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Zarzqd Wroclawskiego Oddzialu Polskiego Towa-
rzystwa Farmaceutycznego oraz Komitet Redakcyjny
serdecznie dziekujg Fundacji “Farmacja Dolnoslgska” za
pomoc finansowq, dzigki ktorej mozliwy byl druk
19 numeru Rocznikéw Naukowych Wroctawskiego Od-
dzialu Towarzystwa, rozsylanego bezplatnie wszystkim jego
Czlonkomna Dolnym Slgsku.
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FUNDACTA

Fundacja ,Farmacja Dolnoslgska” ]l DOLNOSL 5k

Fundacja powstala w roku 2001, a sadownie zostala zarejestrowana 15 stycznia
2002 roku. Powolana zostata przez grupg 25 farmaceutéw z aptek i Wydzialu Farma-
ceutycznego, Dolnoslaska Izbe Aptekarska, Przedsigbiorstwo Farmaceutyczne Hasco-
Lek oraz nie istniejacg juz dzisiaj Hurtowni¢ Aptekarska ,,Hygea”. Z datkéw tych oséb
i instytucji zostal utworzony fundusz zatozycielski, nastgpnic wybrano Zarzad i Rade
Programowa Fundacji.

Prezesem Fundacji zostal wybrany prof. dr hab. Janusz Pluta, a przewodniczaca
Rady Programowej dr Alicja Noculak-Palczewska, ktorzy petnig swoje funkcje do dnia
dzisiejszego.

Fundacja zostata powotana w celu wspierania wszelkich inicjatyw srodowiska
farmaceutycznego, w tym w szczegolnosci w celu pomocy wroctawskiemu Wydzialowi
Farmaceutycznemu. Statut przewiduje mozliwos¢ zakupu sprzetu i aparatury, podrecz-
nikow, finansowanie wydawnictw z zakresu farmacji, szkolen, konferencji i zjazdow,
wspieranie finansowe studentéw i 0s6b zwigzanych z farmacja.

Jakie cele udalo si¢ zrealizowa¢ w ciggu minionego okresu dziatalnosci Fundacji?
Na pewno do najwazniejszych przedsigwzig¢é nalezato doprowadzenie do powstania apteki
szkoleniowe;j ,,Akademickiej"w budynku Centrum Klinicznego Uniwersytetu Medycznego
przy ul. Borowskiej. Przyczyna powolania placéwki byla cheé pomocy w prowadzeniu
praktycznego szkolenia studentéw na kierunku farmacji. Powstala tym samym nowoczesna
apteka, dobrze wyposazona, prowadzaca praktyki wakacyjne, staze, ¢wiczenia dla studen-
tow, jak rowniez jest baza w praktycznym szkoleniu podyplomowym farmaceutow.

Kazdego roku, od momentu powstania, Fundacja wspiera finansowo réznego
rodzaju studenckie i pracownicze imprezy na wroctawskim Wydziale Fatmacji. Corocznie
fundowane s3 przez Fundacj¢ nagrody dla wyrdzniajacych si¢ absolwentéw oraz stypendia
dla studentéw begdacych w trudnej sytuacji materialnej. Fundacja bierze réwniez udziat
w finansowaniu i dziataniach organizacyjnych takich jak zakupu ksiagzek i wyposazenia
dla katedr i zakladéw Wydzialu Farmaceutycznego, dofinansowuje wyjazdy naukowe
pracownikow.

Jestrzecza oczywistg, ze wielkosé i zakres dziatan na rzecz srodowiska uzalezniona
jestod wielkosci gromadzonych przez Fundacje srodkow finansowych.

Przez ostatnie lata swojej dzialalnosci Fundacja udowodnita, ze organizacja o takim
charakterze jest w naszym srodowisku potrzebna i moze ona zdziala¢ wiele dobrego na
TZeCcZ jegarozwoju.




Prof. dr hab. Halina Grajeta

Katedra i Zaklad Bromatologii i Dietetyki
Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slaskich we Wroctawiu

Dieta wegetarianska — korzySci i zagrozenia dla zdrowia

W ostatnich latach coraz wigcej 0sb szczeg6lnie mlodych, zastepuje tradycyjny
sposdb odzywiania sig réznego typu dietami, w tym wegetarianskimi. Wsroéd powodow,
decydujacych o zmianie sposobu zywienia, wegetarianie wymieniajg wzgledy zdrowotne,
etyczne, moralne, ekonomiczne, ekologiczne i humanitarne [1]. Termin ,,wegetarianizm”
wywodzi si¢ od tacifiskiego slowa ,,vegetabilis” - roslinny. Jego etymologia jest faczona
takze ze stowami: ,,vegetare” —rosna¢, kwitna¢ lub ,,vegetus” —zdrowy, silny [2].

Pojecie diety wegetarianskiej nie jest jednoznaczne. Istniejg rézne rodzaje wege-
tarianizmu rézniace sig gkdéwnie doborem grup produktéw. Sato[ 1,2]:

« Semiwegetarianizm — spozywa si¢ produkty ro$linne i zwierzece, z wyjatkiem
czerwonego migsa.

« Laktowegetarianizm — oprocz produktéw roslinnych dozwolone jest spozywanie
mlekaijego przetworow.

« Owowegetarianizm — oprocz produktow roslinnych dopuszeza sig spozywanie
jaj.

« Laktoowowegetarianizm —oprocz produktéw rodlinnych dopuszeza sie spozywanie
mleka i jego przetwordow oraz jaj.

» Peskatarianizm — dieta rolinna jest urozmaicona przez spozywanieryb.

+ Dietamakrobiotyczna—wystepuja w niej tylko produkty pochodzenia roslinnego
ale glownie zboza i jego produkty.

» Wegetarianizm scisty, czyli weganizm — spozywa sie tylko produkty roslinne,
nie dopuszcza si¢ zadnych produktéw pochodzenia zwierzgeego. Jego odmiany
to: witarianizm —spozywanie tylko surowych owocow i warzyw oraz frutarianizm
—spozywanie tylko surowych owocow.

Poréwnanie wartosci odzywezej diet wegetarianskich i niewegetarianskich

Warto$é energetyczna diet wegetarianskich i niewegetarianskich

Zrédtem energii w pozywieniu sg skfadniki pokarmowe: ttuszcze, weglowodany
i bialka. W organizmie ze spalenia ! g tluszczu powstaje 9 keal, z 1 g biatek i weglowo-
danéw — 4 kcal [3]. Najwigksza warto$¢ energetyczng majg produkty zywnosciowe
zawierajace duza ilo$é thuszezu i weglowodan6w prostych (ttuszcze jadalne, tluste ryby
i miesa, orzechy, chatwa, czekolada). Istotny wplyw na ilos¢ energii zawartej w pozywieniu
ma takze sposéb jego przygotowania, w przebiegu ktorego moze zwiekszy¢ sig ilos¢ za-
wartego w pokarmie tluszczu jak np. smazenie na tluszczu, dodanie $mietany czy oleju [3].




Badania przeprowadzone wsrod oséb zywiacych si¢ roznymi rodzajami diet wege-
tarianskich wykazaly, ze diety te z reguly dostarczaja mniejszych ilosci energii niz diety
niewegetarianskie. Najmniej energii dostarczaty diety weganskie [4].

Ilo$é i rodzaj bialka w dietach wegetarianskich i niewegetarianskich

Jak wykazaly badania ilo$¢ bialka ogélem w dietach wegetarianskich jest znacznie
nizsza niz w dietach niewegetarianskich, co wynika z istotnie mniejszej jego zawartosci
w produktach roslinnych (do 12%) niz w zwierzgcych (do 30%) [5,6]. Bialko wystepujace
w dietach niewegetariafiskich jest biatkiem pochodzenia roslinnego i zwierzgcego,
natomiast w dietach wegetarianiskich w zaleznosci od rodzaju diety wystepuije tylko biatko
pochodzenia roslinnego (weganizm), badz biatko pochodzenia roslinnego i zwierzgcego
(dieta wegetarianska, lakto- i laktoowowegetarianska oraz peskatarianizm). Biatka zwie-
rzece (mleka, miesa, jaj) sg biatkami pelnowartosciowymi, poniewaz zawieraja wszystkie
niezbedne aminokwasy w ilosciach odpowiadajacych zapotrzebowaniu cztowieka i dzigki
temu wystarczaja do utrzymania zycia oraz wzrostu i rozwoju organizmu [1]. Biatka
ro$linne natomiast sg biatkami czesciowo niepelnowartosciowymi, poniewaz zawieraja
wszystkie niezbedne aminokwasy ale niektore z nich w ilosciach niewystarczajacych do
wzrostu organizmu, a jedynie do utrzymania zycia. W produktach zbozowych w zbyt
matych ilo$ciach wystepuja aminokwasy takie jak: lizyna, treonina, metionina a w przy-
padku kukurydzy - réwniez tryptofan. W bialkach roslin stragczkowych aminokwasem
niedoborowym jest metionina. Z biatek roslinnych wyjatkowo biatka soi, a takze orzechow,
odznaczajg sie relatywnie wysoka wartoscig odzywcza, lecz takze nie moga zastapi¢
w 100% petnowarto$ciowego bialkazwierzecego [3,7].

Diety wegetarianskie, ze wzgledu na wyltaczna lub przewazajacg zawartos¢ biatka
pochodzenia roélinnego moga wigc by¢ ubogie w niektdre niezbgdne dla organizmu
aminokwasy. Uwzglednienie natomiast w diecie wegetarianskiej jaj lub mleka, jak to ma
miejsce w diecie lakto- i laktoowowegetarianskiej, daje mozliwos¢ uzupelienia amino-
kwasow wystepujacych w niedoborze w biatkach roslinnych, np. lizyny, ktéra w biatkach
zwierzecych wystepuje w nadmiarze. Produkty zbozowe i biatka produktéw mlecznych
sg przyktadem tzw. biatek komplementarnych, poniewaz produkty zbozowe zawieraja
stosunkowo duzo metioniny i cysteiny a ich aminokwasem ograniczajacym jest lizyna,
w ktora obfituja produkty mleczne ubozsze z kolei w aminokwasyssiarkowe [7]. Wartos¢
odzywcza biatka jest rowniez determinowana jego strawnoscia oraz przyswajalnoscia
aminokwasow, ktore nie zawsze sg dla organizmu dostgpne. W przypadku bialek pocho-
dzenia roslinnego, przecigtna przyswajalnos¢ aminokwaséw wynosi ok. 80% lub mniej,
podczas gdy dla biatek zwierzgcych ok. 90%. Biorgc pod uwage strawno$¢ stwierdzono,
ze biatkaroslinne, w odroznieniu od biatek zwierzecych, sa gorzej wykorzystywane przez
organizm cztowieka, co spowodowane jest obecnoscia w produktach roslinnych blonnika
pokarmowego i substancji hamujacych dziatanie enzyméw trawiennych [3]. Mniejsza
strawno$¢ biatka roslinnego moze by¢ zdeterminowana takze obecnoscig w produkcie
roslinnym czynnikow antyodzywczych i inhibitoréw enzyméw proteolitycznych i amylo-
litycznych, takich jak: inhibitory trypsyny, polifenole i fosforany inozytolu, wystgpujace
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w znacznych iloSciach np. w nasionach roslin straczkowych. Ich obecnosé powoduje
konieczno$¢ poddawania tych nasion moczeniu i obrébcee termicznej, dzigki ktorej
wchlanianie biatka moze sig¢ znacznie zwigkszy¢ w wyniku inaktywacji ww. substancji
zmniejszajgcych jego biodostgpnosé [7].

Rodzaj i ilo$¢ thuszezéw w dietach wegetarianskich i niewegetarianskich

Thuszcze jadalne mogg by¢ pochodzenia roslinnego lub zwierzecego [8]. Diety
niewegetarianskie dostarczajg obu rodzajow tluszczow, jednak ze znaczng przewaga
tluszczow zwierzgcych. W dietach wegetarianskich natomiast, przewazajg thuszcze
pochodzenia rodlinnego oraz w zaleznosci od typu wegetarianizmu wystepujg w nich
niewielkie ilosci thuszczé4w pochodzenia zwierzecego [3]. Ponadto diety wegetarianskie
dostarczaja na ogdt mniej thuszczu niz diety zwyczajowe [1,7,8]. Jednak niektore
badania wykazaly, ze diety wegetarianskie moga dostarcza¢ wiekszych lub zblizonych
do diet niewegetarianskich ilosci ttuszczow [6,8,9,10]. Stwierdzono, ze najwigksza
ilo$¢ nasyconych kwaséw thuszczowych dostarczaly diety niewegetarianskie [6,11],
a najmniejsza — dieta weganska [10,12]. Zawarto$¢ wielonienasyconych kwasow
tluszczowych w dietach wegetarianskich byta wyzsza niz w dietach niewegetarianskich.
Najwicksze ilosci tych kwasoéw dostarczata dieta weganska, mniejsze - dieta peskata-
riafiska oraz lakto- i laktoowowegetarianska [6,12]. Badania przeprowadzone wsrod
os6b zywiacych sig roznymi rodzajami diet wegetarianskich [6,13] wykazaty, ze diety
te dostarczaly znacznie nizszych ilosci cholesterolu niz diety niewegetarianskie [9,14].
Wg zalecen WHO spozycie cholesterolu z dzienng racja pokarmowa nie powinno
przekracza¢ 300 mg. Jest to zwigzane z profilaktyks choréb uktadu krazenia [3].
Z badan wynika, ze diety niewegetarianskie dostarczajg cholesterol w ilo$ciach prze-
kraczajacych te norme [8,9,11].

Ilos¢ i rodzaj weglowodanow w dietach wegetarianskich
i niewegetarianskich

Badania przeprowadzone wérdd wegetarian wykazaty, ze ich diety w wigkszosci
przypadkoéw dostarczaty podobnych ilosci weglowodandw jak diety niewegetarianskie
[5,8,14], natomiast wszystkie diety wegetarianskie dostarczaly wigcej blonnika pokar-
mowego niz diety niewegetarianskie [1,8,9,15]. Blonnik wystepuje w produktach po-
chodzeniaroslinnego. Bogatym jego zrédtem sa: produkty z petnych ziaren zboz (kasze
oraz petnoziarniste pieczywo i makarony), bragzowy ryz, owoce, warzywa i ich przetwory
oraz rosliny straczkowe [16]. Blonnik nie jest wykorzystywany jako zrédto energii ale
pelni w organizmie wiele waznych funkcjiiz tego wzgledu jest uznawany za niezbedny
sktadnik pozywienia [3]. Reguluje pracg przewodu pokarmowego, zwieksza perystaltyke,
przyspiesza pasaz a poprzez to zapobiega zaparciom, uchytkom i nowotworom jelita
grubego. Rozpuszcezalne frakcje blonnika (pektyny i gumy) zmniejszaja stezenie chole-
sterolu catkowitego i LDL we krwi—zapobiegajg wigc rozwojowi miazdzycy i chorobom
ukladu krazenia[17-19].
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Zawarto§é witamin w dietach wegetarianskich i niewegetarianskich

Witamina B1 (tiamina) wystepuje gtéwnie w produktach pochodzenia roslinnego,
takich jak: otreby zbozowe, pieczywo razowe, platki owsiane, warzywa straczkowe oraz
orzechy [3]. Jej zawartos¢ w dietach wegetariafiskich i niewegetarianskich jest porow-
nywalna[6,9,10,11,14,20].

Witamina B2 (ryboflawina) - gtéwnym jej zrodlem jest mleko i jego przetwory,
jaja, migso, ryby oraz produkty zbozowe. Jej lepszemu wytwarzaniu przez florg bakte-
ryjng w przewodzie pokarmowym sprzyja dieta bogata w blonnik pokarmowy [3]. Wyniki
badan wykazaly, ze diety wegetarianskie dostarczaja mniejszych ilosci tej witaminy niz
niewegetarianskie [6,10,12, 13,20].

Witamina B6 (pirydoksyna) wystepuje w produktach pochodzenia zaréwno
zwierzecego jak i roslinnego. Znaczne jej ilos¢ znajduja si¢ w kietkach pszenicy, warzy-
wach strgczkowych, orzechach, jajach, watrobie, migsie i rybach [3]. Jednak w niekto-
rych warzywach moze wystepowaé w postaci biologicznie nieprzyswajalnych glikozydow
pirydoksyny. Latwo tez ulega rozkladowi podczas obrobki kulinarnej, a jej niedobor
szybciej rozwija sig u 0sob spozywajacych diety wysokobiatkowe [1]. Wyniki badan
wskazuja, Ze ilosci pirydoksyny w dietach wegetarianiskich byly zblizone do jej zawartosci
w dietach niewegetarianskich [6,10,13,20].

Witamina B12 (kobalamina), wystgpuje tylko w produktach pochodzenia zwie-
rzecego - w miesie, podrobach, rybach, jajach [3]. Zatem odzywianie si¢ wylgcznie
produktami roslinnymi moze prowadzi¢ do jej niedoboru w organizmie. Potwierdzaja to
wyniki badai - znacznie mniejsze ilosci kobalaminy dostarczaty bowiem diety wege-
tarianskie niz niewegetarianskie [6,10,13,20].

Kwas foliowy wystepuje prawie we wszystkich produktach zywnosciowych
pochodzenia zaréwno ro$linnego jak i zwierzgcego, w postaci zwiazkow wielogluta-
minowych — folianéw. Najbogatszymi zroédlami foliandw sg: watroba i zielone warzywa
lisciaste takie jak szpinak, brukselka, bob, kalafior czy brokuty (pod warunkiem, Ze sa
spozywane surowe lub krétko gotowane). Znaczne ilosci wystepuja rowniez w kietkach
zboz i jajach [3]. Foliany bardzo fatwo ulegaja utlenieniu podczas przechowywania
produktow spozywezych, a takze w czasie gotowania i termicznego przetwarzania (straty
od 50 do 90%) [1]. Jak wykazaty badania zawartos¢ folianow w dietach wegetariafskich
jest wyzsza niz w niewegetarianiskich [6,10,13]

Zrodlem witaminy C w pozywieniu s3 warzywa i owoce. Z warzyw najwiece;j tej
witaminy zawieraja: na¢ pietruszki, papryka oraz warzywa kapustne, az owocow: owoce
dzikiej rozy, czarne porzeczki, truskawki oraz owoce cytrusowe [3]. Jest ona réwniez
jedna z najbardziej nietrwatych witamin, poniewaz jest wrazliwa na dziatanie tlenu,
wysokich temperatur i promieni ultrafioletowych. Najmniejsze jej straty wystepuja przy
zamrazaniu produktow. Wyniki badan wykazaty, ze diety wegetarianskie dostarczaty
wigkszych ilosci witaminy C niz niewegeta rianskie [6,9,10,13],

Witamina A jako retinol wystgpuje wylacznie w produktach pochodzenia zwie-
rzecego, natomiast jej prowitaminy (karotenoidy) glownie w produktach pochodzenia ros-
linnego [3]. Zatem diety Scisle wegetariafskie, tj. weganskie, dostarczaja wylacznie karo-
tenoidéw. Giownym zrédtem retinolu sq: produkty mleczarskie, jaja, watroba, podroby, ryby.
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Zrédlem karotenoiddw natomiast sg zolte, pomaraficzowe i czerwone warzywa, owoce
oraz warzywa lisciaste [3]. Wyniki badan wskazuja, ze diety wegetarianskie z reguty
dostarczaja wigkszych ilosci witaminy A niz diety niewegetarianskie [9,10,13].

Witamina D wystepujaca w organizmie cztowieka pochodzi z dwach zrodet:
z syntezy skérnej zachodzacej pod wptywem promieni ultrafioletowych (okoto 80%)
oraz z pozywienia. W Zywnosci witamina D wystepuje w niewielkich ilosciach, glownie
w produktach pochodzenia zwierzgcego: rybach, watrobie. Coraz cze$ciej w wielu krajach
wzbogacane s3 w nig margaryny, produkty zbozowe oraz mleko i jego przetwory [3].
Zatem diety wegetarianiskie ze wzgledu na brak lub niewielki udziat produktow pocho-
dzenia zwierzecego beda dostarcza¢ mniejszych ilosci witaminy D. Potwierdzajg to
wyniki przeprowadzonych badan. Wsrod diet wegetarianskich diety weganskie dostarczaly
najmniejszych ilosci tej witaminy [3].

Witamina E (tokoferol) wystepuje gldwnie w roslinach. Thuszcze zwierzgce
zawierajg jej stosunkowo niewiele. Bogatym jej zrédlem sg oleje z kietkow réznych
nasion (np. pszenicy) oraz oleje roslinne [3]. Naturalnie wystepujace tokoferole nie sg
jednak stabilne i podczas przechowywaniai przetwarzania zywnosci moga zachodzi¢ ich
straty. Np. gotowanie powoduje 10% straty witaminy E. Straty te sg znacznie wyzsze
przy smazeniu czy pieczeniu, a powtorne ogrzewanie olejow stosowanych do smazenia
powoduje catkowity jej rozktad [3]. Wyniki przeprowadzonych badan wskazuja, ze
diety wegetariafiskie dostarczaja wigkszych ilosci witaminy E niz diety niewegeta-
rianskie [6,12,13].

Zawartosé skladnikéw mineralnych w dietach wegetarianskich i
niewegetarianskich

Jak wynika z badan wykonanych w réznych krajach, wiekszych ilosci Zelaza
dostarczaja diety wegetariafskie niz niewegetarianskie [6,9,13,14].J ednak diety wegeta-
rianiskie dostarczaja zelaza niehemowego o mniejszej dostgpnosci biologicznej. Stopien
wechlaniania zelaza w jelicie cienkim z réznych produktow jest rozny i zalezy od formy
w jakiej zelazo wystepuje. Spozywanie duzych ilosci produktow zbozowych oraz stracz-
kowych dostarcza znacznych ilosci zelaza ale jest ono w postaci niechemowej, ktéra
charakteryzuje si¢ niskim wchtanianiem (1-5%) w jelicie cienkim, w poréwnaniu do
duzo lepiej (ok. 20%) wchtanianej postaci hemowej znajdujgcej sie w produktach
miesnych [3]. Wegetarianie s3 bardziej narazeni na niedobory zelaza niz niewegetarianie.
Wynika to z faktu wyeliminowania z ich diety produktow pochodzenia zwierzgcego,
zawierajacych lepiej wykorzystywana przez organizm hemowg forme zelaza przy row-
noczesnej obecnosci w niej znacznych ilosci substancji utrudniajacych wchtanianie zelaza
niehemowego, spozywanego z zywnoscia pochodzenia roslinnego (fityniany, polifenole).
Warunkiem poprawy biodostepnosci zelaza z diety wegetarianskiej jest rownoczesne
spozywanie produktéw bogatych w zelazo nichemowe oraz zywnosci bgdacej dobrym
zrodtem witaminy C [1]. Sugeruje sig, ze spozycie zelaza przez wegetarian powinno by¢
1,8 razy wigksze niz niewegetarian, ze wzglgdu nanizszg biodostgpnosé tego pierwiastka
zdiet wegetarianskich [21].

