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Szanowni Panstwo,

Wbieiqcym numerze Biuletynu powracamy jesz-
cze raz do tematu zgtaszania dziatan niepoza-
danych przez pacjentdow. Robimy to nie tylko dlatego,
ze kwestia ta wydaje si¢ nam szczegdlnie istotna, ale
tez sprawiajaca duzo trudnoSci. Najtrudniej przejs¢
do porzadku dziennego nad frustracja chorych, kto-
rzy zwracaja si¢ po porad¢ medyczng i nie chcg po-
godzi¢ sie z faktem, ze nie mozna nikogo leczy¢ ,,na
odlegtos¢”. Nawet lekarz sprawujacy opieke nad
pacjentem powinien go za kazdym razem zbadac,
zanim przepisze mu leki. Jest to szczegOlnie istotne
w odniesieniu do dzieci, ktorych stan moze si¢ zmie-
ni¢ w ciagu kilku godzin.
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Mamy nadziej¢, ze zainteresuja roOwniez Panstwa
poszukiwania metod pozwalajacych przewidziec
wystapienie niepozadanego dziatania leku. Jest to
wazne, bo bardzo wielu powikfaniom mozna byto-
by zapobiec, bioragc pod uwage dostgpne dane, po-
chodzace m.in. ze starannego wywiadu z pacjentem.
Opracowanie skutecznego sposobu analizy informa-
cji mogtoby przyczyni¢ si¢ do zmniejszenia zagrozen
farmakoterapii. Warto wigc poswigcic czas i wysitek
na opracowanie i rozpowszechnienie metodologii
przewidywania ryzyka oraz przekonania wszystkich
zajmujacych sie ta dziedzing do wyboru jednego spo-
sobu, pozwalajacego na pordwnania i meta analizy.

Grzegorz Cessak
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Niepozadane dziatania lekéw - z punktu widzenia pacjenta
ADR reporting by the patients —a new perspective

Agata Maciejczyk

Departament Monitorowania Niepozgdanych Dziatan Produktéw Leczniczych

Stowa kluczowe: niepozadane dziatanie leku, pacjenci
Streszczenie: Zgtoszenia od pacjentow pokazujg doSwiadczenia chorych, ktérych inaczej nie mozna

bytoby poznac.

Key words: dverse drug reactions, patients
Summary: Patients reports provide a new perspective of the experience of ADRs of drugs in a way
not otherwise available.

Kaidy z nas od czasu do czasu bywa chory
i przyjmuje zwykle jakieS leki. Szczgsliwie tyl-
ko nieliczni z doznaja dziatan niepozadanych ponie-
waz w tym momencie zmienia si¢ nasza perspekty-
wa odbioru i oceny reakcji polekowych. To co przy
czytaniu ulotki wydaje si¢ nam banalne i niegrozne
,nhudnosci, biegunka, bole glowy, wysypka” zaczyna
dotyczy¢ nas i nam doskwiera¢. Okazuje si¢, Ze zna-
ne i uznawane za malo istotne i nieci¢zkie objawy nie
pozwalaja na normalne funkcjonowanie i obnizaja
jakos¢ zycia. Obserwacje pacjentdw dotyczg czgsto
wiasnie takich zjawisk - nieprzyjemnych, zaburzaja-
cych codzienne dziatanie, czg¢sto pomijanych w zgto-
szeniach od osdb wykonujacych zawod medyczny
jako mato istotne.

Okazuje sig, ze jedna z pobudek, ktora sktania pa-
cjentow do zgloszenia dziatania niepozadanego
jest che¢ opowiedzenia swojej historii, podzielenia
sie tym co mu si¢ przydarzyto. Konsekwencja tego
jest to, ze chorzy opisujac swoj przypadek robig to
w sposOb doktadniejszy, bardziej drobiazgowy niz
ich lekarze. Chcg zrobi¢ to po swojemu, dlatego tez
wolg opisywal objawy bez narzuconych zasad np.
poprzez wyboOr objawdw z przeznaczonego do tego
celu stownika. Stwarza to oczywiScie trudnosé¢ dla
osoby oceniajacej, ktdra analizujac reakcje musi
przetozy¢ relacje pacjenta na jezyk medyczny, ale
z drugiej strony pozwala na poznanie okolicznoSci
w jakich doszto do wystapienia powiktania, ,,wyto-
wienia” czynnikow ktore mogty przyczyni¢ si¢ do
jego zaistnienia. Nie opracowano osobnych wytycz-
nych czy wskazowek, jak ocenia¢ opisy przypadkdw
przekazywanych bezposrednio przez chorych. Ogol-

