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Indikace BZD ve stari
* anxieta

« sedativa, hypnotika, kombinovana analgosedace:

= midazolam
= cinolazepam
= flunitrazepam - dlouhodoby T1/2: 15 hod !!!!

e ucinek BZD na REM/non-REM fazi spanku:
= potlacuji REM fazi spanku (= sny)
= prodluzuji jen non-REM (= mélky spanek)

» deprese

- epilepticky zachvat

« specifické delirantni stavy




Nezadouci Uci

zvysené mire

nky benzodiazepini manifestované ve stafri ve

1. Celkova unava a ospalost
» nastupuje jiz v terapeutickych davkach
* nebezpelné je zejména prodlouzeni reakéniho Casu
» denni ospalost

2. Zmatenost

e zmatenost, zavraté
» ztrata orientace

* Uzkost

e agresivita

3. Naruseni kratkodobé pameéti
« trvani prevazné v obdobi intoxikace
* retrogradni amnézie



4. Stesk
» zejména pfi nadmérném uzivani BZD

5. Amotivacni syndrom

* souvisi s odstranénim strachu a uzkosti

* pacient prestava mit potrebu resit svou stavajici slozitou situaci

» apatie, ztrata pracovni efektivity, obtize pri vykonavani kazdodennich Cinnosti.
6. Vyrazné snizeni svalového napéti

» svalova slabost

7. Rebound fenomén

8. Riziko vzniku zavislosti



Interakéni potencial skupiny BZD

* potenciace ucinku vsech latek pUsobicich utlum CNS
* rizikova kombinace s alkoholem

* diazepam zvysuje sérové koncentrace:
= digoxinu, fenytoinu, imipraminu

* inhibitory CYP2C19 (napf. omeprazol) zvySuje sérové hladiny BZD

* inhibitory CYP3A4 (napf. ketokonazol, claritromycin, grapefruitovy dzus) zvysuji
sérové hladiny BZD



Délka trvani terapeutického ucinku BZD je zavisla na radé proménnych

Biologicka dostupnost BZD po p.o. podani

» Rychlost dosazeni maximalni plazmatické koncentrace BZD po p.o. podani
» Distribu¢ni prostor v organismu

» Plazmaticka vazebnost BZD

» Lipofilita BZD

» Biologicky polocCas BZD

» Existence aktivnich metabolitt BZD

* Nutno volit ,vhodného” zastupce ze skupiny benzodiazepint dle jeho

farmakokinetickych parametrd....



Rozdéleni benzodiazepinli podle eliminacniho polocasu

Primérny polocas (hod.) Rozmezi hodnot (hod.)
Ultrakratky polocas (<5 hod.)
Midazolam 1,8 1,3-2,4
Triazolam 2,6 1,8-3,9
Brotizolam 5,0 3,1-6,1
Kratko- az strednédoby polocas (6 —12 hod.)
Tofisopam 6
Temazepam 10 8—22
Alprazolam 11 6—16
Oxazepam 12 7—-25
Bromazepam 12 10-19
Lorazepam 12 10-20
Dlouhodoby polocas (> 12 hodin)
Flunitrazepam 15 9-25
Chlordiazepoxid 18 10-29
Nitrazepam 28 26 —-33
Diazepam 32 14 -61
Clonazepam 34 19-42




Riziko vzniknu zavislost na BZD

« U5 % pacientl jiz po pulrocni Iécbé a cca 40 % pacientll po jednom roce podavani.

PFi nasazeni BZD nutno dodrzovat:

1. spravna indikace
2. spravna volba ucinné latky
3. spravna davka

4. spravna délka terapie



Projevy abstinencniho syndrom z vysazeni BZD

Leh(i projevy:

= podrazdénost, nespavost, tres

= zavrate, bolesti hlavy, nevolnost

= pocit ztraty dusevniho zdravi

= zvysSeneé svalové napéti, spasmus, poceni

V eV /s

= hyperakuze

= fotofdbie

= zhorSeni prostorového vidéni a udrzeni pozornosti
= akutni stav zmatenosti

= prujem

= tres

= nakumulovani epileptickych zachvat



Rychlost nastupu a odeznéni abstinencni syndrom z vysazeni BZD

* Abstinencni syndrom z vysazeni BZD nastupuje pfiblizné:

= za 24 hod po vysazeni kratkodobéji plisobicich BZD
= aza 7 dni po vysazeni dlouhodobéji ptsobicich BZD

« Sila abstinen¢niho syndromu stoupa s:

= délkou uzivani [éCiv

= velikosti davek léciv

= délkou T1/2

= rychlosti vysazeni [éCiva
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Doporuceni k pouzivani BZD ve stari

» Vsoucasné dobé jsou BZD u seniord urceny predevsim ke zvladani akutnich
stavu:

= epilepticky zachvat

o akutni neklid s agitovanosti a uzkosti
= specifické delirantni stavy

 NeprekrocCit vyvmezené indikace:
o hypnoticka indikace

= terapie anxiety
= zahajovaci |écba panickych stavu
= zahajovaci antidepresivni |Iécba

« Za maximalni hranici délky podavani je ve vyjimecnych pripadech povazovana
doba 6 mésicl.

