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POVZETEK

Izdaja antibiotika v lekarni skupaj s svetovanjem pred-
stavljia pomemben del zagotavijanja varnega, ucin-
kovitega in racionalnega zdravljenja z antibiotiki. Far-
macevti ob izdaji bolnikom svetujejo o praviinem
nacinu uporabe, opozarjajo na nezelene ucinke, pre-
verjajo morebitne interakcije z drugimi zdravili, kadar
je to potrebno, ter spodbujajo sodelovanje pri zdra-
vljienju in odgovorno uporabo antibiotikov. Zaradi sta-
ranja populaciie in kompleksnejSih shem zdravijenja,
se v lekarniski praksi pojavijajo Stevilni strokovni izzivi
pri svetovanju bolnikom. V prispevku je predstavijen
primer izdaje antibiotikov za eradikacijsko zdravlienje
okuzbe s Helicobacter pylori, pri katerem je farmacevt
naletel na vec izzivov pri svetovanju.

KLJUCNE BESEDE:
antibiotiki, farmacevtska intervencija, Helicobacter
pylori, interakcije, svetovanje

ABSTRACT

Dispensing antibiotics in a pharmacy together with
counselling represents an important part of ensuring
safe, effective and rational antibiotic treatment. When
dispensing, pharmacists advise patients on the
correct method of use, warn about side effects,
check for possible interactions with other medicines
when necessary, and promote adherence and
responsible use of antibiotics. Due to the aging of
the population and more complex treatment
regimens, patient counselling is challenging when
dispensing antibiotics. The article presents a clinical
case on dispensing antibiotics as part of
Helicobacter pylori eradication therapy, where several
patient counselling challenges were encountered.

KEY WORDS:
antibiotics, counseling, Helicobacter pylori,
interactions, pharmaceutical intervention
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KRATKI ZNANSTVENI CLANKI — PRIMERI 1Z KLINICNE PRAKSE

Po podatkih letnega porocilo o porabi antibiotikov v Ev-
ropi iz leta 2024 se je priblizno 90 % antibiotikov za hu-
mano uporabo predpisalo in izdalo na primarnem nivoju
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zdravstvenega sistema (1). Lekarne na primarnem nivoju
zato predstavljajo pomembno mesto, kjer lahko farma-
cevt prispeva k optimizaciji uporabe antibiotikov (2). Ta
je bistvena tako z vidika posameznega pacienta kot iz
perspektive SirSe skupnosti (2). Z zagotavljanjem pravilne
uporabe antibiotikov se namre¢ zmanjSuje tveganje za
nezelene dogodke, povezane z njihovo uporabo, in so-
¢asno pozitivno vpliva na manjsi razvoj odpornosti na
antibiotike (3).

Okuzba s Helicobacter pylori (H. pylori) je ena najpogostejsin
kroni¢nih bakterijskin okuzb (4). Zdravljenje je kompleksno
zaradi naraSCajoCe odpornosti na antibiotike in slabSega
sodelovanja bolnikov pri zdravljenju (4). Standardna tritirna
terapija (STT) za zdravlienje okuzbe s H. pylori vkljuCuje
zaviralec protonske érpalke (ZPC), amoksicilin in klaritromicin
(4). Pogosta izbira druge linije zdravljenja je tritirna terapija
levofloksacina v kombinaciji z amoksicilinom in ZPC 5). Te-
rapija je skladna s smernicami, kadar traja 10-14 dni in pri-
poro¢en odmerek levofloksacina je 500 mg dnevno (5). Za-
radi naraSCajoce prevalence odpornosti na levofloksacin,
se za boljSi ucinek v terapijo lahko doda Se bizmutov sub-
citrat (6). Ta deluje sinergisticno z antibiotiki in izboljSuje
obcutljivost na klaritromicin in levofloksacin (6).

PRIKAZ PRIMERA

Gospa, stara 89 let, ima predpisano kombinacijo: levo-
floksacin 500 mg na 12 ur, amoksicilin 1000 mg na 12 ur,
esomeprazol 40 mg na 12 ur, bizmutov subcitrat 120 mg
Stirikrat dnevno. Pove, da se zaradi bakterije v Zelodcu
zdravi ze drugi€. Pred 5 meseci je jemala STT: klaritromicin
500 mg na 12 ur, amoksicilin 1000 mg na 12 ur, esome-
prazol 40 mg na 12 ur.