na zasada dotyczaca analizy przypadku zglaszane-
go (do zmiany przepisdw) przez osoby wykonujace
zawdd medyczny mowi, ze np. przy tlumaczeniu
opisu z jezyka narodowego na angielski nalezy jak
najwierniej odzwierciedli¢ oryginalny zapis. Moze to
stanowi¢ prawdziwe wyzwania przy dopasowywaniu
narracji pacjenta do termindow stownikowych, przede
wszystkim obowigzujacego stownika MedDRA.
Z drugiej strony obszerny opis zawiera zwykle wigcej
danych od obowigzujacego minimum informacji - co
w teorii powinno ufatwiC interpretacje przypadku.
Czgs¢ 0sob przekazuje informacje o reakcjach pole-
kowych, ktore zaobserwowali u siebie aby uzyskac
wigcej danych, by osoba kompetentna wytlumaczyta
im dlaczego wystapita reakcja niepozadana, czy moz-
na byto jej unikng¢. W zwiagzku z tym bardzo wazne
jest aby kazdy zgtaszajacy uzyskat informacje zwrot-
ng, najlepiej zindywidualizowang, odnoszacg si¢ do
opisanego przypadku. Absolutnym minimum jest
przekazanie podzigkowania za zgloszenie.

Trudnosig¢takze dziwi€, ze pacjencichcieliby otrzymac
porade medyczng - jak postgpi¢ by reakcja niepoza-
dana znikneta. Jest to oczekiwanie budzace najwiecej
frustracji. Wiadomo, ze nikt nie moze leczy¢ pacjenta
,»na odlegtos¢”- po przeczytaniu listu czy rozmowie
telefonicznej. Niezadowolenie chorego jest tym wigk-
sze im trudniejszy jest dostep do lekarza. Jest to takze
oczywiste. Przyktadowo jezeli dziatanie niepozada-
ne towarzyszy stosowaniu leku kardiologicznego,
a najblizszy mozliwy termin wizyty u lekarza wypa-
da za kilka miesigcy, to chory pozostaje sam z pro-
blemem. Jest on szczegdlnie dotkliwy w sytuacji gdy
przewlekta choroba wymaga statej terapii, zwlasz-
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cza gdy wiadomo, ze leku nie powinno si¢ odstawic
z dnia na dzien.

Wielu pacjentow czuje si¢ oszukanych, poniewaz
nikt ich nie poinformowal o potencjalnym ryzyku
wystgpienia niepozgdanych dziatan leku. Nie wszy-
scy tez zdaja sobie sprawe z nieuchronnosci takiego
ryzyka i sg przekonani, zZe to co ich spotkato jest wy-
nikiem niekompetencji personelu medycznego lub
bledu w dopuszczeniu do lecznictwa niebezpiecz-
nego produktu. Wynikiem takiej postawy jest czesto
domaganie si¢ ukarania winnych czy otrzymania za-
dosc¢uczynienia. Niestety, w wigkszosci sg to pacjenci
przekonani o swojej racji i Zadne argumenty wska-
zujagce na mozliwos¢ istnienia innych przyczyn reak-
cji niepozadanych trafiajg w prozni¢. Wynika to albo
z niedostatku wiedzy albo z poczucia krzywdy i za-
mknigcia si¢ na dyskusje. Kontakty z takimi chorymi
sa trudne i obciazajace psychicznie. Zdarza sie jed-
nak, ze samo cierpliwe wystuchanie pacjenta i oka-
zanie mu wspotczucia stanowi pomoc. Nie wszyscy
pacjenci maja postawe roszczeniowa. Cze$¢ z nich
oczekuje np. przeprosin, a nie odszkodowania.

