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UvOD

Ce ste pred sto leti iskali pomo& pri
zdravniku, je bilo pravzaprav precej
vseeno, kaj vas muci. Potem ko je
zdravnik ugotovil, za kaj gre, pogosto ni
bilo posebne izbire. Marsikdaj je ostalo
le Cakanje, kako se bo izteklo: bo bol-
nik premagal bolezen ali bo bolezen
premagala njega? Tako je bilo tudi zato,
ker je bila na voljo le pes&ica ucinkovitih
zdravil.

Od tistih Casov — to so bila leta, ko je Pi-
casso zarisal meje sodobne umetnosti
in Einstein meje sodobne znanosti — so
se stvari neverjetno spremenile. To ve-
ljia tudi za zdravila. Stevilo uginkovitih in
varnih zdravil danes Stejemo v tisocih.
Z njimi uspesno obvladujemo in zdra-
vimo Stevilne bolezni, tudi najresnejse,
obenem pa lajSamo in odpravijamo tudi
mnogo man;jsih zdravstvenih tezav, kar
ni nepomembno.

Zdravil je tako danes ve¢ in so ucinko-
vitejSa. Hkrati je podrocje zdravijenja z
njimi postalo bolj raznoliko, bolj zaple-
teno in teZje pregledno, Se posebej za
(morebitnega) uporabnika. Kako moje
zdravilo deluje? Kam spada”? Kako var-
no je? Ima nezelene ucinke? Kak3ne?

A\
DRA

Na kaj moram paziti? In kako so to
zdravilo sploh razvili?

Knjizica odgovarja na taka in podobna
vprasanja, da bi bila zdravila bolj razu-
mljiva in njihova uporaba preglednejsa.
Ne predstavija posameznih zdravil ali
skupin zdravil, temve¢ govori o tistem,
kar je vsem zdravilom skupnega. Raz-
laga, kaj so zdravila in kako delujejo,
predstavlia mozne nezelene ucinke,
pripoveduje o nacinih uporabe in uso-
di zdravil v telesu in pojasnjuje razvoj in
razvr§Canje zdravil. Omeni tudi stroske
in plaCevanje zdravil, kon¢a pa se s
predstavitvijo navodila za uporabo, ki
je priloZzeno vsakemu zdravilu. Dodani
slovar obsega kratke razlage manj zna-
nih izrazov.

Namen besedila je olajSati razmislek
0 zdravilih in njihovi uporabi; avtorjeva
zelja je, da bi bilo branje tudi zanimivo.
Seveda pa ne more in ne Zeli nadome-
stiti pogovora s tistimi, ki skrbijo za vaSe
zdravljenje: o vseh vpraSanijin, ki jin ima-
te, se zato vedno posvetuijte z zdravni-
kom ali s farmacevtom.






KAJ SO ZDRAVILA?

Zdravila spremljajo &loveka od nekdaj.
Arheologi so ostanke zdravilnih rastlin
odkrili ze v grobovih Neandertalcev.
Tudi stari Asirci in EgipCani so za laj-
Sanje in zdravlienje bolezni uporabljali
zdravilne rastline in njihovo poznavanje
je Ze tedaj postalo veda. Stari Grki in
Rimljani so med drugim uporabljali iz
maka pridoblieni opij, poleg rastlinskih
snovi pa so med zdravila vkljudili tudi
snovi mineralnega in zivalskega izvora.
Podobno je bilo skozi tisodletja in vse
do danes tudi drugod po svetu.

Ceprav je zgodovina zdravil dolga in so
taksna ali drugac¢na v uporabi vsepo-
vsod, na vprasanje »Kaj je zdravilo?« ni
povsem preprostega odgovora.

Opredelitev zdravila

Zakonodaja pravi, da je zdravilo vsa-
ka snov ali kombinacija snovi, name-
njena zdravljenju ali prepreCevanju
bolezni, ponovni vzpostavitvi, izbolj-
Sanju ali spremembi fizioloskih funkcij
s farmakoloskim, imunoloskim ali pre-
snovnim delovanjem, ali diagnostici-
ranju bolezni.

Preprosteje pa lahko re¢emo, da je
zdravilo tisto, kar uporabljamo za:

e zdravijienje,
e |ajSanje,
e prepreCevanie ali

e odkrivanje bolezni.

Neko¢ so farmacevti bolnikom zdravi-
la sami pripravili v lekarni; tako pripra-
vliena zdravila imenujemo magistralna
zdravila. Ceprav so magistraina zdravila
Se vedno v uporabi, so zdaj veliko bolj
razSiriena gotova zdravila, izdelana v
farmacevtskih tovarnah.

Napredek kemije in farmacije je v zadnjih
stotih do stopetdesetih letih omogocil
prepoznavo in osamitev Stevilnih zdra-
vilnih u€inkovin v rastlinah. To je odprlo
vrata za pridobivanje taksnih snovi v ve-
likem, industrijskem obsegu in po novih
postopkih. Medicina Se vedno uporablia
nekatera zdravila rastlinskega izvora,
npr. atropin (njegov naravni vir je vol¢ja
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VOLCJA CESNUA NAPRSTEC

¢esnja) ali digitalis (iz naprstca). Vecino
sodobnih zdravil so razvili v laboratorijih
in jih izdelujejo z dodelanimi kemicnimi
postopki, najsodobnejsa pa tudi z meto-
dami genskega inZenirstva. Seveda tudi
med sodobnimi zdravili ostajajo ucinko-
vine, ki so bodisi sintezno pridobliene
naravne snovi bodisi njihove izpeljanke.

Precej razSirieno je mnenje, da naj bi
bile »naravne« razli¢ice zdravil boljSe,
varnejse, bolj pristne in podobno. To ne
drzi: sintezno pridobliena zdravila so v
resnici varnejSa in ucinkovitejSa, med
drugim zaradi vegje Cistosti, natancéno-
sti odmerkov in drugih vzrokov. Seveda
ob tem ne smemo pozabiti, da je upo-
raba vsakega zdravila lahko poveza-
na s tveganjem, Ceprav je to pri vedini
zdravil zelo majhno. Zdravilne ucinkovi-
ne so pac dejavne snovi, ki imajo lahko
tudi nezelene ucinke, o katerih bomo Se
govorili. Zato je treba vsa zdravila upo-
rabljati preudarno.

Drugi pripravki

Poleg obi¢ajnih zdravil poznamo 3e iz-
delke in pripravke, ki jih med zdravila
uvr§€¢amo v SirSem smislu:

e ZeliS¢na zdravila (zdravila rastlinske-
ga izvora): ti izdelki kot ucinkovine
vsebujejo izkljucno rastlinske snovi.
Po navadi gre za pripravke iz rastlin,
ki po izroCilu delujejo zdravilno. Pra-
viloma niso preverjena po merilih, ki
veljajo za obicajna zdravila. Na voljo
SO brez recepta in so primerna pri
razlicnih blagih tezavah. Njihova »na-
ravnost« ne zagotavlja varnosti ali
ucinkovitosti, zato se je treba v pri-
meru hujsih ali dolgotrajnejsih tezav,
pa tudi morebitnih nezelenih ucinkov
posvetovati z zdravnikom.

Homeopatska zdravila: homeopa-
tija je veja alternativne medicine, ki
je nastala v 18. stoletju. Obravnavo
bolnikov utemeljuje na svojstvenih
izhodisc¢ih; temelino med njimi je, da
se »enako zdravi z enakime«. Na teh
izhodisc¢ih temelji tudi priprava home-
opatskih zdravil. Homeopatsko zdra-
vilo je pripravek, narejen iz posebnih
izdelkov, snovi ali sestavin (homeo-
patskih surovin) po homeopatskem
postopku. Zamisel teh zdravil se
odmika od zamisli obi¢ajnih zdravil.
Evropska zakonodaja pravi, da je tre-



ba uporabnike homeopatskih zdravil
najprej seznaniti z zelo jasno naved-
bo njihovih homeopatskih lastnosti in
ustreznim jamstvom o njihovi kako-
vosti in varnosti.

e Prehranski dodatki: ti izdelki mejijo na
zdravila, saj lahko vsebujejo Stevilna
hranila in druge sestavine, vkljucno
z vitamini, minerali, aminokislinami,
nujnimi~ (esencialnimi) - mascobnimi

kislinami in vlakninami. Nekatere od

teh lahko vplivajo na dogajanja v

telesu ali imajo celo resne nezelene

ucinke (npr. preveliki odmerki v ma-

S&obah topnih vitaminov, kakrsna sta

vitamina A in D). Ceprav ustrezna in

raznolika prehrana praviloma vse-
buje vsa potrebna hranila, je na trz-
iSCu vse veC proizvodov, ki vsebujejo
dodatke hranil. Umestnost njihove

Siroke uporabe je moc¢no vprasijiva.

Zakonodaja zahteva, da morajo biti

taksni proizvodi varni in zadostno ter

ustrezno oznacCeni, da uporabniku
zagotavljajo visoko raven varstva in
olajsajo izbiro.

V nadaljevanju se bomo osredotocili
le na obiCajna zdravila. Precej tistega,
kar bomo o njih povedali, velja tudi za
druge snovi, npr. za tiste zeliS¢nega
izvora in nekatere sestavine prehran-
skih dodatkov, ne pa za homeopatska
zdravila.

Preden nadaljuiemo, se povsem na
kratko ustavimo ob pogostem vpra-
Sanju: »Zdravila: da ali ne?« Nekateri
zdravila zavragajo in se jih najraje ne
bi nikdar dotaknili, drugi po njih segajo
brez pomisleka. Na sreCo sta ti skrajni
stalis¢i redki. A saj je tudi dilema, ki jo
postavija to vprasanje, lazna. Telesna
dejavnost, ustrezna prehrana, sprosti-
tev, ohranjanje normalne telesne teze in
drugi ukrepi, ki zadevajo slog zivljenja,
lahko npr. pri bole¢inah v hrbtu, neure-
jeni prebavi, nespecnosti in celo pri ne-
katerih resnejsih zacetnih zdravstvenih
teZzavah povsem zadoscajo; v taksnih
okolis¢inah imajo taksni ukrepi prednost
pred zdravili proti boleCinam, odvajali ali
uspavali. Po drugi strani pa je odlasanje
z zdravili pri nekaterih boleznih in mo-
tnjah Skodljivo in celo nevarno. Taksnih
ni malo. Se posebej zahrbtne so tiste,
ki bolniku sprva ne povzro€ajo nobenih
tezav, Ceprav mu Ze Skodujejo: zviSan
krvni tlak, zviSane mascobe v krvi, slad-
korna bolezen tipa 2 in tako naprej.

V taksnih okolisCinah je oklevanje ne-
spametno. In Ce zdravila potrebujemo,
je zelo pomembno, da smo z njimi se-
znanjeni: tako bo zdravlienje uspesnej-
Se, podutili se bomo bolje in manj bo
nepotrebnih zapletov in tezav. Za vse
1o pa moramo zdravila bolie spoznati.
Prvi korak je, da izvemo, kako zdravila
delujejo.
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DELOVANJE ZDRAVIL

Da zdravila pomagajo, morajo tako ali
drugace vplivati na telo oziroma doga-
janja v njem. Znanje o nacinih delovanja
zdravil se je zacelo razvijati Sele pred
nekaj desetletji. Dotlej so jih vecinoma
uporabljali, ne da bi poznali njihove me-
hanizme; zgled je npr. opij, ki smo ga
ze omenili. V sodobnem &asu se je to
moc¢no spremenilo: poleg tega, da se
je Stevilo zdravil iziemno povecalo, se
je poglobilo in razsirilo tudi poznavanje
poti njihovega delovanja. To je hkrati
pripomoglo tudi k razvoju novih zdravil
in obogatitvi izbire tistih, ki so na voljo.

Podrobnosti delovanja nekaterih zdra-
vil 8e vedno raziskujejo, za zelo veliko
ucinkovin pa vemo, kako vplivajo in
kaksni so mehanizmi njihovega zdra-
vilnega delovanja. Te mehanizme lahko
razvrstimo v tri velike skupine:

¢ vpliv na delovanie celic,

e nadomescanje manjkajocih snovi in

e unicevanje Skodljivih Klic in celic.

Vpliv na delovanje celic

Celice so temeljni gradniki tkiv, ki sesta-
vijajo telo. V njih potekajo klju¢na bio-
loSka dogajanja: nastajanje, spreminja-
nje in razgradnja Stevilnih snovi. Veliko
zdravil vpliva na ta dogajanja; lahko jih
npr. spodbuijajo ali zavirajo. Na celiénih
ovojnicah so Stevilna razliéna vezavna
mesta, receptorji. Na posamezno vrsto
receptorjev se lahko veze ena ali ve¢
snovi, ki tako sprozijo dolo¢eno doga-
janje v celici. Receptor si lahko pred-
stavljamo kot »kljuavnicos, v katero se
takSna snov prilega kot »Kkljuc«. Zdravi-
la lahko delujejo na celiCne receptorje

in tako doseZejo zdravine ucinke. Ce
je zdravilo tako podobno »kljucu«, da
na celico vpliva podobno kot naravna
snov, ga imenujemo agonist. Ze majh-
na sprememba molekulske zgradbe
pa lahko povzro€i, da se zdravilo Se
vedno prilega »kljuavnici«, a ne sprozi
celi€nega dogajanja, temvec le prepreci
delovanje pravega »klju¢a«. Tako zdra-
vilo imenujemo antagonist. Antagonist
zadevno dogajanje v celici zmanjsa,
upocasni oziroma zavre.
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DELOVANJE ZDRAVIL NA CELICNE RECEPTORJE

AGONIST
Naravna snov

ANTAGONIST
Naravna snov Zdravilo

(antagonist)

Zdravilo (agonist) =

Onemogocena
vezava

Vezava na

Vezava na
receptor I‘

‘ receptor
o~

Vezava na
receptor

€

T

Ucinek

Uginek Ucinek

Nekatera zdravila se vezejo na receptorje v celiéni ovojnici in tako sproZijo ucinek v celici
(agonisti) ali ga preprecijo (antagonisti ali blokatorji).

Ce se na receptorje beta 1 v sréni misici veZeta naravni snovi adrenalin ali nora-
drenalin, zacne srce biti hitreje in se kréi mocneje. Ta normalni odziv (povezan npr.
s telesno obremenitvijo in z dusevnimi dejavniki) je pri nekaterih boleznih nezelen.
Velika skupina zdravil, ki jin imenujemo zaviralci (blokatorji) beta, se kot antagonisti
vezejo na receptorje beta. Tako preprecijo hitrejSe bitje in mocnejse kréenje srca.
Medicina to med drugim izkoris¢a za pomo¢ pri prekrvitvenih motnjah v srcu (an-
gina pektoris), motnjah srénega ritma ali zviSanem krvnem tlaku.

Receptorjem beta 1, ki jih najdemo predvsem v srcu, so zelo podobni receptorii
beta 2, ki prevladujejo v dihalih in zilah. Adrenalin prek njih razsiri dihalne poti.
Zdravila, imenovana simpatikomimetiki, delujejo na receptorje beta 2 kot agonisti
in imajo torej takSen vpliv kot adrenalin. Zato jih uporabliamo za razsiritev dihal in s

tem za olajSanje dihanja, npr. pri astmi.

Med vplivi na celice je tudi delovanje na
mehanizme prenosa. Celice za delova-
nje potrebujejo najrazlicnejSe snovi. Za
vstopanje oz. izstopanje nekaterih od
teh imajo celice v ovojnicah posebna
»vrata« ali kar zapletene »Crpalke«. Med
taksnimi snovmi so npr. natrij, kalcij,
glukoza in druge. Molekule, ki vplivajo
na poti prenosa, vplivajo tudi na z njimi
povezana celicna dogajanja. To lahko
izkoristimo za zdravljenje.

Encimi so beljakovine, ki vplivajo na hi-
trost kemicénih reakcij v telesu in tako na
dogajanja v celicah in zunaj njih. V telesu
je zelo veliko razlicnih encimov, vsi pa
delujejo po enakem nacelu. Vsak encim
se specificno veze na eno ali nekaj izho-
discénih snovi in povzroci njihovo pretvor-
bo. Z delovanjem na encim je mogoce
vplivati na dogajanja, ki jih encim urav-
nava. Mimogrede naj omenimo, da se
imena encimov najpogosteje koncajo na
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kréenje misicnih viaken. Kalcij prinaja v celice skozi posebna »vrata«, kalcijeve ka-
nalcke. Zaviralci kalcijevih kanalCkov so zdravila, ki zmanjSajo njegovo prehajanje v
taksne celice. Uporabliamo jih, kadar je treba sprostiti misi¢na viakna v Zilni steni,
npr. za obvladovanje krvnega tlaka ali angine pektoris.

Gama-aminomaslena kislina (GABA) je naravna snov, ki deluje v zivéevju. Vpliva na
prenos kalija in klorida iz celice 0z. vanjo in tako zmanjSa odzivnost Zivénih celic na
drazljaje. Podobno delujejo agonisti GABA, ki jih zato uporabliamo npr. za zdravije-
nje epilepsije ali premagovanje nespecnosti.

Vnetje in spremljajoca bolecina sta odziv telesa na dolocene draZljaje. Pojavita se
zaradi tvorbe posrednikov (mediatorjev) vnetja — snovi, ki nastajajo pod vplivom en-
cima ciklooksigenaze (COX). Acetilsalicilna kislina, eno najbolj znanih zdravil sploh
(zaslovela je pod lastniskim imenom Aspirin), spada med zaviralce ciklooksigena-
ze. Podobno delujejo tudi Stevilna druga nesteroidna protivnetna zdravila, name-
njena zdravlienju oz. lajSanju razli¢nih bolezni, ki jih spremljata vnetje in bolecina.

Prevec holesterola v krvi je pomemben dejavnik tveganja za bolezni srca in oZilja,
od srénega infarkta prek mozganske kapi do bolezni perifernih arterij. Za nasta-
janje holesterola v jetrih je kljucen encim z zapletenim imenom 3-hidroksi-3-metil-
glutaril-CoA reduktaza (na kratko: HMG-CoA reduktaza). Statini so skupina zdravil,
ki zavirajo ta encim. Tako zelo uc€inkovito zmanjSajo nastajanje holesterola v jetrih
in s tem sréno-zilno ogrozenost.



—aza, zato jih ni tezko prepoznati: lakta-
za, konvertaza, lipaza, amilaza ...