Waph — jego najlepszym zrédtem jest mleko i jego przetwory: kefiry, jogurty,
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sery zotte i biale, poniewaz z tych produktéw jest on dobrze wehtaniany w organizmie.
Znaczgcym zrodiem tego pierwiastka s takze niektore konserwy rybne, np. sardynki,
zwlaszcza spozywane z os¢mi. Wapit wystepuje réwniez w doéé duzych ilosciach w ros-
linach straczkowych i niektdrych warzywach, ale jego przyswajalnosé z tych produktow
Jest utrudniona z powodu zawartosci w nich blonnika pokarmowego oraz szczawianéw
i fitynianéw. Substancje te tworza z wapniem trudno rozpuszczalne zwiazki, utrudniajace
Jjego wehtanianie w przewodzie pokarmowym [3]. W badaniach stwierdzono, ze zawarto$é
wapnia w dietach wegetarianskich i niewegetarianskich byta zréznicowana w zaleznosci
od diety. Diety lakto- i laktoowowegetarianskie dostarczaly wiekszych, a weganskie -
mniejszych ilosci wapnia niz diety niewegetarianskie [6,9]. Stosowanie diet weganskich
ze wzgledu na brak w ich skladzie produktéw mlecznych moze przyczyni¢ sie do
powstawania w organizmie niedoboréw wapnia [1].

Magnez w najwigkszych ilosciach wystepuje w produktach pochodzenia roélin-
nego. Najwigcej zawiera go kakao, kasza gryczana, otreby pszenne a takze ciemne
pieczywo, nasiona roslin stragczkowych oraz orzechy. Waznym zrédlem tego pierwiastka,
mimo niskiej w nich jego zawartosci, sa rowniez warzywa lisciaste, poniewaz magnez
wchodzae w skiad chlorofilu wystepuje w zielonych czg$ciach roslin [3]. Wyniki prze-
prowadzonych badan wskazuja, ze diety wegetarianskie dostarczaja wigkszych ilosci
magnezu niz niewegetarianskie [6,9,13].

Cynk wystepuje zaréwno w produktach pochodzenia zwierzecego jak i roslin-
nego, takich jak migso i watroba zwierzat, sery podpuszczkowe, nasiona roslin straczko-
wych, produkty zbozowe, orzechy. Jednak jego wchtanianie z produktéw roslinnych jest
utrudnione przez obecnos¢ w nich kwasu szczawiowego i btonnika pokarmowego [3).
Wyniki badan przeprowadzonych w réznych krajach $wiata wskazujg, ze diety wege-
tarianiskie dostarczajg mniejszych ilosci cynku niz diety niewegetarianskie [6]. Jednak
mimo mniejszej wehianialnosci z produktéw roslinnych zawartosé cynku w organizmie
wigkszosci dorostych wegetarian jest odpowiednia. Przypuszczalnie wynika to ze zdolnosci
organizmu do adaptacji do diety wegetariafiskiej, czego wynikiem jest wzrost absorpcji
danego pierwiastka. Dzieci jednak mogg by¢ bardziej wrazliwe na niedostateczng ilo$é
cynku niz dorosli, szczegdlnie jesli stosunek fitynianéw w diecie do zawartoéci w niej
cynku jest bardzo wysoki. Jest to spowodowane prawdopodobnie tym, ze dzieci potrzebuja
wigkszych ilosci tego pierwiastka z powodu szybkiego wzrostu [22].

Zawartos¢ jodu w produktach spozywczych pochodzenia roslinnego zalezy od
Jego ilosci w §rodowisku. W wielu krajach jest bardzo niska ze wzgledu na zmkoma
zawarto$é jodu w glebie. Zywnoé¢ pochodzenia zwierzecego (jaja, sery, mleko, mieso,
ryby i podroby) moze natomiast dostarcza¢ wigkszych ilosci jodu. Jednak najlepszym
zrodlem tego pierwiastka w diecie sg ryby morskie [3,23]. W przypadku wegan nie
spozywajacych produktow pochodzenia zwierzgcego ani morskiego ilo$é jodu dostar-
czanego z dietg moze by¢ niewystarczajaca. W niektorych przypadkach u wegetarian
spozywajacych duzo zywnosci pochodzenia morskiego oraz wodorosty morskie ilo§é
Jjoduw diecie moze by¢ bardzo wysoka [21].
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Podsumowanie

Warto$¢ odzywcza diet wegetarianskich oraz zagrozenia i korzysci jakie moga
wyplywaé z ich stosowania sg rézne i zalezg gtéwnie od ich rodzaju.

Zagroienia dla zdrowia wynikajace ze stosowania diet wegetarianskich:

«  Wystepowanie w dietach wegetarianskich gtéwnie biatka roglinnego czesciowo
niepelowarto$ciowego i gorzej przyswajalnego, stanowi zagrozenie wystapienia
w organizmie niedoboréw niektérych aminokwaséw egzogennych wystepuja-
cych tylko w biatkach zwierzgcych. Szczegolnie narazeni na te niedobory sg we-
ganie, ktorych dieta nié zawiera zadnych produktéw pochodzenia zwierzgcego.

» Nie spozywanie przez wegan produktéw pochodzenia zwierzgcego bedacych
zrédlem cholesterolu moze prowadzi¢ do zahamowania syntezy zwigzkow
sterydowych w organizmie (kwasy zotciowe, hormony picioweikory nadnerczy).

» Brak w diecie weganskiej witaminy B12 (wystgpuje wylacznie w produktach
pochodzenia zwierzgcego) moze prowadzi¢ do wystgpienia anemii megalo-
blastyczne;.

* Zbyt mata podaz z dieta wegetariafiska (gtéwnie weganska) witaminy D, ktora
wystepuje w produktach pochodzenia zwierzgcego. moze w konsekwencji pro-
wadzié¢ do rozwoju krzywicy u dzieci i osteomalacji ko$ci u dorostych.

» Mala zawarto$¢ w diecie wegetarianskiej lepiej wchtanianego zelaza hemowego
moze prowadzié¢ do wystepowania niedoboréw tego pierwiastka w organizmie,
a w konsekwencji do niedokrwistosci. Szczegélnie ryzyko rozwoju anemii
istnieje u wegan.

* Dostarczanie z dietg wegetarianska, a szczeg6lnie weganska, zbyt matych ilosci
wapnia moze prowadzi¢ do wyst¢gpowania niedoboru tego pierwiastka w orga-
nizmie, czego skutkiem mogg by¢: tezyczka, krzywica, osteomalacja kosci czy
osteoporoza.

» W dietach wegetariafiskich, szczegdlnie -wegafiskich, moze wystgpowac takze
niedobdr cynku, poniewaz jest to pierwiastek znacznie lepiej wchianiany z pro-
duktéw pochodzenia zwierzgcego. Skutkiem jego niedoboru mogg by¢ m.in.:
zmiany rumieniowe na skorze, wypadanie wloséw, zmniejszenie odporno$ci
komérkowej, uposledzenie gojenia sigraniinne.

» Z powodu niedostatecznego dostarczania jodu z dietg wegariska istnieje ryzyko
niedoboru tego pierwiastka w organizmie, a skutkiem tego mogg by¢ m.in. za-
burzenia czynnosci tarczycy.

Korzysci dla zdrowia wynikajace ze stosowania diet wegetarianskich:
* Mniejsza zawartos¢ thuszczdw (szczegolnie nasyconych kwasdw tluszczowych)
oraz cholesterolu, a takze wigksza zawartos¢ wiclonienasyconych kwasow tlusz-

czowych w dietach wegetarianskich jest korzystna z punktu widzenia profilaktyki
choroéb ukladu krazenia oraz przyczynia sie do tego, ze wegetarianie majg nizsza
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masg ciala niz niewegetarianie.

*  Wigksza ilo$¢ blonnika pokarmowego spozywanego z dietami wegetariafskimi
dziala korzystnie na prace przewodu pokarmowego oraz zapobiega rozwojowi
chordb cywilizacyjnych takich jak choroby ukladu krazenia, otylosé, nowotwory
jelita grubego.

*  Wieksza zawartos¢ w dietach wegetarianskich wit. E (naturalnego antyoksy-
danta) moze zapobiega¢ rozwojowi nowotwordw, a wigksza zawartos¢ folianéw
—wystgpieniu anemii megaloblastyczne;.

*  Wegetariafiski sposéb zywienia i styl zycia wegetarian moze chroni¢ przed
rozwojem niektorych chordb lub wspomagaé ich leczenie, np. cukrzycy, choréb
ukladu krazenia.

*  Wirdéd wegetarian wystepuje nizsza $miertelnosé niz wérdéd niewegetarian, co
wynika z rzadszego wystepowania u nich wielu chordb, a szczegélnie choréb
ukladu krazenia.

Whioski:

. Korzysci i zagrozenia wynikajace ze stosowania diety wegetarianskiej zaleza od

jejrodzaju.

. Najwigksze ryzyko wystapienia niedoborow skladnikéw odzywezych wystepuje

w przypadku stosowania diety weganskie;j.

. Inne rodzaje diet wegetarianskich (lakto-, laktoowo-, semi- czy peskatarianska) nie

stwarzaja juz tak wielu zagrozen i rozwazne ich stosowanie moze przynies¢ takze
pewnekorzysci dlazdrowia.

. Diety wegetariafiskie nie mogg by¢ stosowane w okresie rozwoju i wzrostu, a wigc

przez dzieci, mtodziez, kobiety w cigzy i karmigce.
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Od etykiety aptecznej do ulotki
jako no$nikéw informacji o leku

Etykieta (sygnatura) wiszgca

Juz od starozytnosci, przez sredniowiecze, do czaséw wspétczesnych postugi-
wano si¢ réznorodna symbolika, poczatkowo do oznaczania kamienic i oficyn aptekarskich,
a nastepnie przenoszonych na ozdobne etykiety apteczne. Tak jak godto lokalizowato
apteke, tak tez spelniato rolg specjalistycznej zawodowej reklamy. Zwyczaj ten stat sie
powszechny w XVIIi XVIII wieku i trwa do dzisiaj. Aptekami interesowali si¢ juz wowczas
czgsto sami krélowie, stad tez migdzy innymi August [ o$wiadczyt zashuzonemu dla
korony aptekarzowi Michatowi Kielchowi, Ze na szyldzie apteki ,,herb masz przybié
iuzywac!”

Rpotbeilt‘ '5‘u Wien

Rys.1. Przykiady herbow aptekarskich, po lewej aptekarza wiedenskicgo (z wizerunkiem etykiety wiszacej),
po prawej nieznanego z nazwiska aptekarza niemieckiego.

V' Polsce, podobnie jak w catej Europie, przy wyborze aptecznych godet kierowano
si¢ wzorami z mitologii grecko-rzymskiej, symboliki biblijnej, symbolami byly tez €gzo-
tyczne zwierzgta jak lwy, bawoly, weze, a takze motywy roslinne. Dominujgcym symbolem
byt oczywiscie orzel, najczesciej bialy, czarny lub ztoty. Niemal wszystkie godta byly
wyrazem swoistych uwarunkowan historycznych zwigzanych z czasem ich powstania.
Z okresu odkrywania nowych ladéw mamy apteki ,,Pod Murzynem”, kiedy to apteka
reklamowata w ten sposob leki egzotyczne, pochodzace z innych kontynentéw. Jedna
z nowotarskich aptek posiadata w swoim godle kozice, inne wybieraty na patronéw
slawne postacie historyczne, np. apteka ,,Krélowej Jadwigi” w Krakowie.
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Po rozbiorach wprowadzono do zycia publicznego godia zaborcow, a wige jedno-
glowego czarnego orfa w Prusach i dwuglowe orly w monarchii austriackiej i carskiej
Rosji. W latach 1815-1830 wprowadzono w zaborze rosyjskim maty herb krélestwa, ktory
na czarnym dwuglowym orle mial czerwong tarczg z polskim biatym orfem. Wprawdzie
od 1841 roku zabroniono uzywania godel aptecznych, jednak cenny patriotyczny opor
trwal, czego przyktadem byly apteki ,,Pod Bialym Ortem” w Radomiu, Brzesku i Krakowie.
Wraz z postgpem czasu pojawily sig nowosci przesycone symbolikg zawodows, a wigc
kielichy z wezami, kolby destylacyjne, mozdzierze, anawet cale fasady aptek.

W momencie uspofecznienia aptek w Polsce, zdniem 8 stycznia 1951 roku znikly
charakterystyczne symbole, a apteki zatracily swoj historyczny i komercyjny charakter
stajyc si¢ bezplatnym spolecznym érodkiem pomocy medycznej. Cale szczescie, ze
zachowano eskulapa z kielichem. Wprawdzie unifikowal wizualnie wszystkie apteki, by
jednak nawigzaniem do zawodowej tradycji. Wprawdzie w chwili obecnej apteki powra-
cajg do symboli w nazewnictwie, jednak gléwny nacisk kiadziony jest na ich wy-
réznienie. Dlatego dzisiaj potrzebny jest neon, agresywne hasta i reklamy, a nie tradycyjne
godlo. ,Apteka dla kazdego”, ,, Twoja apteka” itp. To nazwy, ktore dominujg. Gdzie$ w tle
przemykajg patronaty wspolezesnych aptek bedgce przejawem szacunku dla tradycji
zawodowej.

Poczatkowo sygnatury apteczne wypisywano na plociennych wstgzkach, uwigza-
nych do szyjek, pézniej zaczgto naklada¢ napisy bezposrednio na korpusie naczynia,
malujac je poczatkowo zlota farbg, a nastepnie, z powodu jej czernienia, zastgpiono ja
czarng, bialg lub czerwong. Sygnatury od potowy XVIII w. pisano dwubarwng, barokowa
majuskulg, przy czym pierwsza litera byla czerwona, a pozostate czarne. Na szyldzikach
pojawily si¢ skroty i znaki alchem iczne. W wieku X1X ging graniaste naczynia. Wprowadza
si¢ pelng dowolnos¢ w ich ksztaltach. Wiekszoé¢ naczyi przybiera ksztalt cylindryczny,
pojawiajq sig szlifowane zatyczki. Ornamentacja szkta X1X-wiecznego byta juz znacznie
skromniejsza lub nie stosowano jej weale, ograniczajgc si¢ do bialych napisow bez
szyldzikéw lub do sercowatych, bialych obrzezonych tarcz z czarnymi sygnaturkami.

Pora opuscié temat szyldow aptecznych i zajaé sig etykietami i recepturkami
aptecznymi, gdyz czgsto 1o wiagnie na nich powielaty si¢ apteczne godia i symbole zawo-
dowe. a takze inicjaly wiascicieli. W posiadanym duzym zbiorze dziewigtnastowiecznych
sygnaturek aptecznych mam istne perelki sprzed ponad 150 lat, stanowigce tez spory
kawalek historii, bedge w swoich czasach zaréwno odpisem wykonanej recepty, jak
i pelnige funkejg reklamowa. Dzisiaj to wlasnie z nich dowiadujemy si¢, ze np. apteka
A. Hallaja w Bielsku juz ponad 100 lat temu sprzedawala , ,wody mineralne sztuczne
7 zastosowaniem plynnego kwasu weglowego™, a apteka Stecki, Haberlau i Tomaszewski
w Lublinie miescita si¢ w budynku Hotelu Europejskiego i wyréznialasi¢ godlem sfinksa. Apteka
Farna” w Grodnie opisywala leki recepturowe na etykictce z widokiem budynku apteki
stojacego przy miejscowym kosciele. Z innej recepturki z tej samej apteki, wezesniejszej
o 14 lat, dowiadujemy sig, ze wspomniana apteka miala w swoim godle tura. Etykietka
,Apteki Centralnej” Grzegorza Dziemskiego w Chelmie reklamowala , lekarstwa specjalne
zagraniczne i narzedzia chirurgiczne” i przyozdobiona byta widokiem alchemicznego
czy tezaptecznego laboratorium.
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Rys.3. Etykiety wiszace z popier-
siem Hipokratesa.

Rys.2. Etykiety wiszace z motywem Hygei.
Stare recepturki posiadaty ksztatt wydtuzonego rombu i cze$¢ wezsza przymo-
cowywano pod kapturkiem butelki, reszta swobodnie opadala ku podstawie. Poczatki
uzywania ,,wiszacych sygnatur” (hingsignaturer) nie sa dokladnie znane, ale juz na
obrazach z XVI wieku spotykamy naczynia apteczne z etykietami, ktore byly przywia-
zywane do dwezesnych wypuktych butelek nie przystosowanych do nalepiania etykiet.
Samo okreslenie ,,sygnatura”, pochodzace od facinskiego czasownika signare (zaopatrzy¢
znakiem, naznaczy¢), funkcjonuje w aptekach juz od dawna zastepujac nazwe , etykieta”.

Rys.4. Przyktady mocowania etykiet wiszacych na plynnych postaciach lekdw oficynalnych.

Pierwszy zatwierdzony dokument odnoszacy si¢ do realizowania recept w apte-
kach odnaleziono w przepisach medycznych z roku 1688, gdzie legendarny juz dla
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farmaceutow paragraf XXV méwi: ,,...natychmiast po otrzymaniu recepty kazdy sktadnik
ma zostaé z pilno$cig skomponowany i we wlasciwym czasie dostarczony, a lekarstwo
opatrzone sygnaturg zawierajgca wskazéwki od lekarza, datg i imig lekarza, jak przepisano...”

Wedtug szwedzkich przepisow z 23 kwietnia 1776 r. na sygnaturach oprécz
nazwiska lekarza i nazwy apteki, powinno znajdowac si¢ réwniez nazwisko osoby ekspe-
diujgcej i data. Pézniejsze, rowniez szwedzkie przepisy z25 stycznia 1787 r. powtarzajg
poprzednie zalecenia odnosnie do oznakowania aptecznych flaszek, puszek, kopert itp.,
podkreslajac koniecznosé wpisywania doktadnego dawkowania leku. Dekoracje sygnatur
pierwotnie tworzyta tylko nazwa i symbol apteki, lecz z czasem pojawily si¢ na nich bogate
ornamenty artystyczne czesto z elementami alegorycznymi.

Rys.6. Motywy ortéw zaborcow.

Sygnatury wycinano samodzielnie, byly one niegumowane, w biatym, rézowym
i niebieskim kolorze. Najstarsza stosowang tu technikg drukarskg byt poczatkowo mie-
dzioryt lub drzeworyt sztorcowy. Do druku sygnatur dla bogatszych aptek stosowano
technike zwang litografia, wprowadzong do drukarstwa pod koniec XVIII w., po przypad-

22




kowym odkryciu dokonanym w r. 1796 przez urodzonego w Pradze Aloisa (Aloysiusa)
Senefeldera (1771-1834), ktory stwierdzit, ze ptyty wapienne zwane ,litograficznymi
tupkami” moga by¢, po wytrawieniu, uzywane do réznego typu druku litograficznego.

Rys.7. Posta¢ Hygei, w tle wyposazenic oficyny aptecznej.

Wigkszo$¢ aptek jednak musiata zadowoli¢ si¢ prostszymi technikami drukar-
skimi. Nierzadko nazwe apteki i nazwisko aptekarza pisano r¢cznie albo uzywano pieczatki
imiennej. Prawie kazda apteka miata w dawnych czasach swa wtasna plytke sygnaturows,
ktora w razie potrzeby wysylana byta w celu druku.

Wiszgce sygnatury stosowano prawdopodobnie w wigkszosci krajow potnocnej
i sSrodkowej Europy, a wiec nie tylko w Szwecji, Danii i Niemczech, ale réwniez w Rosji,
Finlandii, Anglii i Austrii, a takze do lat czterdziestych XX wieku w Polsce. W Wiedniu
zaniechano uzywania tychze w latach 70 i 80-tych XIX w., ale w prowincjonalnych
austriackich miasteczkach zachowano je dluze;.

Od poczatku poza problemem emblematéw umieszczanych na sygnaturach
aptecznych pojawilo si¢ zagadnienie koloru tychze sygnatur w zaleznosci od rodzaju
lekarstwa. Lekarstwa do uzytku wewnetrznego maja by¢ opatrzone sygnaturg z bialego
papieru, a lekarstwa do uzytku zewnetrznego sygnaturg z papieru kolorowego, najczgsciej
niebieska, Z6tta badz czerwong.
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Rys.8. Roznokolorowe recepturki z apteki L. Caro w Lublinie: z | 883r.

Rosyjskie sygnatury, zrobione byly przewaznie z trojkgtnego kawalka papieru,
ktérego obie strony podwijano, by wzmocni¢ brzegi i uodpornic sygnaturg na rozlane
lekarstwo. Po zuzyciu lekarstwa mozna bylo zachowa¢ sygnature jako kopig recepty. Rog
trojkata zawigzywano nitkg przy szyjce butelki, uzywano réwniez laku. Na przedniej
stronie sygnatury pisand zwykle nazwisko pacjenta, lekarza i osoby ekspediujgcej, jak
réwniez date i dawkowanie leku. Skladniki recepty zazwyczaj wypisywano na tylnej
stronie sygnatury. Wielko$¢ sygnatur rosyjskich wahata si¢ przewaznie w granicach 5-15
cm, ale bywaly tez wigksze.

Rys.9. Inicjaly whascicieli lub dzierzawcow aptek.
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Rys.10. Rewersy etykiet ze sktadem wykonanych recept.

W Anglii wiszace sygnatury nazywano jaglabels” i spotykamy je na obrazach
z XVIII w William Chamberlaine, rzecznik zamiany wiszacych sygnatur na nalepiane
etykiety, argumentujac swoj pomyst juz wr. 1819 pisat - ,,Wiele wypadkéw zdarzylo si¢
z tego powodu, ze sygnatury, ktére przywigzywano do szyjki butelek odpadaty. Kwasy
niszczg atrament i zzeraja papier. Czasem koniec etykietki nie jest przymocowany naokoto
szyjki butelki, tylko z wygodnictwa wsadzony do szyjki i przymocowany tam korkiem...”
oczywiscie po wyjeciu korka sygnatura odpadata.