Sa tez osoby, ktore dzielg si¢ swoim dosSwiadczeniem
zwigzanym z terapig z pobudek altruistycznych. Zda-
ja sobie sprawe, Ze sami juz doznali reakcji niepozg-
danej i nie da si¢ tego cofnac ale chcg ostrzec innych
pacjentow. Tym osobom w szczegdlny sposob nalezy
si¢ podzigkowanie i podanie im informacji co si¢ bg-
dzie dziato z ich zgloszeniem - Ze zostanie ono wy-
stane do baz danych i uzupetni wiedza o leku, przy-
czyniajac si¢ do zwigkszenia bezpieczenstwa terapii.
Z zebranych doswiadczen wynika, ze zgtoszenia od
pacjentdw sg uzupetnieniem zgtoszen od osdb wyko-
nujgcych zawdd medyczny. Sg tez Zrodtem nowych,
dotychczas nieznanych dziatan niepozadanych tzw.
sygnatow. Jezeli przyjmiemy definicj¢ sygnatu jako
nowy/dotychczas nieznany potencjalny zwigzek lub
nowy aspekt znanego zwigzku pomiedzy interwencja
(np. podaniem leku) i reakcja lub reakcjami zardwno
niepozadanymi jak korzystnymi, oceniony jako wy-
starczajaco prawdopodobny, by uzasadniat podejmo-
wanie dalszej weryfikacji tego zwiazku, to dane od
pacjentdw stanowig czesto takie uzupetnienie wiedzy
o znanym zjawisku poprzez podawanie szczegdtowe-
£0 opisu np. o czasie utrzymywania si¢ niepozadane;j
reakcji, jej wptywu na jakos¢ zycia. [1]. Nie mozna
nie zauwazyC, ze przyczyniaja si¢ tez do wykrycia
zupelnie nowych reakcji. Niedawno np. pacjenci z
Holandii opisali uczucie ,,przebiegania pradu” zwig-
zane z przyjmowanie duloksetyny. Taka samg reak-
cje opisali chorzy z Wielkiej Brytanii w odniesieniu
30
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do citalopramu, paroksetyny, wenlafaksyny. Chorzy
zwrdcili takze uwage na utrzymujace si¢ (od 2 mie-
sigcy do 3 lat) zaburzenia seksualne po zakonczeniu
przyjmowania lekow z grupy selektywnych inhibi-
torbw wychwytu zwrotnego serotoniny. To pacjenci
wykryli zwigzek migdzy narkolepsja i szczepionka
przeciwko grypie HIN1. Czasem nowe zagrozenia
zostaja zidentyfikowane na podstawie zgloszenia
od pacjenta i lekarza. Tak byto w przypadku pato-
logicznej sktonnosci do hazardu — wywotanej przez
lek stosowany w chorobie Parkinsona — pergolide.
Sygnat o tej zaleznoSci stwierdzono na podstawie
1 zgloszenia od pacjenta i 1 zgloszenia od lekarza.
Oprocz najwickszej wartosci, jaka jest identyfikacja
nowych zagrozen mozna oczekiwaé, ze od pacjentow
beda sptywac informacje o reakcjach wynikajacych
z popetnienia btedow w stosowaniu lekow, reakcji po
zastosowaniu lekdow zafatszowanych, reakcjach po
lekach stosowanych w samoleczeniu, a wigc przede
wszystkim po lekach dostgpnych bez recepty.

Zdajac sobie sprawe z wartosci tych zgltoszen nalezy
zadbac o to, by sam proces przekazywania informacji
byt fatwy i miat r6zne formy - np. uwzgledniat moz-
liwos¢ wystania opisu przez Internet. Trzeba takze
upowszechnial wiedz¢ o nadaniu pacjentom prawa
do zgtaszania dziatan niepozadanych. Okazuje sig,
ze nawet w krajach, w ktorych pacjenci od wielu lat
moga przekazywac opisy przypadkow bez potwier-
dzenia medycznego - wiedza na ten temat jest nie-
wielka np. tylko 17% o0s6b w Holandii i 8,5% 0s0b
w Wielkiej Brytanii wie o takiej mozliwosci [2].
Nalezy zatozy¢, ze w miarg zwigkszenia udziatu pa-
cjentdw i ich opiekundw w zgtaszaniu dziatan nie-
pozadanych lepiej poznamy punkt widzenia chorego
1 fatwiej bedzie odpowiedzie¢ na pytanie jakie reak-
cje niepozadane chory jest w stanie tolerowac.