Sicer redno jemlje pantoprazol 40 mg na tesce, apiksaban
2,5 mg na 12 ur, atorvastatin 40 mg enkrat dnevno, nebi-
volol 5 mg enkrat dnevno, kandesartan 16 mg enkrat dne-
vno, lerkanidipin 10 mg enkrat dnevno, holekalciferol
7000 i.e. enkrat tedensko in denosumab 1 injekcija v pod-
koZje na 6 mesecev.

Gospa je bila zaskrbliena, ker je dobila ve¢ novih zdravil
naenkrat. Predvsem jo je skrbel morebiten pojav nezelenih
ucinkov in ni vedela, kako naj poleg redne terapije nova
zdravila razporedi ez dan. Zanimalo jo je, e bi lahko na-
mesto esomeprazola 40 mg nadaljevala kar s pantopra-
zolom 40 mg, saj ga je ze navajena.

RAZPRAVA

3.1 PRILAGAJANJE ODMERKA
LEVOFLOKSACINA

Levofloksacin spada med fluorokinolonske antibiotike, ki v
redkih primerih lahko povzrocijo resne nezelene ucinke na
razli¢nih organskih sistemih (7). Nezeleni uCinki na gastroin-
testinalni sistem, okuzbe s Clostridium Difficille, miSicno
skeletni nezeleni ucinki, kot so artropatije, artralgije, tendi-
nopatije, rupture tetive, podaljSanje intervala QT in nezeleni
ucinki na centralni zivéni sistem, npr. omotica, zmedenost,
nespecnost, so odvisni od odmerka oziroma kumulativhe
doze zdravila (8). V predhodnih porodilin so bili izidi zdra-
vlienja okuzbe H. pylori podobni, ne glede na odmerek le-
vofloksacina — visji ali nizji od 500 mg dnevno (5), zato je
smiselna uporaba najnizjega ucinkovitega odmerka.

Pri starostnikih je pri zdravljenju z levofloksacinom potrebna
posebna previdnost. Starost in vedja izpostavljenost levof-
loksacinu sta povezani z vecjim tveganjem za tendinopatijo
in rupturo tetive (7-9). Pri starostnikih je potrebna tudi pre-
vidnost zaradi vecje obdutljivosti za podaljSanje intervala
QT in veCje verjetnosti za upad ledvicne funkcije, ki zahteva
prilagoditev odmerka levofloksacina (9). Zato je bilo po-
membno, da je farmacevt prepoznal potencialno previsok
odmerek levofloksacina.

3.2 PREGLED INTERAKCIJ MED
ZDRAVIL]

Nekatere ucinkovine, ki se uporabljajo v shemah za eradi-
kacijo H. pylori, kot so ZPC, levofloksacin in klaritromicin,

KLJUCNA SPOROCILA

e Farmacevisko svetovanje ob izdaji antibiotikov pri-
speva k pravilni uporabi zdravil, boliSemu sodelovanju
ter zmanjSevanju nezelenih ucinkov in napak pri zdra-
vijenju.

¢ Prepoznavanje in obvladovanje klinicno pomembnih
interakcij med zdravili je bistveno za varnost bolnikov,
Zlasti pri starostnikih in bolnikih s polifarmakoterapijo.