Gumowane etykiety przyjeto poézniej w Anglii powszechnie, do czego bez watpie-
nia przyczynit si¢ postep w produkcji butelek: ,,gtadka powierzchnia wylanej w formie
szescio- albo czterokatnej butelki nadawata si¢ lepiej do przymocowania gumowane;j
etykietki niz nier6wne, r¢cznie robione butelki, flaszki i inne naczynia, ktore istnialy w XVII
1 XVIII wieku." Dla uzupelnienia nalezy tez wspomnie¢ wiszqce sygnatury, ktore wyrabiano
z drewna lub metalu i wieszano na sznurku lub tafcuszku na okolo szyi wiekszych
pojemnikow w aptecznym magazynie i piwnicy.

Rys.11. Rewersy etykiet ze sktadem wykonanych recept.




Rys.11b. Obustronny widok etykiet wiszacych.

Na stronie dekoracyjnej, obok grafiki, znajdowata si¢ nazwa i nazwisko wia-
§ciciela, data wydania, nazwisko pacjenta i sposob uzycia. Na odwrocie znajdowat si¢
odpis recepty ztozonej i co niezwykle wazne podpis wykonawcy leku i osoby spraw-
dzajacej, z czasem byla to pieczatka o tresci ,,sprawdzono”. Poczatkowo recepturki byly
biate i roznokolorowe, a jedynie zapisany sposdb uzycia lub opis postaci leku decydowat
o drodze podania.
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Rys.12. Rewersy sygnaturek z potwierdzeniem wykonania opisanych lekéw ztozonych.

Podziatna,,zewnetrzne” 1,,wewnetrzne” pojawil si¢ pod koniec lat trzydziestych
dwudziestego wieku. Sygnatury z poczatku XX w. pisane byly czesto namaszynie. Dystans
miedzy dawnymi sygnaturami aptecznymi, tymi dekoracyjnymi, matymi, r¢cznie pisanymi
dokumentami i dzisiejszymi drukowanymi przez komputer, samoprzylepnymi etykietami
jest wielki - nasze sg praktyczniejsze, ale z pewnoscia nie pobudzajg az tak wyobrazni.

Rys.13. Rézne wizerunki orfa polskiego i inne motywy zdobnicze,
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Znalazta sie w moich zbiorach tez sygnaturka okazjonalna, zartobliwa w tresci
i mysle, ze bedzie interesujgcym zakoficzeniem dzisiejszego tematu. Zostala wypisana
w Pacanowie, jak podaje autor, w aptece ,,Pod Bachusem”, magistra, doktora, prowizora
farmacji i restauracji Franciszka Symferiana? Sklad jej jestnastepujacy:
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Rys.14. Zart w ksztalcie etykiety wiszacej.

Rp.

Mixtura pedagogica 0,06
Radicis diabolici 0,15
Nectari amorosi 0.1
Spiritus vini g.s.!!



Jest tez zartobliwy sposob uzycia wybiegajacy poza medyczne wskazania i bedacy
przyktadem, ze nasi koledzy sprzed lat potrafili zardwno pracowac, jak i figlowaé.
Dystans migdzy dawnymi sygnaturami aptecznymi, tymi dekoracyjnymi, matymi, rgcznie
pisanymi dokumentami i dzisiejszymi drukowanymi przez komputer, samoprzylepnymi
etykietami jest wielki - nasze sg praktyczniejsze, ale z pewnoscia nie pobudzajg az tak
wyobrazni.

Przedstawitem, z koniecznosci w duzym skrécie, temat wiszacych sygnaturek
aptecznych w oparciu o swoje pokazne zbiory kolekcjonerskie i jest to po artykule histo-
rycznym w dolnoglgskim Farmakonie, tym razem nieco szersze rozwinigcie tematu, odcho-
dzgcego dzisiaj do zawodowego lamusa. Najstarsza sygnaturka z 1858 roku, pochodzgca
z apteki w Ktodawie nie jest wzorem designu, nie mniej jednak fakt, iz przetrwata ponad
150 lat w stanie idealnym, podobnie jak inne dziewigtnastowieczne egzemplarze, stanowi
o korzeniach naszego zawodu. Pozostate wraz z biegngcym czasem zmienialy swoj
wizerunek, nie mniej stanowig $wiadectwo i powod do zadumy. A tak przy okazji to mamy
juze-apteki, ale myslg, ze e-recepturka nam nie grozi.

Ulotka przy leku - wybrane aspekty

Skromna funkcje informacyjna, jaka spelniata etykieta wiszaca, przejeta z czasem
ulotka przy leku. Poczatkowo niewielka i uboga w informacje, z czasem ulegta duzej
rozbudowie.

Pierwszym krokiem do poglgbienia wiedzy pacjenta jest ustna informacja
udzielana przez wykwalifikowany personel: lekarzy, farmaceutow, pielggniarki. Konsul-
tacje te pacjenci cenig sobie najbardziej, poniewaz omawiane sq wowcezas sprawy, ktore
ich bezposrednio dotyczg i co wazne mogg natychmiast otrzymaé odpowiedz na zadane
pytanie. Uzyskanie mozliwie pelnej i zrozumialej informacji pozwalajgcej rozwia¢ lgki
i watpliwosci pacjenta, przyczynia si¢ do osiggnigcia przez niego satysfakeji, czyli poczu-
cia, ze zostal nalezycie wystuchany, a tym samym doceniony, ato z kolei w duzej mierze
gwarantuje, ze wyrazi zgodg na wszelkie ewentualne niedogodnosei zwigzane ze stosowa-
niem leku. Niestety lekarze i farmaceuci nie maja wystarczajgco duzo czasu na rozmowg
z pacjentem, natomiast pacjenci zapominajg wiele z tego, co zostalo omowione podezas
konsultacji i dzieje sig to w krotkim czasie po opuszezeniu gabinetu czy apteki.

Dostarczenie pacjentowi pisemnej instrukcji moze przyczyni¢ sig znaczaco do
zaoszczedzenia czasu lekarza i farmaceuty, a jednoczesnie do utrwalenia rad przez nich
udzielanych. Dobra komunikacja ustna wspomagana przez pisemng informacje w pelni
zaspokaja potrzeby pacjenta. Istotng zalet pisemnej in formacji jest rowniez jej dostgpnosc
w przypadku, gdy zajdzie potrzeba sprawdzenia budzacych watpliwosci kwestii. Ponadto
moga sie nig poslugiwac takze osoby opiekujgce sig pacjentem.

Warto wspomnieé o jeszeze jednej niewatpliwej zalecie pisemnej informacji
kierowanej do pacjenta. Oferowanie mu literatury jako dodatku do konsultacji moze by¢
traktowane jako wyraz szacunku i opieki ze strony lckarza lub farmaceuty. Ponadto lepiej
wyedukowani pacjenci s bardziej samodzielni, co zmniejsza czgsto polrzebg ponownych
wizyt. W przypadku lekéw OTC sprzedawanych w miejscach innych niz apteka, ulotka
jest jedyng wskazowka dla pacjenta jak stosowac lek bezpiecznie i skutecznie. Okazuje
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si¢ jednak, ze 25-50% pacjentéw nie czyta ulotek [1,2,3]. Najczgsciej przyczyng jest
niedostosowanie tresci i formy przekazywanej informacji do potrzeb i mozliwosci pozna-
wezych pacjenta.

W cze$ci poswigconej ulotce przy leku opartem sig¢ na ciekawym opracowaniu
Marii Wojcik-Jawien i Malgorzaty Sokal z Zaktadu Farmakokinetyki i Farmacji Fizycznej
Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego [1]. Badania przeprowadzone w ramach
Programu Migdzynarodowej Oceny Umiejetnosci Uczniéw koordynowane przez Organi-
zacje Wspolpracy Gospodarczej i Rozwoju wykazaly, ze prawie 40% Polakow nie rozumie
tego co czyta, a okoto 30% rozumie tylko w niewielkim stopniu [1,4]. ZagrozZenie analfa-
betyzmem wtérnym - tj. utrata uprzednio nabytej umiejetnosci czytania i pisania, a takze
funkcjonalnym dotyczy nie tylko ludzi niewyksztatconych i starszych, ale coraz cz¢sciej
absolwentow szkét wyzszych i mtodziez w kazdym wieku, chociaz u 0s6b starszych sa na
pewno bardziej zauwazalne. Ponizej w tabeli przedstawiono procentowy rozkfad ilosci
ulotek w zaleznosci od liczby niezrozumialych terminow

Liczba iz rozumiych @mindw

Bo-10
(w1120
In21-30

| 31-40
Bg41-»

Przeprowadzono szereg testow sprawdzajacych umiej¢tnosci czytania i rozumienia
tekstu przez pacjentow, jak rowniez tzw. formule czytelnosci, czyli rownania mate-
matyczne, ktére pozwalajg obliczy¢ stopien trudnosci danego tekstu. Wyniki wielu badan
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dowiodly, ze tresci informacyjne dla pacjenta, w tym gtéwnie ulotki lekéw, powinny
odpowiada¢ poziomowi czytelnosci nizszemu niz 10 - 11 lat, a na pewno nie powinny
wymagaé zdolnosci czytania wigkszej niz odpowiadajacej wiekowi 12 letniego dziecka.
[1,5,6].

W ulotkach powinien byé, jak wspomniano na wstepie, wyraznie okreslony
nadawca (autor) i odbiorca (adresat) informacji oraz zwigzek migdzy nimi. W przeciwnym
razie pacjent moze blednie zrozumie¢ zamieszczong informacjg. Chociaz 84% analizowa-
nych ulotek okreslato w naglowku, ze adresatem informacii jest pacjent, np. "Ulotka
informacyjna dla pacjenta”, to jednocze$nie 77% zawierato informacje kierowane do
lekarza! Na przyktad, nie mozna mie¢ pretensji do pacjenta, ze samowolnie zmienia
dawke, jezeli w ulotce ma napisane: ,,Dawkg mozna stopniowo zwigksza¢ co Kilka dni".
Ulubionym zwrotem w ulotkach jest: "Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ w..." Zalecenie to
jednak nie jest raczej kierowane do pacjenta, a jezeli tak, to powinno sugerowa¢ na czym
ta ostrozno$¢ ma polegac.

Ocene trudnosci merytorycznej tekstu okreslono na podstawie liczby terminéw
zawartych w ulotce, a wymagajacych od pacjenta wiedzy z zakresu medycyny, farma-
kologii i chemii. Tylko jedna ulotka nie zawierata zadnych niezrozumiatych okreslen, ale
byty tez trzy ulotki, w ktérych takich terminéw wystgpowalo ponad 40. Szczegblowy
rozklad czestoéci przedstawia ponizszy wykres.
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Istotnym aspektem sg réwniez opinie pacjentéw. Badanie wykazato, ze pacjenci
przyzwyczaili sie do obecnosci ulotki w opakowaniu leku. 85% ankietowanych stwier-
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dzilo, ze ulotki sg niezbedne, a 15% ze czasami pomocne. Nikt nie odpowiedziat, ze
ulotki sg niepotrzebne. 91% przyznalo, ze czyta ulotki za pierwszym razem, ale 71% czyta
tylko wybrane informacje. 73% pacjentow uwaza, ze ulotka pomaga im zrozumie¢
problemy zwigzane z chorobg lub lekiem, a 49% stwierdzilo, ze wraca do ulotki ilekro¢
ma jakie$ watpliwosci. Natomiast 73% ankietowanych nie zgodzito si¢ ze stwierdzeniem,
ze ulotki s3 pomocne, poniewaz lekarz im wszystkiego nie wyjasnia, lub nie moga
wszystkiego zapamietaé. Wida¢ z tego, ze informacj¢ ustng pozyskang od lekarza lub
w aptece pacjenci cenig sobie najbardziej. Nie cheg sig takze przyznaé, ze czego$ nie
mogg zapamigtaé lub zrozumie¢. Ponad 60% badanych uznato, ze informacje zamiesz-
czone w ulotce mogg fatwo lub raczej fatwo zrozumieé(tylko jedna osoba byta odmien-
nego zdania). Szczegotowy rozktad udzielonych odpowiedzi na to pytanie przedstawia
tabelka ponizej. Podobnie, jak w aspekcie czytania, ok. 60% twierdzifo, ze nie miato trud-
nosciz zapamietaniem informacji.
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W kolejnych odpowiedziach pacjenci ustosunkowywali si¢ do poszczegdlnych
zagadnien omawianych w ulotkach. Jako najmniej uzyteczng uznali informacj¢ o mecha-
nizmie dziatania leku. Nikt nie odpowiedzial, ze nieuzyteczny jest fragment dotyczacy
dzialan niepozgdanych, a tylko jedna osoba zaznaczyta przeciwwskazania. Nast¢pne
pytanie sprawdzajace potwierdzito wezesniejsze odpowiedzi—najwigcej punktow w ran-
kingu informacji najbardziej uzytecznych otrzymaly dziatania niepozadane i przeciw-
wskazania. Szczegdtowe wyniki procentowe przedstawia tabelka ponize;.




ntmoage bwdea ukyweczne

P B T ARI N
WIuCir 22006

O Mecharszmy
m\Yskazanta

0 Przecswakazania
B Javkowanie

B eIgodnos ¢

prreciwskazama

onve
informacje bardzo uiylec-zne &1 Mechanizmy

B Wskazania

0O Przeciwskazania

m Dawkowanie

Niezgodnosci i
| przeciwskazania

33




34

Pismiennictwo do pierwszej cz¢sci u autora,
ilustracje ze zbioréw wlasnych

PiSmiennictwo do drugiej czesci
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Leczenie farmakologiczne
agresywnego zapalenia przyzebia

Choroby przyzebia sg dzisiaj druga, po prochnicy chorobg spoleczng w zakresie
jamy ustnej i wystepuja u okolo 70% populacji europejskiej. Przyczyny ich powstawania
stale sg badane, ale dzisiaj wiadomo, ze w ogromnej mierze odpowiada za nie ptytka
bakteryjna. Wystgpuje ona na z¢gbach i dzigstach w postaci biatego nalotu. Nie usuwana
ulega mineralizacji i stanowi kamien naz¢bny.

W etiopatogenezie zapalen przyzebia sformutowano dwie teorie: specyficznej
i niespecyficznej ptytki bakteryjnej. W ogromnym skrdcie, teoria niespecyficznej ptytki
mowi o tym, ze bakterie gram dodatnie, tlenowe, wystepujace jako saprofity w jamie
ustnej, przyczepiaja si¢ do zgbow w okolicy szyjek i nawarstwiajace sie kolejne "poktady"
tych bakterii stanowig czynnik zapaleniotworczy. Bakterie same w sobie, chege utrzymad
swoj ekosystem, przeksztalcaja si¢ w glebszych warstwach ptytki w bakterie gram ujemne,
beztlenowe.

Teoria ptytki specyficzne] méwi o tym, ze zapalenia przyzgbia powstaja na
skutek zakazenia bakteriami typowymi dla tej choroby takimi jak: Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, Tannerella forsythia, Porphyromonas gingivalis czy Treponema
denticola. Ta druga teoria jest bardzo powaznie brana pod uwage przy agresywnym
zapaleniu przyzgbia, poniewaz bakterie plytki specyficznej majg wiele bardzo nieporzg-
danych cech. Moga przenika¢ przez bariere fozyska naczyniowego, produkujg wiele
iendoiegzotoksyn (np. leukotoksyng, epiteliotoksyne) enzymow bakteryjnych (np. kola-
genaza). Ta cala gra bakteryjna odbywa si¢ w biofilmie wytworzonym przez drobnoustroje.
Wystepujg w nim bowiem wielodrobnoustrojowe wspdlnoty o uporzgdkowanym dzialaniu,
duzej przezywalnosci i odpornosci na czynniki zewnetrzne.

W agresywnym zapaleniu wazny jest jednak genotyp pacjenta. Istnicje wiele
dowodow na to, ze mamy tu do czynienia z mozliwoscig dziedziczenia, wpltywem czyn-
nika genetycznego na odpowiedz gospodarza, wpltywem komponenty genetycznej na
parametry kliniczne. Zapalenie to wystgpuje czgsto jako cecha choroby wrodzonej np. ze-
spoly LAD, Downa, Papillon-Lefevre'a. W etiopatogenezie istotne sa rowniez czynniki
modyfikowalne takie jak wiek, nikotynizm, nabyte choroby ogdlne, niewlasciwa dieta
czy tez stres. Agresywne zapalenie przyzebia objawia sie szybka utratg kosci wyrostka
zgbodotowego, kiepska odpowiedzig gospodarza i szeregiem cech w zakresie przebiegu
jak i wynikéw w obrazie krwi. Do najbardziej charakterystycznych nalezg zmiany w za-
kresie fagozytozy granulocytow obojetnochtonnych i wystgpowanie wysokiego miana
cytokin prozapalnych.

W obrazie klinicznym na pierwszym planie sa ropnie przyzgbne, duze krwa-
wienie z dzigsel, stosunkowo niewielka ilo$¢ plytki i kamienia nazebnego, charak-




terystyczny (i wspomniany wczesniej szybki) ubytek kosci wyrostka zgbodotowego
ruchomos$é zebéw. Zapalenie to jest réwniez bardzo istotnym czynnikiem ryzyka wyste-
powania schorzefi sercowo-naczyniowych.

Jak wiec powinno wygladaé leczenie tej jednostki chorobowej? Leczenie to
dzielimy na niechirurgiczne, chirurgiczne, farmakologiczne oraz leczenie nastgpowe
z wykorzystaniem implantologii, protetyki i ortodoncji. Leczenie niechirurgiczne to
usuwanie ztogdw nazebnych i petna higienizacja jamy ustnej. W trakcie tej fazy leczenia
stosujemy wspomagajace ptyny antyseptyczne z chlorheksydyng 0,12, 0,2, czy 1 % takie
jak Kin, Curasept, Periogard, Corsodyl, Eludril, Elugel, Parodium i wiele innych.
Skuteczne sa tez ptyny z olejkami eterycznymi takie jak Listerine, Dentofresh czy plyny
ze zwigzkami fluoru. Obecnie coraz wigcej zwolennikow maja preparaty z oktenidyng
(Octenidol, Octenisept). Ze wzgledu na profilaktyke onkologiczng wycofywane powoli
sg zrynku plyny zawierajace alkohol.

Przeciwzapalne dzialanie majg rowniez sktadniki past do zgbow, ktdre stomato-
lodzy zalecaja w te] fazie ( fenole- triclosan, fluorki, czwartorzedowe zasady amoniowe).

Jedna z nietypowych ale skutecznych metod farmakoterapii (niestety rzadko
stosowang ze wzgledu na koszty) jest leczenie fotodynamiczne. Polega ono na aplikacji
fotouczulacza (blekit metylenowy) a nastepnie zadanie okolicy swiattem o odpowiedniej
dlugosci fali, ktére powoduje powstawanie cytotoksycznych dla periopatogenow, reakty-
wnych form tlenu. Ciekawa metodg jest np. podawanie pacjentowi 20 mg doksycykliny
dwa razy dziennie. Nastgpuje wowczas zmniejszenie uszkodzenia towarzyszgcego (13-
czenie jonow cynku i inaktywacja metaloproteinaz macierzy, a takze zmniejszenie
ekspresji mediatoréw prozapaluych).

W antybitykoterapii ogdlnej na pierwszym miejscu w standardach migdzynaro-
dowych jest amoksycylina (z kwasem klawulanowym 500mg trzy razy dziennie lub 1g
dwa razy dziennie oraz matronidazol 250-500mg trzy razy dziennie przez siedem dni).
Mozna réwniez podawaé Tetracykliny (Doxycyclina w kapsutkach 0, 1) 200mg dwarazy
dziennie przez czternascie dni oraz metronidazol trzy razy dziennie. Stosowane sg tez:
Klindamycyna (Dalacin C), Spiramycyna (Rovamycyna).

Niestety sama farmakoterapia nie jest w stanie pokonaé ptytki bakteryjnej ani
wyleczyé agresywnego zapalenia przyzgbia. Konieczna jest wiec pelna higienizacja
zmechanoterapia, przeprowadzona w profesjonalnym gabinecie stomatologicznym.
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Genetycznie modyfikowane rosliny
jako zrodlo zywnosci 1 lekow.

Genetycznie modyfikowane organizmy - GMO, pojecie to co jakis czas pojawia
sie we wszelkiego rodzaju mediach masowej komunikacji w réznych, czgsto kontrower-
syjnych, rolach. Debaty na temat zastosowan, zagrozen i pozytkéw zwigzanych z GMO
s3 czesto zdominowane przez sprzeczne i nie dajace si¢ pogodzi¢ opinie, oparte nierzadko
na niesprawdzonych informacjach lub wynikajace z reprezentowanych w dyskusji pogla-
déw politycznych. Mozna tedy uslyszeé dobitne stwierdzenia, ze GMO zagrazajg zdrowiu
i czystoéci srodowiska, sg w samej swojej istocie nieetyczne i sprzeczne z naturg (lub
religia). Z drugiej strony docieraja bezkrytyczne doniesienia o postgpie i dobroczynnych
skutkach wykorzystywania GMO w rolnictwie i w ulepszaniu zywnosci. Chyba najrzadziej,
spotyka sie proby zréwnowazonego i opartego na najlepszej dostgpnej wiedzy spojrzenia
na te zagadnienia bez uprzedzen. Czesciowo moze to by¢ spowodowane niewystarczajgca
wiedzg na temat specjalistycznych aspektow inzynierii genetyczneji biotechnologii.

Mimo wielu problemdw naukowych, agrotechnicznych, prawnych, etycznych
(wlasnosé intelektualna) i politycznych, na $wiecie tendencja wzrostowa w uprawach
GM plonéw jest wcigz bardzo silna [James 2012, Kamle i Ali 2013].W roku 2012,
uprawiano rosliny GM na obszarze ponad 170 milionéw hektaréw, o ponad 6% wigcej niz
wroku2011.