Pismiennictwo:
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Swedish Systems. Drug Saf. (2015) 38: 337-347
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Mozliwos¢ przewidzenia wystapienia niepozadaneyo dziatania leku
Possibility of adverse drug reaction preventability

Agata Maciejczyk

Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatari Produktéw Leczniczych

Stowa kluczowe: niepozgdane dziatanie leku, metody oceny
Streszczenie: W artykule przedstawiono metode stuzgcg do okreslenia mozliwosci przewidzenia wy-
stgpienia niepozgdanego dziatania leku.

Key words: adverse drug reaction, assessment method
Summary: In this article the new adverse drug reaction preventablilty assessment method is presented.

Centra nadzoru nad bezpieczenstwem farmakote-
rapii dziatajgce w ramach opracowanego przez
§wiat0wq Organizacje Zdrowia projektu ,,Programme
for International Drug Monitoring” od lat wykrywa-
Ja, zbieraja 1 analizujg dzialania niepozadane lekow
(ndl). Oprocz identyfikacji nowych zagrozen kluczo-
wym zadaniem jest znalezienie sposobow zapobiega-
nia wystapieniu ndl. Wyniki dotychczasowych badan
wskazuja, ze wielu, bo okoto potowie ndl, mozna by-
toby zapobiec, gdyby wzigto si¢ pod uwage wiasci-
we dane - poszczegdlne publikacje podajg proporcje
od 18,7 do 80%. Z zebranych informacji wynika, ze
najwiecej przypadkow przeoczenia faktow, prowa-
dzacych do popetniania btedow, ktorych konsekwen-
cja jest wystgpienie ndl dotyczy lekdw przeciwbo-
lowych, przeciwlgkowych, przeciwcukrzycowych,
przeciwzakrzepowych i przeciwpadaczkowych.

Jak dotad nie opracowano jednej metody, uznanej za
standard postgpowania, pozwalajacej na przewidy-
wanie ndl, w tym m.in. identyfikacji i zapobiegania
popetniania btedow zwigzanych z farmakoterapia.

Podejmuje si¢ zatem proby opracowania kryteriow
oceny ,przewidywalnosci” wystapienia ndl po-
przez identyfikacj¢ potencjalnych czynnikdw ryzyka
zwigkszajacych prawdopodobienstwo rozwoju ndl.

Jedng z takich metod testowano w kilku osrodkach
narodowych dziatajacych w systemie WHO. Badanie
prowadzono w Brazylii, Iranie, Maroku, Nowej Ze-
landii, Nigerii, Hiszpanii, Szwajcarii, Tajlandii i Tu-

nisie. Liderem i koordynatorem projektu, byt osrodek
marokanski, ktory zaproponowat kryteria, na podsta-
wie ktorych mozna oceni¢ mozliwos$é przewidzenia
wystapienia ndl. Zaproponowano list¢ pytan, na ktore

nalezy odpowiedzie€ przy ocenie danego przypadku:
1. Czy dawka leku byta nieprawidtowa?
2. Czy droga podania leku byfa nieprawidtowa?

3. Czy czas podawania leku byt nieprawidtowy?

4. Czy moc podanego produktu leczniczego byta
nieprawidtowa?

e

Czy czas przydatnosci produktu do podania mingt?

Czy produkt przechowywany byt w niewtasciwy
sposdb?

Czy popetniono btad przy podaniu leku (szyb-
koS¢ podawania, czesto$¢, technika podania, spo-
sob przygotowania, mieszania/taczenia)?

Czy podano lek w niewtasciwym wskazaniu?

Czy przepisano lek niewtasciwie ze wzgledu na
cechy pacjenta (wiek, ptec, cigza, inne czynniki)?
10. Czy przepisano lek niewlasciwie ze wzgledu na
stan pacjenta (niewydolno$¢ nerek, niewydol-
nosé¢ watroby, wspottowarzyszace choroby/sta-
ny patologiczne)?

11. Czy udokumentowano/zebrano wywiad na temat
nadwrazliwosci na podawany lek/klasg lekow, do

ktorej nalezy podany lek?
12. Czy wzigto pod uwage znane/opisane interakcje?
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13. Czy podano wigcej niz jeden produkt leczniczy

zawierajacy t¢ samg substancje?
14.
15.