Nadomescanje

manjkajocih snovi

Za normalno delovanje potrebuje telo
zadostno oskrbo s hranilnimi snovmi in
zadostno nastajanje raznih snovi, npr.
hormonov, v telesu. Nezadostna oskr-
ba s hranili lahko povzroCi bolezen. To
Se posebej velja za pomanjkanje nujnih
(esencialnih) hranil, ki jin telo ne more
izdelovati samo. Prav tako se bolezni
ali motnje pojavijo, ¢e je moteno ali od-
sotno nastajanje kaksne snovi v telesu.
Zelo pogosto je tako prizadeto nasta-
janje hormonov, npr. insulina ali, fiziolo-
8ko, spolnih hormonov v menopavzi.

Zgodba o zdravljenju z insulinom je za-
nimiva tudi zato, ker lepo kaze, kako

razgibano je dogajanje na podrodju
raziskav in razvoja zdravil. Insulin so
najprej osamili iz zivalskih trebusnih sli-
navk. Pozneje so ga zaceli pridobivati v
vse bolj precis€enih oblikah, danes pa
njegova pridelava vklju€uje biotehnolo-
gijo in gensko inzenirstvo. Ti dosezki so
omogocili tako reko€ neomejeno prido-
bivanje insulina, ki je popolnoma enak
Cloveskemu in brez nezelenih primesi.
Poglabljanje znanja o zgradbi in delova-
nju insulina je omogocilo oblikovanje in
pridobivanje rahlo spremenjenih mole-
kul, ki uspesneje posnemajo fiziolosko
izloGanje tega hormona v telesu.

Tudi razvoj hormonskega nadome-
stnega zdravlienja (HNZ) je zanimiv
Se z drugega vidika. Dolgo je veljalo,
da HNZ uspesno preprecuje nekatere
zdravstvene tezave (npr. osteoporo-

Bolezen skorbut — »kuga plovb in poguba mornarjev,« kot so zapisali pred stoletiji
— je posledica pomanijkanja vitamina C. Vitamin C je za Eloveka nujno hranilo, vple-
teno v razlicne biokemicne reakcije. Proti koncu 18. stoletja so izkustveno ugotovili,
da je bolezen mogoce zdraviti (in preprecevati) s sokom limon, ki je bogat vir vita-
mina C. To ukrepanje imamo lahko za zgoden primer uspesSnega nadomestnega
zdravlienja.

Vitamin B12 je nujen zlasti za normalno delovanje zivCevja in nastajanje rdecih krv-
nih celic. Njegovo pomanjkanje lahko povzroci nevroloske in psihiatricne simptome
in slabokrvnost (anemijo), ki je brez zdravljenja sCasoma usodna. ReSitev je nado-
mestno zdravijenje s tem vitaminom. Odkritje moznosti za nadomestno zdravljenje
je odkriteliem Whipplu, Minotu in Murphyju prineslo Nobelovo nagrado za fiziologijo
in medicino za leto 1934.



z0). Zato se je zelo uveljavilo. A spre-
mljanje in raziskave so razkrile, da ni
povsem brez tveganj. Danes Se vedno
koristi Stevinim zenskam, toda merila
za njegovo predpisovanje so strozja.
Zgodba je pomembna, ker opozarja
na dve pomembni dejstvi. Prvi¢: od-
logitev za uporabo zdravil mora biti
vselej utemeliena in oprta na dolocena
merila. Drugi¢: spremljanje zdravila se
v resnici nikoli ne konc¢a. Zato sta zelo
pomembna nadaljinje zajemanje po-
datkov, vKkljuéno z nezelenimi uginki, in
raziskovanije, tudi ko je zdravilo ze pre-
stalo zahtevana osnovna presku$anja
in je Ze v Siroki rabi.

Uni¢evanje Skodljivih klic in celic
Vdor in razmnoZevanje bolezenskih klic
(bakterij, virusov, gliv ali prazivali) lahko
povzrodi razliéne bolezni, ki jih imenu-

jemo infekcijske bolezni. Bolezni pa so
lahko tudi posledica razmnozevanja
nenormalnih telesnih celic; takSne so
rakave bolezni. Zdravila uporabliamo
proti enim in drugim.

Ceprav so na voljo zdravila proti vsem
omenjenim mikrobom, so med temi
zdravili najbolj znani antibiotiki. Ti spa-
dajo med najve¢ predpisovana zdra-
vila na svetu. Delujejo le proti bakte-
rijam. Antibiotike glede na mehanizem
delovanja delimo na baktericidne in
bakteriostaticne. Baktericidni unicijo
bakterije neposredno, npr. z delova-
njem na njihovo celi¢no ovojnico, bak-
teriostaticni pa ustavijo razvoj bakterij,
ki nato odmrejo.

Ena velikih zgodb o uspehu nadomestnega zdravljenja je uporaba insulina pri
sladkorni bolezni tipa 1. Hormon insulin je nujen za presnovo glavnega telesnega
goriva, glukoze. Pri sladkorni bolezni tipa 1 insulin v telesu ne nastaja vec, zato
je bila ta oblika v preteklosti hitro usodna. Odkritje in osamitev insulina je neko¢
smrtonosno bolezen spremenilo v motnjo, ki jo je mogocCe uspesno obvladovati.
Odkritelja insulina Banting in Macleod sta za svoje delo prejela Nobelovo nagrado
za leto 1923.

V menopavzi se v telesu mo¢no zmanjsa nastajanje zenskih hormonov estrogena
in progesterona. Posledica so lahko neprijetne tezave, npr. valovi vroc¢ine, znojenje
in nihanje razpolozenja. Hormonsko nadomestno zdravijenje (uporaba ustreznih
hormonskih zdravil) nadomesti primanijkljaj in ublazi ali obvlada tezave. Tako lahko
obdutno izboljSa kakovost Ziviienja.



Mednarodni forum znan

Prvi — in verjetno najbolj znani — antibi-
otik penicilin so zaceli uporabljati pred
desetletji. Odtlej se je antibioti¢na oro-
zarna silno razsirila in povecala, kar je
tudi nujno, saj so bakterije zelo prilago-
dljive in lahko postanejo odporne proti
antibiotikom. Razvoj teh zdravil je zato
nenehna tekma med ustvarjalnostjo
raziskovalcev in prilagoditvenimi spo-
sobnostmi bakterij.

Pri rakavih bolezni so zdravila le en mo-
Zni nacin zdravlienja (druga pomembna
sta obsevanje in operacija). Konvencio-
nalna zdravila proti raku obsegajo vec
skupin. Najvecji sta skupini alkilirajocih

stvenoraziskovalnih farmacevtskih druzb

zdravil in antimetabolitov. Alkilirajoca
zdravila onemogocijo rast in delitev
celic, antimetaboliti zavrejo njihovo pre-
snovo. V obeh primerih je posledica
propad celic.

Placebo — zdravilo brez zdravila

Poglavie o mehanizmih delovanja
zdravil zaokrozamo z nekoliko prese-
netljivim, sicer dobro znanim, a raz-
meroma slabo pojasnjenim ucinkom:
ucinkom placebo.

S to latinsko besedo oznadujemo zdra-
vilno delovanje pripravka, ki ne vsebuje
nobene ucinkovine. TakSnemu pripravku

Monoklonska protitelesa

Monoklonska protitelesa so gradniki najsodobnejsih zdravil, zlasti tistih proti raku.
Protitelesa nastajajo v imunskem sistemu, ki je obrambni sistem nasega telesa.
Oblikovana so tako, da zelo natancéno prepoznajo svoj cilj (npr. bolezenske klice).
Vezejo se nanj in tako sprozijo dogajanje, ki povzroci njegovo unicenje. Izredno
pomembna so za odpornost proti nekaterim boleznim in uspesno obrambo proti
Stevilnim drugim.

Monoklonska protitelesa so laboratorijsko pridobljeni »sorodniki« takSnih protiteles.
Pripraviiena so tako, da so usmerjena proti specificnim rakavim celicam. S seboj
lahko nosijo radioaktivne delce ali mo¢ne ucinkovine. Z njimi po vezavi delujejo na
rakave celice tako, da jim onemogodijo rast ali povzrocijo njihovo unic¢enje. Nela-
stniSka imena zdravil z monoklonskimi protitelesi se po navadi koncujejo na -mab.
Prvo taksno zdravilo je bil rituksimab, namenjen zdravijenju vrste krvnega raka. V
onkologiji zdravila z monoklonskimi protitelesi uporabliamo npr. proti nekaterim
krvnim rakom, raku dojke in raku debelega Crevesa.

®



pravimo »navidezno zdravilo«, »prazno
zdravilo« ali preprosto prav tako »place-
bo«. Placebo je lahko ucinkovit le, Ce je
oseba prepri¢ana, da je dobila dejansko
zdravilo. Z drugimi besedami: vse koristi
placeba so povezane z uporabnikovim
prepriCanjem © njegovi ucinkovitosti.
UcCinek placebo je zato vedno, v vedii ali
manjSi meri, vpleten tudi v zdravijenje s
pravimi zdravili. Zapletene mehanizme
v ozadju tega uCinka razmeroma slabo
poznamo. O njih obstaja ve¢ teorij; go-
vorijo npr. o vplivu sugestije, spros¢anju
posebnih  mozganskih snovi (endorfi-
nov), vplivih pogojevanja in drugih.

UcCinek placebo je treba vedno uposte-
vati pri ocenjevanju ucinkovitosti zdra-
vil (in vseh drugih nacinov zdravijenja).
Stevilna »GudeZna« in modna zdravila,
ki se vedno znova pojavljajo, so Vv resni-
ci placebo. To velja tudi za najrazlicnej-
Se alternativne terapije.

Zaradi tolikSnega vpliva tega ucinka
tudi nova zdravila v klini¢nih raziskavah
(glejte poglavje »Razvoj zdravil«) po na-
vadi preizkusijo v primerjavi s placebom.
Navidezno zdravilo je v tem primeru na
videz popolnoma enako zdravilu, ki
vsebuje zdravilno ucinkovino. Pravilo-
ma v Casu raziskave ne preiskovanec
ne zdravnik ne vesta, ali preiskovanec
dobiva aktivno zdravilo ali placebo.

»Zrcalno podobo« ucinka placebo ime-
nujemo nocebo. O tem govorimo, kadar
navidezno, prazno zdravilo izzove neu-
godne, nezelene ucinke. Tudi nocebo je
povezan z uporabnikovimi pric¢akovaniji.
Pri zdravijenju je pomemben tudi zato,
ker lahko poslabsa sodelovalnost, tore;
bolnikovo upostevanje navodil za jema-
nje zdravila.






ZEL
ZDRAVIL

Zdravila uporabliamo, da bi dosegli do-
lo&en cilj: da bi ozdravili okuzbo, znizali
krvni tlak, preprecili zanositev, ublazil
bolec¢ino, obvladali duSevno motnjo,
zatrli rakave celice ... Zeleni u¢inki v teh
primerih so uni¢enje bakterij, priblizanje
krvnega tlaka normalnim vrednostim,
zavrtje sprostitve jajCec iz jajCnika,
obrzdanje mehanizmov bolec€ine, spre-
memba dolo¢enih mozganskih doga-
janj, onemogocenje rasti bolezensko
spremenijenih celic ...

Zal delovanja zdravil skoraj ni mogod&e
usmeriti samo na eno mesto. Ne glede
na to, ali bolnik zdravilo zauzije, dobi
v injekciji, nanese na kozo ali uporabi
kako drugace, del uginkovine vedno
doseze tudi druge organe in tkiva. Po-
gosto na te organe in tkiva tudi deluje.
Tako poleg prvotnega zelenega ucinka
izzove Se druge, stranske ucinke. lzraz
»stranski uCinek« je sicer dobil slab-
Salen prizvok, toda stranski ucinki so
vCasih dobrodosli ali zazeleni. StarejSi
antihistaminiki (zdravila proti alergijij so
povzrocali zaspanost in to je bilo v ne-
katerih primerih mogocCe izkoristiti pri
zdravljenju.

PR

ENI IN NEZELENI UCINKI

Se ved: prvotni stranski uginek tu in tam
postane celo razlog, da zdravilo sploh
uporabliamo. Znan zgled je minoksidil.
Razvili so ga kot zdravilo proti visokemu
krvnemu tlaku, a ez Cas se je izkazalo,
da spodbuja rast las. Tako se je uvelja-
vil kot sredstvo za zdravijenje nekaterih
vrst pleSavosti.

Poleg zelenega ucinka in morebitnih
koristnih stranskih uc¢inkov imajo lahko
prav vsa zdravila tudi nezelene ucinke.
Ti segajo od blagih (npr. rahlega po-
slabSanja apetita) do resnih (npr. hude
alergijske reakcije) in od zelo pogostih
do zelo redkih. NeZelenih uginkov je ved
vrst. Pojavijo se lahko zaradi zdravine
ucinkovine ali katere od pomoznih sno-
vi v zdravilu. Dolo¢eno zdravilo lahko
zdravi eno bolezen, a poslabsa drugo.
V&asih se neZelen ucinek pojavi zaradi
odmerka, ki je prevelik za tistega do-
loCenega bolnika. Po drugi strani pa
lahko nekatere snovi izzovejo nezelene
ucinke ze v zelo majhni kolicini.

Nezelene ucinke lahko razvrstimo v dve
skupini: v prvi so predvidljivi, v drugi pa



tezko predvidljivi ali nepredvidljivi. Pred-
vidljivi so zlasti tisti nezeleni ucinki, ki so
povezani z odmerkom zdravila, in tisti,
ki nastanejo zaradi delovanja zdravila
na mestih (v tkivih ali organih), ki niso
njegova cilina. Med tezko predvidljive
ali nepredvidljive uvrS€amo alergije na
zdravila in druge nepredvidljive ucinke.
Razlicna neprenasanja (intolerance) za
zdravila spadajo deloma med prve in
deloma med druge.

Odlocitev za zdravilo vedno zahteva
pretehtanje koristi njegove uporabe
na eni strani in moznih neprijetnosti
ali tveganj na drugi. Ce se med
zdravlienjem pojavijo nezeleni ucinki,
je treba to oceno narediti znova. V
primeru preve¢ motecih nezelenih
uCinkov je pogosto mogocCe izbrati
zeleni

drugo zdravilo, ki zagotovi

uCinek brez  spremljajocih  tezav.
V primeru zelo resnih ali nevarnih
nezelenih ucinkov pa sta prenehanje
uporabe in morebitna uvedba drugega

zdravila seveda nujna.

Nezeleni ucinki,

povezani z odmerkom

Ti ucinki se pojavijo, ¢e dobi bolnik ab-
solutno ali relativno prevelik odmerek.
Relativno preveliki odmerki so precej
pogoste;Si
Ze obi¢ajno rablieni odmerki so lahko

od absolutno prevelikih.

preveliki za bolnike, ki imajo zmanj$ano
presnovo ali zmanjsano izloCanje zdra-
vila. Pri nekaterih lijudeh je presnova
dolocenih zdravil po¢asnejSa zaradi ge-
netskih dejavnikov. Zelo pogosto pa je
vzrok spremenjene presnove oz. izloCa-
nja zdravil prizadeto delovanije jeter ali
ledvic. Ta organa sta namrecC klju¢na za
presnovo in odstranjevanje oz. izlo¢a-
nje vecine zdravil. V taksnih okolis¢inah
je odmerek lahko hitro relativno prevelik
in pojavijo se lahko nezeleni ucinki. Pri
odmerjanju je treba upostevati tudi bol-
nikovo starost. Otroci tako po navadi
potrebujejo manjsi odmerek; odmerek
jim zdravnik prilagodi glede na telesno
tezo ali telesno povrsino. Posebno
pozornost je treba nameniti tudi izbiri
ustreznega odmerka pri starejSih bolni-
kih, praviloma po 65. letu.

Odmerek lahko postane relativno pre-
velik tudi zaradi hkratne uporabe drugih
zdravil, zdravilnih pripravkov ali nekate-
rih zivil. Vzrok je medsebojno delovanie,
o katerem bomo Se govorili.

Absolutno prevelik odmerek je po nava-
di posledica tega, da oseba pomotoma
ali namenoma vzame preve¢ zdravila.
To imenujemo preveliko odmerjanje.
Preveliko odmerjanje pogosto spre-
mljajo nezeleni uginki.



Da bi se izognili predvidljivim nezele-
nim uc¢inkom, je treba zdravnika vedno
opozoriti na znane motnje v delovanju
jeter ali ledvic ter na druge bolezni in
nezelene pojave med prejSnjo upora-
bo zdravil, med uporabo zdravila pa je
treba upostevati predpisani odmerek in
razpored uporabe zdravila.

Nezeleni ucinki zaradi delovanja
na drugih mestih

Ker imajo razlicne celice podobne se-
stavne elemente — receptorje, transpor-
tne mehanizme, encime — lahko zdravi-
la nanje vplivajo tudi drugje v telesu, ne
le na Zelenem mestu. Solski primer je
driska, ki se vCasih pojavi med zdravlje-
njem z antibiotikom. Bolnik dobi antibi-
otik, npr. zaradi okuzbe dihal, ¢ez nekaj
dni pa se pojavi driska. Vzrok: zdravilo
je poleg bolezenskih klic prizadelo tudi
bakterije, ki Zivijo v Crevesu in so nuj-
ne za normalno prebavo. Drug takSen
zgled so suha usta med jemanjem
antiholinergic¢nih zdravil proti kréem ali
uhajanju seca.

Mimogrede naj omenimo, da so ti ucin-
ki »zrcalna slika« omenjenih ugodnih
stranskih ucinkov. Uspavalno delovanje
starejSih - antihistaminikov je znadilen
ucinek zaradi delovanja zdravila drugje
v telesu.

Alergije na zdravila

Alergije na zdravila so — upravi¢eno —
delezne velike pozornosti, saj imajo lah-
ko nekatere alergijske reakcije izredno
hude, celo smrtno nevarne posledice.
Previdnost je zato potrebna tako v pri-
meru znane alergije kot utemelienega
suma nanjo. Vendar pa podatki kaze-
jo, da je alergijskega izvora le od 5 do
10 % vseh nezelenih ucinkov zdravil.

V nastanek alergije je vpleten imunski
sistem, ki ustvari protitelesa proti zdra-
vilu. Protitelesa so normalno namenje-
na obrambi, npr. pred bolezenskimi
klicami, pri alergiji pa se imunski sistem
nepredvidljivo odzove na nekaj druge-
ga, v naSem primeru na zdravilo. Prvi
stik z zdravilom praviloma ne povzrodi
tezav, sprozi pa t. i. senzibilizacijo, se
pravi nastajanje protiteles. Sele ob na-
slednjem srecanju z zdravilom imunsko
dogajanje sprozi Skodljive ucinke. Ti
lahko segajo od zgolj nadleznega izpu-
SCaja do smrtno nevarnega Soka.