Najwigkszym producentem GM roélin uprawnych sg Stany Zjednoczone Ameryki
(USA) z powierzchnig upraw ok. 70 milionéw ha. Dla poréwnania, powierzchnia wszystkich
gruntéw ornych w Polsce wynosi niespetna 11 milionow hektaréw (dane GUS z roku
2012).Inni wielcy producenci GM roélin to Brazylia (ok. 36 mil. ha), Argentyna (24 mil.
ha), Kanada (12 mil. ha), Indie (11 mil. ha) Chiny (ok. 4 mil. ha). Najbardziej dynamiczny
przyrost udzialu GMO w uprawach obserwuje si¢ w krajach Afryki i Azji Potudniowo-
Wschodniej. Z kolei w Ameryce Poludniowej, uprawy GMO zajmuja juz ponad potowe
wszystkich gruntéw ornych.Wsrdd krajow europejskich najwigcej upraw GMO jest
w Hiszpanii, Portugalii, Czechach, Rumunii i Stowacji (odpowiednio 17,22, 23,27128
miejsce w $wiecie). Jednak w tych krajach powierzchnia laczna nie przekracza kilkuset
tysigcy hektarow, niewiele w poréwnaniu z krajami o powszechnych uprawach GM.
Chyba najmniej rozpowszechnione sg uprawy GMO w krajach Europy Wschodniej i w Rosji
[Skryabin 2010], chociaz w Rosji prowadzone sg prace nad wprowadzeniem GM roslin
odpornych na stres i szkodniki.

Pierwsze miejsce w procentowym udziale upraw GM w catosci areatu i produkeji
zdecydowanie zajmuje soja, ro$lina oleista, spozywcza, lecznicza. Obecnie, szansa na
spotkanie niemodyfikowanej uprawy soi poza Unia Europejska jest minimalna, bowiem
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ponad 85% upraw $wiatowych to soja GM. Biorac pod uwagg srednio wyzsza wydajnos¢
GMO i nizsza cene soi GM, tendencja ta raczej si¢ nie zmieni. Rowniez w Europie, byta
na duza skale uprawiana, gtéwnie w Rumunii przed akcesja do EU, jednak obecnie
oficjalnie jest takze w Rumunii zakazana. Ponad 80% upraw bawetny, 35% kukurydzy
130% rzepaku to GMO [James 2012].

Definicje i przepisy dotyczace tworzenia i gospodarki GMO

organizm zmodyfikowany genetycznie (ang. GeneticallyModifiedOrganism -
GMO) - oznacza organizm z wyjatkiem istoty ludzkiej, w ktérym materiat genetyczny
zostat zmieniony w sposob, nie zachodzacy w warunkach naturalnych w skutek krzy-
zowania i/lub naturalnej rekombinacji
genetycznie zmodyfikowana zywnos¢ - oznacza zywnos$¢ zawierajaca, sktadajaca sig lub
wyprodukowang z GMO;

genetycznie zmodyfikowana pasza - oznacza pasz¢ zawierajaca, skladajacy sig
lub wyprodukowang zGMO;

wyprodukowane z GMO - oznacza uzyskane w catosci lub w czgsci z GMO, ale
niezawierajace lub nieskladajace sigzGMO;

Akty prawne regulujgce zagadnienia dotyczace GMO oraz zywnosci
genetycznie zmodyfikowanej

Przepisy dotyczgce GMO oraz zywnosci genetycznie zmodyfikowanej zostaty
uregulowane na poziomie Unii Europejskiej przede wszystkim przez nastgpujgce akty
prawne:

* rozporzadzenie nr 1829/2003 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 22
wrze$nia 2003 r. w sprawie genetycznie zmodyfikowanej zywnosci i paszy; .

* rozporzadzenie nr 1830/2003 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 22
wrzesnia 2003 r. w sprawie mozliwosci sledzenia i znakowania organizmow
genetycznie zmodyfikowanych oraz mozliwosci $ledzenia zywnosci i produktow
paszowych wyprodukowanych z organizmow genetycznie zmodyfikowanych
izmieniajace dyrektywe 2001/18/WE;

e rozporzadzenie (WE) nr 1946/2003 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 15
lipca 2003 r. w sprawie transgranicznego przemieszczania organizmow genety-
cznie zmodyfikowanych;

* rozporzadzenie Komisji (WE) nr 641/2004 z dnia 6 kwietnia 2004 r. w sprawie
szczegotowych zasad wykonywania rozporzadzenia (WE) nr 1829/2003 Parla-
mentu Europejskiego i Rady odnoszace sig do wnioskow o zatwierdzenie nowego
typu zywnosci i paszy genetycznie zmodyfikowanej, powiadamiania o istnie-
jacych produktach oraz przypadkowym lub technicznie nieuniknionym wyste-
powaniu materiatu genetycznie zmodyfikowanego, ktéry pomy$inie przeszedt
oceneryzyka;

40




 rozporzadzenie Komisji Nr i . .
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nizmow zmody fikowanych genetycznie;

+ Rozporzadzenie Komisji (UE) nr 619/2011 z dnia 24 czerwcea 2011 r. ustana-
wiajace metody pobierania probek i dokonywania analiz do celow urzgdowej
kontroli paszy pod katem wystepowania materiatu genetycznie zmodyfikowa-
nego, dla ktérego procedura wydawania zezwolenia jest w toku lub dla kto-
rego zezwolenie wygasto;

+ dyrektywa nr 2001/18 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 12 marca
2001 r. w sprawie zamierzonego uwalniania do srodowiska organizmow
zmodyfikowanych genetycznie i uchylajaca dyrektywe Rady 90/220/EWG,
zpoprawkami dyrektywy 2008/27;

ponadto, wydawane sg rozliczne zalecenia oraz inne akty prawne Komisji Europejskie;
i innych wladz EU, ktére majg na celu uregulowanie zagadnien szczegolowych, np.
koegzystencji GMO i upraw konwencjonalnych lub organicznych, metod pobierania
prébek, przemieszczania i transportu, i tak dalej.

W Unii Europejskiej, agencjg odpowiedzialng za autoryzacje i przestrzeganie
przepisow o wprowadzeniu do uprawy, przetwarzania i obrotu GMO i produktami
GMO jest EFSA (European Food Safety Authority — Europejski Urzad Bezpieczenstwa
Zywnosci).

Wytyczne EFSA do wnioskéw o legalizacjg wprowadzenia ro$liny GM
na teren UE

Aspekty ktore muszg by¢ rozpatrzone w kazdym wniosku o dopuszczenie:

« charakterystyka molekularna produktu GM uwzgledniajgca zaréwno organizm
donora jakiibiorcy;

« charakterystyka sktadu, wartosci odzywczej i cech agronomicznych;

« potencjalna toksycznosé i alergennos¢;

« potencjalny wplyw na srodowisko wskutek umysInego uwolnienia produktu
GM, z uwzglednieniem zamierzonych zastosowan w celach importu, przetwa-

rzania lub uprawy;
Efekty i zagrozenia Srodowiskowe, ktore musza by¢ zdefiniowane w procesie
wprowadzania GMO
- Siedem obszar6w zainteresowania:
[.  trwalo$éiinwazyjnosé rosliny GM
II.  mozliwo$étransferu gendéw do mikroorganizmow
II. interakcja rosliny z organizmem docelowym (dotyczy ro$lin odpornych na
szkodniki i patogeny)

IV. interakcjeroéliny z innymiorganizmami
V.  wplyw agrotechniki i technikizbioru
V1.  wplywnaprocesy biogeochemiczne
VII.  wplyw nazdrowie ludziiinnych zwierzat




Obszary te powinny zostaé przeanalizowane i opisane w nastepujgcych krokach:
Identyfikacja problemu
Charakterystyka zagrozeii/szkodliwosci
Charakterystyka narazenia
Ocenaryzyka
Srodki proponowane przez wnioskodawcg w celu zarzadzania zidentyfikowanym
ryzykiem

6. Oszacowanie globalnego wptywu rosliny GM na $rodowisko

G

Zasady znakowania zywnoSci genetycznie zmodyfikowane;j

Zywno$¢ znajdujaca si¢ w Unijnym Rejestrze Genetycznie Zmodyfikowanej
Zywnosci i Paszy moze znajdowaé si¢ na rynku Unii Europejskiej, w tym Polski, pod
warunkiem, ze jest oznakowana zgodnie z przepisamirozporzadzenia (WE) nr 1829/2003.
Zgodnie zart. 13 tego rozporzadzenia, na etykiecie produktu spozywczego, ktory zawiera
lub sklada sie z GMO, jest wyprodukowany lub zawiera skfadniki wyprodukowane
zGMO powinna byé zamieszczona jedna z nastgpujacych informacji:

» genetyczniezmodyfikowany”,
,wyprodukowany z genetycznie zmodyfikowanego (nazwa skladnika)”,
,zawiera genetycznie zmodyfikowany (nazwa organizmu)”,
. zawiera (nazwa sktadnika) wyprodukowany z genetycznie zmodyfikowanego
(nazwa organizmu)”,

Zywno$¢ genetycznie zmodyfikowana, zgodnie z art. 4 rozporzadzenia (WE) nr
1829/20003 nie moze:
wywieraé szkodliwych skutkéw dla zdrowia ludzi, zwierzat lub $rodowiska naturalnego
oraz wprowadzaé konsumenta w blad, zosta¢ wprowadzona do obrotu do uzytku spo-
zywezego bez uzyskania zezwolenja Komisji Europejskiej, r6zni¢ sig pod wzgledem
wartodci odzywezej od swojego konwencjonalnego odpowiednika, tzn. niezmodyfikowa-
nego genetycznie produktu spozywczego.

Metody otrzymywania organizméw genetycznie modyfikowanych

Najbardziej ogolnie, transformacja czyli wprowadzanie obcej informacji genety-
cznej do komorki roslinnej moze by¢ wektorowa lub bezwektorowa. W procesach wekto-
rowych wykorzystuje si¢ mikroorganizm lub wirus uprzednio transfekowany odpowiednio
przygotowanym materialem genetycznym —zestawem genow, ktory ma zostac przeniesiony
do genomu biorcy.Bezwektorowo mozna transformowa¢ komorki roslinne kilkoma
metodami, niewymagajacymi uzycia organizmu posredniego — wektora — glownie
w sytuacji gdy transformacja wektorowa nie daje rezultatow [Majewska-Sawka i Plader
2009].

Jednakze, zanim przystapi si¢ do wiasciwego procesu transformacji, nalezy
dysponowaé odpowiednio przygotowanym materiatem genetycznym. Przygotowanie to
polega na wytworzeniu specjalnie zaprojektowanych sekwencji DNA, zwanych konstru-
ktem. W inzynierii genetycznej, majacej na celu transformacje roslin uzytkowych konstrukt
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moze sklada¢ si¢ z uprzednio sklonowanych i powielonych sekwencji kodujgcych okre-
slone biatko (lub wiecej niz jedno) funkcjonalne, oraz dodatkowych ale niezbednych
fragmentéw DNA odpowiadajacych za rozne elementy samego procesu transformacji.
Na przykiad sg to sekwencje umozliwiajace transkrypcje genu, geny selekcyjne lub
reporterowe. Konstruktem moze by¢ takze DNA wektora (np. plazmid) z wigczonymi
sekwencjami obcego DNA. Dobér konstruktu uwzglednia¢ musi zaréwno metode trans-
formac;ji jak i cel tego procesu —zmiana poziomu ekspresji genu docelowego lub innych
gendw, zwiekszenie lub obnizenie produkeji metabolitéw o znaczeniu praktycznym,
zmiana wlasciwosci calego organizmu [Szopa 2009].

W zwiazku z tym, problemy modyfikacji genetycznej organizmdéw wielokomor-
kowych nie sprowadzajg si¢ tylko do kwestii zwigzanych ze zmieniong funkcjg na
poziomie fenotypu (zob. podane ponizej przyklady), ale takze z samym charakterem
konstruktow umieszczanych w genomie biorcy. Od tego etapu w duzym stopniu zalezy
powodzenie transformacji i jej trwato$¢.

Techniki bezwektorowe

Elektroporacja

Technika ta jest najpowszechniejsza w transformacji mikroorganizmow. Polega
na poddaniu komérek w zawiesinie plynnej zawierajgcej konstrukty impulsom elektrycznym.
Powoduje to chwilowe przerwanie ciggtosci blony komodrkowej przez wytworzenie
poroéw wskutek rearanzacji lipidow blonowych i1 aktywny przeptyw czgsteczek DNA do
whnetrza komorki [Bates 1999].

Do roslin moze by¢ zastosowana po przeksztalceniu komérki rolinnej w proto-
plast (pozbawienie $ciany komorkowe;j). Jest to pracochtonne, kosztowne i mato wydajne,
co ogranicza wykorzystanie tej metody do eksperymentéw badawczych w nielicznych
laboratoriach. Czgsciej jest uzywana do transformacji komorek grzybow i zwierzat.

Weglik krzemu

W tej technice, czynnikiem umozliwiajacym przedostanie si¢ materiatu genety-
cznego do wnetrza komorki sg mikroskopijne igietki weglika krzemu (karborundu)
[Dunwell 1999]. Materiat roslinny w postaci zawiesiny weglika krzemu z komoérkami,
fragmentami tkanek, czy zarodkami wytrzgsa si¢ w obecnosci DNA. Mechaniczne
uszkodzenie $cian i bton komérkowych umozliwia przedostanie si¢ materiatu genety-
cznego do wnetrza komorek. Jest to metoda skuteczna ale do$é drastyczna. Wymaga
bardzo pieczolowicie dobranych warunkow transformacji i pdzniejszej regeneracji uszko-
dzonychtkanek roslinnych.

Mikrowstrzeliwanie (mikrobalistyka)

Ta spektakularna metoda, wynaleziona w latach 1980, przez grupe badawcza
z Rolniczej Stacji Doswiadczalnej Cornell University, wykorzystuje tak zwane dziato
(strzelbg) genowe [Segelken 1987]. Zasadg dzialania jest bezposrednie wstrzelenie do
komorek roslinnych, przyspieszonych do duzych predkosci metalowych (ze ztota, wol-
framu, irydu lub innego metalu szlachetnego) pociskdw oklejonych (optaszczonych)
zawierajacymi transgen czgsteczkami DNA. Od czasu wynalezienia, skonstruowano wiele
modeli ,,dziala genowego”, niektére zminiaturyzowane do postaci r¢cznego pistoletu
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umozliwiajacego transformacjg dowolnych fragmentow ro$liny. Zaletg tej techniki, drugie;
pod wzgledem upowszechnienia po wektorowej Agro-transformacji, jest niezaleznosc
od kompatybilnosci wektora i biorey, ezyli mozliwos¢ transfekeji praktycznie kazdego
rodzaju materiatu roslinnego. Dzigki temu udalo sig zmodyfikowaé liczne ro$liny nie-
chetnie poddajace si¢ metodom wektorowym. Ponadto, mniejsze sq ograniczenia co do
wielkosci wprowadzanego transgenu (i liczby genow). Wadami jest mniejsza niz w przy-
padku metod wektorowych, kontrola nad procesem ,.doklejania” obcego DNA do genomu
biorcy i wprowadzanie wielu kopii jednoczesnie [Majewska-Sawka i Plagder 2009].

Techniki wektorowe

Agrobacterium (agro-transformacja)

Transformacja przy uzyciu wektora bakteryjnego Agrobacterium jest obecnie
najczesciej stosowana do otrzymania uzytkowych odmian roslin GM. Wykorzystuje
specyficzne wlasciwosci plazmidow zawartych w komérkach Gram-ujemnych patogen-
nych dla roslin bakterii glebowych z rodzaju Agrobacterium, glownie A. rumefaciens i A.
rhizogenes. Bakterie te w naturalny sposob umieszezajg w komérkach gospodarza czgsc
swojego materialu genetycznego w postaci plazmidow. Fragmenty plazmidu integruja
sie z genomem jadrowym gospodarza dzigki specjalnym sekwencjom granicznym. W bio-
technologii stosuje sig odpowiednio przygotowane konstrukty zintegrowane z plazmidami
pozbawionymi genéw wywolujacych chorobg ale z zachowanymi genami wirulencji. Po
otrzymaniu odpowiednio zmodyfikowanego szczepu bakterii (metodg elektroporacji),
infekcja komaorek docelowych jest wzglednie tatwa, moze odbywac si¢ poprzez infiltracjg,
naciecie a nawet posmarowanie rosliny, lub hodowli tkankowe] zawiesing bakterii.
Szczegoly tego procesu zalezg zardwno od ro$liny (gatunek., odmiana, genotyp) biorcy,
jak i od charakterystyki transgenu. Po przeprowadzeniu selekeji materialu transformowa-
nego, nastepuje regeneracja i rozmnozenie wybranych linii transgenicznych i ewentualnie
dalsze czynnosci hodowlane [Gelvin 2003, Majewska-Sawka i Plader 2009].

Wektory wirnsowe
Przeciwnie do biotechnologii komorek zwierzecych, u roslin sa obecnie rzadko stosowane
do uzyskania roslin GM z powodu przewagi metod opartych na Agrobacterium. Wekto-
rami mogg by¢ wirusy RNA (jak np. mozaiki tytoniowej) i DNA (jak mozaiki kalafiora),
ktdre najczesciej sa odpowiednio zmodyfikowane, zeby nada¢ im pozadane z punktu
widzenia hodowli wlasciwosci (np. obnizy¢ patogennoéé, przy zachowaniu wirulencji).
Proponowane zastosowania sa najczgsciej zwigzane z transformacja genami kodujgcymi
rézne terapeutyczne peptydy, jak przeciwciata, czy immunogenne epitopy antygendow
zroznych patogendw [Porta i Lomonossoff 2002].

Jak wykrywa si¢ modyfikacj¢ genetyczng?
W Unii Europejskiej dziata European Union Reference Laboratory (EURL,
http://gmo-crl jrc.ec.europa.eu/) for GM Food and Feed - laboratorium referencyjne dla

genetycznie modyfikowanej zywnosci i pasz. Jest to przedsigwzigcie afiliowane przy
unijnym Instytucie Zdrowia i Ochrony Konsumentdw, jednym z siedmiu wspélnotowych
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centrow badawczych zarzadzanych przez Komisj¢ Europejska (EC Joint Research Center)
majace siedzibe w Ispra, we Wioszech. Laboratorium to dziata na podstawie powyzej
wspomnianych wspélnotowych aktow prawnych (rozporzadzenia 1829/2003, 882/2004,
619/2011. oraz 1981/2006 o dziatalnosci EURL), scisle wspolpracujgc z europejskg
siecig laboratoriow GMO (The European Network of GMO Laboratories (ENGL)).
ENGL zizesza 97 laboratoriow z painstw czlonkowskich Unii Europejskiej oraz 3 innych
krajow (Norwegii, Szwajcarii, Turcji).

Jednym z zadan EURL jest opracowanie i weryfikacja metod detekeji materialu
genetycznego pochodzgcego z GMO w réznych matrycach, szczegdlnie minimalnych
ilogci w produktach wysokoprzetworzonych, nawet takich jak czekolada czy ketchup. Na
stronie internetowej EURL publikowane s regularnie najnowsze zalecenia i bardzo
szczegotowe procedury wykrywania GMO i produktow z nich wytwarzanych, dlatego
nie bede w tym miejscu przytacza¢. Warto tylko wspomnie¢, ze dotyczq one zarowno
jakosciowych, jak i ilosciowych oznaczen i w wigkszosci opierajg sig na technikach PCR.
Ponadto, znajdujg si¢ tam ostrzezenia i komunikaty o nieautoryzowanych przypadkach
wprowadzania na teren EU zywnosci GMO.

Istotne w niebudzacej watpliwosci identyfikacji materiatu GM jest, ze przedmiotem
detekeji sg charakterystyczne dla transgenu sekwencje DNA, raczej niz produkty samych
genow (zmienione lub nowe bialka, inna charakterystyka substancji czy produktu finalnego)
[Malepszy i wsp. 2009, Kamle i Ali 2013]. Konsekwencja tego jest koniecznos¢ wypo-
sazenia laboratoriow kontrolnych w odpowiedni sprzgt oraz dysponowanie wyksztalcong
w kierunku technik molekularnych kadra. Sg jednak takze dostgpne na rynku, szybkie
testy immunologiczne (ImmunoStrip®) na paskach, na ktérych pojawiajg sig prazki
w miejscach charakterystycznych dla immunoreaktywnego produktu — wykrywajgce
cechy Bt, RR, fosfotransferaz¢ neomycyny (wyjasnienia w dalszej czgdei artykufu).
Czulo$é tej metody jest wysoka, jednak mozliwe sg zarowno odezyty falszywie dodatnie
(gdy biatko nie pochodzi z transgenu) jak i ujemne (gdy mimo wprowadzenia transgenu
biatko nie jest wykrywane).

Przyklady roslin GM w uprawie i zywnoSci

W hodowli ro$lin uprawnych wspomaganej biotechnologia, metody inzynierii
genetycznej wspomagaja ulepszanie zwykle tylko kilku cech uzytkowych, do ktérych
nalezg najczgscie):

» odporno$¢ na herbicydy
+ odporno$¢ na szkodniki i patogeny
« modyfikacja skladu lub wlasciwosci plonow i produktéw z nich uzyskiwanych

W réznych krajach $wiata (chociaz glownie w U.S.A.), zarejestrowane zostaly
(wedlug bazy ISAAA, do roku 2013), nastepujace roéliny uzytkowe zmodyfikowane
genetycznie do zastosowan agrob iotechnologicznych
Agrostis stolonifera; mietlicarozlogowa,

Betavulgaris; burak zwyczajny (cukrowy),
Brassicanapus; kapusta rzepak,
Brassicarapa; Kapustarzepa,
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Capsicum annuun;, paprykaroczna - stodka,
Carica papaya; melonowiec zwyczajny (papaja),
Cichorium intybus; cykoria podréznik,
Cucumis melo; melon,

Cucurbita pepo; dynia zwyczajna— cukinia,
Dianthus caryophyllatus; gozdzik ogrodowy,
Glyeine max; sojauprawna,

Gossypium sp.; bawetna,

Linum usitatissimum; len zwyczajny,
Lvcopersicon esculentum; pomidor zwyczajny,
Medicago sativa, lucerna siewna,

Nicotiana tabacum; tyton szlachetny,
Oryzasativa, ryz siewny,

Petyniasp.; petunia,

Phaseolus vulgaris; fasola zwyczajna,

Populus sp.; topola,

Prunus domestica; sliwadomowa,

Rosasp.; roza,

Saccharum officinarum; trzcina cukrowa (cukrowiec lekarski), Solanummelongena, psianka
baklazan,

Solanum fuberosum; ziemniak,

Triticum aestivale; pszenica zwyczajna,

Zeamays; kukurydza zwyczajna,

Ros$liny odporne na herbicydy

Najbardziej znanym przykiadem, réwnoczesnie budzacym ostatnio najwigcej
kontrowersji sa rosliny ze zmodyfikowanym genem kodujacym syntazg 5-enolopiro-
gronylo-szikiminiano-3-fosforanu (5-enolpyruvylshikimate-3-phosphate synthase (EPSPS),
nadajacym uprawom tolerancj¢ na glifosat - uniwersalny (niespecyficzny) srodek chwa-
stobbjczy. Glifosat jest fosforoorganicznym aminokwasem (N-(fosfonometylo)glicyna).
Enzym EPSPS, punkt uchwytu glifosatu jest niezbgdny w biosyntezie aminokwasow
aromatycznych [Devine 2005].