e Uvedba terapije za eradikacijo okuzbe s Helicobacter
pylori povecCuje farmakoterapevtsko breme za bolnika
in zahteva celovito farmacevisko svetovanje.
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vstopajo v klinicno pomembne interakcije z drugimi zdravili.
Zelo pomemben je pregled interakcij s klaritromicinom, ki
se presnavlja preko citokroma P450 3A4 (CYP3A4). Soca-
sno je tudi mocan zaviralec encima CYP3A4, P-glikopro-
teina (P-gp) ter prenaSalcev OATP1B1 in OATP1B3 (10).
Vezava klaritromicina na CYP3A4 je ireverzibilna, odvisna
od Casa trajanja terapije in velikosti odmerka (11). Zavora
encimske aktivnosti lahko po prekinitvi zdravljenja vztraja
Se veC dni, saj je za obnovo encimske aktivnosti potrebna
nova sinteza encima (12). Ocene modela nakazujejo, da je
po 7-dnevnem zdravljenju s klaritromicinom za skoraj po-
polno obnovo aktivnosti CYP3A4 potrebnih 7,5 dni (12).
Zaradi teh lastnosti je klaritromicin na seznamu zdravil z
visokim tveganjem za soucinkovanje, za katere je od
1. septembra 2026 potrebno ob prvi izdaji zdravila na re-
cept v zunaniji lekarni obvezno preveriti interakcije z drugimi
predpisanimi zdravili na recept (13).

Med prvim zdravljenjem okuzbe s H. pylori, ko je bil bolnici
v opisanem primeru predpisan klaritromicin, bi tako far-
macevt ugotovil potencialno klinicno pomembne interakcije
in bi bil potreben dodaten razmislek o zaCasni prilagoditvi
jemanja atorvastatina in lerkanidipina ter omejitev dodatnih
dejavnikov tveganja za krvavitev zaradi priCakovane povi-
Sane plazemske koncentracije apiksabana (14-16).

Preko dviga pH v Zelodcu ZPC vplivajo na peroralno biolo-
Sko razpoloZzljivost nekaterih zdravil (17). Pri socasni uporabi
veC zdravil je zato treba upostevati morebitne interakcije
ter, kadar je to smiselno, z ustreznim ¢asovnim razporedom
odmerjanja zmanj3ati njihov kliniéni pomen. UpoStevati je
potrebno tudi interakcije ZPC s klopidogrelom, saj je zaradi
inhibicije CYP2C19 zmanjSana presnovna aktivacija klopi-
dogrela v farmakoloSko aktivni presnovek (17). Ta interakcija
je najbolj izrazena pri omeprazolu in esomeprazolu, zato
se zaradi previdnosti njuna soCasna uporaba s klopido-
grelom odsvetuje (18).

Pri zdravljenju z levofloksacinom je treba upostevati moz-
nost poveCanja antikoagulantnega ucinka antagonistov vi-
tamina K, povec€ano tveganje za podaljSanje intervala QT
ob soCasni uporabi zdravil, ki podaljSujejo interval QT ter
moznost znizanja praga za konvulzije (9).

3.3 VPLIV IZBIRE ZAVIRALCA
PROTONSKE CRPALKE NA
USPESNOST ERADIKACIJSKE
TERAPIJE OKUZBE S H. PYLORI

Uporaba visokega odmerka ZPC dvakrat dnevno dokazano
poveca ucinkovitost STT (5). Lanzoprazol, omeprazol in

pantoprazol se presnavljajo predvsem preko citokroma
P450 2C19 (CYP2C19), katerega aktivnost je med ljudmi
zelo variabilna (5). Pri hitrih in ultrahitrin presnavljalcih
CYP2C19 je izpostavijenost tem ZPC manja kot pri nor-
malnih in po¢asnih presnavljalcih, kar lahko zmanjsa njihov
zaviralni uc€inek na izloCanje zelod¢ne kisline (5). To se
odraza tudi v niZji uspeSnosti eradikacijskega zdravljenja
okuzbe s H. pylori pri uporabi navedenih ZPC (5). Esome-
prazol je manj odvisen od presnove preko CYP2C19, zato
zagotavlja bolj predvidljivo in stabilno supresijo zelod¢ne
kisline ne glede na fenotip CYP2C19 ter je primernejSa iz-
bira za eradikacijsko zdravljenje okuzbe s H. pylori (5).

