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Donepezil

Cotozalek?

Donepezil jest stosowany w leczeniu objawowym lagodnej i umiarkowa-
nie ciezkiej postaci otepienia w chorobie Alzheimera. Donepezil zwigksza
stezenie w mozgu acetylocholiny - substancji bioracej udzial w procesie
zapamietywania, wskutek spowolnienia jej rozpadu. Dostepna jest w postaci
tabletek powlekanych (Cogiton, Donecept, Donectil, Donepex, Yasnal) i tab-
letek ulegajacych rozpadowi w jamie ustnej (Donectil ODT, Yasnal Q-Tab,
Ricordo).

Zaproponuj pacjentowi odpowiednik w postaci tabletek ulegajacych rozpa-
dowi w jamie ustnej, jezeli ma problemy z potknieciem konwencjonalnych
tabletek.

Komu jest przepisywany?

Donepezil zgodnie z ChPL moze by¢ przepisywany osobom zmagajacym sie
z objawami choroby Alzheimera, takimi jak:

B narastajaca utrata pamieci,

® dezorientacja,

® zmiana w zachowaniu.



Jakie korzysci przynosi stosowanie leku?

Nastepstwem objawéw choroby Alzheimera sg nasilajgce sie trudnosci w wy-
konywaniu zwyklych, codziennych czynnosci, dlatego wazne jest przyjmo-
wanie leku w celu opdznienia postepowania choroby i jak najdiuzszego
utrzymania samodzielnosci pacjenta.

Po jakim czasie pacjent odczuje efekt i po czym pozna, ze lek dziata?

W metaanalizie Cochrane wykazano, Ze pomimo znaczgcych korzysci ply-
ngcych ze stosowania donepezilu w chorobie Alzheimera, leczenie nie wpty-
nelo na jako$¢ zycia pacjentéw. Co za tym idzie, pacjent moze nie zauwazy¢
znaczgcej poprawy stanu swojego zdrowia. Przekaz pacjentowi, ze lek mimo
to dziala, a jego kliniczne skutki obserwuje sie po miesigcu stosowania (Ma-
rucci i in., 2021). Po tym czasie lekarz moze podja¢ decyzje o zwiekszeniu
dawki leku w razie potrzeby.

Czym grozi odstawienie leczenia?

Nie wystepuje uzaleznienie od donepezilu ani objawy odstawienne. Po
pominieciu dawki nalezy przyjac¢ kolejng o statej porze nastepnego dnia, co
nie wplynie na efekt terapeutyczny, ze wzgledu na dlugi okres péltrwania
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leku (70 godzin). Jezeli pacjent zapomni przyjmowac lek dluzej niz przez ty-
dzien, nalezy skontaktowac sie z lekarzem przed wznowieniem stosowania
leku. Dlatego w celu zapobiezenia tej sytuacji zwro¢ szczegdlng uwage pa-
cjenta lub jego opiekuna na pilnowanie przyjecia leku.

Jakie zalecenia dotyczace dawkowania trzeba przekazac?

Poucz pacjenta, ze powinien przyjmowac tabletki wieczorem, tuz przed
snem. W przypadku pominiecia dawki, kolejng powinien przyjac nastepne-
go dnia o ustalonej porze.

W celu wypracowania zwyczaju przyjmowania leku przez pacjentéw mozesz
zaproponowac przyjmowanie leku zawsze o statej porze kolacji lub trzymanie
leku przy t6zku i przyjmowanie go przed péjsciem spac.

Jak dlugo pacjent moze stosowac ten lek?

Wiekszos$¢ badan dotyczacych donepezilu prowadzono przez 24 tygodnie,
tylko kilka badant prowadzono przez 52 tygodni (Marucci i in., 2021). Lek

nalezy przyjmowac tak dlugo, jak dlugo czerpie z niego korzysci pacjent.
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Poucz pacjenta, aby informowal lekarza o wszystkich zaobserwowanych
u siebie zmianach. Gdy lek przestanie wykazywac korzystne dzialanie lekarz
moze podjac decyzje o jego odstawieniu.

Komu stanowczo odradzi¢ jego stosowanie?

Lek jest dobrze tolerowany przez pacjentéw, a dzialania niepozadane sg ta-
godne. Wedtug ChPL donepezil jest przeciwwskazany w cigzy i okresie kar-
mienia piersia, jednakze nie jest to problematyczne ze wzgledu na to, ze pa-
cjentki stosujgce donepezil nie s juz w wieku reprodukcyjnym.

Jakie ma przewagi nad innymi w tym samym wskazaniu?

Donepezil moze by¢ lepszym wyborem niz:

® rywastygmina, ktorg nalezy przyjmowac 2 razy dziennie, gdy donepezil
przyjmowany raz na dobe zwieksza compliance pacjenta i zmniejsza ry-
zyko pominiecia dawki leku, co jest istotnym problemem u pacjentow
z choroba Alzheimera. Ponadto prawdopodobienstwo wystgpienia dzia-
lanl niepozadanych jest mniejsze przy przyjmowaniu donepezilu,

® galantamina - donepezil wraz z rywastygming daje nieco lepsze efekty
leczenia choroby Alzheimera (Hansen i in., 2008).