W zmutowanej formie, enzym pozostaje aktywny w obecnosci herbicydu, dzigki
czemu uprawa potraktowana opryskiem nie ulega uszkodzeniu, a jest skutecznie pozba-
wiana konkurencji chwastow. Mozna wigc stosowac ten, jeden z najskuteczniejszych
herbicydéw w uprawach rosnacych bez obawy ich uszkodzenia. Przez wiele lat stosowania
glifosatu, przyjeto sig uwazaé ten $rodek za wzglednie bezpieczny dlasrodowiskaizdrowia.
Wraz ze wprowadzeniem przez wiodacego producenta preparatow glifosatowych, roslin
tolerujacych ten zwiazek, znanych jako RoundupReady® (RR) powstaty jednak watpli-
wosci co do bezpieczefistwa stosowania w innym niz dotychczas, rezimie agrotech-
nicznym. Pojawiaja si¢ takze opinie o zagrozeniu nadmiernym uzyciem przez nieprze-
strzegajacych wskazan plantatoréw, oraz mozliwoscia wyselekcjonowania chwastow
odpornych.
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Ten pierwszy zarzut jest zwigzany takze z nie calkiem zwery fikowanymi danymi
o chronicznej toksycznosci glifosatu, migdzy innymi wzgledem gospodarki hormanalnej
organizmoéw ssakdéw (w tym cztowieka) [Watanabe i wsp. 1998, Calas 2008]. W teii
sytuacji, wrogos¢ wzgledem roslin RR wynika raczej z obaw przed samym herbicydem.
Ostatnie publikacje wskazujace na negatywny wplyw zywienia kukurydza RR [Seralinii
wsp. 2012, 2013] wzbudzily szeroki odzew opinii publicznej oraz burzliwg dyskusje
wérod naukowceow i praktykow [Butler 2012, Arjoi wsp. 2013]. Wykazana silna teratogen-
no$é i zaburzenia procesow reprodukeji u gryzoni karmionych ziarnem RR miata wiasnie
wynika¢ z ponadnormatywnej zawartosci herbicydu, a nie z samego faktu ekspresji zmu-
towanego biatka odpornego na glifosat.

Oprocz kukurydzy, gen opornej na glifosat EPSPS wprowadzono do lucerny,
rzepaku, soi, Inu, bawelny, ziemniaka, ryzu, buraka cukrowego. Istnieja takze zarejestro-
wane odmiany (burak, kukurydza, rzepak) posiadajace dodatkowa modyfikacjg uodpar-
niajacy na glifosat, mianowicie gen goxv247 z Ochrobactruim anthropi, kodujacy oksydaze
glifosatu. Enzym ten katalizuje degradacj¢ herbicydu do kwasu aminometylofosfono-
wego i glioksalanu. Jest to takze po czesci odpowiedz na kwesti¢ zanieczyszczenia mate-
riatu roslinnego $ladami herbicydu, gdyzro$lina mogtaby sama go usuwac.

Sa tez GM rosliny tolerujgce inne herbicydy, np. sulfonylomocznikowe (len
uprawiany w Kanadzie i USA, niedopuszczony w EU ani do uprawy, ani do spozycia
i przetworstwa, ale znajdowany w materiale importowanym z Ameryki). Glufosinat (fo-
sfinotrycyna), stosowany tez jako sl amonowa, jest innym fosforoorganicznym aminokwa-
sem, na ktéry tolerancja jest wprowadzana do roslin uprawnych. Gen kodujacy acylo-
transferaze fosfinotrycyny (PAT) pochodzi ze szczepow Streptomyces. Najpowszechniej
uprawiane s3 odmiany rzepaku (Kanada, USA, Australia), importowane takze do EU.
Dopuszczone, uprawiane giéwnie w USA sg takze: bawelna, soja, ryz, cykoria, Kuku-
rydza. Niektore sg takze zaaprobowane do importu na teren EU. Problemem moze by¢
takze w tym wypadku, nie do koica wykluczona mozliwosé szkodliwego pddzialywania
niefrasobliwie uzytego samego herbicydu raczej niz transgenu [Watanabe 1998, Mac-
Kenzie2007, Calas 2008].

Innym problemem, ktory trzeba braé pod uwage w polityce wzgledem GMO, jest
potencjalny horyzontalny transfer gendw tolerancji na herbicydy do dziko rosnacych
ro$lin pokrewnych wskutek zapylenia pytkiem GM. W celu zniwelowania takiego zagro-
zenia, do nowszych odmian wprowadza si¢ gen barnazy (forma rybonukleazy), ktory
powoduje degeneracje tapetum i obumieranie pytku, przez co rosliny te sa meskosterylne,
niezdolne do zapylania.

Rosliny odporne na szkodniki

Najstynniejsza modyfikacja genetyczna upowszechniana pod akronimem ,,Bt”,
majaca na celu wyhodowanie ro$lin nie atakowanych przez owady, polega na wprowa-
dzeniu genu kodujacego biatkowe toksyny bakteryjne. Jest to produkt metabolizmu
Bacillus thuringiensis, bakterii glebowej spokrewnionej z pateczka waglika, produkujgcej
w fazie sporulacji toksyczne dla owaddw biatka- §-endotoksyny. Opryski zawiesinami B.
thuringiensis albo preparatami proteinowymi z tej bakterii byly stosowane w ochronie
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upraw juz od dziesiatkow lat. [stnieja formy biatek oraz szczepy B. thuringiensis o rdzne;j
specyficznosci wobec larw owadow, np. chrzgszezy, motyli czy muchowek (np. komarow)
[Rohiwsp.2007]

Geny kodujgce te bialka opisywane skrétem cry (od crystal toxins) majq takze
wiele wersji wykorzystywanych do transformacji roslin przez korporacje biotechnolo-
giczno-agrochemiczne.

Pierwsze udane proby uzyskania roslin odpornych na atak szkodnikéw owadzich
zakonficzono juz w latach '80 XX wieku.Bawetna produkujaca biatka CRY jest w upra-
wach od roku 1996. Nieco pozniej wprowadzono modyfikacje genami kodujgcymi inne
owadobdjcze biatka z B. thuringhiensis — zwanymi vip (od vegetativeinsecticidal-
proteins), gdyz sa produkowane w fazie wzrostu wegetatywnego bakterii [Sauka i wsp.
2012].

Mechanizm dzialania bialek entomotoksycznych z B. thuringiensis jest wielokie-
runkowy, wywolujg one degeneracje i nekroze komorek epitelialnych jelita srodkowego,
faczgc sie zréznymireceptorami i zaburzajge sygnaty komorkowe [Vachoni wsp.2012 ]
Obecnie, kilka wiodacych koncerndéw agrochemicznych posiada w swojej ofercie takie
rosliny ,,Bt”, jak (w kolejnosci od najwickszej liczby zarejestrowanych odmian): kuku-
rydza, bawetna, ziemniak, ryz, soja, topola, pomidor, baktazan. Wigkszo$¢ z nich to
rosliny dodatkowo niosgce kombinacje kilku cech GM w réznych konfiguracjach, np.
tolerancji na herbicydy, odpornosci na choroby wirusowe, czy, zmienione wiasciwosci
uzytkowe. Czesto stosowane jest, podobnie jak w innych przypadkach, wstawianie mar-
kerow selekcyjnych w postaci genéw opornosci na antybiotyki aminoglikozydowe lub
beta-laktamowe.

Ciekawe jest takze zarejestrowanie i wprowadzenie kilku odmian, w tym kuku-
rydzy i bawelny przez rzady panstw azjatyckich (Chiny, Indie, Birma)[Head iGreenplate
2012].

W EU jak dotad, dopuszczono do uzytku (nie do uprawy) 36 odmian kukurydzy,
pie¢ odmian bawelny i dwie odmiany soi. Do uprawy zaaprobowano jedng odmiane
kukurydzy (MONS810), niosgcg gen Bacillus thuringiensis subsp. kurstaki Cry L Ab, ko-
dujacy biatko toksyczne dla motyli (migdzy innymi dla orhacnicy prosowianki - Ostri-
nianubilalis), oraz dwa geny tolerancjina glifosat.

Potencjalne zagrozenia mozna podzieli¢ na udokumentowane oraz takie, co do
ktorych nie ma pewnosci. Do pierwszych z pewnoscia zalicza si¢ uzyskiwanie odpor-
nosci pzez szkodniki, np. oporne osobniki szkodnika bawetny Pectinophoragossypiella
[Brevaultiwsp.2012]

Zaobserwowano takze wigksze narazenie roslin Bt uprawianych be opryskow
isektycydami na atak szkodnikéw roznoskrzydtych (mszyce), na ogot mato wrazliwych
na kontakt z roslinami Bt. Poza tym nawet przy stosowaniu insektycydéw, przy zmniej-
szonych dawkach, owady uzyskuja nanie odpornosé. [Chougulei Bonning 2012}

Jako jeden ze sposob6w na odpornosé¢ szkodnikéw, proponuje si¢ rozpowszechniania
odmian (np. uzyskanych przez krzyzowanie)zawierajacych kilka izoform biatek B.t. dla
zminimalizowania ryzyka presji selekcyjnej w kierunku opornosci—tak zwana , strategia
piramidowa”. Jednakze oznacza to zwigkszenie zakresu modyfikacji, no i koniecznos¢
przeprowadzenia procedur rejestracyjnych oraz oceny wptywu na zdrowie i Srodowisko.
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Inne propozycje polegaja miedzy innymi na specjalnych zabiegach uprawowych
[Headi Greenplate 2012] .

Innym powaznym problemem ekologicznym jest mozliwosé toksycznego dziata-
nia na owady inne niz docelowy. Dotyczy to takze niektérych gatunkow zagrozonych lub
rzadkich, ktore nie sg bezposrednio zwigzane z GM uprawg. Istniejg badania sugerujace
transport pytku zawierajacego toksyny CRY z wiatrem, deszczem i wodami pltyngcymi
na odleglosci wystarczajace do wywierania toksycznego wptywu, jak i takie, ktore to
kwestionujg [Scriber 2001,EFSA2013].

Po przeciwne;j stronie polemiki mozna przytoczyé dane wskazujace na korzystny
dla okolicznego rolnictwa wptyw upraw Bt, ktdre zmniejszaja liczebnosé szkodnikow
w sgsiedztwie. W ten spos6b moga paradoksalnie chroni¢ nawet uprawy tak zwane ,.ekolo-
giczne” przed koniecznoscia stosowania opryskow. Badania opinii w USA wskazujg, ze
ok % respondentéw preferowaloby zmodyfikowang genetycznie kukurydze Bt, jesli
bytaby mniej od konwencjonalnej opryskiwana pestycydami chemicznymi {Shelton 2012].

Rosliny o zmienionych wlasciwosciach odzywezych/uzytkowych

Goldenrice

Jak dotad, roéliny o zmienionym skiadzie chemicznym plonu stanowig wyrazng
mniejszo$¢ wérod GMO.

Moze najstynniejszym przyktadem takiej rosliny jest tak zwany ,,ztoty ryz”
(Golden rice). Zboze to bylo kilkukrotnie do$¢ pozytywnym bohaterem artykutéw
w prasie, programow telewizyjnych, wystapien publicznych (m. in. Polityka, ,,Wojna
o zloty ryz” M. Rotkiewicz 2014, 2939, 74-76... ...). Paradoksalnie, stal si¢ ,,zloty ryz”
takze obiektem dos¢ stanowczych atakow przeciwnikoéw GMO (wiecej na ten temat na
koniec tego akapitu oraz na stronie projektu http://www.goldenrice.org).

Czym jest ,,zloty ryz”? Jak sugeruje nazwa, jest to roslina wytwarzajgca z6tto
zabarwione ziarna, ktérych endosperm gromadzi B-karoten, czego nie czyni zadna
zkonwencjonalnych odmian ryzu siewnego.

Zostat on wytworzony w celu zwalczania hipowitaminoz A, endemicznie poja-
wiajgcych si¢ w kulturach zywieniowych opartych na ziarnach ryzu, szczegdlnie u dzieci
i kobiet cigzarnych. Najwigksze narazenie (nawet ponad 40%) na subkliniczne niedobory
witaminy A wystepuje w takich panstwach jak Kambodza, Laos, Burkina Faso, Senegal,
Sierra Leone, ale dotyczy tez krajow rozwinigtych cywilizacyjnie i technologicznie jak
Chiny, Indie, Indonezja, Tajlandia. Modyfikacja polega na wprowadzeniu genu syntazy
fitoenu z narcyza zo6ltego (pierwsza generacja o zawartosci B-karotenu 1.6pg/g) lub
kukurydzy (druga generacja o zawartosci do 31 pg/g) oraz bakteryjnego (z Pantoea
ananatis) genu desaturazy karotenu (cr#l). Szczegolnie wazny jest ten drugi enzym, gdyz
pozwala oming¢ kilka etapdw biosyntezy typowych dla roslin, ale nieobecnych w skro-
biowym endospermie ryzu. Zastosowano technik¢ Agro-transformacji z markerem
selekcyjnym opornosci na higromycyne.

Pierwsze formy ,,zlotego ryzu” uzyskano w roku 2000, ale prace sg kontynuowane
w celu wprowadzenia tej cechy do odmian lokalnych w najmniej rozwinigetych rejonach
AzjiiAfryki. Projekt,,goldenrice” ma charakter humanitarny, a nie komercyjny. Niemnie;j,
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wymagania regulacyjne w odniesieniu do GMO sq takie same jak dla wysokowar-
tosciowych roslin sprzedawanych przez koncerny agrochemiczne, czyli bardzo trudne do
spelnienia przez organizacje non-profit [Potrykus 2013]. Przeciwnicy GMO twierdzg
wszakze, iz ,,golden rice project” jako przedsigwzigcie humanitarne, jest tylko pretekstem
wspoifinansujacej badania korporacji dla przekonania ludnosci i wladz krajow slabo
rozwinietych do akeeptacji GMO.Ponadto, podkresla sig brak danych zapewniajgcych
bezpieczeiistwo stosowania, brak wystarczajaeej edukacji spotecznosci lokalnych, a takze
niewlasciwe lokowanie funduszy, ktére powinny by¢ raczej przeznaczone na zwalczanie
problemu metodami wolnymi od GMO. Dlatego trudno jest obecnie przewidzie¢ czy
,zloty ryz” spelni poktadane w nim nadzicje.

S. tuberosum —ziemniak Amflora®

Jest to jedyny jak dotad przyklad rosliny dopuszczonej do uprawy na terenie
paistw cztonkowskich EU. Istotg modyfikacji jest w tym wypadku poprawa wiasciwosci
uzytkowych bulw wykorzystywanych do otrzymywania skrobi przemyslowej stosowanej
miedzy innymi w przgdzalnictwie, papiernictwie i betoniarstwie. W ziemniaku odmiany
Prevalent, metodg insercji transgenu zawierajgcego fragment genu w orientacji antysensow-
nej, zahamowano (wyciszono) ekspresje genu uczestniczacy w biosyntezie amylozy —
gbss (granule bound starch synthase - zwigzanej z granulami syntazy skrobiowej).
Markerem selekeyjnym jest opornos¢ na ncomycyng (gen fosfotransferazy 1l neomycyny).
Wskutek tego zabiegu, kartofle zawieraja skrobig zbudowana prawie catkowicie zamylo-
pektyny. Skrobia taka jest odporniejsza na retrogradacjg i przez to pozadana przez przemyst
skrobiowy.

W przypadku Amflora® nie podnosi si¢ zasadniczych zarzutow dotyczacych
kwestii bezpieczenstwa zywnosci, gdyz odmiana ta nie jest przeznaczona do spozycia.
Zastrzezenie budzi jak w niemal wszystkich GMO uzycie antybiotykoopornosci jako
cechy selekeyjnej. Nie mozna oczywiscie wykluczyé niezamierzonych wypadkow wym ie-
szania bulw GM z odmianami spozywczymi (rozmyslne sg raczej nieprawdopodobne
z powodu nieoplacalnosci), jednakze modyfikacja nie spowodowala obecnosci produktow
potencjalnie niebezpiecznych. Co ciekawe, producent zastosowal tu analogiczne rozwig-
zanie jak w pierwszej w historii dopuszczonej w roku 1994 na rynek zywnosci nieprze-
tworzonej pomidorze FlavrSavr®, ktéry wskutek wyciszenia genu poligalakturonazy
wytwarzal owoce moggce proces dojrzewania przechodzié¢ na roSlinie bez stosowania
egzogennych preparatow. Warto zwroci¢ uwage, iz technologia antysensowna w istocie
nie przenosi sekwencji kodujacych produkt docelowy z innych organizméw, a jedynie
markery selekeyjne, zwykle z bakterii.

Kilka gatunkéw —soja, rzepak, len, konopie, zostalo zmodyfikowanych w kierun-
ku zmiany profilu kwaséw tluszczowych.Niektore odmiany soi i rzepaku sq juz uprawiane
sg glownie w Ameryce Pélnocnej i w Japonii. W soi, wykonano nastepujace modyfi-
kacje:zablokowano konwersjg kwasu olejowego (oleinowego) do linolowego dzieki wy-
ciszeniu genu delta-12-desaturazy, uzyskujgc podwyzszenie zawartosci kw. olejowego
223 do 86%, obnizono zawartos¢ nasyconych kwasow tluszczowych na korzys¢ kwasu
olejowego przez wyciszenie metodg RNAI (interferencji RNA) tioesteraz bialek trans-
portujgcych acylo-acyle klasy FATB, wprowadzono gen delta-6-desaturazy z pierwiosnka
(Primula juliae) i delta-15-desaturazy z grzyba Newrospora crassa uzyskujac produkcje
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kwasu stearydynowego (®-3).Ponadto, w Kanadzie, USA, Meksyku i Japonii dopuszczono
kukurydze o podwyzszonej zawartosci lizyny.

Rosliny GM w biotechnologii farmaceutycznej

Genetycznie modyfikowane komorki zrédlem biofarmaceutykow

Przez wiele lat podejmowano na skal¢ eksperymentalng proby wytwarzania
réznego typu bialek terapeutycznych w roslinach transgenicznych. Wiazano z tymi
eksperymentami wielkie nadzieje na stworzenie chocby tak zwanych jadalnych szcze-
pionek czy przeciwcial. Ukuto nawet metaforyczny termin ,,bioreaktor roslinny” czy
,fabryka rodlinna” w znaczeniu organizmu ro$linnego jako miejsca produkcji lekow
biatkowych. Z kolei pojecie ,,molecular farming” — wprowadzono jako wykorzysty-
wanie uprawy polowej roslin GM do produkcji biatek terapeutycznych [Malepszy i wsp.
2009]. Niestety mimo wielu lat badan i wysitkow licznych zespotéw, nie wspominajac
juz o nakfadach finansowych, wigkszo$¢ z tych, modnych do niedawna zamierzen nie
spotkato si¢ z pozytywnym przyjeciem. Wciaz wige nie ma na §wiecie zarejestrowanego
przyktadu produkowania biofarmaceutyku w zbozach, owocach, czy tez warzywach
uprawianych na polach i w ogrodach. Trudnosci i zastrzezenia wobec tego podejscia do
produkcji farmaceutycznejbyly i sa dos¢ liczne. Przede wszystkim, problemem jest
zapewnienie bezpieczenstwa stosowania, dawkowania oraz kontrolowanej dystrybucji.
Podobnie, kwestie nadzoru farmaceutycznego w stosunku do upraw wymagatyby zupetnie
nowych rozwigzan prawnych i praktycznych. Nie bez znaczenia sa tez hamujace rozwdj
badan w tej dziedzinie, restrykcyjne przepisy w wielu krajach zaawansowanych technolo-
gicznie, przede wszystkim w Europie.

Jednakze, w roku 2012, po raz pierwszy w historii biotechnologii dopuszczono
do rejestracji (FDA, oraz wiele innych krajow, jak Izrael, Brazylia) biofarmaceutyk
produkowany dzigki heterologicznej ekspresji w komérkach roslinnych [Kraemer 2012].
Komorki te naleza do powszechnie znanego warzywa — marchwi zwyczajnej (Daucus-
carota). Nie jest ona jednak produkowana w postaci korzenia, a w specjalnych ,,jednora-
zowych” bioreaktorach z tworzyw polimerowych w postaci zawiesiny komorkowej.
Technologia ta jest znacznie tansza i stwarza mniej potencjalnych zagrozen niz hodowla
transgenicznych komorek zwierzgcych, obecnie dominujacych w produkeji biofarma-
ceutykow.

Nowym lekiem z transgenicznych komorek marchwi jest taligluceraza alfa
(rekombinowana glukocerebrozydaza) do iniekcji, stosowana w chorobie Gauchera.
W badaniach klinicznych jest obecnie réwniez doustna wersja w postaci odpowiednio
spreparowanych komérek marchwi. Ponadto, system ten jest wykorzystywany do ekspresji
bedacych przedmiotem procedur rejestracyjnych, innych biofarmaceutykow, migdzy
innymi do terapii mukowiscydozy i chorobyFabry'ego (alfa-Galaktozydaza-A), chorob
autoimmunologicznych (przeciwciato anty-TNF) i kilka innych biatek.