Med pogostimi simptomi alergije na
zdravila so:

e izpuscCaj (pogosto so to rahlo dvignje-
ni, srbeci, pordeli predeli koze: govo-
rimo o koprivnici ali urtikariji,



e srbenje (koza, o),
e oteklost ustnic, lahko tudi jezika in

e otezeno dihanje.

Nastanek alergije je odvisen od vet de-
javnikov. Med njimi je na eni strani po-
sameznikova nagnjenost, na drugi pa
so znadilnosti zdravila in nacin njegove
uporabe. Znano je na primer, da alergije
pogosto povzrodijo penicilinski in drugi
antibiotiki. Verjetnost alergije je vecja,
Ce je zdravilo uporablieno v injekciji ali
lokalno na kozi, kot Ce je zauzito.

Pomemben pojav pri alergijah na zdra-
vila je navzkrizna obcutljivost. V prime-
ru navzkrizne obcutljivosti alergija ni
omejena le na eno ucinkovino, temved¢
lahko zajema SirSo skupino kemic¢no
podobnih zdravil. Taksna obcutljivost
se pojavija v razli¢nih skupinah zdravil,
a prvi zgled se spet ponuja med antibi-
otiki: alergijo na en penicilinski antibio-
tik pogosto spremlja alergija na druge
peniciline, lahko pa tudi na cefalospo-
rinske antibiotike. Pri osebi, alergi¢ni na
peniciline, se tako lahko razvie alergij-
ska reakcija Ze po prvi uporabi nekega
cefalosporina.

Ce se izkaZe, da ste zares alergiéni na
neko zdravilo, ga v prihodnje ne sme-

te veC uporabljati. Poleg tega morate
zdravniku oziroma farmacevtu vedno
povedati, ali ste kdaj imeli alergijo. To je
zelo pomembno, da bi se &im bolj izo-
gnili moznosti za podobne tezave.

Nepredvidljivi nezeleni ucinki
Nekateri nezeleni ucinki se pojavijo brez
ocitnega razloga, le pri nekaterih bol-
nikih, so nepredvidljivi in niso povezani
z mehanizmom delovanja zdravila ali
njegovim odmerkom. TakSne reakcije
(z zapleteno tujko jih imenujemo idio-
sinkrazije) so zelo redke, a lahko tudi
zelo nevarne. Zgled je t. i. maligna hi-
pertermija — pojav zelo visoke vrocine,
hitrega bitja srca in dihalnih motenj — ki
jo zelo redko sproZijo nekateri splosni
anestetiki, npr. halotan.

Za take reakcije so verjetno krive ge-
netske ali presnovne posebnosti posa-
meznikov. Omenjena maligna hiperter-
mija je po novejSih izsledkih posledica
genetsko pogojene drugacnosti dolo-
Cenih celinih receptorjev. Poznavanje
taks$nih ozadij bo sCasoma omogocilo
odkrivanje ogrozenih bolnikov.

Ce se med uporabo zdravila pojavi ka-
kSen resen nezelen ucinek ali kakSen
nov simptom, se o tem vedno posve-
tujte z zdravnikom!



Neprenasanje zdravil

Neprenasanije (intoleranca) je pravzaprav
izraz za nezelene uCinke, ki se pojavijo
iz razlicnih znanih ali manj razjasnjenih
vzrokov. Nekatere je zato teZko jasno lo-
Citi od nepredvidljivin nezelenih ucinkov.
Vendar neprenaSanje ni posledica aler-
gijskih dogajanj — zato se lahko pojavi
ze pri prvi uporabi zdravila — in tudi ne
spada v druge opisane skupine.

Znan nezelen ucinek obcutno preve-
likega odmerka acetilsalicine kisline
(npr. Aspirina) je zvonjenje v usesih (tini-
tus). Pri posameznikih, ki te ucinkovine
ne prenasajo, se tinitus lahko pojavi Zze
po zauzitju ene same tablete.

Za neprenaSanje zdravila marsikdaj ni
kriva zdravilna ucinkovina, temvec do-
datne, pomozne snovi, o katerih govori
naslednje poglavje. Pogosta pomozZna
snov v tabletah je npr. laktoza. Tablet,
ki vsebujejo laktozo, ne smejo jemati
osebe s pomanjkanjem nekaterih pre-
bavnih encimov, ker jim povzrocijo pre-
bavne motnje. Vzrok neprenasanja so
lahko tudi druge sestavine zdravil.

Da bi moznost za pojav nezelenih ucin-
kov ¢im bolj zmanjsali, morate zdravni-
ku, ki vam predpiSe zdravilo (Ce gre za
zdravilo brez recepta, pa farmacevtu, ki
vam zdravilo izda), vedno povedati za:

PRIROCNIK O ZDRAVILIH

e druge bolezni, ki jih morda imate,

e druga zdravila, ki jin uporabljate, in

e morebitne alergije ali druge nezelene
ucinke zdravil kdaj v preteklosti.

Zdravnika ali farmacevta poleg tega
vprasajte:

e na katere nezelene ucCinke morate
biti pri doblienem zdravilu posebej
pozorni,

e kaj so najpogostejsi in najresnejsi ne-
zeleni ucinki tega zdravila, in

e kaj naj ukrenete, Ce se pojavi eden ali
veC nezelenih ucinkov.

Pomembno je tudi, da si vedno vzame-
te Cas in preberete navodilo za upora-
bo, prilozeno zdravilu (ve€ o tem v po-
glavju »Navodilo za uporabox).
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UPORABAZDRAVIL

Zdravila so namenjena zdravljenju raz-
licnih bolezni v razliénih delih telesa.
Zato so pripravijena v razli¢nih oblikah,
ki jim olajSajo doseganje zelenega cilja.
Zaradi njihovih razlicnih znacilnosti jin
tudi uporabljiamo razli¢éno.

Poti uporabe

Zdravila so lahko namenjena za sis-
temsko ali lokalno uporabo. Sistemsko

uporablieno zdravilo se razporedi po
vsem telesu, lokalno uporablieno pa
deluje le na omejenem predelu. Sistem-
sko uporabliena zdravila morajo pravi-
loma najpre;j priti v kri. To omogoci eden
od naslednjih nacinov uporabe:

e ZauZitie (peroralna uporaba). Je naj-
pogostejSi nacin jemanja zdravil. Za-
uzito zdravilo preide skozi Crevesno
sluznico v kri (se absorbira). Kako
hitro to poteka, je odvisno zlasti od
farmacevtske oblike (gl. str. 28) in zna-
¢ilnosti u¢inkovine. Ne absorbirajo pa
se vsa zauZita zdravila. Tako npr. veci-
na odvajal ostane v prebavilih in tam
tudi deluje; podobno velja za nekatera
zdravila za nevtralizacijo zelod¢ne ki-
sline in nekatere druge ucinkovine.

e \/brizganje (parenteralna uporaba).
Nekaterih zdravil v telo ni mogoce
vnesti z zauzitiem, ker bi se v preba-
vilih razgradila, drugih zato, ker se ne
bi absorbirala. TakSne snovi je treba
injicirati. Najpogosteje zdravila injici-
ramo v veno (intravensko, iv.), v misi-
co (intramuskularno, im.) ali pod kozo
(subkutano, sc.). Obstajajo seveda
Se druge poti, npr. injiciranje v prostor
okrog hrbtnega mozga (intratekalno),
v ocesno zrklo (intravitrealno), v sklep
(intraartikularno) itn.

V¢asih parenteralno uporabimo tudi
zdravila, ki bi jih sicer lahko zauZili. Z
injiciranjem je namre¢ ucinek dose-
zen veliko hitreje, kar je npr. zelo po-
membno pri lajSanju hudih bolecin.

Vdihanje (inhalacija). Vdihavanju so
namenjena zdravila v plinasti obliki,
v obliki drobnih kapljic (aerosola) ali
praskov. Nekatera inhalirana zdra-
vila delujejo sistemsko; najbolj znani
so plinski anestetiki za anestezijo pri
operacijah. Druga vdihana zdravila,
npr. v prsilih za bolezni dihal, delujejo
pretezno omejeno, se pravi lokalno.



e Transdermalna uporaba. Pri tej upo-
rabi zdravilo skozi kozo prehaja v kri.
TakSna zdravila so po navadi pripra-
vliena v obliki oblizev, ki vsebujejo
ucinkovino. Ta pronica iz nalepliene-
ga obliza skozi kozo. To je zelo pri-
merno, kadar je zazeleno dolgotraj-
no, pocasno prehajanje ucinkovine v
telo.

e Rektalna uporaba. Rektalna upora-
ba pomeni vnos zdravila skozi dan-
ko, tj. zadniji del &revesa. V ta namen
najpogosteje uporabliamo svecCke.
Rektalna uporaba je primerna, Ce
bi se zauzito zdravilo razgradilo, ¢e
zelimo hiter ucinek ali ¢e nezeleni
ucinki (slabost, bruhanje) bolniku
onemogocajo zauzitje zdravila. Ne-
katera rektalno uporabljena zdravila
SO namenjena le za lokalno zdravlje-
nje (npr. hemoroidov).

Lokalno zdravila najpogosteje upora-
bliamo na koZzi in dostopnih sluznicah (v
ustih ali nosu). Prav tako so lokalni upo-
rabi namenjena zdravila za nekatere
ocesne bolezni in za uporabo v noznici
(intravaginalna uporaba). Kot receno,
lahko lokalno delujejo tudi nekatera vdi-
hana ali rektalno uporabljena zdravila.

Podobno kot lahko vdihana ali rektalno
uporabliena zdravila delujejo sistem-

sko ali lokalno, lahko tudi lokalno upo-
rabliena zdravila delujejo sistemsko.
Sistemski ucinki lokalno uporabljenih
zdravil so po navadi nezeleni. Primer je
uporaba glukokortikoidov (hormonskih
protivnetnin uginkovin) na kozi. Ce je
takSna uporaba dolgotrajna ali zajema
obsezne predele koze, lahko ucinkovi-
na prehaja v kri in povzroci sistemske
ucinke.

Sestava
in farmacevtske oblike zdravil

O posameznem zdravilu po navadi go-
vorimo kot o neCem enovitem. Toda
izdelki, namenjeni zdravljenju (zdravi-
la v SirSem pomenu), vsebujejo poleg
ene ali ve¢ zdravilnih ucinkovin (zdravil
v 0zjem pomenu) tudi pomozne snovi.
Tako zdravilna u¢inkovine kot pomozne
snovi pa so pripravijene v razliénih far-
macevtskih oblikah.

SESTAVA ZDRAVILA

Barvila,
konzervansi .
Zdravilna

Veziva ucinkovina

Razgrajevala .

Drsljivei,
maziva



Zdravilna uéinkovina

Zdravilna ucinkovina je tista sestavina
zdravila, ki prinaSa zeleni zdravilni uci-
nek. Vsaka zdravina ucinkovina ima
svoje (genericno ali nelastnisko) ime,
zdravila, ki jo vsebuijejo, pa svoje, pra-
viloma drugacno (lastnisko) ime. Enako
ucinkovino lahko vsebuje vec razlic-
nih zdravil; takSna zdravila imenujemo
vzporednice (paralele).

Poimenovanje zdravil je podrobneje
predstavijeno v poglavju »Razvrs¢anje
zdravil«. Ker pa je razlikovanje med
genericnim in lastniskim imenom zelo
pomembno, poglejmo primer. »Ace-
tilsaliciina kislina« je genericno ime
ucinkovine, ki je najbolj znana pod la-
stniskim imenom Aspirin, na voljo pa je
tudi pod drugimi blagovnimi znamkami.
Bolniki, ki te u¢inkovine ne smejo jema-
ti, se moragjo izogniti vsem izdelkom z
acetilsaliciino kislino, ne le Aspirinu.

Pomozne snovi

PomoZne snovi so nedejavne, a kljub
temu zelo pomembne sestavine zdra-
vil. Vzemimo za primer tablete. Koli€ina
zdravilne ucinkovine v posamezni tableti
je izredno majhna — po navadi jo merimo
v miligramih. Da bi bila tableta dovolj veli-
ka in tako sploh uporabna, je treba udin-
kovini dodati pomozno snov, t. i. polnilo.
Pogosto polnilo je laktoza (mleni slad-

kor). Poznamo pa e precej drugih sku-
pin pomoznih snovi. Vezala zagotavijajo,
da tableta ne razpade; pogosta vezala
so razlicne vrste Skrobov in celuloze.
Obloge varujejo jedro tablete pred viago
ali prikrijejo neprijeten okus njenih sesta-
vin, da jo je laze zauziti. Konzervansi, npr.
vitamin C ali citronska kislina, preprecu-
jejo kvarjenje zaradi kemi¢nih dogajan.
Sredstva za razgrajevanje omogocijo
ustrezno razgradnjo tablete in sprostitev
zdravilne ucinkovine v prebavilih. Barvila
S0 pogosto dodana za laZje razlikovanje
tablet.

Pomoznih snovi seveda ne vsebujegjo le
tablete, temvec tudi druge farmacevt-
ske oblike. UCinkovine za injiciranje so
npr. raztopliene v ustreznem topilu, lah-
ko so jim dodana tudi sredstva za urav-
navanje kislosti (pH). Podobno velja za
vse druge farmacevtske oblike.

Pomozne snovi so temeljito preizku-
Sene in varne. Zdravilom so dodane le
tiste, ki so res potrebne, in le v ustre-
zni kolicini. Vecini uporabnikov zato ni
treba posvecati pozornosti pomoznim
snovem. Izieme so samo osebe z zna-
nim neprenasanjem ali alergijo na dolo-
¢ene snovi. Seznam pomoznih snovi je
vedno naveden v navodilu za uporabo
zdravila. Kdor npr. ve, da ne prenese
laktoze, se mora izogniti zdravilom, ki
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NEKATERE OBLIKE ZDRAVIL
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jo vsebujejo. Zato mora vedno prebrati
seznam pomoZznih snovi v novopredpi-
sanem zdravilu. Enako velja za osebe
z alergijo.

Farmacevtske oblike zdravil

Glede na znagilnosti zdravilne ucinko-
vine in nacin uporabe so zdravila izde-
lana v razli¢nih farmacevtskih oblikah.
Najbolj splosna je delitev na trdne, pol-
trdne in teko&e oblike. Vse oblike so

pripravijene tako, da omogo&ajo varno,
natan¢no in ¢im preprostejSo uporabo.
Ker obstaja zelo veliko razliénih oblik,
poglejmo le nekatere najpogostejse.

Trdne oblike:

e Tablete so najbolj razSiriena oblika
zdravil. Praviloma so namenjene za-
uzitju. Vsaka tableta vsebuje odme-
rek ene ali veC ucinkovin, stisnjenih
s pomoznimi snovmi v trdno obliko.
Tablete so po navadi okrogle, ovalne
ali podolgovate. Za razloCevanje so
lahko oznagene s simboli (Erkami,
Stevilkami). Nekatere imajo prelomne
zareze, ki omogocCajo prepolavija-
nje; tistih, ki takSne zareze nimajo,
ne smemo lomiti. Nekatere je treba
zauziti cele, nekatere je treba zgristi,
nekatere pa pred uporabo raztopiti.
Tablete, ki jih je treba vzeti cele, po



navadi niso vedje od 1 cm, saj je ve-
Sje teZe ali neprijetno zauziti.

Poznamo tudi nekatere posebne vr-
ste tablet. Tablete s prirejenim spro-
S€anjem so izdelane tako, da udin-
kovino spros¢ajo dolgo Casa (taksne
imenujemo tablete s podaljSanim
sproscanjem) ali jo sprostijo Sele po-
zneje v prebavilih. Gastrorezistentne
tablete so odporne proti Zelodénemu
soku, sublingvalne tablete pa je treba
raztopiti pod jezikom (ne pogoltni-
ti), da se ucinkovina absorbira skozi
ustno sluznico.

Kapsule vsebujejo sestavine v po-
sebni ovojnici, izdelani iz Zelatine ali
drugih snovi. Lahko so razli¢nih oblik
in velikosti. Na zunaniji strani so lahko
oznacCene. Njihova vsebina je lahko
trdna, tekoca ali gosta. Praviloma so
namenjene peroralni uporabi. Tudli
kapsul je vec vrst: poznamo npr. trde
in mehke, gastrorezistentne in tiste
s prirejenim sproS¢anjem. Vecine
kapsul ne smemo odpirati! To je zelo
pomembno, saj ovojnica omMogo-
Ca sprostitev ucinkovine ob pravem
¢asu 0z. na ustreznem mestu. Samo
vsebino kapsule smemo zauziti le, Ce
to izrecno dovoljuje navodilo za upo-
rabo. V nasprotnem primeru lahko
to povzroci razgradnjo ucinkovine v

PRIROCNIK O ZDRAVILIH

zelodcu in neucinkovitost zdravila ali
mocCno poveca nevarnost nezelenih
ucinkov.

Zrnca so trdni skupki ucinkovine in
pomoznih snovi. Namenjena so za-
uzitju, nekatera kar sama, druga po-
tem, ko jih raztopimo ali zmeSamo z
vodo ali drugo ustrezno pijaco. Na
voljo so lahko v vreCkah s posame-
znim odmerkom ali v vecjih vsebnikih
s prilozeno merilno zlicko za odmer-
janje predpisane koli¢ine.

Poltrdne oblike so zelo pogoste pri
zdravilih za uporabo na kozi:

e Mazila in kreme so po navadi name-
njena za lokalno delovanje ucinkovi-
ne na mestu uporabe, vendar jih je
mogocCe uporabiti tudi za sistemsko
zdravlienje (da se ucinkovina skozi
kozo absorbira v kri). Sestavljena so
iz nevtralnega sredstva, podlage, ki
vsebuje eno ali ve€ ucinkovin. Sesta-
va podlage lahko vpliva na delovanje
ucinkovine; z vlazenjem ali pomir-
janjem koze lahko npr. izbolj$a njen
ucinek. Pripravki so lahko mastni
(mazilo) ali nemastni (krema), razliku-
jejo se tudi po gostoti.

SvecCke so poltrdna oblika, namenje-
na za vnos zdravil v noznico (nozni¢ne
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svecke) ali danko (rektalne svecke). Za
laZjo vstavitev so podolgovate oblike,
njihove pomozne snovi pa omogoca-
jo, da se svecCka na telesni temperaturi
raztopi in sprosti zdravilo. Prekrite so
lahko z mazivno previeko.