Czy nie zaniechano podania koniecznego leku?
Czy wystapity objawy z odstawienia w wyniku
gwattownego przerwania leczenia?

16. Czy niewtasciwe monitorowano poziom leku

w organizmie?
17.
18.
19.
20.

Czy podano lek ztej jakosSci?
Czy podano lek podrobiony?
Czy pacjent nie stosowat si¢ do zalecen?

Czy pacjent nie stosowal samodzielnie innych le-
kdéw dostegpnych na recepte?

Wigkszos¢ pytan (1-16) dotyczy postgpowania per-
sonelu medycznego, cztery jakosci leku (5, 6, 17-18)
i dwa (19-20) dziatan pacjenta. Na pytania przewi-
dziano odpowiedz ,tak”- Swiadczaca o mozliwosci
przewidzenia wystapienia reakcji, ,,nie”, ,,nie doty-
czy” — gdy nie miata ona zwigzku z reakcjg np. przepi-
sanie dwoch lekow z tg sama substancjg lecznicza nie
mialo znaczenia przy wystapieniu reakcji nadwraz-
liwosci, gdyz ta wystepuje zwykle juz w dawkach
duzo nizszych od minimalnych dawek terapeutycz-
nych odpowiedz; ,,niemozliwy do oceny” podawana
w przypadku zbyt matej liczby danych lub ich braku.
Cze$¢ sytuacji ocenianych byto réznie ze wzgledu na
ich kontrowersyjnos¢ np. podanie dziecku leku prze-
znaczonego dla dorostych, ale czesto stosowanego
u dzieci. Osrodki biorace udziat w badaniu otrzyma-
ly do oceny przypadki dotyczace stosowania parace-
tamolu u dzieci, stosowania niesteroidowych lekdow
przeciwzapalnych oraz lekow przeciwzakrzepowych.
W kazdym osrodku zwigzek przyczynowo-skutko-
wy oceniany byt przez osoby majace do§wiadczenie
w dokonywaniu takich ocen (lekarza lub farmaceute)
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zgodnie z metodologia opracowang przez WHO. Za
pewny uznano zwiazek miedzy lekiem a ndl w 8,1%
przypadkow, za prawdopodobny w 33,3%, za mozli-
wy w 58,5%. Z analizy przypadkdéw wynikato, ze wy-
stapienie ndl miato zwigzek z dawka leku w 49,1%,
wynikato z nadwrazliwosci w 28,4%, z czasem poda-
wania w 0,5%.

Rzecz jasna, nie udato si¢ uzyskaé¢ petnej zgodnosci
ocen przeprowadzanych w poszczegdlnych osrod-
kach. Najwiecej roznic wystepowato w odniesieniu
do oceny przypadkdéw stabo udokumentowanych. Na
ocen¢ wplywatly tez rdoznice w sposobie stosowania
lekow w poszczegdlnych krajach. Opinia na temat
niektorych lekow jest odmienna np. w niektdrych
krajach wycofano metamizol w zwiazku potencjal-
nym ryzykiem rozwoju agranulocytozy, w innych
krajach jest on szeroko stosowany. Przyczyna roz-
nic w ocenie byto to, ze brano pod uwage takze inne
czynniki np. przy opisie przypadku niemowlecia,
u ktorego wystgpit rumien po podaniu ketoprofenu
z powodu przezigbienia czg$¢ oceniajacych uznata,
ze reakcji mozna byto unikng¢, poniewaz lek podano
w niewlasciwym wskazaniu, inni uznali, ze przypa-
dek byt niemozliwy do oceny poniewaz nie byty do-
stgpne informacje na temat nadwrazliwosci.

Mimo odmiennosci oceniono, ze zbiezno$¢ oceny
wykonywanych przez poszczegdlne osrodki byta za-
dawalajaca. By¢ moze wigksze podobienstwo ocen
wymagatoby nabrania do§wiadczenia w stosowaniu
tej metody. Nie jest jednak wykluczone, ze zapropo-
nowanie innej metodologii daloby lepsze wyniki.

Posmiennictwo:

1. RajaBenkirane etal. Assessment of a New Instrument for Detecting Preventable Adverse
Drug Reactions.: Drug Saf. (2015) 38:383-393