Rosliny uprawne

Inny projekt, finansowany przez programy ramowe EU (www.pharma-planta.net),
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wprowadzit do badan klinicznych rekombinowane przeciwcialo przeciwko antygenowi
otoczki wirusa HIV w postaci dopochwowej, produkowane w komérkach GM tytoniu
zwydajnoécia 5 graméw biatkaz250 kg tytoniu.GM tytoi produkuje tez ludzki rekom bino-
wany kolagen, ktéry proponuje si¢ do wykorzystania w medycynie regeneracyjnej, estety-
cznej i ortopedii i jest obecnie poddany procedurom rejestracji [Stein i wsp. 2009].
W Japonii zaaprobowano do uprawy, przetworstwa i zywnosci, GMryz, zmodyfikowany
syntetyczng formg genu z szydlicy japoiiskiej (Cryptomeria japonica) kodujacym biatko
niosace kilka epitopéw (dla limfocytéw T) pomagajacych uzyskac tolerancje blon $luzo-
wych na alergeny pytku tego drzewa.
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Dr Bozena Karolewicz

Katedra i Zaktad Technologii Postaci Leku
Uniwersytet Medyczny im. Piastow Slgskich we Wroctawiu

MozliwoS$ci rozwoju stalych doustnych postaci leku
o modyfikowanym uwalnianiu

Synonimy pojecia ,, modyfikowac ”: korygowaé, poprawiaé, uzupelniaé, dopaso-
wywaé, dostosowywaé, przystosowywaé, regulowaé, ewoluowaé, polepszac, rozwijac,
przeksztalcac, zmieniaé

Wiekszos¢ konwencjonalnych/niemodyfikowanych doustnych postaci leku o tzw.
natychmiastowym uwalnianiu (immediate release dosage form IR), projektuje si¢ w celu
uwolnienia substancji aktywnej bezposrednio po podaniu. Okreslenie ,,zmodyfikowane

- uwalnianie” tzw. modified-release (MR) jest stosowane do opisu form leku, ktore charak-
teryzuje celowo zmieniana/regulowana szybko$¢ uwalniania i wchianiania substancji
leczniczej oraz/lub miejsce zlokalizowania tego dziatania. Systemy MR sg konstruowane
wcelu:

» modulowania pozornej absorpcji (uzyskania powolnego wchlaniania wynikajg-
cego zregulowanego szybkoscia uwalniania substancji z formy),

* regulowania miejsca uwalniania lekéw,

* osigganiakonkretnych celéw klinicznych.

Wsréd mozliwych koizysci terapeutycznych wynikajacych z opracowywania
systeméw o modyfikowanym uwalnianiu substancji wymienia si¢ poprawg skutecznosci
i bezpieczeinstwa terapii, uzyskiwana gtéwnie poprzez zmniejszenie wahan zmian st¢ze-
nia leku we krwi i redukcj¢ pojawiajacych si¢ dziatan niepozadanych, takze poprzez
poprawe wygody i compliance pacjenta oraz poprzez optymalizacj¢ wydajnosci terapii
i w efekcie redukcje czestosci dawkowania czy ilosci skfadnika aktywnego w postaci.
Projektowanie form MR pozwala réwniez na oangame kmetylu uwalniania substancy
podobnej do wlewu w potgczeniu z tatwoscig jej podania droga memwazyjnq, ogranicza
czesto draznigcy wplyw leku na zotadek oraz korzystnie zwigksza jego biodostgpnos¢
i selektywnos¢ dzialania.

Konstruowanie postaci o modyﬂkowanym uwalnianiu napotyka réwniez na
pewne ograniczenia, w$réd ktérych wymlema sig: mniejsze mozliwosci dostosowania
dawki, wzrost etektu pierwszego przejscia na skutek braku wysycenia enzymow meta-
bolizujacych lek, uwalnianie zalezne od czasu przebywania w przewodzie pokarmowym,
mato elastyczny schemat dawkowania i czgsto opozniony poczatek dziatania oraz zwykle
brak mozliwosci dzielenia, a w przypadku uszkodzenia formy mozliwo$¢ jednoczesnego
uwolnienia zbyt duzej dawki substancji. Biorgc pod uwage korzysci i ograniczenia
wynikajgce z projektowania postaci leku o modyﬁl\owanym uwalnianiu wytypowano
grupy substancji leczniczych, dla ktérych proponuje si¢ konstruowanie takich form.
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lub kwasow tluszczowych, a jego dostepno$¢ zalezna jest od: pH srodowiska, obecnosci
enzymow trawigcych lipidy oraz od obecnoéei positku. Za przyklady ulegajacych erozji
matryc mogg postuzy¢ preparaty Procan SR zawierajace prokainamid oraz Imdur
zawierajgce monoazotan izosorbidu. Podanie preparatu Procan SR co 6 godzin zapewnia
uzyskanie $redniego stezenia prokainamidu i jego aktywnego metabolitu N-acetylo-
prokainamidu w surowicy w stanie stacjonarnym, poréwnywalne do zastosowania
konwencjonalnej kapsutki o natychmiastowym uwalnianiu podawanej co 3 godziny.
W Tab. 1. przedstawiono poréwnanie parametréw farmakokinetycznych po podaniu
jednorazowym i wielokrotnym preparatéw zawierajacych 60 mg mononitratu izosorbidu
oniemodyfikowanym (Ismin) i modyfikowanym uwalnianiu (Imdur).

| _ . Podanie jednoi-azowe " Podanie wielokrotne
' Parametr Ismin 60 mg Imdur 60 mg Ismin 60 mg Imdur 60 mg
" Caax(ng/ml) | 1242-1534 | 424541 | 557572 1151-1180
Tom () © 0,607 | 3145 | 2942 3,132
| AUC (ng*l/ml) | 8189-8313 |  5990-7452 6625-7555 14241-16800
T T 4,8-5,1 6,3-6,6 6,2-6,3 6,26,4
CI/F (ml/min) 120-122 151-187 132-151 119-140

Ismin-preparat o niemodyfikowarnym uwalnianiu

Tab. 1. Poréwnanie parametrow farmakokinetycznych po podaniu jednorazowym i wielokrotnym prepa-
ratow zawierajgcych mononitrat izosorbidu o niemodyfikowanym i modyfikowanym uwalnianiu.

Ciekawe rozwigzanie technologiczne stanowig ulegajace erozji matryce o wlasci-
wosciach bioadhezyjnych, ktore rozpuszczajg si¢ powoli i uwalniaja lek w jamie ustne;j,
umozliwiajac jego wchlanianie przez btony sluzowe po umieszczeniu pomigdzy dzigstem
i policzkiem. Przykladem takiej postaci leku jest zaprezentowany na Rys. 2. preparat
Actiq z cytrynianem fentanylu dostgpny w formie pastylki umieszczonej na uchwycie,
stosowany w premedykacji i w onkologii jako lek przeciwbolowy.

ACTIOQ ACTIO™

400 meg fontanvl

Rys2. PreparatActiqzcytrynianem fentanylu.
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Rys.3. Srednie stezenia cytrynianiu fentanylu w surowicy u dorostych po podaniu preparatu Actiq w 4
réznych dawkach.

Matryce obojgtne otrzymywane s3 z polimeréw tj. polietylen, polioctan winylu, poli-
metakrylany. Stiza do opracowania form z substancjami o wiasciwosciach hydrofilo-
wych, uwalnianych z nich niezaleznie od pH, obecno$ci enzymow, zaleznie natomiast od
rozpuszczalnosci tych substancji w plynach przewodu pokarmowego. Kolejny typ syste-
méw monolitycznych stanowia matryce hydrofilowe,zbudowane z nietrawionych, ale
ulegajacych powolnej defragmentacji polimerdw tj. karboksymetyloceluloza, metylo-
celuloza, hydroksypropylometyloceluloza, alginian sodowy. Do postaci lekow otrzymy-
wanych na bazie matryc hydrofilowych zalicza si¢ preparaty Calan SR i Ispotin SR
z werapamilem, Seldane D z terfenadyng i pseudoefedryng oraz Tylenol ER z parace-
tamolem. Na Rys. 4. zobrazowano zmiany stezenia paracetamolu we krwi po podaniu 2
kapsutek o przedtuzonym uwalnianiu (ER) w zestawieniu z podaniem 4 kapsutek kon-
wencjonalnych, podanych w dwoch dawkach. Z kolei w Tab. 2. porownano parametry
farmakokinetyczne uzyskane po jednorazowym podaniu preparatéw Isoptin konwencjo-
nalnego i o przedtuzonym uwalnianiu.

A¥4
——®— Tylenol 650 mg

(ER)
R A e Tylenol 325 mg

= # \‘ j \
stezenie i \ \
{pg/mi) , N \

\\ . b
i . . e
S \‘_‘_. - =

-] 2 4 & L) ®w 17
czas ()

Rys.4. Poréwnanie zmian stezenia paracetamolu we krwi po podaniu 2 kapsutek o przediuzonym uwalnianiu
(ER) z4 kapsulkami konwencjonalnymi, podanymi w dwach dawkach: w czasie 0 i po 4 godzinach.
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Parametr ' 1sopth1 Isopt'in SR
Konwencjonalna tabletka Tabletka o przedtuzonym
| (240 mg) uwalnianiu (240 mg)
. R-werapamil | S-werapamil R-werapamil | S-werapamil
Comng/ml) | 258 90 1 601 T 11,3
Tiax (h) 1,46 | 1,58 j 10,8 _ 11,8

. AUCous (ng/ml/h) | 1250 261 | 918 _ 150

L
Tab. 2. Porownanie parametréw farmakokinetycznych po jednorazowym podaniu preparalu konwencjonal-
nego i preparatu o przedtuzonym uwalnianiu.

Systemy zbiornikowe

Typowy system zbiornikowy skfada si¢ z rdzenia zawierajacego lek, otoczonego
stalg, nierozpuszczalng membrang z polimeréw tj. hydroksypropyloceluloza, etyloceluloza,
poli(octan winylu). Porowata membrana jest tworzona poprzez wprowadzenie do jej
struktury dodatkowych, rozpuszczalnych, badz wyptukiwanych w kontakcie z medium
substancji, zapewniajac w ten sposob okreslong dyfuzje leku z systemu. Szybkosé
uwalniania leku z takich no$nikow jest funkcjg rozpuszczalnosci substancji, grubosci
blony i wlasciwosci obu: blony i substancji dodatkowych, tworzacych pory. Przyktadem
systemu zbiorikowego jest preparat Wellbutrin XL z chlorowodorkiem bupropinianu,
z ktérego uwalnianie substancji przedstawiononaRys. 5. |

|
150 mg bupropion =g ‘
(x-relgase. Impax Labs. "Budeprion XL%)

__,
=
I

150 mg bupropion -}

{x-relcase, Biovall, "Wellbulrin XL7}

o
=]

wn
[=]

30

20

srednie stgzenie w osoczu {ng/mil)
Foy

czas (h)

Rys. 5. Przebieg zmian st¢zenia chlorowodorku bupropionianu w osoczu po podaniu 2 preparatow o prze-
dtuzonym uwalnianiu, w tym formy zbiornikowej - Wellbutrin XL.
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Systemy osmotyczne tzw. pompy osmotyczne

Pompy osmotyczne sg systemami sktadajacymi sie z zawierajacego lek rdzenia
otoczonego nierozpuszczalng btong. Pompa dodatkowo wyposazona jest w otwor, przez
ktory uwalnia si¢ substancja lecznicza, a w rdzeniu znajduje sie $rodek osmotycznie
czynny. Tak zbudowane systemy sg znane jako tzw. elementarna pompa osmotyczna (EOP),
a uwalnianie z nich leku jest kontrolowane poprzez naplyw wody przez poétprze-
puszczalng membrang do wnetrza systemu, na skutek czego wzrasta cinienie osmoty-
czne 1 nastgpuje wypychanie przez otwor rozpuszezonej substancji. Wielkos$¢ otworu, ktdry
moze wplywac na cisnienie osmotyczne i objetosé systemu jest tak zaprojektowana, by
zminimalizowaé dyfuzje i zapobiec wzrostowi cinienia hydrostatycznego. Obecnie
dostepne sa dwa rodzaje no$nikow opracowanych na bazie pompy osmotycznej: jedno-
komorowe opisane powyzej EOP oraz systemy dwukomorowe tzw. push-pull. Systemy
EOP sg projektowane dla substancji o waskim zakresie rozpuszczalnosci, np. w prze-
dziale 50-300 mg/ml, w celu uzyskania ich catkowitego uwalniania z kinetykg zerowego
rzedu. Systemy dwukomorowe przeznaczone sg gtéwnie dla substancji o nizszej rozpusz-
czalnosci lub w celu opracowania nosnikéw bardziej wysyconych lekiem. Dwukomo-
rowe systemy zbudowane sg z tabletki dwuwarstwowej push zawierajacej warstwe silnie
peczniejgcego polimeru i warstwe zawierajacq lek, w ktérych znajduja si¢ substancje
osmotycznie czynne. W przewodzie pokarmowym przez péiprzepuszczalng btone do
systemu przenika woda, in situ tworzy si¢ zawiesina lub roztwér substancji, ktory jest
wypychany przez otwor znajdujacy si¢ po stronie warstwy leku w wyniku pecznienia
polimeréw hydrofilowych. Uwalnianie leku z systeméw osmotycznych jest w zasadzie
niezalezne od $rodowiska uwalniania tj. pH czy typu nosnika. Wsréd substancji, dla
ktorych opracowano systemy OROS wymienia sie albuterol (Volmax), nifedypine
(Procardia XL), werapamil (Covera HS), oksybutynine (Ditropan XL), maleinian doksa
zosyny (Cardura XL), metylofenidat (Concerta), prazosyne (Alpress LP i Minipress XL)
1 karbamazeping (Tegretol XR). Typy dostgpnych systeméw osmotycznych schematy-
cznie przedstawiono na Rys 6.

, otwor systemu otwor systemu .
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otwor systemu
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otwor systemu
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Rys. 6. Typy systemoéw osmotycznych.
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Postacie leku o opéznionym uwalnianiu

Poza przedtuzonym i kontrolowanym uwalnianiem systemy MR pozwalajg réwniez
na uzyskanie form leku o opéznionym uwalnianiu leku w réznych odcinkach jelit. Formy
te dostarczaja substancj¢ czynng po rozpuszezeniu otoczki przy pH powyzej 6, co za-
chodzi w koficowym odcinku jelita kretego i okreznicy. Do preparatow takich nalezg
Salofalk, Claversal, Mesalal z mesalazyna, Bespirin, Encopirin, Po locard z kwasem ace-
tylosalicylowym, Naproxen EC, ES, Diclac, Olfen, Naklofen, Voltaren z niesteroido-
wymi lekami przeciwzaplanymi, Omar, Notis, Controloc z omeprazolem oraz Lipancrea
z pankreatyna.

Systemy o dojelitowym uwalnianiu

Opéznienie uwolnienia lekéw uzyskuje sie poprzez szereg zabiegow tj. pokrywanie
form lekow otoczka dojelitows z materiatow odpornych na pH tresci zolgdka, polime-
rami kwasowymi tj. octanoftalan celulozy, bursztynian acetylocelulozy, ftalan metyloce-
lulozy, poliftalan actylonitrylu czy poliestry kwasu metakrylowego tj. Eudragit® L.100
i S, ktore sg nierozpuszczalne i stabilne w kwasnym pH i rozpuszczajg sig¢ szybko po
osiagnigeiu jelita. Formy te opracowuje si¢ najezesciej dla substancji draznigcych Zotg-
dek tj. aspiryna, czy niektorych lekow wrazliwych na pH kwasne np. inhibitorow pompy
protonowej. Do typowych postaci dojelitowych zalicza si¢ powlekane dojelitowe ta-
bletki lub kapsulki oraz formy wielokompartmentowe tj. powlekane peletki zawarte
w kapsulce lub sprasowane w tabletce.

Systemy uwalniajace lek w okreznicy

Ukierunkowane uwalnianie leku w okreznicy jest korzystne terapeutycznie dla nie-
ktérych lekéw stosowanych w terapii wrzodziejgcego zapalenia okregznicy i w terapii
choroby Crohna. Podanie tych form umozliwia zapewnienie natychmiastowego lub
przedtuzonego uwalniania leku w jelicie grubym. Dla lekow, ktére sg dobrze wchianiane
z przewodu pokarmowego, przediuzone uwalnianie w okrgznicy jest rowniez wyko-
rzystywane w leczeniu nocnych napadow astmy lub dlawicy, przykladem takich lekow sg
preparaty: Adalat CC zawierajgey nifedyping i Verelan PM zawierajacy werapamil.
W celu optymalnego dostarczenia substancji do okreznicy, nalezy zapewnic jej ochrong
przed $rodowiskiem gornego odeinka przewodu pokarmowego i rozwazy¢ wykorzysta-
nie warunkéw panujgcych w samym jelicie tj. pH, ciénienie czy obecno$¢ mikroflory.
W tym celu wykorzystuje si¢ powlekanie formy wrazliwym na $rodowisko zasadowe pH
jelit polimerem, opracowuje systemy o osmotycznie kontrolowanym uwalnianiu oraz
formy ulegajace degradacji w efekcie dzialania bakterii obecnych w okreznicy.

Systemy o pulsacyjnym uwalnianiu

Pulsacyjne uwalnianie leku odnosi si¢ do noénikéw, ktére szybko uwalniajg cala
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dawke zawartej substancji lub uwalniajg ja w dwdch lub wiecej oddzielonych czgsciach
po okreslonym czasie opoznienia. W szczegélnosci, jak sama nazwa tych systemow
wskazuje dotyczy to pulsacyjnego/punktowego dostarczenia leku po zaprogramowanym
od momentu podawania czasie. Pulsacyjne systemy maja zastosowanie dla lekow, dla
ktérych stale uwalnianie leku nie jest pozadane, dla lekow, dla ktdrych uwalnianie jest
wskazane najczesciej po czasie opdznienia, oraz w chronofarmakoterapii, gdzie podawanie
leku jest zsynchronizowane z rytmem biologicznym w celu uzyskania maksymalnego
efektu terapeutycznego i zminimalizowania dziatan niepozadanych. Istnieja pewne choroby
i warunki fizjologiczne, w ktorych istotne jest uwalnianie leku w odpowiednim czasie czy
w wymaganym miejscu. Sg to np. choroby uktadu sercowo-naczyniowego, gdzie ci$nienie
tetnicze jest najnizsze w nocy lub wczesnie rano i dotyczy to podawania nitrogliceryny,
blokeréw kanatu wapniowego, inhibitoréw ACE. Innymi chorobami sa: cukrzyca, w ktorej
nastepuje wzrost poziomu cukru we krwi po positku i wymaga stosowania pochodnych
sulfonylomocznika, insulin, biguanidu oraz astma, gdzie napady duszno$ci najczg¢sciej
wystepuja w nocy lub we wezesnych godzinach porannych i wymagaja podania agonistow
receptorow P2 czy stosowania lekow przeciwhistaminowych. S3 to réwniez artretyzm
i hipercholesterolemia, w pierwszym przypadku bol pojawia si¢ w godzinach porannych
lub w nocy i jest leczony niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi i glikokortykoste-
roidami, w przypadku drugim synteza cholesterolu jest na 0got wyzsza w nocy, co wymaga
podawania inhibitorow reduk-tazy HMG-CoA wieczorem.

12:00

Najwyzsza c2ujnosé e .
" jm- Najlepsza koordynacja

14:30

£ Najszybszy czas reakcji

J15:30

Najwigksza sprawnosé ukladu

sercowo-naczyniowego i sila migsni

17:60

Najwyzsza sekrecja testosteront
09:00
Moztivwe richy jelit os:30,

Koniec sekrecji melatoniny

07:30,

Najwigkszy wzrost
e . . 6:4

cisnienia krwi N

06:00 16:00

18:30 Najwyzsze cisnienie krwi
19:00 NajwyZsza temperatura ciala
Najnizsza temperatura ciala oa:30v

1:00 Poczatek sekrecii melatoniny

62:0

Najglebszy sent 220

00:00 Spowolnione ruchy jelit

Rys. 7. Rytm okotodobowy okreslajgcy przebieg procesow biologicznych w organizmie.