TekoCe oblike so v glavnem namenjene
parenteralni, peroralni ali lokalni uporabi
oziroma preprosteje povedano injicira-
nju, zauZitiju skozi usta ali nanosu na
dolo¢eno mesto.

napolnjene injekcijske brizge) ali v ve-
¢odmernih vsebnikih (npr. v vialah).

e Tekoci pripravki za peroralno upora-

bo so po navadi raztopine, emulzije
ali suspenzije, podobno kot tisti za
parenteralno. Pogosta oblika razto-
pin so sirupi, ki vsebujejo ucinkovino
v raztopini sladkorja in drugih pomo-
znih snovi, npr. arom za prijeten okus.
Suspenziie in emulzije je treba za
natan¢no odmerjanje pred uporabo

e TekoCe oblike za injiciranje so zdra-
vila, v katerih je ucinkovina razto-
pliena (raztopine), porazdeliena v
zelo drobnih delcih (suspenzije) ali je
zmes snovi, ki se kemi¢no ne mesajo
(emulzije). Suspenzije in emulziie je
treba pred uporabo premesati (pre-
tresti), sicer je odmerjanje povsem
nenatancno.

Vse oblike za injiciranje so sterilne, tj.
brez klic. Nekatere vsebujejo sestavi-
ne, ki delujejo proti klicam, druge ne.
Taksne, ki jih ne vsebujejo, je treba
uporabiti takoj po odprtju oz. pripra-
vi. TekoCine za parenteralno uporabo
pogosto vsebujejo pomozne snovi
za uravnavanje kislosti (pH). Na vo-
lio so lahko v vsebnikin za enkratno
uporabo z enim ali ve¢ odmerki (npr.

pretresti. Po navadi je teko¢im zdra-
vilom za uZivanje dodan pripomocek
za odmerjanje, npr. merilna Zlicka,
merilna ¢asa ali merilna brizga.

e Zalokalno uporabo so namenjeni te-
koci pripravki v obliki kapljic — za oko,
uho, nos — ali tekoce oblike za upo-
rabo na kozi. Splosne znacilnosti teh
oblik so podobne kot tiste, omenjene
zgora.

Dotaknili smo se le nekaterih oblik, se-
veda pa obstajajo Se druge. Zdravila
so na voljo tudi v inhalatorjih, Zveciinih
gumijin in oblizih. Namen vseh oblik je,
da zdravilna ucinkovina doseze mesto
delovanja, saj Sele to omogoci zeleni
zdravilni uCinek. Ko zdravilo uporabi-
mo, se »potovanje« ucinkovine Sele
zacne. Sledimo ji in spoznajmo njeno
nadaljnjo usodo.



USODA ZDRAVIL V TELESU

Seznanili smo se z razli€nimi oblikami in
nacini uporabe zdravil, kot so raztopine,
tablete, kapljice, sveCke, prsila, mazila
..., ki jih zauzilemo, vbrizgamo, vkaplja-
mo, vdihamo, vstavimo, nanesemo ...
Da ucinkovina, ki jo vsebujejo, koristi, pa
mora doseci svoj cilj. Pri zdravilih za lo-
kalno uporabo, npr. kaplicah za oko ali
mazilih za kozo, je pot do mesta delova-
nja preprosta. Ce pa zdravilo zauZijemo,
je nadalinje dogajanje precej bolj zaple-
teno. Ker je ta pot uporabe najpogostej-
$a, se bomo za spremljanje usode zdra-
vil v telesu podali prav po njej. Razdelili jo
bomo na pet korakov: zauZitje, absorp-
cijo (prehod v kri), porazdelitev, presnovo
in odstranjevanje oz. izloCanje.

Zauzitie

Ta del poti zdravila si je najlazje predsta-
vijati, e se spomnimo zgradbe preba-
vil. Ko zdravilo pogoltnemo, gre iz ust
skozi zrelo v poziralnik in po njem nav-
zdol, do zelodca. Tablete in kapsule je
treba po navadi vzeti s kozarcem vode
prav zato, da laze opravijo ta del poti.

V Zelodcu se zaCne razgradnja priprav-
ka, saj nanj vplivata gibanje Zelodca

in kisli Zelod¢ni sok. Nekatere farma-
cevtske oblike (npr. tablete s posebno
previeko) lahko razgradnjo upocasnijo.
Sledi prehod zdravila v dvanajstnik, za-
Cetni del tankega Crevesa. Kako hitro
zdravilo doseze dvanajstnik, je odvisno
tudi od tega, ali je bilo zauzito s hrano
ali na prazen zelodec. Hrana praviloma
upocasni praznjenje zelodca. Kadar ze-
limo, da bi peroralno zdravilo delovalo
hitro, ga je zato priporoclivo vzeti na
prazen Zelodec.

Ko zdravilo doseze tanko Crevo, je Ze
izgubilo prvotno obliko in u¢inkovina je
v molekulskih delcih. Prvi korak za veci-
no zdravil se kon¢a tukaj.

Absorpcija

Sluznico tankega Crevesa prekrivajo
drobne resice, zaradi katerih je njena
povrsina izredno velika. Poleg tega je
ta sluznica tudi zelo dobro prekrvljena.
Molekule zdravilne ucinkovine prehajajo
vanjo malce podobno kot voda v piv-
nik, potem pa vstopajo v kri, ki jih od-
nese po telesu.

V resnici je zgodba nekoliko bolj zaple-
tena, saj je odvisna od ve¢ dejavnikov:
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kemic¢nih znacilnosti u¢inkovine, vkljué-
no z velikostjo molekule, stanja prebavil,
prisotnosti hrane in drugih. Za uporabo
je 8e najpomembneje, da smo pozor-
ni na vpliv hrane, ki ni pri vseh zdravi-
lih enak: hrana absorpcijo enih zdravil
olajsa, drugih poslabsa, na absorpcijo
tretjin pa ne vpliva.

Porazdelitev

Ko je zdravilo v krvi, na njegovi plovbi
do mesta delovanja ne bi ve¢ pri¢ako-

PORAZDELITEV ZDRAVILA

Mozgani

Velik pretok krvi

Hitra porazdelitev

Ledvice

Zdravilo

vali posebnih ovir, saj kri doseze skoraj
vse koticke telesa. A del tezave je Ze to:
Ceprav bi najveckrat zeleli, da ucinko-
vina doseze le en organ, se po navadi
porazdeli po vsem telesu, se pravi tudi
v druge organe. Ce na te druge orga-
ne ne vpliva, se s taksno porazdelitvijo
le »razreddi«; edina posledica je, da je
treba za ustrezno koncentracijo na me-
stu delovanja uporabiti ustrezno velik
odmerek. A neredko ucinkovina deluje
tudi drugje, na primer zato, ker imajo

Misice

Manijsi pretok krvi

Poc¢asna porazdelitev
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Zdravilo se s krvjo porazdeli po telesu: hitreje v organe z velikim pretokom krvi, pocasneje v

druge. Na porazdelitev pa vplivajo e drugi dejavniki, npr. velikost molekule zdravila, njegova
topnost v mascobah in vezava na beljakovine v krvi.

@



drugi organi podobne receptorje kot
cilini organ. To seveda odpira vrata za
pojav nezelenih ucinkov.

Druga »ovira« na poti zdravila, ki se
absorbira iz Crevesa, so jetra. Kri ga
namre¢ najprej odnese prav v ta pre-
snovno zelo dejaven organ. Preden
zdravilo skozi jetra pride v telesni ob-
tok, se ga lahko Ze precej presnovi.
Beseda ovira je napisana z narekovaji,
ker je vCasih ta ucinek Zelen oziroma
nujen: nekatera zdravila ne vsebujejo
dejanske ucinkovine, temveC pred-
zdravilo. Predzdravilo je kemi¢na pred-
stopnja, ki se Sele presnovi v zdraviino
ucinkovino. Ta sprememba pa ni ome-
jena samo na jetra; zgodi se lahko tudi
drugje, bodisi Ze zunaj celic bodisi po
prihodu vanje.

Tretja ovira so bioloSke pregrade med
krvio in organi. Te pregrade pripirajo
vrata prestopanju zdravila v organ. Naj-
bolj znacilen primer je krvno-mozgan-
ska pregrada, ki ovira prehajanje zdra-
vil iz krvi v_ mozgane in hrbtni mozeg.
Druga znana pregrada je med obtokom
nosecnice in njenega otroka: imenuje-
mo jo posteljicna (placentna) pregrada.
Nekatera zdravila ne prehajajo skoznjo,
precej pa jih (in se tako lahko porazdeli-
jo v otrokovem telesu). Zato je treba vsa
zdravila med nosecnostjo uporabljati

zelo previdno, le ¢e so res potrebna in
po moznosti po posvetu z zdravnikom.

Zdravila kljub preprekam po porazdeli-
tvi dosezejo svoj cilj, Kier opravijo svo-
jo nalogo — na primer ublaZijo vnetje,
unicijo bakterije, razsirijo zile, pospesijo
odvajanje vode, zavrejo ali pospesijo iz-
lo¢anje telesnih snovi ... Ta naloga je na
potovanju zdravila skozi telo osrednjega
pomena. Naslednja koraka sta kemi¢no
preoblikovanje (presnova) zdravila, med
katerim najveckrat nastanejo nedejavni
razgradni presnovki, in odstranitev oz.
izloCanje.

Presnova

Vecina zdravil je podvrzena presnovi.
Zdravina ucinkovina se lahko nacelo-
ma razgradi kjerkoli v telesu, Kjer so za
1o pogoji — praviloma to pomeni: kjier so
ustrezni encimi. A presnovno srediSce
telesa so jetra in tudi vecCina zdravil se
presnovi v njih. Omenili smo ze presno-
vo med prvim prehodom zdravila skozi
jetra. Dogajanje se ponavia tudi med
nadaljinjim krozenjem zdravila, zato ko-
licina dejavnega zdravila upada. Najpo-
membnejsi, Ceprav ne edini dejavnik pri
presnovi zdravil v jetrih je poseben sis-
tem encimov, citokrom P450. Ta zdravilo
razgradi v nedejavne spojine. Sledi lahko
Se preoblikovanje v obliko, ki se zlahka
izloCi iz telesa. Najpogosteje to pomeni



Mednarodni forum znanstvenoraziskovalnih farmacevtskih druzb

USODA ZDRAVILA V TELESU
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Sistemsko uporabliena zdravila morajo priti v kri. Z njo se porazdelijo po telesu, dosezejo

mesto delovanja in se nato izlo€ijo po razli¢nih poteh, predvsem v urinu in blatu.

vodotopno obliko, ki omogoc&a izlo€anje
skozi ledvice v urin. Nekatere zdravine
ucinkovine pa se ne presnovijo, ampak
se nespremenijene izloCijo iz telesa.

Ker imajo jetra pri presnovi zdravil tako
pomembno viogo, lahko njihova okva-
ra ali slabSe delovanje moc¢no vpliva na
usodo zdravil v telesu. Bolniki s taksni-

mi motnjami lahko potrebuijejo prilago-
jene (manjse) odmerke zdravil, nekatera
pa zanje sploh niso primerna.

Ce imate ali ste kdaj imeli tezave z jetri,
morate to vedno povedati zdravniku,
ki vam predpisSe zdravilo (ali, Ce gre za
zdravilo brez recepta, farmacevtu, ki
vam zdravilo izda).



Odstranjevanje oz. izloCanje

To je dogajanje, med katerim se zdravi-
lo in/ali njegovi presnovki odstranijo oz.
izloGijo iz telesa. Odstranjevanje se zac-
ne ze s presnovo zdravila. Tako kot so
jetra glavni organ za presnovo vecine
zdravil, so ledvice glavni organ za njiho-
vo izloCanje. Dogajanje je po eni strani
odvisno od znadilnosti zdravila oz. pre-
snovkov, po drugi pa npr. od starosti,
spola in zdravstvenega stanja bolnika.
Zlasti okvarjeno delovanje ledvic lahko
zelo dramati¢no spremeni izloCanje. V
takSnem primeru je lahko potrebna pri-
lagoditev odmerka, nekatera zdravila
pa za bolnike z okvaro ledvic sploh niso
primerna.

Ce imate ali ste kdaj imeli teZave z
ledvicami, to vedno povejte zdravniku,
ki predpise zdravilo, v primeru zdravil
brez recepta pa farmacevtu, ki vam
zdravilo izda).

Odstranjevanje zdravil in presnovkov
lahko poteka Se po drugih poteh. Po-
leg ledvic je na drugem mestu odstra-
njevanje z zolCem: tako pridejo snovi v
Crevo in se izloCijo z blatom. Nekatere
snovi (npr. plinasti anestetiki) se izlo¢a-
jo skozi pliu¢a v izdihanem zraku. Manj
pomembna pot je izloGanje v znoju.
Nekatere snovi se izloCajo v materinem
mileku. Njihova koli¢ina v mleku je sicer

majhna (zato je to izloCanje za mater
nepomembna pot odstranjevanja), a
kljub temu tolikSna, da lahko vpliva na
dojenega otroka. Tako kot nosecni-
ce morajo tudi dojeCe matere zdravila
uporabljati zelo previdno in se morajo
pred njihovo uporabo posvetovati z
zdravnikom.

Kaj se z zdravilom dogaja v telesu, smo
razClenili po posameznih korakih. Ven-
dar ob tem ne smemo pozabiti, da je
dogajanje zelo dinami¢no: razmerje
med hitrostjo vstopanja zdravila v ob-
tok, prostornino njegove porazdelitve,
hitrostjo presnove in izloCanja navseza-
dnje doloc¢a raven zdravilnih ucinkovin
v telesu (in na cilinih mestih) in trajanje
njihovega delovanja. Na dogajanje med
vsakim od teh korakov lahko vplivajo
in ga spreminjajo razliéni dejavniki, npr.
posameznikovo  zdravstveno  stanje,
hrana ali uporaba drugih zdravil. Zlasti
uporaba drugih zdravil ima lahko zelo
velik vpliv; govorimo o »medsebojnem
delovanju zdravil«.

Medsebojno delovanije zdravil

Zlasti starejSe pogosto pesti ve¢ zdra-
vstvenih tezav: zviSanemu krvnemu
tlaku se morebiti pridruzijo zviSane ma-
8Cobe v krvi, pa morda obraba skle-
pov, nemara tudi tezave s spanjem ...
Taksnih prepletov si je mogoce zamisliti
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Dve zdravili lahko medsebojno delujeta, Ce se npr. eno mocneje veze na beljiakovine v krvi kot
drugo. Prvo zdravilo tako izpodrine drugo, ucinki drugega se povecajo in pojavijo se lahko
nezeleni ucinki.

kopico — pa ne le zamigliti: tudi v resnici
se pogosto pojavijajo in zahtevajo, da
posameznik so¢asno jemlie ve¢ zdravil,
predvsem ko gre za kroni€ne motnje.
Da je polozaj Se bolj zapleten, lahko na
usodo in delovanje zdravil v organizmu
vplivajo tudi nekatere vrste hrane ali uzi-
vanje alkohola.

Poglejmo torej, zakaj in kako lahko
ucinkovine, ki se v telesu znajdejo
hkrati, vplivajo ena na drugo. Med-
sebojna delovanja se lahko pojavijo
v vseh opisanih korakih potovanja in
ucinkovanja zdravil, njihova posledi-
ca pa so lahko manjsi ali vedji uinek
doloCenega zdravila, pojav nezelenih
ucinkov, ali celo poslabsanje stanja
namesto izboljSanja.

e \/pliv na absorpcijo. Hrana in zdravila
lahko spremenijo hitrost potovanja
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skozi prebavila ali se medsebojno ve-
7ejo, zaradi Eesar pride v obtok manj
zdravila oz. zdravil, kot bi bilo treba.

e \pliv na porazdelitev. Precej zdravil
potuje po telesu vezanih na belja-
kovine v krvi. Na beljakovine vezana
uc¢inkovina zaCne delovati Sele, ko
se z njih sprosti. Hkrati uporabliena
zdravila se lahko izpodrivajo z belja-
kovin, tako povecajo koli¢ino proste
(dejavne) ucinkovine in s tem mo-
znost ¢ezmernega ucinka ali nezele-
nih ucinkov.

e \/pliv na presnovo. Nekatera zdravila
(in nekatere sestavine hrane) spod-
budijo delovanje encimov v jetrih. S
tem v telesu zmanjsajo razpoloZljivo
koli¢ino ucinkovin, ki jih presnavijajo ti
encimi. Med znanimi snovmi s takim
ucinkom so nekatera zdravila proti



epilepsiji, (zauzita) zdravila proti gli-
viénim okuzbam, pa tudi alkohol.

e \pliv na izlo¢anje. Nekatera zdravi-
la lahko ovirajo npr. izloCanje drugih
zdravil skozi ledvice. UCinek je po-
doben ucinku okvarjenega delovanja
ledvic: raven teh drugih zdravil v tele-
su se poveca, z vsemi posledicami,
ki so s tem povezane.

Pravkar povedano moramo umestiti v
pravi okvir. Ta pravi okvir pa je, da je veli-
ko zdravil, ki jin lahko uporabliamo so&a-
sno, ne da bi to moralo zbujati skrbi ali
celo strah. Posledice medsebojnega de-
lovanja so lahko neprijetne, lahko so tudi
Skodljive, niso pa nujne. Izogniti se jim je
mogoce z upoStevanjem priporocil:

e Bodite seznanjeni z zdravili, ki jih
uporabljate.

e Zdravniku, ki vam predpise novo
zdravilo, povejte za vsa, ki jin ze upo-
rabljate. Pozanimajte se, ali je prica-
kovati medsebojne ucinke glede na
zdravila, ki jih ze uporabljate; to je Se
posebej pomembno, &e zdravijenje
razliénih tezav poteka pri razli¢nih
zdravnikih.

e Vedno natanéno preberite navodilo
za uporabo, prilozeno zdravilu. To je

PRIROCNIK O ZDRAVILIH

pomembno tako pri zdravilih, ki jih
dobite na recept, kot pri tistih, ki jih
kupite brez recepta — s prehranskimi
dodatki, vitamini ipd. vred.

e O zdravilih, ki jih kupite brez recepta,
se posvetujte s farmacevtom. Po-
vejte mu za vsa druga zdravila, ki jih
uporabljate.