3.4 VLOGA PROBIOTIKOV KOT
DODATKA PRI ERADIKACIJSKI
TERAPIJI OKUZBE S H.PYLORI

Evropske smernice za obravnavo okuzbe s H. pylori (Maa-
stricht VI/Florence konsenz) navajajo, da lahko nekateri
probiotiki, predvsem doloeni sevi Lactobacillus spp. in
Saccharomyces boulardii, zmanjSajo pojavnost nezelenih
ucinkov eradikacijskega zdravljenja na prebavila, zlasti ¢e
jih bolniki jemljejo vec€ kot 2 tedna (6). Zakljucki raziskav o
neposredni ucinkovitosti probiotikov na eradikacijo H.
pylori pa so si med seboj razli¢ni (6). Trenutno razpolozljivi
podatki nakazujejo predvsem posreden ucinek koristi pro-
biotika na zdravljenje okuzbe preko izboljSanega sodelo-
vanja bolnikov zaradi manjSe pojavnosti nezelenih ucinkov
zdravljenja (6).

3.5 VPLIV SODELOVANJA BOLNIKA NA
USPESNOST ERADIKACIJSKE
TERAPIJE OKUZBE S H. PYLORI

Poleg odpornosti na antibiotike je sodelovanje bolnika pri
zdravljenju okuzbe s H. pylori najpomembnejsi napovedni
dejavnik za uspesnost terapije (19). Podatki iz Evropskega
registra za obvladovanje okuzbe s H. pylori (Hp-EuReg)
porocajo, da je bila povprecna stopnja eradikacije pri bol-
nikih, ki so upostevali navodila za zdravijenje 87 %, medtem
ko se je ta Stevilka pri tistih, ki niso upostevali navodil,
zmanjSala na 56 %. Za dobro sodelujoce so upostevali
bolnike, ki so jemali vsaj 90 % predpisane terapije (19).
Tako je bilo v opisanem primeru klju¢no, da farmaceuvti
bolnike spodbudimo k pravinemu in predvsem dosled-
nemu jemanju vseh zdravil v shemi zdravljenja, Se zlasti,
e je bilo predhodno zdravijenje iste okuzbe z drugo shemo
zdravljenja neuspesno.
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UKREPANJE S SVETOVANJEM

Ob izdaji zdravil bolnici je farmacevt razreSeval vec izzivoy,
in sicer 1) preverjanje ustreznega odmerka levofloksacina,
2) preverjanje interakcij med zdravili, 3) presojo 0 morebitni
zamenjavi ZPC, 4) spodbujanje sodelovanja bolnice pri zdra-
vlienju in 5) svetovanje uporabe probiotikov ob antibioti¢nem
zdravljenju. Pred izdajo zdravil je bila potrebna zahtevnejsSa
strokovna presoja farmacevta in posvet s predpisovalcem.

4.1 PREVERJANJE USTREZNOSTI
ODMERKA LEVOFLOKSACINA

Ob izdaji zdravil za zdravljenje okuzbe s H. pylori je farma-
cevt opazil, da je bil predpisan visji odmerek levofloksacina,
kot je obicajno priporoCen v shemah za zdravljenje okuzbe
s H. pylori (6). Farmacevt je zato kontaktiral osebno zdrav-
nico bolnice. Izkazalo se je, da je Slo za administrativho
napako, zato je po pogovoru z zdravnico svetoval odmer-
janje levofloksacina v odmerku 500 mg na 24 ur in zmanjsal
Stevilo izdanih Skatlic zdravila tako, da je zadostovalo za
14 dnevno zdravljenje.

Gospe je Se svetoval, da 2 uri pred ali po jemanju levoflok-
sacina ne jemlje antacidov in pripravkov, ki vsebujejo soli
zeleza ali cinka, saj lahko te zmanjSajo absorpcijo levof-
loksacina. Pri nasvetu ni vkljugil kalcijevih soli, saj imajo te
minimalen ucinek na absorpcijo peroralno odmerjenega
levofloksacina (20).

4.2 PREGLED INTERAKCIJ MED NOVO
UVEDENIMI ZDRAVILI IN REDNO
TERAPIJO

Med zdravili za zdravijenje okuzbe s H. pylori lahko v Klinicno
pomembne interakcije z redno terapijo vstopajo tako anti-
biotiki kot ZPC (9, 14, 17). V opisanem primeru bolnice so
bili predpisani amoksicilin, esomeprazol in levofloksacin, za
katere ni bilo zaznati klinicno pomembnih farmakokineti¢nih
interakcij z drugimi zdrawvili, ki jih je bolnica redno prejemala.