Systemy o pulsacyjnym uwalnianiu dzieli si¢ na 2 grupy. Do pierwszej zalicza sig
noéniki z planowanym wcze$niej uwalnianiem: kapsutkowe i osmotyczne oraz wielo-
kompartmentowe, do drugiej z kolei uwalniajgce pod wplywem impulsu np. zmiany tem-
peratury, pH, czynnika zewngtrznego. Nosnikiem kapsulkowym jest system Pulsincap,
zbudowany z nierozpuszczalnej kapsulki, w ktorym czas opoznienia uwalniania substancji
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mozna kontrolowa¢ dobierajac wielko$¢ i rodzaj zastosowanej zatyczki. Zatyczka ta
moze by¢ zbudowana z peczniejacych nierozpuszezalnych polimerdw tj. polimeta-
krylany, polimeréw ulegajacych erozji tj. HPMC, PAV, PO, badz polimeréw rozpusz-
czalnych czy takich, jak pektyna, ktérych erozja jest kontrolowana enzymatycznie.
Zawartos¢ kapsuiki jest uwalniania w wyniku erozji, rozpuszezania lub wypchniecia
zatyczki, co zostato przedstawione na Rys. 8. Innym systemem pulsacyjnym jest sche-
matycznie zobrazowany na Rys. 9. osmotyczny ,,PORT System” z metylofenidatem, ktory
stanowi kapsutka pokryta pétprzepuszczalng membrang np. z octanu celulozy zamknigta
nierozpuszczalng zatyczka np. z lipidéw. Wewnatrz kapsulki znajduje sie lek w pota-
czeniu z substancja osmotycznie czynng, co powoduje w trakcie wnikania wody jej roz-
puszczanie, stopniowy wzrost ci$nienia, w efekcie wyrzut zatyczki i uwolnienie zawar-
tosci. Dostgpne preparaty o pulsacyjnym uwalnianiu zebrano w Tab. 3.
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Rys. 8.Zachowanie sig systemu Pulsincap po doustnym podaniu. |
W Tab. 3. zebrano dostgpne w sprzedazy nosniki leku o pulsacyjnym uwalnianiu.
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Technologia : Mechanizm Nazwa AP1 i Choroba
preparatu
" CODAS™ | wielokom partmentowy Ver‘elanﬁ?M, chlorowodorek | nadci$nienie
zalezny od pH system | XL tabletki o werapamilu
' przediuzonym |
] | uwalniani | -
. DIFFUCAPS® wielokompartmentowy | Innopran®XL | chlorowodorek . nadcisnienie
: system tabletki i werapamilu, |
| | chlorowodorek |
T _ . propranololu |
[ Formy - zewngtrznie TheirForm” | chlorowodorek . stan zapalny
otrzymanew | regulowany system diklofenaku |
technologii 3D | —— S D -
Pulsincap'ro | system uwalniajgcy po | Pulsincap™ | dofetilid | nadcisnienie
usunigeiu zatyczki |

Tab. 3. Dostgpne preparaty o pulsacyjnym uwalnianiu,
Systemy o bimodalnym uwalnianin

Tzw. bimodalne lub dwufazowe uwalnianie obejmuje systemy dostarczenia leku o po-
taczonym, natychmiastowym i przedluzonym lub opéznionym uwalnianiu substancji
w celu optymalizacji jej dawkowania, zminimalizowania wahaii stezen leku w osoczu,
uniknigcia lub ztagodzenia rozwoju ostrej tolerancji, czy przezwyciezenia problemow
zwigzanych z nieliniowg farmakokinetyka oraz zmniejszenia efektu pierwszego przejscia,
skutkujacego zmniejszeniem biodostepnosci leku. Od 1980 roku w obrocie znajduje sie
wiele produktow o dwufazowym profilu uwalniania opracowanych m. in. dla werapa-
milu, diltiazemu, nifedipiny i metylofenidatu. Systemy te obejmuja nosniki z membrang
wielowarstwowa, matrycowe i pompy osmotyczne. Przykladem moze by¢ wielokom-
partmentowy preparat Cardizem CD o niepowtarzalnym skokowym profilu uwalniania
oraz lek Adalat CC uzyskany w efekcie kompresji tabletki matrycowej powlekanej
o przedtuzonym uwalnianiu zapewniajacej uwalnianie nifedypiny z kinetyka zerowego
rzgdu. Lodotra wykorzystuje technologie tabletek powlekanych tzw. GeoClock, co zape-
wnia szybkie, po okoto czterech godzinach po podawaniu uwalnianie prednizonu przed
snem i zapewnia bardziej skuteczne leczenie rannych objawéw reumatoidalnego zapa-
lenia stawdw.
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Rys. 10, Zachowanie sig i uwalnianie prednizonu z preparatu Lodorta.
Inne technologie

Opisana powyzej klasyfikacja form MR uwzglednia kinetyke uwalniania substan-
¢ji z tych nosnikéw, jednak niemniej wazny jest ich podzial oparty na technologii, ktéra
wykorzystano do ich opracowania. Klasyfikacja ta obejmuje podziat form MR na: gra-
nulaty rozpuszczalne, granulaty dyfuzyjne, granulaty powlekane dojelitowe, opisane juz
formy typu zbiornika, typu matrycy, pompy osmotyczne, systemy 1zw. Geomatrix®
(Jago Pharma), systemy tzw. repeat action, no$niki o zmienionej gestosci, zrownowa-
zone hydrodynamicznie, zywice jonowymienne i inne tj. technologia ACCU-Break
(Azopharma Product Development Group i Accu-Break Pharmaceuticals). W tym miejscu
chciatabym zwrécié uwage na dwa z nich tzw. technologie Geomatrix i ACCU-Break.
Geomatrix to nosnik sktadajacy z hydrofilowej matrycy - rdzenia, zawierajacego substancje
czynng oraz jednej lub dwoch nieprzepuszczalnych czy potprzepuszezalnych warstw
polimerowych w postaci filmu lub sprasowanej bariery, ktore naklada si¢ na jedna lub
obie podstawy rdzenia (Rys. 11.). W zaleznosci od wlasciwosci bariery uwalnianie substan-
cji z systemu moze by¢ kontrolowane poprzez jej erozjg lub poprzez dyfuzje. Pozwalato
na uzyskanie szerokiej gamy profili uwalniania substancji, na otrzymanie nosnikow
o kontrolowanym uwalnianiu zaréwno dla slabo, jak i dobrze rozpuszczalnych lekow, na
uzyskanie uwalniania z kinetyka zerowego rzedu czy uwalniania dwu fazowego oraz na
uwalnianie dwéch lub wigcej lekéw z rozng szybkoseig, czy jednoczesne stopniowe
uwalnianie kilku lekéw o réznych szybkosciach uwalniania zawartych w jednej formie.
W Tab. 4. zestawiono przykfady rozwigzaf wptywajacych na zachowanie i typ uwalniania
substancji z tabletek wielowarstwowych.
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Rys. 11. Technologia Geomatrix w systemie dwu i trojwarstwowym. I

Przyktadem postaci leku dostepnej w tej formie jest preparat Dilacor® XR z diltia-
zemem, zawierajacy kapsutke z 3-4 tabletkami Geomatrix, kazda po 60 mg substancji.
Inne przyktady to preparat Madopar® DR (chlorowodorek benserazydu i lewodopa),
Paxil CR™ (chlorowodorek paroksetyny), Requip® Once-a-day (chlorowodorek ropi-
nirolu), Xatral®/ Uroxatral® (chlorowodorek alfuzosyny), Sular® (nisoldypina), Zyflo
CR® (zileuton), Coruno® (molsydomina), Diclofenac-ratiopharm® uno (sél sodowa
diklofenaku).

Typ polimeru Typ polimeru Typ tabletki Osiagniety typ
stosowanego jako stosowanego uwalniania
nosnik substancji jako warstwa substancji
barierowa
“ " Hydrofilowy -~  + Hydrofilowy. - - Tabletka . Przedluzone -
Sl e T e T Y L dwuwarstwowa s ! uwalnianie
Hydrofilowy Hydrofobowy Tabletka Opodznione ‘
iy _ ) _ dwuwarstwowa uwalnianie J
"¢ - Hydrofobowy” "+, Hydrofilowy . . Tabletka " """ Kinetyka 0 rzgdu |
AR L T Y T AT ~ . trOjwarstwowa. .t - Wi [
Hydrofobowy Hydrofobowy Tabletka Nieliniowa kinetyka
An ol trojwarstwowa
*.;Hydrofobowy . . - Hydrofilowyi ~* - .. Tabletka- - ~ - Kinetyka 0 rzedu
..t L. Hydrofobowy' [ trjwarstwowa i .., . il < |
Hydrofilowy Hydrofobowy Tabletka Kinetyka 0 rzgdu |
troj warstwowa |

Tab.4. Rodzaje polimeréw wplywajgcych na zachowanie i uwalnianie substancji z wielowarstwowych l
tabletek.
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Rys. 12. Accu-B™ dwuwarstwowa tabletka.
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Rys. 13.Accu-T™ CR tréjwarstwowa tabletka,

Accu-Break to nowa opatentowana technologia majaca na celu zapewnienie
lekarzom, farmaceutom i pacjentom dostgpu do tatwo podzielnych tabletek, ktore
pozwalaja na dokfadne i latwe dostosowywanie dawki leku dla indywidualnego pacjenta.
Tabletki Accu -Break sg otrzymywane w wyniku kompresji réznych warstw i dzieli sig je
na dwa rodzaje nosnikow: dwuwarstwowe Accu- B™ oraz trojwarstwowe ACCU- TT™,
Systemy te przedstawiono na Rys. 12 i 13. ACCU-T CR jest tabletka trojwarstwowsa
laczacy warstwy o kontrolowanym i konwencjonalnym uwalnianiu substancji
umieszczone z obustron tabletki, a oddzielone warstwa z linig podziatu wolng od leku, co
pozwala na podziattabletki bez wplywu na szybkos$¢ uwalniania leku.

Na koniec chciatabym zebra¢ stosowane akronimy opisujace technologi¢ dostgpnych na
rynku podawanych doustnie form lekéw o modyfikowanym uwalnianiu substancji.

Akronimy stosowane dla opisu doustnych form o modyfikowanym
uwalnianiu:

CA - continuous action lub controlled action - formy o kontrolowanym uwalnianiu

CC - continuous release- formy o przedtuzonym uwalnianiu

CD - controlled dose lub controlled delivery lub controlled diffusion lub continuous
delivery - formy o kontrolowanym uwalnianiu
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Contin - continuous - release - formy o przedtuzonym uwalnianiu

CR - controlled - release lub constant release lub continuous release - formy o kontrolo-
wanym uwalnianiu

CRT - controlled release tablet - formy o kontrolowanym uwalnianiu

depot, dur, chrono, continius, long, prolongatum — formy o przedtuzonym uwalnianiu
EC, EN, ES - enteric coated - formy dojelitowe o opdznionym uwalnianiu

ER, XR, XL, XT - extended - release - formy o przedtuzonym uwalnianiu

GITS - gastro - intestinal therapeutic system - zolagdkowo-jelitowe systemy terapeutyczne
GR - gradual release - formy o przedtuzonym uwalnianiu

IR - immediate release - formy o konwencjonalnym uwalnianiu

LA - long acting - formy o przedtuzonym uwalnianiu

LL- long lasting - formy o przedtuzonym uwalnianiu

LTR - long - term release (long) - formy o przedtuzonym uwalnianiu

MR - modified release - formy o modyfikowanym uwalnianiu

MUPS - multipleunit pellet system — wielokompartmentowe systemy o kontrolowanym
uwalnianiu

OROS - osmotic - release oral system - doustne systemy o kontrolowanym uwalnianiu,
tzw. pompy osmotyczne

PRPA - prolonged action lub programmed release lub prolonged release lub protracted
release - formy o przedtuzonym uwalnianiu

RA -repeat action

SA - sustained - action lub slow acting (Retard) - formy o przedtuzonym uwalnianiu

Slo - slow release - formy o przedtuzonym uwalnianiu

SR - sustained - release lub slow release lub spaced release - formy o przedluzonym
uwalnianiu

TD - time delay - formy o op6znionym uwalnianiu

TR - timed release - formy o opoéznionym uwalnianiu np. w okrgznicy

ZK, ZOK - zero kinetic, zero order kinetic - formy o kontrolowanym uwalnianiu z Ki-
netyka zerowego rzedu.
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Indywidualizacja farmakoterapii u osob starszych

Obserwowana zroznicowana odpowiedz polegajgca na braku dziatania lub wy-
stapieniu objawow zatrucia po zastosowaniu tego samego leku, w tej samej dawce u roz-
nych chorych stworzyla potrzebe sformutowania nowych zasad postgpowania leczniczego
okreslanego mianem farmakoterapii indywidualizowanej. Przyczyny tego zjawiska nie
sg jednolite. Za zmiang wlasciwosci farmakokinetycznych i farmakodynamicznych lekow
odpowiadajg m.in. wiek, pte¢, masa ciala, czynniki genetyczne, cigza i okres laktacji,
stany patologiczne zwlaszcza watroby i nerek, a takze interakcje migdzy rownoczesnie
stosowanymi lekami, interakcje lekow z pozywieniem, czynniki srodowiskowe [1].

Na szczeg6lng uwage w tym aspekcie zastuguje starszy wiek pacjenta. Odmien-
nosci dotyczg osdb, ktore ukonczytly 65 r.z., choé proces starzenia rozpoczyna si¢
w obrebie wszystkich tkanek i narzadow juz miedzy 30. a 40. r.z. i bardzo powoli, ale
nieuchronnie, postepuje [2].Wedhig Sekeji Geriatrycznej Europejskiego Towarzystwa
Lekarskiego pacjent geriatryczny to najczesciej osoba w wieku >70 lat, kazda osoba
w wieku > 80 lat, charakteryzujjca si¢ typowg wielochorobowoscig, chronizacjg choréb
ostrych, ze znacznym ryzykiem wystapienia powiklan i utraty autonomii w wyniku
zmniejszenia sprawnosci funkcjonalnej [3].

Populacja tych osob jest jednak heterogenna. Eksperci Swiatowej Organizacji
Zdrowia (WHO) dokonali podziatu ludzi w starszym wieku na kilka grup: osoby
starzejace sie - od 45 do 60 r.z., starsze - od 61 do 75 r.z., stare - od 76 do 90 r.z., bardzo
stare - > 90 1.z Nalezy pamigtaé, iZ proces starzenia przebiega u kazdego indywidualnie,
inne sg przewlekle procesy chorobowe wymagajace stosowania réznych lekow. Brak jed-
nolitosci moze dotyczy¢ sprawnosci fizycznej, psychicznej, sytuacji zyciowej [1,4].

Przed rozpoczeciem farmakoterapii nalezy zatem przeprowadzi¢ indywidualng
oceng kazdego starszego pacjenta, nazywang Kompleksowg Oceng Geriatryczng (com-
prehensive geriatric assesment). Obejmuje ona: klasyczne badania podmiotowe i przed-
miotowe, analize¢ sprawnosci funkcjonalnej w zakresie podstawowych i ztozonych czyn-
nosci zyciowych, ocene funkcji psychicznych — w kierunku potencjalnego stwierdzenia
depresji i otepienia, oceng ryzyka upadkow, niedozywienia, wystgpowania i natgzenia
bolu, znacznego ryzyka utraty autonomii w wyniku zmniejszenia sprawnosci funkcjo-
nalnej oraz analize sytuacji socjoekonomicznej pacjenta [3]. Wymienione postgpowanie
pozwala na: poznanie najwazniejszych probleméw zdrowotnych, srodowiskowych i soc-
jalnych pacjenta, planowanie jego terapii z ustaleniem odpowiedniej kolejnosci rozwia-
zywania problemow, z uwzglednieniem opinii pacjenta (jego opiekuna) i realnych mozli-
wodci realizacji zatozonych celéw, kwalifikacjg lub dyskwalifikacje do zabiegow chirur-
gicznych, racjonalizacj¢ i indywidualizacje farmakoterapii w celu zapobiegania geriatry-
cznym zespotom jatrogennym, skoordynowanie leczenia farmakologicznego z terapia
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pozafarmakologiczng (modyfikacja stylu zycia, rodzaj aktywnosci fizycznej i psychi-
cznej, zalecenia dietetyczne, postgpowanie rehabilitacyjne), planowanie opieki diugo-
terminowej, racjonalizacj¢ kosztow [5].

Problem leczenia farmakologicznego osob starszych nabiera szczegdlnego zna-
czenia ze wzgledu na rosngca populacjg tych pacjentow. W 2010 . wynosita ona 11%,
w 2050 1. odsetek ten zwickszy sie do 22%, by w 2100 r. osiggnaé 32%. Prognozy
demograficzne sugeruja, iz w Polsce w latach 2000-2030 wzrosnie liczba 0séb > 65 r.z.
03,9 mln. Niestety stale brakuje lekarzy geriatréw i wyspecjalizowanych placowek za-
pewniajacych opieke medyczng dostosowang do szezegolnych potrzeb tych pacjentow.
Ograniczony jest czas kontaktu lekarzy z poszczegdlnymi osobami. Brakuje go na edu-
kacje pacjentéw. Czesto nie jest przeprowadzany odpowiednio dokiadnie wywiad
lekowy [5,6].

Dlaczego farmakoterapia 0s6b starszych wymaga tak szczegolnej uwagi i ostroz-
nosci? Wraz z wiekiem wzrasta podatno$é na rozne choroby. Wizyty pacjentow u lekarzy
sg czestsze. Spozycie lekow w tej grupie spofecznej wynosi ok. 30% wszystkich zazy-
wanych przez chorych lekéw. Ryzyko hospitalizacji z powodu powiklan polekowych jest
ponad szesciokrotnie wieksze niz w populacji ogolnej. Osoby w wieku powyzej 65 1.Z. s
nierzadko wylaczane z badan klinicznych oceniajacych bezpieczenstwo i skutecznosé
stosowania substancji leczniczych. Do probleméw medycyny geriatrycznej nalezg réwniez:
brak typowej symptomatologii (np. bezbdlowe zawaly serca, nagle znaczne zaburzenia
ukrwienia migénia sercowego i miejscowa martwica manifestujgce sie jako delirium lub
upadek), wystgpowanie wielkich zespolow geriatrycznych (otgpienia i depresji, nieotrzy-
mania moczu i stolca, zaburzein mobilnoéci i upadkdw, uposledzenia wzroku i stuchu),
kaskady zapisywania (ang. prescribing cascade) lekow (objawy kliniczne — stosowanie
leku — wystapienie niepozqdanych dziatah zwigzanych z dang farmakoterapig — wig-
czenie leku o dzialaniu objawowym w stosunku do powiktai zwigzanych z przyjmowa-
niem pierwszego leku — pojawienie si¢ kolejnych dzialan niepozgdanych), mata podat-
no$é chorych na zalecenia, problemy zywieniowe, mniejsze zasoby finansowe | 1 ,7.8].

Nie bez znaczenia sg biologiczne réznice migdzy organizmem starym a dojrzatym
powodujgce zmiang odpowiedzi na stosowane leczenie. W zakresie wchtaniania s one
najmniejsze i obejmuja: wzrost pH soku zotgdkowego ze zmniejszonym jego wydziela-
niem, co ogranicza wchianianie lekéw o charakterze kwasnym np. itrakonazolu, hydro-
ksyzyny. Zwolnienie perystaltyki przewodu pokarmowego moze by¢ przyczyng zwick-
szonego rozpadu leku w zoladku i zmniejszenia jego wehlaniania w jelicie cienkim.
Ponadto obserwuje sic zmniejszenie powierzchni wehlaniania, przeplywu krwi przez
przewdd pokarmowy, zwigkszenie suchosci w jamie ustnej. Wykazano uposledzenie
wechlaniania lekéw absorbowanych za pomoca transportu czynnego, np.: witaminy B,
B6, preparatow wapnia, zelaza. Zwigksza sie dostgpnos¢ biologiczna lekow podlega-
jacych metabolizmowi pierwszego przejscia np.: metoklopramidu, morfiny, proprano-
lolu. Uposledzone moze by¢ wehtanianie lekow, zwlaszeza hydrofilnych, przez skore,
z powodu zwigzanych ze starszym wiekiem zmian morfologicznych i biochemicznych
w skérze oraz gorszego przeplywu krwi przez tkanki [1,4,6,9].

Do czynnikéw wplywajacych na zmiang procesu dystrybucji naleza: zmnigjszenie
masy tkanek, beztluszczowej masy ciata, objgtosci wody catkowitej, stezenia albumin,
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rozrost tkanki tluszczowej, zwigkszenie stgzenia kwasnej 1-glikoproteiny. Mniejsza
jest pojemno$¢é wyrzutowa serca, przeptyw krwi przez tkanki 1 narzady migzszowe
(watroba, nerki). Zwiekszeniu ulega objetosé dystrybuciji lekdw lipofilnych, takich jak
np.: pochodne benzodiazepiny, amiodaron, morfina. Gromadzg si¢ one w tkance thusz-
czowej, przedtuza si¢ ich biologiczny okres poéltrwania, co moze sprzyjaé wystgpo-
waniu objawow niepozadanych. Przyktadem jest poranna senno$¢ zwiazana ze stoso-
waniem benzodiazepin. Pacjenci uznaja jg za nastgpstwo nieodpowiedniej ilosci snu
1 zwiekszajg dawki lekow nasennych. Zmniejsza si¢ objetos¢ dystrybucji lekow hydro-
filnych, m.in.: antybiotykow aminoglikozydowych, digoksyny, teofiliny, soli litu,
a zwigksza - ich stezenie we krwi i ryzyko toksycznosci. Obserwuje sig¢ tez zmniej-
szenie stopnia wigzania z bialkami surowicy krwi lekow o odczynie kwasnym, a przede
wszystkim lekow wiazacych sie z biatkami w znacznym stopniu, np.: warfaryny,
fenylbutazonu, salicylandw, pochodnych sulfonylomocznika, fenytoiny. Wzrasta stezenie
wolnej, czynnej farmakologicznie frakeji leku, zwigksza si¢ niebezpieczenistwo obja-
wow toksycznych. Stopien wigzania z kwasng 1-glikoproteing lekdw o odczynie zasa-
dowym, np.: propranololu, amitryptyliny, chlorpromazyny, lidokainy ulega natomiast
zwiekszeniu [1,4,6].

Zmiany dotyczg tez etapu metabolizmu, co wigze si¢ ze zmniejszeniem prze-
plywu watrobowego (20-40%), masy watroby (0 >30% do 90 r.z.), aktywnosci enzymow
watrobowych odpowiedzialnych zwlaszcza za procesy utleniania. Zmniejsza si¢ wartos¢
klirensu watrobowego a zwigksza - biologicznego okresu pottrwania lekow metaboli-
zowanych catkowicie lub gtéwnie w watrobie podczas procesow I fazy, takich jak:
barbiturany, fenylbutazon, paracetamol, teofilina, chinidyna, pochodne benzodiazepiny
(diazepam, chlordiazepoksyd, flurazepam). Procesy metaboliczne Il fazy (wigzanie
lekow lub ich metabolitow z kwasem glukuronowym, siarkowym, acetylacja) nie
ulegaja istotnym zmianom. Nalezy pamigtaé, ze wraz z wiekiem zmniejsza si¢ zdolnos¢
watroby do regeneracji uszkodzen spowodowanych alkoholem lub wirusowym zapale-
niem watroby. U 0sdb w podesztym wieku czesciej wystepuja niedozywienie i choroby
zaburzajace czynnosé watroby np. niewydolnos¢ serca, wplywajace na zdolno$¢ tego
narzadu do metabolizowania lekéw [1,4,6,10].