Ce ste nosedi, nameravate zanositi
ali dojite, se posvetujte z zdravnikom,
preden uporabite katerokoli zdravilo.
Ceprav je veliko zdravil varno upora-
bljiati tudi takrat, ni sploSnega pravila,
po katerem bi se o tem lahko odlogili
sami — tudi zato, ker je treba pri pre-
soji upoStevati poleg zdravila Se druge
okolisCine, npr. naravo bolezni in vase
zdravstveno stanje.
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Poti do novih zdravil

Enemu najvecjin odkritij na podrocju
zdravil — odkritju, ki je reSilo milijone zi-
vlienj in je bilo okronano z Nobelovo na-
grado — je botrovalo popolno nakljucje.
Dalinega poletja leta 1928 je Alexander
Fleming pred odhodom na pocitnice v
laboratoriju pripravil posodice z bakte-
rijskimi kulturami. A v naglici je posodi-
ce pozabil pokriti. Po vrnitvi je nejevo-
lien ugotovil, da se je na gojiscih naselila
plesen in jih je hotel zavreci. Zadniji hip
pa je okoli lis plesni opazil prazen ko-
lobar brez bakterij. Preostanek zgodbe
je danes zgodovina: Fleming je uvidel,
da plesni izlo¢ajo nekaj, kar preprecuje
rast bakterij. Osamil je to snov in jo ime-
noval penicilin.

Razvoj zdravil je od takrat neverjetno
napredoval. Nova zdravila so podalj$ala
zivlienjsko dobo in izboljSala kakovost
zivlienja. Kljub temu ostajajo Stevilni iz-
zivi: degenerativna dogajanja in rakave
bolezni, presnovne motnje in avtoimun-
ske bolezni ... Pa Se vedno tudi okuzbe
0z. nalezljive bolezni, pri katerih biolo-
Ska odpornost povzroditeliev ustvarja
odporne klice, zaradi Cesar sta nujna
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nenehno iskanje in razvoj novih antibi-
otikov.

Podrocje zdravil tako zahteva nenehna
znanstvena prizadevanja, kar pomeni
velik viozek znanja, truda in sredstev.
Tudi ob nemajhnem pritisku javnosti,
saj so priCakovanja zaradi dosedanijih
uspehov velika. Znanstveniki poskusajo
odkriti nove ucinkovine na najrazli¢nej-
Se nacine. I13¢ejo jih v svetovni zakladni-
ci rastlin, jih snujejo z usmerjenim nacr-
tovanjem in oblikujejo z biotehnoloskimi
postopki. Moznosti, ki se odpirajo, so
Siroke — neredko kar presiroke, tako da
je veliko Se vedno odvisno od srece in
nakljucja, ni¢ drugace kot pri Flemingu.

Ker so bile rastline nekoC glavni vir
zdravil, iskanje Se vedno posega k njim.
Tako raziskovalci odkrivajo nove snovi,
ki bi lahko postale zdravila, in tudi nova
zdravila. Primer je zdravilo paklitaksel.
Raziskovalci so ga v Sestdesetih letih
prejSnjega stoletja odkrili v lubju pacifi-
Ske tise in postal je pomembno zdravilo
proti nekaterim vrstam raka. Hkrati pa-
klitakselova zgodba kaze, da je iskanje



obetavnih snovi lahko zelo podobno
iskanju Sivanke v senu. Odkritie pa-
klitaksela je bilo namre¢ plod izredno
obsirnega raziskovalnega programa, v
katerem so pregledali ve¢ kot 30.000
spojin. Kljub temu se prizadevanja za
identifikacijo novih zdravil rastlinskega
izvora nadaljujejo. Da bi izboljSali mo-
znosti, se strokovnjaki opirajo tudi na
izroCilo (etnofarmakologija), saj preu-
darna uporaba tak$nih informacij pove-
Cuje verjetnost uspeha.

Druga, bolj usmerjena pot je nacrto-
vanje ucinkovin. Znanje o delovanju
zdravil na molekulski ravni se je v za-
dnijih desetletjih zelo poglobilo. Tako se
je odprla moznost za prepoznavanje
spojin primerne kemijske zgradbe. Ce
na primer poznamo zgradbo doloce-
ne vrste receptorja, lahko izberemo
ali ustvarimo molekulo, ki bo glede na
svojo strukturo delovala nanj. Poleg
receptorjev je Se precej drugih moznih
cilinin mest. Ena od smeri raziskovanja
Si jih prizadeva prepoznati in na podla-
gi tega izbrati molekule, ki bi delovale
nanje. Osrednjo vlogo pri tem imata ra-
¢unalnisko modeliranje in laboratorijsko
testiranje moznih ucinkovin. Z usmerje-
nim nacrtovanjem so razvili npr. dolo-
¢ena zdravila proti izloCanju zelod¢ne
kisline (cimetidin in sorodna zdravila),
skupino zdravil proti depresiji (selektivne

zaviralce sprejema serotonina), skupino
zdravil proti vnetju (zaviralce ciklooksi-
genaze 2) in druga. A Ceprav se zdi, da
tak$no racionalno iskanje zagotavija hi-
tre in zanesljive uspehe, izplen ni v skla-
du s tem pri¢akovanjem. Tudi v Casu,
ko se je moznost opisanega presejanja
podeseterila, se Stevilo novih zdravil ni
ob&utno povecalo.

Tretjasmer, uporabagenske tehnologije,
je mocno spremenila pridobivanje
nekaterih  zdravinih  ucinkovin.  Ta
tehnologija temelji na prenosu genov
za nastajanje doloCene beljakovine v
preproste organizme. Najpogosteje so
to bakterije ali glivice, ki potem izdelujejo
in izZloCajo »sprogramirano«  snov.
Velika prednost je, da je tako mogoce

pridobivati  velike koli¢ine zdravila.

=

Insulin, hormon trebusne slinavke, je bil prvo
genskotehnolosko pridoblieno zdravilo. Slika
prikazuje skupek Sestih molekul insulina.



Druga pomembna prednost je, da so
pridobliene  beljakovine  popolnoma
enake Cloveskim, kar zmanjSuje
moznost zapletov, zlasti alergij. Prvo
genskotehnolosko pridoblieno zdravilo
je bil insulin. Danes se mu pridruzujejo
krvni faktorji proti motnjam strjevanja
krvi (hemofiliji), interferoni proti multipli
sklerozi in razlicna protitelesa, ki
ponujajo povsem nove moznosti za
zdravljenje razli¢nih bolezni, vklju¢no z

rakom.

Preskusanje zdravil

Opisano iskanje in razvijanje je Sele
povsem prvi korak na poti do snovi, ki
bo tudi zares postala zdravilo. Razvoj
zdravil je namreC izredno zahteven,
dolgotrajen in zato tudi drag. Zakaj,
kazeta ze naslednja podatka: pri pre-
sejalnem iskanju se kot potencialno
obetavna izkaZze komaj ena od milijona
obravnavanih molekul, kot zdravilo pa
pride v prakso zgolj ena od 5.000 do
10.000 taksnih potencialno obetavnih
molekul!

Da namre¢ neka snov pride na trzisc¢e
kot odobreno zdravilo, mora skozi stro-
go in dolgotrajno preverjanje, ki obsega
predkliniéne raziskave (laboratorijska te-
stiranja in raziskave na zivalih) in klinicne
raziskave (preskusanije pri Cloveku).

Predklini¢ne raziskave

PredkliniCne raziskave obsegajo la-
boratorijsko proucevanje na celicah,
tkivih in Zivalih. Njihov namen je poka-
zati uCinkovitost in preveriti varnost, se
pravi odkriti morebitne Skodljive vplive
preskusane snovi. Ali ima snov kaksne
strupene (toksi¢ne) ucinke, ali Skoduje
genom, lahko povzro¢a raka, priroje-
ne hibe ali prizadene sposobnost raz-
mnozevanja? Ce ti poskusi pokaZejo
nesprejemljive uCinke, se pot nesojene-
ga zdravila konCa. Hkrati med poskusi
na zivalih ugotavijgjo Se druge mozne
nezelene vplive. Sele &e snov uspesno
prestane predklinicno preverjanje, se
lahko za¢ne njeno raziskovanje pri Clo-
veku.

Kliniéne raziskave
Klinicne raziskave proudujejo nNovo
zdravilo pri Cloveku. Potekajo v veC fa-
zah. Vsaka ima poseben, dolocen na-
men, rdec¢a nit vseh pa sta ucinkovitost
in varnost. Da bi zdravilo sploh priSlo v
postev za odobritev (izdajo dovolienja
za promet), mora prestati raziskave I.,

II.in lll. faze.

e Raziskava |. faze je prva stopnja Kli-
nicnega preskusanja. Namenjena
je predvsem analizi varnosti, odziva

in ustreznega odmerka pri Cloveku.
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Po navadi je vanjo vkljucenih nekaj
deset zdravih prostovoljcev, redkeje
bolnikov.

e Raziskava Il. faze je korak, med ka-
terim raziskovano ucinkovino pravilo-
ma prvi¢ dobijo bolniki. Skupina po
navadi obsega od 100 do 300 prei-
skovancey, ki se za vkljucitev odlocijo
prostovoljno. Poudarek v tej fazi je
namenjen ucinkovitosti, seveda pa Se
naprej poteka spremljanje varnosti.

e Raziskava lll. faze je tretji in po svoje
najbolj kljucen korak Klinicnega pre-
skuSanja, ki se e vedno osredotoca
na ucinkovitost in varnost. Spremlja-
nje obsega izredno natancno bele-
Zenje Stevilnih parametrov, z vsemi
morebitnimi nezelenimi ucinki vred.
Raziskave lll. faze zajamejo od nekaj
sto do vec tiso¢ bolnikov in so kon-
trolirane. »Kontrolirane« pomeni, da
del (po navadi polovica) bolnikov do-
biva novo zdravilo, del —t. i. kontrolna
skupina — pa placebo ali starejSe uve-
liavlieno zdravilo. Da bi se izognili pri-
stranosti pri ocenjevanju rezultatov,
so raziskave lll. faze praviloma dvoj-
no slepe. To pomeni, da ne bolnik ne
zdravnik ne vesta, ali bolnik dobiva
raziskovano zdravilo ali placebo (oz.
primerjalno zdravilo). Tak$ne raziska-
ve imajo pripravijen zelo obsezen in
podroben nacrt, ki ga imenujemo

stvenoraziskovalnih farmacevtskih druzb

protokol. Bolniki se za sodelovanje
odlocijo  popolnoma  prostovoljno,
pred vkljucitvijo pa dobijo podrobne
informacije 0 moznih koristih in tve-
ganjih sodelovanja ter morajo podpi-
sati obrazec o soglasju.

Ce se raziskovana uginkovina v vseh
treh fazah klini¢nih raziskav izkaze za
ucinkovito in varno, je mogocCe zaceti
postopek za njeno odobritev kot zdra-
vila v Siroki rabi. Farmacevtska druzba,
ki je ucinkovino razvila (tak8no druzbo
imenujemo »originator«) mora pri pri-
stojni agenciji vioziti prosnjo za odobri-
tev dovoljenja za promet z zdravilom. V
Sloveniji je za to pristojna Javna agen-
cija za zdravila in medicinske pripo-
mocke (JAZMP), na evropski ravni pa
Evropska agencija za zdravila (EMEA).
Vlogi mora originator priloziti obsezno
dokumentacijo, ki povzema izsledke
raziskav in druge podatke. Dokumen-
tacija je neodvisno strokovno ocenje-
na. Ce je ocena ugodna, novo zdravilo
dobi dovolienje za promet, se pravi
dovoljenje za uporabo v vsakodnevni
zdravstveni praksi.

Povpre¢ni ¢as od zaCetka raziskav |.
faze do odobritve za uporabo je okoli
10 let. Nenehno in kritiéno spremljanje
pa se s tem ne konca: zdravilo je pod
nenehnim nadzorom, tudi ko je Ze na



trziSéu. Govorimo o pomarketinskem
spremljanju. lzdelovalec mora prijaviti
vse nepricakovane nezelene ucinke,
za katere izve. Pomembno viogo pri
odkrivanju nezelenih ucinkov imajo v
tem obdobju tudi bolniki in zdravniki.
Na podlagi informacij, zbranih med po-
marketinskim spremljanjem, izdelovalci
posodabljgjo tudi navodila za upora-
bo zdravil. Prav zato je navodilo treba
prebrati, tudi ¢e ste dologeno zdravilo
Ze uporabliali. Ce informacie, zbrane
v tem obdobju, odkrijejo nevarne, prej
neznane ucinke zdravila, lahko sledi
tudi prenehanje dovoljenja za promet in
umik zdravila.

e Raziskave IV. faze so sistematic¢ne
raziskave (tj. ne le spremljanje) v po-
marketinskem obdobju. Sluzijo zbira-
nju pomembnih dodatnih informacij,
poleg tistih o ucinkovitosti in varnosti
tudi tistih o medsebojnin delovaniin,
sodelovalnosti ali dejavnikin tveganja
v posebnih skupinah bolnikov.

Patentna zaScita; originalna in
genericna zdravila

Razvoj zdravil je torej zelo dolgotrajen in
zahteva veliko znanja, dela in sredstev.
Razvoj novega zdravila stane okoli 500
milijonov evrov, cena pa lahko sega od
350 do 1250 milijonov evrov. Zaradi
toliksnih viozkov bi se inovativna priza-

devanja hitro koncala, Ce bi lahko zadel
novorazvito zdravilo proizvajati in trziti
kar vsak izdelovalec. Za zascito inovacij
je, tako kot na Stevilnih drugih podro-
¢jih, tudi na podro¢ju zdravil uveljavijen
sistem patentne zascite. Mimogrede
naj omenimo, da ima patentni sistem ze
zelo dolgo zgodovino. Po tem sistemu
mora oseba ali druzba, ki razviie novo
zdravilo, v javnem dokumentu razgr-
niti podrobnosti 0 njem. V zameno za
to pridobi patent: pravico za ¢asovno
omejeno izkljuéno izkoris¢anje patenti-
rane snovi. Patentna zascita traja 20 let
od prijave. Vendar celotno obdobje pre-
skusanja — torej do uspesno kondéanih
raziskav lll. faze — praviloma traja vsaj
10 let. Tako je novo zdravilo dejansko
zasCiteno le Se preostanek tega Casa,
{j. 10 let ali man;.

Ko patentna zaS¢ita potece, imajo pra-
vico do izdelovanja in trznega izkoris¢a-
nja tudi drugi. V nasprotju s pogostim
prepri¢anjem torej patentiranje ni »skri-
vanje« novosti, temve¢ zahteva razkritje
znanja. Tisti del farmacevtske industri-
je, ki intenzivno temelji na raziskovanju
— govorimo o inovativnih farmacevtskin
druzbah — je zelo odvisen od patentne
zascite. O tem pri¢a tudi podatek, da je
od zdravil, ki so danes na trzisCu, vsaj
90 % taksnih, ki jih brez patentne zas&i-
te sploh ne bi bilo.



Tako

originalna_ali_inovativha. Ko patentna
zasCita inovativne snovi poteCe, jo

razvita zdravila  imenujemo

lahko zacnejo kot zdravilo ponujati tudi
drugi farmacevtski izdelovalci. Njihove
izdelke imenujemo generiCna zdravila.
Generiéno  zdravilo vsebuje enako
ucinkovino kot inovativno, a pogosto
z drugimi pomoznimi snovmi, izdelano
pa je lahko po drugaCnem postopku
ali ima drugacno farmacevtsko obliko.

Izdelovalec, ki Zeli ponuditi generi¢no
zdravilo, mora le dokazati, da je njegov
izdelek bistveno podoben originalnemu
zdravilu. V ta namen mora opraviti le
raziskavo bioloSke enakovrednosti z
razmeroma majhnim  Stevilom (nekaj
deset) preiskovancev, ne potrebuje pa
obseznega Kilinicnega preskuSanja, ki
smo ga opisali in ki ga mora opraviti
originator zdravila.
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Poimenovanje zdravil

Vsako zdravilo ima vsaj tri imena. Prve-
ga dobi, ko je Se v laboratorijih in v ra-
zvoju: to je kemi¢no ime. Kemi¢no ime
pojasnjuje zgradbo in pripadnosti spo-
jine, a je praviloma zapleteno, dolgo in
neprimerno za vsakdanjo uporabo. Za
strokovno medicinsko rabo je potrebno
krajSe, a sistemati¢no in nedvoumno
ime. Dodelievanje taksnih imen pote-
ka pod okriliem Svetovne zdravstvene
organizacije. Gre za mednarodno nela-
stnisko ime, ki mu pravimo tudi gene-
ricno ali nezasditeno ime, oznacujemo
pa s kratico INN (International Nonpro-
prietary Name). INN je kratko, strokov-
njaku pa pove doloCene informacije o
zdravilu. Tretje ime, ki ga dobi zdravilo,
je lastnisko ime (zaS&iteno ime, blagov-
na znamka). Vodila pri oblikovanju tega
imena niso strokovna, temvec¢ izdelo-
valci izbirajo imena, ki so prepoznavna
in si jih ni tezko zapomniti.

Prvo zasciteno ime izbere originator —
druzba, ki je zdravilo razvila. Po poteku
patentne zascite lahko zdravila z enako
zdravilno ucinkovino ponudijo tudi dru-
gi izdelovalci. Ti za svoj izdelek izberejo

lastno blagovno znamko. Zaradi tega je
doloCena ucinkovina lahko na trziscu
pod razliénimi zascitenimi imeni; takSna
zdravila imenujemo vzporednice (para-
lele). Ceprav zdravila poznamo pred-
vsem po njihovih zas&itenih imenih, je
zelo priporodliivo, da poznamo tudi nji-
hovo generi¢no ime.

Poglejmo za primer klonidin, eno prvih
zdravil za znizevanje krvnega tlaka:

Kemic¢no ime:
N-(2,6-diklorofenil)-4,5-dihidro-1H-
imidazol-2-amin

Generi¢éno ime (INN):
klonidin

Nekaj zascéitenih imen:
Catapresan, Duraclon, Nu-Clonidine

Nacini razvr§&anja zdravil

Zdravila lahko glede na njihove lastno-
sti in znacilnosti razvrS¢amo na Steviine
razliéne nacine. Ena najbolj razSirienih
strokovnih razvrstitev, t. i. razvrstitev

ATC, je predstaviiena v okvirju. Poblize



pa poglejmo dve drugi, splosno po-
membni razvrstitvi: zdravila »na recept«
in »brez recepta« ter konvencionalna in
bioloska zdravila.

