03 | 7,5mg 100 3un5
natricum skais
l1dzeklis
Warfarinum Warfarin Antitromboti | BO1AA03 | 7,5mg 100 3un5
natricum Grindex skais
l1dzeklis
Xarelto Antitromboti | BO1AFO1 | 20 mg 28 un 98 10; 15 un
Rivaroxabanum skais 20
lidzeklis
Pradaxa Antitromboti | BO1AEO7 | 300 mg 30 un 60 75; 110 un
Dabigatranum skais 150 mg
etexilatum lidzeklis
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Apkopojums par antiagregantiem

2.pielikums.

Aktiva viela Medikamenta Grupa ATC kods DDD Tablesu Deva
nosaukums daudzums viena
iepakojuma | tablete
(mg)
Clopidogrelum Clopidogrel Antitrombotiskais BO1AC04 | 75 mg 28 un 84 75
Krka lidzeklis
Clopidogrelum Plavix Antitrombotiskais BO1AC04 | 75mg 28 un 84 75
lidzeklis
Clopidogrelum, DuoPlavin Antitrombotiskais BO1AC30 75/75 28 un 54 75/75
Acidum lidzeklis
acetylsalicylicum
Acidum Trombo ASS Antitrombotiskais BO1AC06 100 100 50; 75
acetylsalicylicum lidzeklis mg un 100
Acidum Aspirin Cardio Antitrombotiskais BO1AC06 100 28 un 98 100
acetylsalicylicum lidzeklis mg
Acidum Hjertemagnyl Antitrombotiskais BO1AC06 100 100 75/10,5
acetylsalicylicum, lidzeklis mg un
Magnesii 150/21
hydroxidum
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