Ryzyko niedozywienia moze wigzad sie ze starzeniem fizjologicznym 1 zmia-
nami w regulacji: pragnienia i poboru ptynéw, glodu, spozywania pokarméw, gorszym
kompensowaniem zawartosci energetycznej pokarméw, zaburzeniami odczuwania
sytosci (zmianami stezenia leptyny, cholecystokininy, opéznionym opréznianiem
zotadka), zmiejszonym wydatkowaniem energii (mniejszg aktywnoscia fizyczna,
zwolnieniem tempa metabolizmu), ostabieniem zmystow wechu i smaku (mniejsza
przyjemnos¢ odczuwana z jedzenia). Niedozywienie moze by¢ uwarunkowane socjo-
ekonomicznie zlg sytuacjg materialna, izolacja spoteczng (okres zatoby). Niejedno-
krotnie jego przyczyna sa jednak czynniki patologiczne, takie jak: choroby nowotwo-
rowe, zaburzenia psychiczne, takze zty stan uzgbienia, protez oraz polipragmazja [5,7].
Ostatnim etapem losow lekéw w organizmie jest wydalanie. U oséb starszych
zmniejsza si¢: masa nerek (z 250-270 g w wieku 40 lat do 180-200 g w wieku 80 lat),
perfuzja tego narzadu w nastepstwie miazdzycowego zwegzenia swiatla naczyn, filtra-
cja klebuszkowa (0,8-1,0 ml/min/rok, bez T stezenia kreatyniny w surowicy ze wzgledu
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nastopniowe zmniejszenie masy migsni). Trzeba zdawac sobie sprawe, iz klirens kreatyniny
(ml/min) obliczany na podstawie wzoru Cockrofta-Gault'a: (140-wiek) x masa ciata/72 x
stezenie kreatyniny w surowicy, mezczyzny 40-letniego o masie ciala 72 kg, stgzeniu
kreatyniny 1 mg/dl wynosi 100. Podczas gdy dla 80-letniego me¢zczyzny o masie ciata 72
kg, stezeniu kreatyniny 1 mg/dl ma wartos¢ 60. Zmniejszeniu ulega tez: wydalanie kanali-
kowe, wchlanianie zwrotne, jak rowniez zdolnos¢ nerek do zaggszczania (5% w ciagu
dekady) i rozcienczania moczu oraz regulacji pH (ograniczenie spozycia ptynow powoduje
mniejsze zmiany osmolarnosci w porownaniu z osobami mfodszymi, co przy jednoczesnym
zmniejszeniu wrazliwosci osrodka pragnienia zwigksza ryzyko odwodnienia).U pacjentow
odwodnionych np. z udarem lub innymi zaburzeniami ruchowymi zmniejsza si¢ warto$é
klirensu nerkowego. Dotyczy to zwlaszcza lekéw wydalanych gltéwnie przez nerki np.:
antybiotykow aminoglikozydowych, digoksyny, wankomycyny, prokainamidu, furose-
midu, amilorydu, hydrochlorotiazydu, ranitydyny, pochodnych sulfonylomocznika. Upo-
$ledzone moze by¢ usuwanie z organizmu wziewnych srodkdw znieczulajgcych w wyniku
zmniejszenia pojemnosci zyciowej i objgtosci oddechowej ptuc [1,4,6].

Niebezpieczenstwa terapii u 0sob w starszym wieku wigzg sig rowniez ze zmianami
wiasciwosci farmakodynamicznych lekdw. Przyczyng czgsto obserwowanego podcisnienia
ortostatycznego podczas stosowania lekow hipotensyjnych sg zmiany w uktadzie nerwo-
wym, ukladzie krgzenia oraz zmmniejszenie wrazliwosci baroreceptordw tgtniczych,
zwolnienie przewodzenia impulsu w uktadzie nerwowym (wydluzenie czasu reakcji),
zwigkszenie sztywnosci naczyn, zmniejszenie odpowiedzi na stymulacje beta-adrener-
giczng i zawarto$ci wody w organizmie. U starszych pacjentéw nasileniu ulega dziatanie
lekéw hamujacych czynnosé osrodkowego ukladu nerwowego, ostabieniu — lekow pobu-
dzajgcych. Wigksze jest ryzyko toksycznosci lekéw cholinolitycznych, jak rowniez
niebezpieczenstwo krwawien spowodowane nasileniem dziatania lekow hamujacych
krzepnigcie [1,11].

Wymienione wyzej czynniki sprzyjajg wystgpowaniu niepozgdanych dzialan
farmakoterapii. Jak wykazano 11,5-17% starszych oséb cierpi z powodu powiktan
polekowych, ktore w nastepstwie prowadza do hospitalizacji [12,13]. Niebezpieczenstwo
zwicksza si¢ wraz ze stosowaniem lekdw o waskim wskazniku terapeutycznym, metabo-
lizowanych przez izoenzymy cytochromu P450, preparatéw o przedtuzonym dziataniu,
lekéw o dziataniu antycholinergicznym, wywotujacych hipotonie¢ ortostatyczng, zwig-
kszajacych ryzyko upadkow [14]. Do lekow czgsto przepisywanych osobom po 65 r.z.
naleza benzodiazepiny. Ich stosowanie jest dtugotrwate, rzadko sg oceniane i weryfi-
kowane wskazania. Okoto 10% przyje¢ do szpitali stanowig pacjenci, uktorych wystgpity
powiktania terapii diazepamem, chlordiazepoksydem, flurazepamem, nitrazepamem,
obejmujgce upadki, zaburzenia funkcji poznawczych, nadmierng sedacje, zaburzenia
koordynacji ruchowej. Dtugie stosowanie benzodiazepin przez starsze osoby zwieksza
nawet o 50% ryzyko ztamania szyjki kosci udowej. Czeste jest naduzywanie i/lub uza-
leznienie od tych lekow [15].

Starsze osoby przyjmuja srednio od 4 do 7 réznych lekéw, w tym 2-6 produktéw
leczniczych przepisywanych przez lekarza oraz do 3 dostepne bez recepty. Stosowanie 2
lekéw wiaze sie w 5,6% z ryzykiem wystapienia niepozgdanych interakcji, przy 5 lekach
zwigksza sig ono do 50%, by przy 8 i wigkszej liczbie osiagnac 100% [16,17]. Na szczegolng
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uwage zastuguja interakcje na etapie metabolizmu, prowadzgce do zwigkszonego ryzyka
wystapienia objawow toksycznych lub ostabienia skutecznosei terapii. Na przyktad
hamowanie aktywnosci izoenzyméw CYP2D6 (przez m.in. amiodaron, fluoksetyne,
haloperidol, metoklopramid) i CYP3A4 (przez m.in. cyklosporyng, cyprofloksacyne,
erytromycyne, klarytromycyng, ketokonazol, itrakonazol) odpowiedzialnych za metabo-
lizm donepezilu (Icku prokognitywnego) moze spowodowac wystapicnie, takich nicpo-
zadanych dzialan jak: nudnosci, wymioty, bole i zawroty glowy, kurcze migsniowe,
bradykardia, blok przedsionkowo-komorowy. Skuteczno$¢ donepezilu zmniejszaja,
poprzez indukcje enzymatyczng, fenobarbital, karbamazepina, metyloprednizolon, pre-
paraty dziurawca[18].

Pomocg w racjonalnym stosowaniu lekow u pacjentéw geriatrycznych sg rézne
kryteria oceniajace jakos¢ leczenia. W 1991 r. amerykanscy i kanadyjscy farmakolodzy
kliniczni i geriatrzy stworzyli tzw. kryteria Beers'a (Beers Drug Criteria) tzw. kryteria
potencjalnej niepoprawnosci leczenia osob starszych, modyfikowane w latach 1997,
2003,2012. Opieraja sig one na wyréznieniu dwoch grup lekow - ktorych stosowanie jest
potencjalnie niewlasciwe u starszych osob bez wzgledu na sytuacje kliniczng — m.in.
indometacyna, diazepam i ktérych stosowanie w konkretnej sytuacji klinicznej jest
potencjalnie niewlasciwe np. pseudoefedryna u chorych z nadcisnieniem [7,13,14,19].
Niemieckie Ministerstwo Zdrowia oraz Niemieckie Ministerstwo Edukacji i Badaf
Naukowych opracowaty, na podstawie jakosciowej analizy list lekow potencjalnie
szkodliwych przygotowanych w USA, Kanadzie, Francji, analizy publikacji swiatowych
na temat zalecefi i probleméw dotyczacych lekéw u 0sob starszych (PubMed, Micromedex
Drug Information Program, charakterystyki produktow leczniczych, wytyczne towarzystw
naukowych, dane instytucji np. Komisji ds. Lekéw Niemieckiej Izby Lekarskiej), wstepna
liste PRISCUS, a w wyniku konsultacji ekspertow przeprowadzonych metodg Delphy
stworzono petng listge PRISCUS obejmujgcg 83 substancje w 18 grupach [20]. Zostaly tez
sformutowane ogolne orientacyjne wskazowki terapeutyczne, wedlug ktorych u pacjentow
w wieku od 65 do 75 lat—nalezy zmniejszaé dawki lekéw o 10%,0d 76 do 85 lat—0 20%,
apowyzej 85lat—030%/[1].

Optymalizacja leczenia farmakologicznego pacjentéw w starszym wieku wymaga
wspolpracy wszystkich czlonkéw zespotu terapeutycznego — lekarzy, pielggniarek,
farmaceutéw ale rowniez pacjentéw oraz czfonkéw ich rodzin. Tylko wowezas bgdzie
mozliwa poprawa compliance i adherence, gdyz jak wskazuja raporty amerykanskiej
Agencji Food and Drug Administration (FDA) ok. 60% pacjentéw ma problemy z poda-
niem nazw przyjmowanych lekow, 30-50% os6b nie przestrzega scisle zalecen lekarzy,
a ok. 20% stosuje leki im niezapisane. Po 6 miesigcach farmakoterapii nawet polowa
z nich nie stosuje zaleconego leczenia. Do dzialan, ktore niewatpliwie sa pomocne
w zwiekszaniu bezpieczenstwa i skutecznosci farmakoterapii u pacjentow geriatry-
cznych naleza: zmniejszenie liczby lekow do koniecznego minimum, odpowiedni ich
dobér z uwzglednieniem przeciwwskazai i ograniczen, niestosowanie lekow o watpliwym
dzialaniu, rozpoczynanie terapii od mniejszych dawek i stopniowe ich zwieckszanie,
stosowanie fatwych i czytelnych schematow dawkowania i pisemnych zlecen, stosowanie
postaci lekdw niesprawiajacych ktopotow, systematyczny przeglad terapii ze statym moni-
torowaniem niepozadanych dzialai oraz edukacja pacjentéw oraz cztonkow ich rodzin
[1,16,21].
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Uslugi farmaceutyczne
swiadczone przez apteki w Anglii

Ustugi farmaceutyczne $wiadczone przez apteki w Anglii (ustugi kontraktowane
pomigdzy National Health Service England a aptekg) dzielg sig na:
 uslugi podstawowe (ang. essential services)
* ustugizaawansowane (ang. advanced services)
* uslugi $wiadczone lokalnie (ang. local services/enhanced services).
Wiasciciele aptek na terenie Anglii s3 zobowigzani do $wiadczenia podstawo-
wych ustug farmaceutycznych, natomiast moga oni takze §wiadczy¢ wszystkie, lub niektore
zustug zaawansowanych i/lub ushug loklanych. [1,2].

Podstawowe uslugi farmaceutyczne.

Do podstawowych ustug farmaceutycznych zaliczane sa: dyspensowanie (ang.
dispensing), dyspensowanie powtarzalne (ang. repeat dispensing), przyjmowanie przez
apteke niepotrzebnych lekéw (ang. disposal of unwanted medicines), promowanie postaw
prozdrowotnych (ang. promotion of healthy lifestyles[public health]), kierowanie
pacjentow do innych placéwek stuzby zdrowia (ang. signposting patients to other health-
care providers), promowanie samodzielnych postaw pacjenta (ang. support for self-care)
oraz ang. clinical governence. [1,2]

Termin dyspensowanie odnosi si¢ do wydawania lekow oraz wyrobéw medy-
cznych zaordynowanych na recepcie lekarskiej. Dyspensowanie obejmuje m.in. takie
elementy jak: opatrzenie leku indywidualna etykieta, (etykieta zawiera takie informacje
jak: dane osobowe pacjenta, data wydania leku, dane apteki, nazwa leku [migdzynarodowa
lub miedzynarodowa i handlowa], instrukcje dotyczace dawkowania powtrorzone zrecepty,
ilos¢ leku w opakowaniu, jego moc oraz dodatkowe informacje dotyczace przechowywa-
nia leku 1 bezpieczenstwa jego stosowania), sprawdzenie recepty pod wzgledem klinicznym
(np. identyfikacja interakc;ji), sprawdzenie poprawnosci lekow przygotowanych do wydania
(ang. accuracy check), wydanie lekow pacjentowi, ktére obejmuje takze udzielenie
dodatkowych informacji i czgsto jest okazjg do zaoferowania innych ustug farmaceuty-
cznych.[2,3]

Dyspensowanie powtarzalne jest modelem regularnego dyspensowania lekow
dla pacjentéw chorych przewlekle, ktorych stan oceniany jest jako stabilny. W tym
przypadku lekarz wystawia recepte glowng (ang. repeat prescription) oraz pewng ilo$¢
recept powtorzonych (ang. batch prescription), ktére zawieraja pozycje powtorzone
zrecepty gldwnej. Recepty powtorzone mogg byc¢ realizowane w regularnych odstgpach
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czasu (np. co miesigc) w okresie do 12 miesigcy od daty wystawienia recepty gléwne;j.
Recepta glowna zostaje przekazana przez pacjenta do apteki jego wyboru i tylko w tej
aptece moze ona by¢ realizowana. Natomiast recepty powt6rzone moga pozostaé
u pacjenta, lub by¢ przechowywane w aptece razem z recepta gtéwna. Lekarz nie okresla
odstgpow czasu pomigdzy realizacjami poszczegélnych recept powtorzonych, co jest
szczegOlnie istotne w przypadkach, gdy pacjent zgtasza zapotrzebowanie na swoje leki |
awansem (np. przed podrézg), lub gdy dawkowanie lekéw odbywa si¢ w razie potrzeby ' ;
(ang. when required). W momencie realizacji recepty powtérzonej obowigzkiem farma- |
ceuty jest ocena stopnia stosowania si¢ pacjenta do zalecen teraputycznych, a takze
wywiad majacy na celu zidentyfikowanie czynnikéw wplywajacych na przebieg farma- ‘
koterapii (np. majacy miejsce w ostatnim czasie pobyt pacjenta w szpitalu, ktory wigze sie |
ze zmianami w dotychczasowej ordynacji lekéw). Wszystkie istotne obserwacje dotyczace ‘
farmakoterapii zlecanej za pomoca tego modelu dyspensowania farmaceuta realizujgcy
recepte przekazuje lekarzowi, ktory wystawit recepte (warunkiem realizacji tego typu |
recept jest zgoda pacjenta na przeptyw informacji dotyczacych przebiegu jego farma- |
koterapii pomigdzy farmaceuta, a lekarzem). Powyzszy model mozna zastosowaé u pa- |
cjentdw ze schorzeniami wymagajacymi terapii pojedynczym lekiem (np. w niedoczyn- ‘
nosci tarczycy), stabilnych pacjentéw cierpigcych na choroby wymagajace terapii wielo- |
lekowej (np. nadcisnienie, cukrzyca, astma), pacjentéw cierpigcych na choroby sezonowe |
(np. alergie sezonowe). Model dyspensowania powtarzalnego nie moze by¢ stosowany |
u pacjentow, ktorych stan okresla sig jako niestabilny, w przypadkach zaostrzonych oraz |
u pacjentéw rozpoczynajacyh terapig. Lekami wylaczonym z tego modelu realizacji |
recept s3 m.in. leki zawierajace substancje odurzajace i leki z grupy benzodiazepin (ang. | ‘
controlled drugs). Jako korzysci wynikajace z uzycia modelu powtarzalengo dyspen- |
sowania wymienia si¢: zmniejszenie obcigzenia praca praktyk lekarskich, ulatwienie I
pacjentom dostgpu do lekéw (podczas realizacii recept powtdrzonych istnieje koniecznogé ‘
odwiedzenia tylko jednej lokalizacji, ktéra jest apteka), a takze w skali catego systemu |
zmniejszenie kolejek do lekarzy oraz redukcja marnowania lekéw.[2,4]

Przyjmowanie przez apteke niepotrzebnych lekéw jest ustuga, ktéra redukuje
niebezpieczenstwo niewladciwego uzycia niepotrzebnych (w tym przeterminowanych)
lekéw, ktore znajdujg si¢ w posiadaniu pacjenta, a takze pozwala chronié¢ $rodowisko |
naturalne i umozliwia oceng stopnia marnowania lekow, sposrod ktorych czesé stanowia : ‘
lekirefundowane.[2,5] ‘

Promowanie postaw prozdrowotnych przyjmuje czgsto forme okazjonalnych porad |
udzielanych przez farmaceute pacjentowi, ktory realizuje recepte w aptece. Porady moga ‘
obejmowa¢ np. dziatania majace na celu rzucenie palenia, zwigkszenie aktywnosci fizy-
cznej, promowanie prawidtowych nawykéw zywieniowych. Ponadto kazda apteka musi
w ciggu roku wzigé udziat w co najmniej szesciu kampaniach prozdrowotnych organizo-
wanych przez NHS England (np. kampania promujaca szczepienia przeciw grypie, |
kampania narzeczzerwania z nalogiem nikotynowym).[2,6] |

W wielu przypadkach farmaceuta dokonuje oceny sytuacji danego pacjenta ;
i nastepnie kieruje go do innych placowek stuzby zdrowia. Ta ustuga (ang. signposting)
obejmuje rowniez wskazywanie pacjentowi takich instytucji jak grupy wsparcia dla osb
borykajacych si¢ z danym problemem (np. organizacje zrzeszajace osoby cierpiacych na
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chorobg nowotworowg). W tej ustudze niezwykle istotne jest, aby apteka posiadala
aktualne informacje obejmujace lokalne $rodowisko.[2,7]

Promowanie samodzielnych postaw pacjenta polega na udzielaniu porad
i wsparcia majacych na celu maksymalizacje korzysci uzyskiwanych poprzez dbanie
przez pacjenta o zdrowie swoje i swoich bliskich. Ten proces ukierunkowany jest na
prewencje i wlasciwe postgpowanie w schorzeniach majacych tendencje do samowyle-
czenia. Waznym jego elementem jest takze promowanie wlasciwych postaw u oséb
chorych przewlekle (np. edukacja dotyczaca wlasciwego sposobu monitorowania
st¢zenia glukozy we krwi u 0séb chorych na cukrzyce).[2,8]

Apteka, ktora ma podpisany kontrakt z NHS England zobowigzana jest do
ciaglej i dynamicznej poprawy jakosci swiadczonych ustug oraz maksymalizacji
bezpieczenstwa pacjenta (ang. clinical governance). Clinical governance jest systemem
obejmujgcym catg stuzbe zdrowia, natomiast do jego elementéw w aptece zaliczamy

* ustanowienie, przestrzeganie i weryfikacja procedur opisujacych czynnodci
wykonywane w aptece (ang. Standard Operating Procedures)

* raportowanie blgdéw popetnianych m.in. podczas procesu dyspensowania

* przeprowadzanie ankiet satysfakcji pacjentow

* ustanowienie polityki zarzadzania skargami i wnioskami pacjentow

* monitorowanie komunikatéw dotyczacych bezpieczenstwa lekow (np.. dotycza-
cych wycofania lekow z obrotu)

* ustanowienie protokoléw dotyczacych czystosci miejsca pracy oraz polityki
zapobiegania rozprzestrzeniania si¢ infekcji. [2,8]

Zaawansowane uslugi farmaceutyczne.

Zaawansowane ustugi farmaceutyczne mogg by¢ $wiadczone przez apteki po
spefnieniu odpowiednich wymogéw potwierdzonych w procesie akredytacyjnym.
Zaawansowane ustugi farmaceutyczne kontraktowane przezNHS England to:
* Medicine Use Review (MUR —przeglad stosowanych lekéw)
* New Medicine Service (NMS — wsparcie pacjenta przy wiaczaniu nowych
lekéw)
* Appliance Use Review (AUR —przeglad stosowanych wyrobéw medycznych)
* Stoma Appliance Customistaion (SAC — wsparcie pacjentéw stomijnych).
[2.9]
Pierwszg z wprowadzonych zaawansowanych uslug farmaceutycznych byl
MUR. W tej ustudze farmaceuta, ktory przeszed} proces akredytacii, przeprowadza
w warunkach zapewniajacych dyskrecj¢ wywiad z pacjentem, majacy na celu zwieksze-
nie przestrzegania zaleceil terapeutycznych i zidentyfikowanie probleméw zwigzanych
zprzyjmowaniem lekow.
MUR jest dedykowany pacjentom stosujgcym terapie wielolekowa, aczkolwiek
w pewnych sytuacjach moze by¢ przeprowadzony u pacjentéw stosujacych tylko jeden
lek. Roczny limit przeprowadzanych MUR dla pojedynczej apteki wynosi 400, przy
czym co najmniej 50% z MUR musi by¢ przeprowadzone u pacjentéw nalezacych do
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specjalnych grup wyznaczonych przezNHS. Grupy te (ang. National Target Groups) to:
* pacjenci zazywajacy NLPZ, diuretyki, leki przeciwzakrzepowe, leki przeciwplyt-
kowe
* pacjenci bezposrednio po zakonczonej hospitalizacji
* pacjencistosujacy farmakoterapie w przebiegu astmy i POChP.

W przypadku zidentyfikowania znaczacych probleméw farmaceuta kontaktuje
si¢ z lekarzem zlecajacym farmakoterapi¢ pacjenta sygnalizujgc problematyczne kwestie
isugerujac ewentualne rozwigzania.

Za przeprowadznie kazdego MUR apteka otrzymuje ze strony NHS wynagrodze-
nie, ktore w 2014 roku wynosito 28L..[2,10,11,12]

New Medicine Service (NMS) jest ustugg skierowang do pacjentow, ktorym po
raz pierwszy zostaly przepisane leki w terapii nadcisnienia, cukrzycy typu 2, POChP,
astmy, leki przeciwptytkowe lub leki przeciwzakrzepowe. W usludze tej farmaceuta po
zidentyfikowaniu takiego pacjenta udziela wyczerpujacych informacji o nowym leku
(krok 1). Po okresie 7-14 dni farmaceuta kontaktuje si¢ z pacjentem (zazwyczaj jest to
kontakt telefoniczny) i przeprowadza krotka rozmowe odnos$nie przebiegu terapii nowym
lekiem (krok 2).Po uptywie kolejnych 14-21 dni farmaceuta ponownie kontaktuje sig z pa-
cjentem i ocenia przebieg dotychczasowej terapii nowym lekiem (krok 3).

New Medicine Service skutkuje:

* rzadszym zaniechaniem podejmowanej farmakoterapii

» zwiekszeniem przestrzegania zalecen terapeutycznych

*  zmniejszeniem marnowania lekdéw

* czestszym zglaszaniem podejrzen dziatan niepozadanych lekow.[2,13,14]

Uslugi farmaceutyczne swiadczone lokalnie (ang. Local services/enhanced services)
mogg by¢ kontraktowane na wiele roznych sposobéw a ich glownym celem jest odpowiedz
na problemy zdrowotne danej spotecznosci lokalnej.

Przyktady ustug swiadczonych lokalnie:

» nadzorowana konsumpcja lekoéw (np. substytucyjna terapia metadonem u osob
uzaleznionych od opioidow)

*  wymiana igietu 0séb przyjmujacych narkotyki droga dozylng

* szczepieniaprzeciw grypie

»  wspieranie 0s6b pragnacych rzuci¢ palenie

« edukacja dotyczaca wspotzycia plciowego. [2,15,16]
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