Anatomsko-terapevtsko-kemi¢na
(ATC) klasifikacija zdravil
Ta razvrstitev uposteva tri vidike: ana-

Prva raven, oznacena
z veliko tiskano crko,
pomeni anatomsko skupino:

A Zdravila za bolezni prebavil
in presnove

B Zdravila za bolezni krvi
in krvotvornih organov

C Zdravila za bolezni srca
in oZilia

D Zdravila za bolezni koze
in podkoznega tkiva

G Zdravila za bolezni sedil
in spolovil ter spolni hormoni

H Hormonska zdravila
za sistemsko zdravljenje —
razen spolnih hormonov

J Zdravila za sistemsko
zdravljenje infekcij

L Zdravila z delovanjem
na novotvorbe in
imunomodulatorji

M Zdravila za bolezni
misicno-skeletnega sistema

tomskega tera-
peviskega (uporaba pri zdravijenju) in

kemiCnega (zgradba ucinkovine). Je §i-

(mesto  delovanja),

roko uveljavlieno in v EU jo uporabliamo
za razvrstitev vseh registriranin zdravil.
Ima pet ravni:

N Zdravila z delovanjem
na zivcevje

P Antiparazitiki, insekticidi
in repelenti

R Zdravila za bolezni dihal

S Zdravila za bolezni cutil

V Razna zdravila

Druga raven, oznacena

z dvomestnim Stevilom, pomeni
glavno terapevisko skupino, tretja
(velika tiskana Crka) terapevtsko-
farmakoloSko podskupino,
Cetrta (naslednja velika tiskana
Crka) terapevisko-farmakolosko-
kemicno podskupino in peta
(dvosteviléno Stevilo) podsku-
pino zdravilne ucinkovine po INN.
Ce $e enkrat pogledamo
Kklonidin, je njegova oznaka ATC
sestavijena takole:



C Zdravila za bolezni

srca in ozilja
co02 Antihipertenzivi
CO02A Antiadrenergiki

z osrednjim

delovanjem

Zdravila na recept

in zdravila brez recepta

Delitev na zdravila na recept in zdravila
brez recepta ni tako ostra, kot se zdi na
prvi pogled, in se sCasoma tudi spre-
minja. Po eni strani zdravniki tudi na
recept predpiSejo zdravilo, ki ga je sicer
mogoce dobiti brez njega, po drugi pa
je bilo nekatera zdravila, ki so danes
v prosti prodaji, sprva mogoce dobiti
samo na recept.

Zdravniski recept je potreben za zdra-
vila, ki:

¢ bi brez zdravniskega nadzora tudi ob
pravilni uporabi pomenila tveganje za
bolnika,

® S0 povezana z veliko verjetnostjo ne-
pravilne uporabe (ali zlorabe) in torej s
tveganjem za bolnika,

e vsebujejo ucinkovine, katerih ucin-
ki 0z. nezeleni ucinki Se niso dovolj
znani, ali

CO02AC Agonisti
imidazolinskih
receptorjev

C02ACO01 Klonidin

e 5o v oblikah za parenteralno upora-
pbo.

Zdravnik lahko na recept zapiSe nela-
stnigko ali lastnigko ime zdravila. Ce je
na receptu lastnisko ime, kar je obi¢aj-
neje, je to naceloma tudi zdravilo, ki ga
mora bolnik dobiti v lekarni. Vsaka za-
menjava z vzporednim zdravilom naj bi
bila iziema.

Brez zdravniskega recepta so na voljo
zdravila, za katera ne veljgjo zgornje
tocke. Primerna morajo biti za samoz-
draviienje — prepreCevanje, lajSanje ali
odpravijanje tezav, ki jih lahko bolnik
sam ustrezno oceni. Imeti morajo majh-
no tveganje za resne nezelene ucinke
in so namenjena predvsem za krat-
kotrajno (nekajdnevno) zdravijenje. Pri
nakupu zdravila se je zelo priporodljivo
posvetovati s farmacevtom, ki zdravilo
izda. Poleg tega je izredno pomembno,
da vselej skrbno preberemo priloZzeno
navodilo. Upostevati je treba vse smer-
nice, Se zlasti glede odmerjanja, traja-



Mednarodni forum znanstvenoraziskovalnih farmacevtskih druzb

nja uporabe in morebitnega posveta z W R
zdravnikom, ¢e tezave ne minejo ali se
spremenijo.

Za zdravila na recept uporabliamo
okraj$avo Rp, za tista brez recepta pa e )
okrajSavo BRp.

Recept

Recept je dokument, na podlagi katerega lahko bolnik v lekarni dobi zdravi-
lo. Vsebuje podatke o bolniku (ime, naslov, rojstni datum, spol, zavarovanje)
in o zdravilu. Ce gre za magistralino zdravilo, torej tako, ki ga morajo izdelati
v lekarni, podatki o zdravilu vkljucujejo potrebne sestavine, njihove koli¢ine in
osnovno navodilo za pripravo. Ce je na recept predpisano Ze pripravijeno zdra-
vilo, morajo biti zapisani njegovo ime (nelastnisko ali lastnisko, vendar je drugo
pogosteje), farmacevtska oblika, po potrebi jakost, kolic¢ina, odmerjanje in nacin
uporabe. Na receptu morajo biti tudi datum, ko je bilo zdravilo predpisano, zig
zdravstvene ustanove in zdravnikov podpis.

Za zdravijenje akutnih stanj sme koli€ina zdravila, predpisana na recept, zado-
stovati za najve¢ 10 dni, za zdravljenje kroni¢nih bolezni pa za najve¢ 3 mesece.
Magistralno zdravilo sme zdravnik na enem receptu predpisati za 1 mesec.

Vecino zdravil je mogoce dvigniti v lekarni v 30 dneh od izdaje recepta. Po-
membna izjema so antibiotiki, ki jih je treba dvigniti najpozneje v 3 dneh po
izdaji recepta.



Konvencionalna

in bioloska zdravila

Tretja in zelo aktualna je delitev zdravil
na konvencionalna in bioloska (bioteh-
noloska).

Vecina konvencionalnih zdravil so manj
zapletene molekule, ki jih je mogoce
pridobivati sintezno. BioloSka zdravila
S0, nasprotno, kompleksne snovi. V
SirSem smislu bi mednje lahko uvrstili
razliéne ucinkovine, tako ali drugace
pridobliene iz Zivih organizmov (krvni iz-
delki, cepiva, antibiotiki). A v novejsem
Casu z izrazom biolosSka zdravila veci-
noma oznadujemo snovi, pridobliene s
tehnologijo rekombinantne DNK oziro-
ma genetskim poseganjem v celice.

Vecina tako pridoblienih zdravil so be-
liakovine, zato obstajajo le v parente-
ralinih oblikah. Njihova velika prednost
je, da so po molekulski zgradbi lahko
popolnoma enake Cloveskim, kar med
drugim odpravlja tveganje alergijskih re-
akcij in drugih nezelenih ucinkov. Gre za
razline hormone, encime, monoklon-
ska protitelesa in druge. Sodobna bio-
tehnologija je tako olajSala pridobivanje
insulina, rastnega hormona, faktorjev
strievanja krvi, interferonov in eritropo-
etina, ¢e omenimo le nekatere. Poleg
bioloskih zdravil prve generacije priha-
jajo v uporabo tudi ze bioloska zdravila

druge generacije. To so beljakovinske
ucinkovine, ki imajo v primerjavi z izvir-
no, naravno snovjo nekoliko spreme-
njeno zgradbo in zaradi tega ugodnejSe
delovanje.

Delez bioloskih zdravil se povecuie.
Razvoj prinasa vse bolj specificna in
usmerjena zdravila, ki zelo spreminjajo
moznosti zdravljenja na Stevilnih podro-
¢jih, od revmatoidnega artritisa do src-
no-zilnih bolezni in od razli¢nih onkolo-
Skih bolezni do multiple skleroze. Ker
pa so stroski tega razvoja izredno veliki,
so bioloska zdravila zelo draga.

V nasprotju s konvencionalnimi zdravili
med bioloSkimi zdravili ni generi¢nih iz-
delkov, temveg le biolosko primerljivi. Z
drugimi besedami: pri konvencionalnih
zdravilih je mogoce ucinkovine povsem
natanéno poustvariti, medtem ko pri bi-
olo$kih to ni mogoce. Izdelati je mogo-
e le zelo podobne, biolosko primerljive
snovi. TakSne pa za odobritev potrebu-
jejo obsezno Klinicno preskusanje, ne
le raziskave bioloske enakovrednosti.
Zato tudi po izteku patentov ni pri¢ako-
vati, da bi se cene biolosko primerljivin
izdelkov znizale tako, kot je obi¢ajno pri
konvencionalnih generikih.

Tar¢na zdravila
Pomembna lastnost bioloskih zdravil,
kakrsna so npr. monoklonska protite-



lesa, je njihova specificna usmerjenost
na doloCene celi¢ne tarce. V novejSem
Casu so priSla v uporabo zdravila, ki
prav tako delujejo zelo usmerjeno, a
tu gre za kemi¢no majhne, sintezno
pridobliene molekule, in ne bioloSke
ucinkovine. Uveljavila so se za zdravije-
nje razlicnih rakavih bolezni, saj njiho-
va specificnost izboljSuje ucinkovitost
zdravijenja in zmanjSuje pogostnost
nezelenih ucinkov.

Da bi poudarili specificnost delovanja,
so za bioloSka zdravila in te majhne
molekule zaceli uporabljati skupno ime
»taréna zdravila«. |zraz se je precej raz-
Siril, vendar je nekoliko nenatancen. Na

izbrana taréna mesta na celicah namre¢
delujejo tudi Stevilne konvencionalne
ucinkovine, npr. znacilni antagonisti, ki
smo jih spoznali v poglavju »Delovanje
zdravil«.

Ce govorimo o tarénih zdravilih, torej
govorimo o vseh zelo specificno delu-
jo¢ih zdravilnih ucinkovinah (bioloskih
zdravilih in sintezno pridobljenih manjsih
molekulah). Zavedati pa se moramo,
da v tem pogledu ni zares ostre meje
med tar¢nimi in konvencionalnimi zdra-
vili. Zato je bolje dati prednost izrazom,
ki kazejo na izvor ucinkovine (sintezna
zdravila, bioloska zdravila itn.).



STROSKI ZA ZDRAVILA

Videli smo, kako zahteven in dolgo-
trajen je razvoj posameznega zdravila,
koliko znanja in raziskovalnih prizade-
vanj zahteva in kolikSna vlaganja. Ob
tem ne smemo pozabiti, da mora tudi
izdelava zdravila v Sirokem obsegu za-
dostiti najvi§jim standardom kakovosti,
spremljanje zdravila pa se z njegovim
prihodom na trzis€e Se zdaleC ne kon-
¢a. Zato ni presenetlivo, da so nova
in vrhunska zdravila draga. Stroski za
zdravila pa so v celoti veliki. V Sloveniji
zdravniki na leto napiSejo povpre¢no
7 receptov na prebivalca, zdravstvena
zavarovanja pa za zdravila placajo prek
400 milijonov evrov, se pravi povpre¢no
okoli 200 evrov na prebivalca. V drza-
vah Evropske unije na leto porabimo za
okrog 200 milijard evrov zdravil, kar po-
meni povpre¢no priblizno 400 evrov na
prebivalca. Vse to kaze, da so stroski
za zdravila ob&utno breme za celotno
druzbo in lahko tudi za posameznika. V
primeru hudih bolezni ali dolgotrajnega
zdravljenja bi lahko izdatek za posame-
znika postal ne samo obcuten, temvec
preprosto nedosegljiv.

Zdravstveno zavarovanje

Tudi vse druge vrste zdravljenja so lahko
povezane z znatnimi stroski. ReSevanju
tega je namenijen sistem zdravstvenega
zavarovanja, ki ga v taksni ali drugac-
ni obliki poznajo vse razvite drzave. V
Sloveniji imamo obvezno in prostovolj-

no zdravstveno zavarovanje. Obvezno
zdravstveno zavarovanje temelji na
solidarnosti: zavarovanci vpladujejo pri-
spevek glede na viSino dohodka in so
tako upraviCeni do kritia doloCenega
deleza zdravstvenih stroSkov. Obvezno
zdravstveno zavarovanije v Sloveniji za-
gotavlja le Zavod za zdravstveno zava-
rovanje Slovenie (ZZZS), prostovolino
zavarovanje pa druge zdravstvene za-
varovalnice. Prostovoljno zavarovanie je
lahko dopolnilno ali dodatno (»nadstan-
dardno«). Dopolnilno omogoca kritje
stroskov od deleza, ki ga krije obvezno
zavarovanje, do polne cene. Dodatno je
namenjeno kritju stroskov za storitve, ki
jih obvezno zavarovanje ne zajema.

Podrocje zdravstvenega zavarovanja
je obsezno, zato se bomo omejili le na



del, povezan z zdravili. V Sloveniji je na
trziS¢u okrog 3.500 zdravilin nekaj man;
kot 1.900 jih zdravniki lahko predpiSejo
v breme obveznega zdravstvenega
zavarovanja. Okvirno re¢eno, obvezno
zdravstveno zavarovanje krije odraslim
osebam 75 % cene zdravil s pozitivne
liste in 25 % cene zdravil z vmesne
liste.

Liste zdravil

Ko zdravilo dobi dovolienje za promet,
Se ni doloceno, kako bodo kriti stroski
zanj. V koliksni meri bodo stroski kriti
iz obveznega zavarovanja, je odvisno
od razvrstitve zdravila na eno od list.
Pri Z2ZS deluje strokovna komisija, ki
opravlja to razvrS€anje po strokovnih in
finanénin merilih. Ce ga uvrsti na pozi-
tivno listo, zanj obvezno zdravstveno
zavarovanije krile 75 % cene. Ce zdravi-
lo uvrsti na vmesno listo, bo kritih 25 %
cene. Za nerazvrSCena zdravila — se
pravi za tista, ki niso uvrs¢ena ne na
pozitivno ne na vmesno listo — po nava-
di pravimo, da so na negativni listi, ceno
zanje pa naceloma v celoti placa bolnik
sam. Razlika je opazna Ze pri receptu:
zdravila s pozitivne in z vmesne liste
zdravniki predpiSejo na zelen recept,
preostala na belega.

Osebam, ki so dopolnilno prostovolino
zavarovane, krije njihova zdravstvena

zavarovalnica razliko do polne cene
predpisanega zdravila s pozitivne in z
vmesne liste. Z drugimi besedami: za-
varovancem z dopolnilnim zavarova-
njem za ta zdravila ni treba doplacati
niCesar. V primeru dodatnega, nad-
standardnega prostovolinega zavaro-
vanja zdravstvene zavarovalnice krijejo
tudi stroske nekaterih zdravil z negativ-
ne liste.

Pozitivna, vmesna in »negativna« lista
zdravil so torej skupine, v katere razvr-
§C¢a zdravila posebna komisija pri ZZZS.
Ta razvrstitev doloca delez oz. strukturo
zavarovalniSskega krita cene zdravila.
Delez oz. struktura pa sta odvisni od
posameznikovega zavarovanja. Osebe,
ki imajo samo obvezno zavarovanje,
morajo placati 25 % cene zdravil s po-
zitivne liste, 75 % cene tistih z vmesne
in 100 % cene tistih z negativne liste.
Dopolnilno  prostovolino  zavarovanim
za zdravila s pozitivne in z vmesne liste
naceloma ni treba doplaCati niCesar,
nosijo pa polno ceno zdravil z negativ-
ne liste. Najvecji obseg pravic prinasa
dodatno prostovoljno zavarovanje, saj
krije tudi stroSek nekaterih nerazvrsce-
nih zdravil, se pravi tistih, ki so na ne-
gativni listi.

V zgornjih odstavkih se pojavija bese-
da »naCelomax. Na kratko predstavijeni



sistem razvr§€anja na liste ni nezaple-
ten, sliSati je tudi opozorila, da bi mo-
ral biti preglednejSi. V prizadevanju za
var¢evanje na podrocju zdravil — stroski
zanje so veliki in sredstva omejena — pa
je bil v Sloveniji vpeljan Se sistem med-
sebojno zamenljivin zdravil z najvisjo
priznano vrednostjo.

Najvi§ja priznana vrednost in
medsebojno zamenljiva zdravila

Po veljavni zakonodaji ZZZS nekate-
rim skupinam zdravil doloci t. i. najvisjo
priznano vrednost (NPV), ki je podla-
ga za kritje stroskov nekaterih zdravil.
NPV je znesek, do katerega (obvezno
in dopolnilno) zavarovanje pokrije ceno
medsebojno zamenljivih zdravil. Ce ima
bolnik predpisano drugo tak&no zdravi-
lo, katerega cena je viSja od NPV, mora
razliko doplacati. Odlo¢i se sicer lahko
tudi za cenejSe zamenljivo zdravilo, ka-
terega cena je v okviru NPV, vendar je s
tem povezanih nekaj pomislekov.

Med medsebojno zamenljiva zdravila se
lahko uvrstijo zdravila enake farmacevt-
ske oblike, ki vsebujejo enak odmerek
enake ucinkovine. Seznam teh zdravil
se spreminja; v ¢asu priprave tega pri-
ro¢nika je na njem nekaj ve¢ kot 800
zdravil, predvsem za zdravljenje bolezni
srca in oZiljia, prebavil, Zivevja, sladkor-
ne bolezni in nekaterih drugih.

Mnenja o tem, ali so zdravila zares za-
menljiva, so precej deliena. Zagovorniki
zamenljivosti trdijo, da vsebuijejo izdelki,
ki so opredelieni kot zamenljivi, enak
odmerek enake zdravilne ucinkovine in
so potrieno primerljivi glede ucinkovito-
sti in varnosti, pa tudi kakovosti. Tisti,
ki so do tega pristopa zadrzani, opo-
zarjajo, da posameznega zdravila ne
dolo¢a zgolj ucinkovina, temvec¢ celo-
tna sestava — torgj tudi pomozne sno-
vi — in postopek izdelave. Po tej razlagi
ta zdravila niso enaka, temveC so si le
bistveno podobna. Domneva o razlikah
med njimi tako ni neutemeljena.

Za uporabnika je pri tem pomembno,
da se o teh vpraSaniih, kolikor zadevajo
njegovo zdravljenje, izErpno posvetuje
z zdravnikom. Zdravnik pri delu upo-
Steva veljavna strokovna pravila in jav-
nozdravstvene smernice, hkrati pa tudi
vsakega posameznega bolnika. Zato
lahko najbolje presodi, kaj je za bolnika
najbolie in najprimerneje, njegova od-
loCitev — doseZena tudi v pogovoru z
bolnikom — pa naj bi bila praviloma tudi
uresnicena.