4.3 SVETOVANJE BOLNICI GLEDE
MENJAVE ZAVIRALCA PROTONSKE
CRPALKE

Tekom celotnega zdravljenja okuzbe s H. pylori je zaZelena
stabilna in zadostna supresija zelod¢ne kisline, saj je v taks-
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nih pogojih stabilnost in ucinkovitost antibiotikov vecja (5).
Farmacevt je bolnici razlozil, da jemanje esomeprazola v
predpisani shemi poveca verjetnost za ucinkovitost zdra-
vlienja okuzbe, in ji svetoval, da v ¢asu zdravljenja okuzbe
uporablja esomeprazol 40 mg na 12 ur, pantoprazola pa
naj v tem Casu ne jemlje (5).

4.4 MOTIVACIJA BOLNICE ZA
SODELOVANJE PRI ZDRAVLJENJU
OKUZBE S H. PYLORI

Ob zaskrbljenosti bolnice zaradi uvedbe Stirih novih zdravil
in dileme, kako vsa zdravila razporediti Cez dan, je farma-
cevt poudaril pomen rednega in natancnega odmerjanja
obeh antibiotikov in ZPC. Hkrati je bolnici svetoval, da
lahko antibiotika uporablja isto¢asno kot ostala zdravila, ki
jih Zze jemlje zjutraj in zveCer v razmaku 12 ur.

Ker je gospa ocenila jemanje bizmutovega subcitrata Stiri-
krat dnevno na prazen zelodec kot prezapleteno, ji je far-
macevt zaradi poenostavitve rezima in izboljSanja sodelo-
vanja pri zdravljenju svetoval odmerjanje dvakrat dnevno 2
tableti skupaj z esomeprazolom (20). Pojasnil ji je, da v ko-
likor je le mogoce, naj vseeno raje odmerja 1 tableto biz-
mutovega citrata Stirikrat dnevno (20).

Ker so gospo skrbeli nezeleni ucinki novih zdravil, ji je far-
macevt predstavil nekaj najpogostejsih. Opozoril jo je, da
lahko vsa novo predpisana zdravila povzrocijo prebavne
tezave (slabost, drisko, zaprtje...), da lahko zaradi bizmu-
tovega subcitrata opazi temnejsi jezik in ¢rno blato, zaradi
levofloksacina pa lahko obcuti glavobol, omotico ali motnje
okusa (2, 9). Ob tem jo je pomiril, da so ti najpogostejsi
nezeleni uCinki prehodne narave in z iziemo prebavnih
tezav obi¢ajno prisotni le v Casu zdravljenja z zdrauvili.
Gospa se je zavedala pomena ozdravitve okuzbe in je po
pogovoru s farmacevtom pokazala namero, da bo zdra-
vlienje dokoncala v celoti skladno z navodili zdravnika in
farmacevta.

4.5 SVETOVANJE GLEDE UPORABE
PROBIOTIKOV OB
ERADIKACIJSKEM ZDRAVLJENJU
OKUZBE S H. PYLORI

Kadar bolniku jemanje dodatnih pripravkov ne predstavija
dodatne obremenitve, mu za lajSanje prebavnih tezav lahko
svetujemo dodatek probiotika, pri Cemer so na voljo ome-
jena priporocila, kateri probioti¢ni sevi, odmerki in trajanje
zdravljenja so najbolj primerni (6). V opisanem primeru je
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bolnica zelela dodatek probiotika. Farmacevt ji je svetoval
zdravilo z Lactobacillus acidophilus in Bifidobacterium ani-
malis, ki naj ga jemlje v odmerku 1 kapsula pri kosilu vsaj
14 dni.

SKLEP

Lekarniski farmacevt v zunanji lekarni ima pomembno viogo
pri zagotavljanju varne, ucinkovite in racionalne uporabe
antibiotikov. S prepoznavanjem napak pri predpisovanju,
preverjanjem interakcij, svetovanjem bolnikom o pravilni in
varni uporabi antibiotikov ter spodbujanjem sodelovanja
pri zdravljenju z njimi lahko pomembno prispeva k ucinko-
vitosti antibiotiCnega zdravljenja in omejevanju protimi-
krobne odpornosti.
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