* Lécbu je nutno ukoncovat postupnym snizovanim davky.
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Pozmeéneény ucinek BZD ve stari

Eliminacni polocas BZD:

» Dlouhodobé puisobici BZD maji ve stari vyznamné prodlouzeny eliminacni polocas a
kumuluji se v tukové tkani (obecné: z 50 hod az na 110-200 hodin)

« Eliminacni polocas byva u pacientt vyssiho véku prodlouzen i u kratkodobé
pUsobicich BZD

« U skupiny kratkodobé i dlouhodobé pusobicich BZD je pfi stejnych plazmatickych
hladinach zaznamenana vyssi sedativni odpovéd ve stari (az dvojnasobné) oproti
strednimu véku

Davkovani a davkovaci intervaly:
» Davky upravit na polovicni davky oproti doporuc¢enym dennim davkam
« Davkovaci intervaly prodlouzit z doporucenych ddvkovacich intervall




U geriatrickych pacientu uzivajicich dlouhodobé BZD nutno pocitat s vyskytem:

Casty vyskyt polékovych reakci

« vysSSiincidence padd a zlomenin

» projevy agresivity, paradoxni anxieta

» postizeni kognitivnich funkci

» retrogradni amnézie (pri kombinaci s alkoholem)



Beersova kritéria 2012 — léCiva potenciondlné nevhodna ve stari:

Benzodiazepiny

Terapeuticka skupina, resp. Doporuceni a diivod nevhodnosti pouziti ve stafi  Zavaznost moznych
IéCiva latka nezadoucich ucink

Kratkodobé a stfrednédobé Vyhnout se poutziti vSech léCiv ze skupiny BZD p¥i |écbé Vysoka

pusobici benzodiazepiny: nespavosti, agitovanych stavti ¢i delirii.

Alprazolam

Estazolam

Lorazepam Starsi pacienti maji zvySenou vnimavost k BZD a snizeny

Oxazepam metabolismus pro dlouhodobé plisobici I1éCiva. Obecné,

Temazepam BZD zvysuiji riziko postizeni kognitivnich funkci, delirii,

Triazolam padl a zlomenin, nehod motorovych vozidel starsich

pacientq. Vysoka

Dlouhodobé plsobici
benzodiazepiny:

Chlorazepate

Chlordiazepoxide
Chlordiazepoxide-amitriptyline
Clidinium-chlordiazepoxide
Clonazepam

Diazepam

Flurazepam

Quazepam

BZD mohou byt vhodnymi lécCivy pfFi lé¢bé zachvatovitych
nemoci, abnormalni chovani v REM spanku (RBD - rapid
eye movement sleep behaviour disorder), ukonceni lécby
BZD, syndrom odnéti alkoholu, zavazné generalizované
uzkostné poruchy, periproceduralni anestezie, terminalni
péce

The American Geriatrics Society 2012 Updated Beers Criteria for Potentially Inappropriate Medication Use in Older Adults (AGS 2012 Beers Criteria)
Dostupné na:
http://www.americangeriatrics.org/files/documents/beers/PrintableBeersPocketCard.pdf



Doporuceni , drivejsich” Beersovych kritérii z roku 2003

« vysoké davky kratkodobé pusobicich benzodiazepinu:
= oxazepam >60 mg

= alprazolam >2 mg
= |lorazepam >3 mg
°  temazepam > 15 mg
= triazolam > 0,25 mg
* Pro vy§§|' senzitivitu k BZD u starych pacientu jsou zpravidla nizsi davky u seniorl stejné

Vevys

» Celkova denni davka by nemeéla prekrocit stanovené denni maximum.

« dlouhodobé pusobici benzodiazepiny:

« Tato IéCiva maji ve stari velmi dlouhy polocas (zpravidla nékolik dni).
« Navozuji protrahovanou sedaci, zvysuji riziko padl a zlomenin.

« Pokud je nutné podat lécivo ze skupiny BZD, stfredné a kratkodobé plsobici alternativy
jsou lékem volby ve stari.

» Dalsi nezadouci ucinky zahrnuji spavost, ataxii, zmatenost, slabost, zavraté, synkopy a
psychomotorické zmeény.



Zasady racionalni terapie BZD ve stari

* uprednostiovat:

= kratkodobé ¢i stfredné dlouze pusobici BZD
= idedlné bez aktivnich metabolitli
= v polovic¢nich davkach

= v delSich davkovacich intervalech

» vzhledem k riziku psychické i fyzické zavislosti nejsou BZD vhodné pro dlouhodobou

|éCbu a jejich délka uziti by méla byt co nejkratsi

* nepodcenit soubéznou lécbu deprese — nutno volit vhodné antidepresivum