BolnisSni¢na zdravila

Del zdravil je v uporabi samo v bolni-
Snicah. Med njmi je veliko novejSih
(bioloskih oz. tarnih) zdravil, za kate-
ra zelimo, da bi bila bolnikom na voljo



¢im prej, hkrati pa so praviloma draga.  kovnjakov presoja Zdravstveni svet, ki
Postopek za njihovo razvrS€anije je bolj  deluje pri Ministrstvu za zdravje. Tudi
zapleten kot pri zdravilih na recept. O  dokon¢na odobritev poteka pod njego-
teh zdravilih na predlog vodilnih stro-  vim okriliem.
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NAVODILO ZA UPORABO

Navodilo za uporabo vsebuje informa-
cije 0 zdravilu, namenjene uporabniku.
Praviloma je prilozeno zdravilu kot listic.
Namenjeno je kot pomo¢ za pravil-
no uporabo zdravila, da bi zagotovilo
njegovo ucinkovito in varno delovanije.
Standardno navodilo za uporabo, kakr-
Snega uporabliamo v EU, predstavija-
mo v tem zakljucnem poglavju. [Opom-
ba: na mestih, kjer navodilo predvideva
omembo lastniskega imena, je samo

Navodilo za uporabo

za laZje branje uporabljeno izmisljeno
ime Velfen. V resnici zdravila s tem la-
stniskim imenom ni.]

Navodilo za uporabo se zacne s podat-
ki o lastnisSkem imenu zdravila, njegovi
jakosti (tj. odmerku ucinkovin(e) na eno-
10) in farmacevtski obliki. V naslednji vr-
stici je navedeno nelastnisko ime uéin-
kovine. V nasem izmislienem primeru bi
bil zacetek lahko taksen:

VELFEN 150 mikrogramov filmsko oblozene tablete

klonidin

Sledi nekaj splosnih navodil, ki se pri zdravilih na recept nekoliko razlikujejo od

tistih pri zdravilih brez recepta:

Rp

Pred uporabo natanc¢no preberite navodilo!
- Navodilo shranite. Morda ga boste zeleli ponovno prebrati.

- Ce imate dodatna vprasanja, se posvetuite z zdravnikom

ali s farmacevtom.

Zdravilo je bilo predpisano vam osebno in ga ne smete dajati drugim.

Njim bi lahko celo Skodovalo, Geprav imajo znake bolezni, podobne vasim.

Ce katerikoli nezeleni ucinek postane resen ali Ce opazite katerikoli nezeleni

ucinek, ki ni omenjen v tem navodilu, obvestite svojega zdravnika ali farmacevta.



BRp

Pred uporabo natanc¢no preberite navodilo,

ker vsebuje za vas pomembne podatke!

Zdravilo je na voljo brez recepta. Kljub temu ga morate uporabljati pazljivo
in skrbno, da vam bo kar najbolje koristilo.

- Navodilo shranite. Morda ga boste Zeleli ponovno prebrati.

- Posvetuijte se s farmacevtom, ¢e potrebujete dodatne informacije ali nasvet.

- Ce se znaki vase bolezni poslabsajo ali ne izboljgajo v 3 dneh, se posvetujte
z zdravnikom.

- Ce katerikoli neZeleni uginek postane resen ali e opazite katerikoli neZeleni

ucinek, ki ni omenjen v tem navodilu, obvestite svojega zdravnika ali farmacevta.

Osrednji del navodila za uporabo pa obsega naslednjih Sest poglavi:

Kaj je zdravilo Velfen in za kaj ga uporabliamo

Kaj morate vedeti, preden boste uporabili zdravilo Velfen
Kako uporabljati zdravilo Velfen

Mozni nezeleni ucinki

Shranjevanje zdravila Velfen

o gk wbd

Dodatne informacije



1. Kaj je zdravilo Velfen in za kaj ga uporabljamo

Prvo poglavje predstavi, v katero skupino spada zdravilo (poimenovanje sku-
pine se praviloma ujema z eno ravnjo razvrstitve ATC) in za zdravijenje kate-
rih teZzav ali bolezni ga uporabliamo. Bolezni, pri katerih uporabliamo zdravilo,
imenujemo indikacije za to zdravilo.

2. Kaj morate vedeti, preden boste uporabili zdravilo Velfen

Drugo poglavje obsega po navadi precej stevilne informacije, ki jih mora upo-
rabnik poznati in upoStevati, preden zacne uporabljati zdravilo. Na prvem me-
stu so bolezni ali stanja, pri katerih zdravila ne sme uporabiti: taksne bolezni ali
Stanja imenujemo kontraindikacije za zdravilo. Potem so tu previdnostni ukrepi
za uporabo in mozna medsebojna delovanja, tako z drugimi zdravili kot s hra-
no ali alkoholom. Ce Je pomembno, ali zdravilo uporabimo na poln ali prazen
Zelodec (s hrano ali brez nje), je to zabelezeno. Poglavje zakijuCujejo navodila
0 uporabi med nosecnostjo in dojenjem, opombe o vplivu na sposobnost So-
firanja oz. dela s strgji in, Ce je treba, o nekaterih posebnih sestavinah zdravila
(npr. o vsebnosti laktoze). Informacije so strnjene pod naslovi:

Ne uporabljajte zdravila Velfen
- Ce ste alergi¢ni na (preobcutljivi za) zdravilno ucinkovino
ali katerokoli sestavino zdravila Velfen.
- Ce..
Bodite posebno pozorni pri uporabi zdravila Velfen, ¢e ...
Uporaba drugih zdravil

Obvestite svojega zdravnika ali farmacevta, ¢e jemliete ali ste pred kratkim
jemali katerokoli zdravilo, tudi e ste ga dobili brez recepta.

Uporaba zdravila Velfen skupaj s hrano in pijac¢o
Nosecnost in dojenje

Posvetujte se z zdravnikom ali s farmacevtom, preden vzamete katerokoli
zdravilo.



Vpliv na sposobnost upravljanja vozil in strojev
Pomembne informacije o nekaterih sestavinah zdravila Velfen

3. Kako uporabljati zdravilo Velfen

To poglavje informira o pravilni uporabi zdravila, vkiju¢no z obicajnim odmerja-
njem in nacinom uporabe. Obsega lahko pojasnila o pogostnosti, razporedu
in trajanju uporabe. Izrecno so navedene smernice ukrepanja, ¢e bolnik upo-
rabi preve¢ zdravila (preveliko odmerjanje), kar po navadi zahteva vsaj takoj-
Sen posvet z zdravnikom. RazloZzeno je ravnanje v primeru, da bolnik pozabi
vzeti zdravilo, ali ce razmislja o prenehanju njegove uporabe. Navodila o vsem
tem so podana takole:

Pri uporabi zdravila Velfen natandno upostevajte zdravnikova navodila. Ce ste
negotovi, se posvetujte z zdravnikom ali s farmacevtom. ObiCajen odmerek
zdravila je ...

Ce ste uporabili veéji odmerek zdravila Velfen, kot bi smeli
Ce ste pozabili uporabiti zdravilo Velfen

Ne vzemite dvojnega odmerka,

Ce ste pozabili vzeti prejSnji odmerek.

Ce ste prenehali uporabljati zdravilo Velfen

4. Mozni nezeleni udinki

V tem delu so navedeni nezeleni ucinki, ki se lahko pojaviio med normalno
uporabo zdravila. To poglavje marsikaterega uporabnika prestrasi — nekatere
tako zelo, da si zdravila sploh ne upajo uporabiti. Vendar se je treba zavedati,
da ima neZelene ucinke lahko prav vsako zdravilo, po drugi strani pa se ti
nikakor ne pojavijo vsakemu bolniku. Poleg tega so nezeleni ucinki v navodilu
razvrsceni po pogostnosti. Tako si je mogoce ustvariti viis o verjetnosti za po-
jav posameznega neZelenega ucinka. Pogostnosti so opredeljene takole:



e zelo pogosti se pojavijo pri ve¢ kot 1 od 10 uporabnikov

e pogosti se pojavijo pri 1 od 100 do 1 od 10 uporabnikov

e obcasni se pojavijo pri 1 od 1.000 do 1 od 100 uporabnikov

e redki se pojavijo pri 1 od 10.000 do 1 od 1.000 uporabnikov

e zelo redki se pojavijo pri manj kot 1 od 10.000 uporabnikov

Ce katerikoli neZeleni uginek postane resen ali ¢e se pojavi katerikoli nezeleni
ucinek, ki ni omenjen v navodilu, je treba o tem obvestiti zdravnika ali farma-
cevta.

5. Shranjevanje zdravila Velfen

Pravilno shranjevanje zdravil je za ucinkovito in varno uporabo zelo pomemb-
no. Smernice zanj daje to poglavie navodila za uporabo. Nekatera zdravila
moramo shranjevati v hladilniku (pri temperaturi od 2 do 8 °C), druge lahko
hranimo pri sobni temperaturi (po navadi do 25 °C). Na splosno morajo biti
zdravila shranjena na suhem mestu in zascitena pred svetlobo. Shranjeva-
nje v kopalniskih ali kuhinjskih omaricah je zato povsem neprimerno. Nadvse
pomembno je, da so vsa zdravila shranjena nedosegljiva otrokom. Vselej je
treba upostevati tudi rok uporabnosti. Temeljine smernice so v tem poglavju
navodila zapisane takole:

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

Zdravila ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti, ki je na-
veden na ovojnini. Datum izteka roka uporabnosti se nanasa na zadnji dan
navedenega meseca.

Ne uporabljajte zdravila Velfen, Ce opazite vidne znake kvarjenja.

Zdravila ne smete odvreci v odpadne vode ali med gospodinjske odpadke.
O naginu odstranjevanja zdravila, ki ga ne potrebujete vec, se posvetujte s
farmacevtom. Taksni ukrepi pomagajo varovati okolje.

6. Dodatne informacije
To, zadnje poglavje obsega podatke o zdravilni uc¢inkovini in pomoznih snoveh,
videzu in pakiranju zdravila, o imetniku dovoljenja za promet in izdelovalcu



ter o imetnikovem lokalnem predstavnistvu v drzavi, na katerem lahko uporab-
niki poiscejo se druge informacije:

Kaj vsebuje zdravilo Velfen
Zdravilna ucinkovina je ...
Pomozne snovi so ...

Izgled zdravila Velfen in vsebina pakiranja
Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom in izdelovalec
Ime in naslov

Za vse morebitne nadaljnje informacije o tem zdravilu se lahko obrne-
te na predstavnistvo imetnika dovoljenja za promet z zdravilom:

Ime in naslov



PRIROCNIK O ZDRAVILIH







SLOVAR

Naslednji seznam na kratko pojasnjuje nekatere manj znane izraze, povezane s

podro¢jem zdravil. S pusCico (—) so oznaceni izrazi, pojasnjeni kot samostojna

gesla.

Absorpcija

Prehod zdravila v kri. Zauzita zdravila se
npr. absorbirajo skozi Crevesno steno,
— transdermalno uporabliena pa skozi
kozo.

Agonist
Snov, ki z delovanjem na — receptorje
povzroci doloc¢ene ucinke. Kot agonisti
lahko delujejo v telesu nastale snovi ali
zdravila.

Akuten
Stanje (bolezen ali motnja), ki se pojavi
nenadoma in je po navadi kratkotrajno.

Alergija

Preobcutljivost, ki se razvije po stiku z
dolo¢eno snovjo (npr. zdravilom) in ob
ponovnem stiku s to snovjo povzroCi
reakcijo. Taksna alergijska reakcija je
lahko huda in celo smrtno nevarna ( —
anafilakticna reakcija).

Anafilakti¢na reakcija

Huda preobcutlivostna reakcija zaradi
alergije na doloc¢eno snov (npr. zdravi-
lo). Pojavi se v nekaj minutah po stiku s

snovjo in jo spremijajo npr. srbec¢ izpu-
SCaj na kozi, padec krvnega tlaka in/ali
tezko dihanje.

Antagonist

Snov, ki se veze na — receptorje, ven-
dar pri tem ne povzroCi nobenega ucin-
ka v celici, ampak le prepreci vezavo —
agonista. Antagonist tako prepreci ali
zavira dolo¢ena dogajanja

Antibiotiki

Skupina zdravil proti bakterijam. Bakte-
rije premagujejo tako, da jih neposre-
dno unicijo (baktericidni antibiotiki), ali
preprecijo njihovo rast ali razmnoZeva-
nje (bakteriostaticni antibiotiki).

Baktericid

Snov, ki neposredno unici bakterije.
Baktericidno delujejo npr. nekateri —
antibiotiki.

Bakterije

Drobni enocelicni organizmi, ki jih naj-
demo vsepovsod v okolju. Obstaja
zelo veliko razlicnih vrst bakterij. Vecina
jih za Cloveka ni Skodljiva, nekatere pa



lahko povzrocajo bolezni. Primeri bak-
terijskih okuzb so nekatere vrste pljuc-
nic, Stevilne okuzbe koZe, tuberkuloza,
gnojna angina in borelioza. Bakterije
se po zgradbi in lastnostih povsem
razlikujejo od drugih pomembnih bo-
lezenskih povzrociteljev, — virusov. Za
zdravljenje bolezni, ki jih povzro¢ajo
bakterije, uporabliamo — antibiotike.

Bakteriostatik
Snov, ki prepreci rast ali razmnoZevanje
bakterij. Bakteriostaticno delujejo neka-
teri — antibiotiki.

BioloSka uporabnost

Delez zdravila (po navadi izrazen v
odstotkih), ki je na voljo na mestu
delovanja zdravila. Kijucen dejavnik
bioloske uporabnosti je — absorpcija,
ki vpliva na to, koliko zdravila pride v
kri. Bioloska uporabnost — intraven-
sko injiciranega zdravila je praviloma
100 %.

Bioloska zdravila

Sodobna zdravila (praviloma gre za ve-
like molekule), pridobliena s postopki —
genskega inZenirstva.

Celica

Osnovna gradbena in funkcijska enota
Zivih bitij. Vecina celic ima celicno jedro,
ki nadzira celicna dogajanja (npr. nasta-
janje dolocenih snovi), in citoplazmo, v
kateri ta dogajanja potekajo. Celico ob-
daja — celiéna ovojnica. Clovesko telo
Je sestavijeno iz biljonov celic. Zdravila
vplivajo na delovanje celic prek razlicnih
mehanizmov.

Celi¢na ovojnica

Celicna ovojnica locuje celico od okolja.
Zgrajena je iz dvojne plasti molekul, v
njej pa so Stevilne razlicne beljakovine,
ki delujejo kot — receptorji, kanali in Cr-
palke. Stevilna zdravila delujejo tako, da
vplivajo na te beljakovine.

Distribucija
Gl. Porazdelitev.

Doza
Gl. Odmerek.

Dvojno slepo preskusanje

Vrsta — klinicnega preskuSanja, v ka-
terem novo zdravilo preizkusajo v pri-
merjavi z Ze uveljavljenim zdravilom ali
s — placebom, pri, ¢emer ne bolnik ne
zdravnik ne vesta, kaj od tega dobiva
bolnik, temve¢ se to razkrije Sele pri
analizi rezultatov preskusanja

EMEA - European Medicines Agency
Evropska agencija za zdravila. Strokov-
no telo, na ravni Evropske unije (EU)
vkliu¢eno v odobritve zdravil ter sveto-
vanje drzavam-Clanicam o kakovosti,
varnosti in ucinkovitosti zdravil. V' EU
Je mar. edina pristojna za odobritve —
bioloskih zdravil.

Eliminacija
Gl. Odstranjevanje.

Encim

Beljakovina, ki vpliva na hitrost kemic&nih
reakcij v telesu. V &loveskem telesu de-
luje vec tiso¢ encimov.



Farmacevtska oblika

Oblika, v kateri je pripravijeno zdravilo.
Na splosno loc¢imo trdne (npr. tablete,
kapsule, zrnca), poltrdne (npr. mazila,
kreme, svecke) in tekoCe (npr. razto-
pina, kapljice, sirup) oblike. Od farma-
cevtske oblike je odvisna — pot upora-
be zdravila.

Farmacija

Veda o razvoju, izdelavi, delovanju in
kakovosti zdravil, njihovem izdajanju in
svetovanju o njih.

Farmakodinamika
Veda o ucinkih in mehanizmih delovanja
zdravil v telesu in na telo.

Farmakoekonomika

Znanstveno razclenjevanje in primerja-
va koristi in stroskov zdravil, upostevaje
madar. ceno in kakovost Zivijenja.

Farmakokinetika
Veda o usodi (absorpciji, porazdelitvi,
presnovi in iziocanju) zdravil v telesu.

FDA - Food and Drug Administration
Urad za zivila in zdravila v ZDA. Veli-
ka drzavna agencija, ki med drugim
ocenjuje ucinkovitost in varnost novih
zdravil in na podlagi tega odobri njiho-
Vo uporabo. Zadolzena je Se za Stevilne
druge dejavnosti, npr. za spremljanje in
preverjanje varnosti Zivil, zdravil, pre-
hranskih dodatkov ter kozmeticnih in
drugih izdelkov. Podoben organ na po-
drocju zdravil v Evropski uniji je Evrop-
ska agencija za zdravila (— EMEA).

Generi¢no zdravilo

Zdravilo, ki vsebuje enako zdraviino —
ucinkovino kot — inovativno zdravilo, a
praviloma drugacne — pomozne snovi.
Farmacevtski proizvajalci lahko gene-
ricno razli¢ico zdravila ponudijo na trgu,
ko pretece patentna zascCita — to je po
navadi okrog 10 let po odobritvi — ino-
vativnega zdravila.

Gensko inzenirstvo

Uporaba zapletenih bioloskih metod za
genetsko spreminjanje Zivih (npr. bakte-
rijskih ali sesalskih) celic, ki med drugim
omogoca pridobivanje velikih kolicin
spajin zapletene zgradbe (npr. hormo-
nov), namenjenih zdravijenju. Gensko
inZenirstvo mdr. omogoca pridobivanje
— bioloskih zdravil.

Glive

Preprosti celicni organizmi, od katerih ne-
kateri povzrocajo bolezni. Najpogosteje
S0 to okuzbe (npr. koZe, nohtov, noznice),
redko bolezni zaradi zauZitia strupenih
snovi, ki jih izloGajo glive. Po zgradbi in
znacilnostih se razlikujejo od — bakterij in
— virusov. Nekatere glive izio¢ajo snovi, ki
delujejo kot — antibiotiki.

Hormon

Hormoni so snovi, ki nastajajo v telesu
(npr. v Zlezah, kakrSne so $Citnica ali
spolne Zleze), se izloCajo v kri in sproZijjo
razlicna telesna dogajanja.

Imunski sistem
Obrambni sistem telesa, ki varuje pred
boleznimi z unicevanjem bolezenskih



Klic in rakavih celic. Vpleten je tudi v
pojav — alergij. Mar. izdeluje — protite-
lesa.

Indikacija

Bolezen ali teZavo, pri kateri je mogoce
in umestno uporabiti doloceno zdravilo,
imenujemo indikacija za to zdravilo.

Inhibitor
Gl. Zaviralec.

INN - International Nonproprietary Name
Mednarodno — nelastnisko ime. Med-
narodna nelastniska imena — ucinkovin
doloca Svetovna zdravstvena organiza-
cija.

Inovativno zdravilo

Zdravilo, ki vsebuje novorazvito zdravil-
no — ucinkovino. Zaradli zahtevnosti in
dolgotrajnosti razvoja so taksna zdra-
vila praviloma zaScitena s patentom.
Po preteku te zascite lahko ucinkovino
ponudijo tudi drugi izdelovalci kot — ge-
neri¢no zdravilo.

Interakcija zdravil
Gl. Medsebojno delovanje.

Intraartikularna uporaba
Dajanje zdravila v sklep.

Intramuskularna uporaba
Dajanje zdravila v misico.

Intratekalna uporaba
Dajanje zdravila v med ovojnice osre-
dnjega Zivcevja.

Intravenska uporaba
Dajanje zdravila v veno.

Intravitrealna uporaba
Dajanje zdravila v steklovino ocesa.

Jakost zdravila

Koli¢ina zdravilne — ucinkovine na od-
merno enoto (npr. tableto) ali koli¢ino
zdravila.

JAZMP

Javna agencija RS za zdravila in me-
dicinske pripomocke. Organ, v Slove-
niji pristojen za zdravila in medicinske
pripomocke, vkljucno z odobritvami
zdravil. Opravija tudi naloge uradnega
kontrolnega laboratorija.

Kliniéno preskusanje

Znanstvena, sistematicna in nadzoro-
vana raziskava zdravila za ugotovitev
njegove ucinkovitosti, varnosti in neZe-
lenih ucinkov.

Kontraindikacija

Vse okoliscine, zaradi katerih se dolo-
cenega zdravila pri posamezniku ne
sme uporabiti. Zdravilo je v taksnih oko-
lis¢inah kontraindicirano. Zgled kontra-
indikacije je npr. znana — alergija na —
ucinkovino ali katero od — pomoznih
snovi v zdravilu.

Kroni¢en

Stanje (bolezen ali motnja), ki traja dol-
go casa. Zgleda kronicne bolezni oz.
motnje sta npr. sladkorna bolezen in
Vvisok krvni tlak.



LastniSko ime

Lastnisko ime zdravila je trgovsko ime,
ki ga izbere izdelovalec za svoj izdelek z
doloceno — ucinkovino. Vsaka ucinko-
vina ima samo eno — nelastnisko ime,
lahko pa je na trzis¢u pod vec razlicnimi
lastniskimi imeni. Zgled je npr. lastnisko
ime Aspirin: to zdravilo vsebuje ucinkovi-
no z nelastniskim imenom acetisaliciina
kislina; slednjo vsebujejo Se druga zdra-
vila z drugacnimi lastniskimi imeni.

Lokalna uporaba
Uporaba zdravila na omejenem mestu
(npr. na dolo¢enem predelu koZe, na
ocesni veznici ipd.)

Medsebojno delovanje zdravil
Spremenjeni ucinki (npr. delovanje, ne-
Zeleni ucinki, bioloska uporabnost itn.)
enega zdravila zaradi hkratne uporabe
drugega zdravila. Medsebojno delovanje
imenujemo tudi interakciie med zdravili.

Metabolizem
Gl. Presnova.

Navodilo za uporabo zdravila

Listic, priloZzen vsakemu zdravilu. Navo-
dila je pripravijeno po enotni predlogi in
povzema za bolnika pomembne infor-
macije (mdr. — indikacije, — kontraindi-
kacije in moZne — neZelene ucinke).

NelastniSko ime

Strokovno doloceno uradno (nezascite-
no, genericno) ime zdravilne — ucinko-
vine. Najvec so v uporabi mednarodna
nelastniska imena ( — INN). Zgled nela-

stniskega imena ucinkovine je acetilsa-
licilna kislina; zelo znano lastnisko ime
zdravila s to ucinkovino je Aspirin.

Nezasciteno ime
Gl. Nelastnisko ime.

NezZelen uéinek
Neprijeten ali skodljiv in nenameravan
ucinek zdravila, uporabljenega v obicaj-
nih odmerkih. NeZelen ucinek ni isto kot
— stranski ucinek.

Oblika zdravila
Gl. Farmacevtska oblika.

Odmerek

Odmerek pomeni koli¢ino zdravila, ki
se obicajno uporabi naenkrat. Potrebni
odmerek se lahko od bolnika do bolnika
razlikuje, zato so zdravila pogosto pri-
pravijena v razlicnih — jakostih.

Odstranjevanje

Koncni del dogajanja, ki mu je v telesu
podvrzeno zdravilo. Med odstranjeva-
njem se kolicina oz. koncentracija zdra-
vila v telesu zmanjsuje. Odstranjevanje
gre na racun — presnove in izlioGanja.

OTC - Over The Counter

Ta pogosto rabliena angleska kratica
oznacuje zdravila, ki jih je mogoce dobi-
ti brez recepta, tj. so v lekarnah v prosti
prodaji.

Peroralno
Uporaba zdravila z zauZitiem (latinsko:
per os — skozi usta).



Placebo

lzdelek (npr. tablete), ki je po videzu
povsem enak pravemu zdravilu, vendar
ne vsebuje nobene — ucinkovine (zato
ga vcasih imenujejo »prazno zdravilo«).
Placebo pogosto uporabljajo v — Kii-
nicnih preskusanjin kot primerjavo za
novo, preizkusano zdravilo.

Pomozna snov

Nedejavna sestavina zdravila, ki — far-
macevtski obliki zagotavija ustrezno
obliko, trdnost, obstojnost in druge
lastnosti.

Porazdelitev
Razporeditev zdravilne — ucinkovine v
telesu po — absorpciji.

Pot uporabe

Pot, po kateri zdravilo pride v telo. Naj-
splosneje locimo vnos skozi prebavila
(enteralno uporabo: npr. zauZitie, upo-
raba po sondi), vbrizganje (parenteralno
uporabo: npr. injiciranje, infundiranje) in
omejeno (lokalno: npr. na kozi, ocesu)
uporabo.

Povzetek glavnih znacilnosti zdra-
vila

Temelini dokument o zdravilu, ki obse-
ga potrebne informacije o zdravilu za
zdravnike. V njem so mdr. navedene —
indikacije, — kontraindikacije, — neZe-
leni ucinki, — farmakodinamicne in —
farmakokineticne lastnosti itn.

Presnova zdravila
Skupek kemicnih dogajanj, s katerimi

se zdravilna — ucinkovina v telesu spre-
meni oz. razgradi v snovi, ki se lahko
izlocijo iz telesa.

Protitelo

Protitelesa so beljakovine, ki nasta-
jajo v — imunskem sistemu in igrajo
pomembno viogo pri obrambi telesa,
npr. proti razlicnim okuzbam. Postopki
— genskega inZenirstva so omogodili
izdelavo posebnih (monoklonskih) pro-
titeles, ki pomenijo najsodobnejso mo-
zZnost zdravijenja nekaterih, predvsem
rakavih bolezni.

Razpolovni ¢as zdravila

Cas, potreben za prepolovitev koncen-
tracije zdravila v krvi. Od razpolovnega
Casa je mar. odvisna pogostnost upo-
rabe zdravila: zdravila s krajSim razpo-
lovnim ¢asom je treba uporabljati v kraj-
sih presledkih kot tista z daljSim.

Recept

Dokument, na podlagi katerega lahko
bolnik v lekarni dobi zdravilo. Recept
obsega podatke o bolniku in o zdra-
vilu.

Receptor

Molekula (najpogosteje beljakovina, po
navadi v — celi¢ni ovojnici), na katero
delujgjo telesne snovi ali zdravilne —
ucinkovine in tako povzrocijjo dolocen
ucinek.

Rektalna uporaba
Uporaba zdravila z vnosom v zadnji del
Crevesa (danko).



Sistemska uporaba

Uporaba, pri kateri se zdravilo porazdeli
po vsem telesu. Za takSno porazdelitev
mora zdravilna — ucinkovina priti v kri.

Stranski uéinek

UCinek zdravila, ki se pojavi poleg glav-
nega, zdravilnega ucinka ali zaradi sto-
pnjevanja le-tega. Stranski ucinki so po
navadi preavidljivi in niso vedno neza-
Zeleni, zato stranski ucinek ni isto kot —
neZeleni ucinek.

Subkutana uporaba
Uporaba zdravila z vbrizganjem v pod-
koZje.

Sublingvalna uporaba

Uporaba zdravila z vnosom zdravila
pod jezik (npr. raztopitvijo tablete pod
jezikom).

Transdermalna uporaba
Uporaba zdravila z vnosom skozi koZo
(npr. z obliZi, prepojenimi z zdravilom,).

Ué¢inkovina

»Zdravilo« v oZiem smislu besede: tista
sestavina dolocene — farmaceviske
oblike, ki povzroci zdravilni ucinek.

Virusi

Najmanjsi  bolezenski  povzrocitelfi,
zgrajeni zgolj iz dedne snovi, obdane
z beljakovinsko ovojnico. Zaradi taksne
zgradbe se ne morejo razmnozZevati
sami, temvec nujno potrebujejo gosti-
telisko celico. Obstaja veliko razlicnih
virusov, od katerih se nekateri razmno-

Zujejo le v Zivalskih ali rastlinskih celi-
cah, nekateri pa pri Cloveku. Primeri
virusnih bolezni so npr. prehlad, gripa,
norice, herpes in aids. Virusi se po
zgradbi in lastnostih povsem razlikuje-
jo od drugih pomembnih bolezenskih
povzrociteljev, — bakterij.

Vsebnik

Splosno ime za embalazo, v kateri je —
farmacevtska oblika zdravila. Vsebnik
varuje zdravilo, bolniku pa mora omo-
gocati, da iz njega brez tezav vzame
potrebni — odmerek zdravila.

Zasciteno ime
Gl. Lastnisko ime.

Zaviralec

Snov, ki zavira doloceno dogajanje (npr.
delovanje encima, celicne Crpalke ipd.).
Zaviralno delujejo npr. — antagonisti.

Zdravilna ucinkovina
Gl. Ucinkovina.

Zdravilo sirota

Zdravilo, namenjeno zdravijenju kaksne
redke bolezni, zaradi cesar je potenci-
alno trzis¢e majhno in izdelava taksne-
ga zdravila za industrijo ni komercialno
zanimiva. Drzave poskuSajo z raziicnimi
ukrepi in ugodnostmi spodbujati izdela-
vo taksnih zdravil.



Ny



STVARNO KAZALO

Stvarno kazalo obsega abecedno razvrs€ene najpomembnejSe pojme iz knjige,

skupaj s Stevilko ali Stevilkami strani, na katerih se pojavijajo. Tako omogoc&a hitro

in preprosto iskanje izrazov in informacij.

Absorpcija, 25, 31, 36
Agonist, 11
Alergije na zdravila, 21, 27
Antagonist, 11
Antibiotiki, 15
ATC, 46
Bioloska zdravila, 49
Biotehnologija, 14
Bolnisni¢na zdravila, 53
Celicna ovojnica, 11
Citokrom P450, 33
Delovanje zdravil, 11
Dodatno zdravstveno zavarovanje, 51
Dopolnilno - zdravstveno zavarovanje,
51
Dovoljenje za promet z zdravilom, 42
EMEA glejte Evropska agencija za zdra-
vila
Emulzija, 30
Encim, 12
Evropska agencija za zdravila, 42
Farmacevitska oblika, 26, 28
tekoCa, 30
trdna, 28
Genericna zdravila, 43, 44
Genericno ime, 27, 45
Genska tehnologija, 40
Gensko inzenirstvo, 8, 14
Homeopatija, 8
Homeopatska zdravila, 8

Hormonsko nadomestno zdravijenje,
14

HNZ glejte Hormonsko nadomestno
zdraviienje

Ime zdravila
genericno, 27, 45
lastnisko, 27, 45
nelastnisko, 27, 45
zasciteno, 45

Imunski sistem, 16, 21

Inhalacija, 25

INN, 45

Inovativna zdravila, 43, 44

Interakcije zdravil glejte Medsebojno
delovanje zdravil

Intoleranca, 23

Intraartikularna uporaba, 25

Intramuskularna uporaba, 25

Intratekalna uporaba, 25

Intravaginalna uporaba, 26

Intravenska uporaba, 25

Intravitrealna uporaba, 25

IzZlo¢anje zdravila, 35

Javna agencija za zdravila in medicin-
ske pripomocke, 42

JAZMR 42

Jetra, 33

Kapljice, 30

Kapsule, 29
gastrorezistentne, 29



mehke, 29

S prirejenim sproscanjem, 29

trde, 29
Kemicno ime, 45
Konvencionalna zdravila, 49
Konzervans, 27
Kreme, 29
Laktoza, 27
Lastnisko ime, 27, 45
Ledvice, 35
Lista

»negativna«, 52

pozitivna, 52
Lista zdravil, 52
Lokalna uporaba, 25
Magistralna zdravila, 7
Mazila, 29
Medsebojno delovanje zdravil, 35
Medsebojno zamenijiva zdravila, 53
Metabolizem glejte Presnova
Monoklonska protitelesa, 16
Nacrtovanje zdravil, 39, 40
Najvisja priznana vrednost, 53
Navodiilo za uporabo zdravila, 55
Navzkrizna obcutljivost, 22
»Negativna« lista, 52
Nelastnisko ime, 27, 45
Neprenasanje zdravil, 23, 27
Nezasciteno ime, 45
Nezeleni uCinki, 43, 58
Nezeleni ucinki zdravil, 19
Nocebo, 17
Obloga, 27
Obvezno zdravstveno zavarovanje, 51
Odmerek

prevelik, 20
Odstranjevanje zdravila, 35
Originalna zdravila, 43, 44
Originator, 42
Parenteralna uporaba, 25

Patentna zaScita, 43
Peroralna uporaba, 25
Placebo, 16, 42
Polnilo, 27
Pomarketinsko spremljanje, 43
Pomozna snov, 27
Porazdelitev, 32, 36
Pozitivna lista, 52
Prehranski dodatki, 9
Preskusanje zdravil, 41
Presnova, 33, 36
Prevelik odmerek, 20
Preveliko odmerjanje, 20
Prostovoljno zdravstveno zavarovanje,
51
Protitelesa, 21
monoklonska, 16
Raziskave zdravil, 41
Raztopina, 30
Razvoj zdravil, 39
Razvrstitev ATC, 46
Recept, 48
Receptor, 11
beta, 12
Rektalna uporaba, 26
Shranjevanje zdravil, 59
Sirup, 30
Sistemska uporaba, 25
Stranski ucinek, 19
Stroski za zdravila, 51
Subkutana uporaba, 25
Suspenzija, 30
Svecke, 29
Tablete, 28
gastrorezistentne, 29
S prirejenim sproscanjem, 29
Tar¢na zdravila, 49
Toksicni ucinki, 41
Transdermalna uporaba, 26
UCinki, toksicni, 41



Ucinkovina, zdravilna, 27
Uporaba zdravil
intraartikularna, 25
intramuskularna, 25
intratekalna, 25
intravaginalna, 26
intravenska, 25
intravitrealna, 25
lokalna, 25
parenteralna, 25
peroralna, 25
rektalna, 26
sistemska, 25
Subkutana, 25
Vbrizganje zdravila, 25
Vdihanje zdravila, 25
Vezalo, 27
Vmesna lista, 52
Zasciteno ime, 45
ZauZitje zdravila, 25, 31
Zdravila
absorpcija, 25
alergije na, 21, 27
bioloska, 49
bolnisni¢na, 53
brez recepta, 47
delovanje, 11
genericna, 43, 44
homeopatska, 8
inovativna, 43, 44
izloGanje, 35
konvencionalna, 49
magistralna, 7

medsebojno delovanje, 35
medsebojno zamenljiva, 53

na recept, 47
nacrtovanje, 39, 40

neprenasanje, 23, 27

nezeleni ucinki, 19
oblika, 26

odstranjevanje, 35

originalna, 43, 44

preskusanje, 41

raziskave, 41

razvoj, 39

shranjevanje, 59

stroski za, 51

tarcna, 49

vbrizganje, 25

vdihanje, 25

zauZitie, 25, 31

zeliscna, 8

Zeleni ucinki, 19
Zdravila brez recepta, 47
Zdravila na recept, 47
Zdravila rastlinskega izvora, 8
Zdravilna ucinkovina, 27
Zdravilne rastline, 7
Zdravilo, 7

navidezno, 17

prazno, 17
Zdravstveno zavarovanje, 51

dodatno, 51

dopolnilno, 51

obvezno, 51

prostovolino, 51
Zelis¢na zdravila, 8
Zmca, 29
Zeleni ucinki zdravil, 19



O MEDNARODNEM FORUMU
ZNANSTVENORAZISKOVALNIH

FARMACEVTSKIH DRUZB

Mednarodni forum znanstvenoraziskovalnih farmacevtskih druzb je gospodarsko interesno
zdruzenje, v katerega so vkljuCene farmacevtske druzbe, ki ponujajo najsodobnejsa nova,
ucinkovita, originalna in varna zdravila ter storitve. Cilj v Forumu zdruzenih farmacevtskih
druzb je izboljSati kakovost zdravstvenega varstva in sploSne zdravstvene ravni. Njegova
kljucna naloga pa je zagotavijanje najnovejsih izdelkov, storitev in informacij na podrocju
varovanja zdravja. Pri tem se zavzemajo za spostovanje poklicne etike in oblikovanje enako-
pravnih konkurencnih pravil na trgu.

O AVTORJU

Jaro Lajovic, dr. med., je zdravnik, pisec, urednik in prevajalec. Je eden od soavtorjev slo-
venskega strokovnega ucbenika Interna medicina, sodeloval pa je tudi pri pripravi Stevilnin
strokovnih zbornikov, leksikonov in poljudnih medicinskih knjig. Njegove medicinske izkusnje
izvirajo s podrogja splogne in interne medicine. Je Slan Zdravnigke zbornice Slovenije. Ze leta
je v tesnem stiku s podrocjem zdravil, saj najve¢ asa namenja pripravi slovenske dokumen-
tacije o zdravilih in svetovanju pri neklinicnih preskusanjih zdravil. Je tudi ¢lan uredniskega
odbora za podrocje medicine pri slovenski izdaji ugledne revije National Geographic.