Jak minimalizowac ryzyko dziatan niepozadanych?

Donepezil jest dobrze tolerowanym lekiem, jednak zwtaszcza na poczatku
leczenia wystepuja nieswoiste dzialania niepozadane, takie jak: biegunka,
kurcze mie$ni, zmeczenie, nudnosci, wymioty i bezsenno$¢. Poucz pacjen-
tow, zeby pili duzo ptynéw w przypadku biegunki i przyjmowali elektrolity.

W celu zmniejszenia dziatai niepozadanych ze strony przewodu pokarmowe-
go mozesz zaleci¢ przyjmowanie leku w trakcie lub po positku, gdyz pokarm
nie wptywa na wchtanianie leku.

Jakich informacji udzieli¢ o interakcjach?

Zwrd¢ uwage pacjenta na interakcje z nastepujacymi substancjami:

® alkohol - odradz przyjmowanie jego spozycie, gdyz przyspiesza metabo-
lizm donepezilu, ktorego stezenie moze by¢ zbyt niskie,

® leki przeciwgrzybicze (itrakonazol, ketokonazol) - spowalniajg me-

tabolizm donepezilu prowadzgc do wzrostu jego stezenia nawet o 30%
(ketokonazol). Jezeli pacjent ma przepisane te leki od réznych lekarzy



poinformuj go o tej interakgji i zale¢, aby przed rozpoczeciem jednoczes-
nego stosowania, skonsultowat sie z lekarzem celem dostosowania dawki
donepezilu.

Jakie srodki ostroznosci zalecic?

Zwrd¢ szczegdlng uwage pacjenta na:

® objawy sercowo-naczyniowe — przy przyjmowaniu donepezilu moze
wystapi¢ blok serca lub zahamowanie zatokowe, dlatego pacjent powi-
nien udac¢ sie do lekarza, jezeli odczuwa niekorzystne objawy od strony
serca przy przyjmowaniu tego leku.

® objawy astmy - przy przyjmowaniu lekéw cholinergicznych lekow
moze doj$¢ do zaostrzenia objawoéw astmy spowodowanych obkurcze-
niem oskrzeli. W tym wypadku pacjent powinien zwrécic sie do lekarza
celem ewentualnej modyfikacji leczenia.

Jakie produkty komplementarne mozna poleci¢ i dlaczego?

Pacjentowi mozesz poleci¢:

m elektrolity i lek przeciwbiegunkowy (loperamid, diosmektyt) w przy-
padku wystgpienia biegunki po rozpoczeciu terapii donepezilem, aby
zlagodzic¢ dzialania niepozadane,

® herbate z rumianku, ktéra pomaga w lagodzeniu nudnosci.

Pi$miennictwo:

Apotex Europe B.V. (2020a). ChPL Apo-Doperil
Apotex Europe BV. (2020b). Ulotka Apo-Doperil

Hansen, R. A., Gartlehner, G., Webb, A. P., Morgan, L. C., Moore, C. G., & Jonas, D. E. (2008). Efficacy and safety of donepe-
zil, galantamine, and rivastigmine for the treatment of Alzheimer’s disease: a systematic review and meta-analysis. Clinical
interventions in aging, 3(2), 211-225.

Marucci, G., Buccioni, M., Ben, D. D., Lambertucci, C., Volpini, R., & Amenta, F. (2021). Efficacy of acetylcholinesterase
inhibitors in Alzheimer’s disease. Neuropharmacology, 190, 108352. https://doi.org/10.1016/j.neuropharm.2020.108352
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Rimegepant

Cotozalek?

Rimegepant (I’ydura) nalezy do gepantéw, jest lekiem stosowanym za-
réwno w przerywaniu aktywnego ataku migrenowego, jak i w profilaktyce.
U os6b cierpiacych na migrene moze wystepowaé podwyzszone stezenie
peptydu zwigzanego z genem kalcytoniny - CGRP (ang. calcitonin gene-re-
lated peptide), rimegepant selektywne wiaze si¢ z w sposob antagonistyczny
z receptorem peptydu zwigzanego z genem kalcytoniny (CGRP), zmniejsza
zdolnos¢ CGRP do wigzania si¢ z tym receptorem. Dzigki temu ogranicza
aktywnos¢ CGRP co moze prowadzi¢ do zahamowania obecnego ataku mi-
grenowego, jak i zmniejszenia ogélnej liczby atakow (Pfizer, 2022).

Komu jest przepisywany?

Rimegepant jest ordynowany doroslym pacjentom cierpigcym na migre-
ne. Stosowany zarowno w doraznym leczeniu ataku migreny z aurg lub bez,
jak i w ramach profilaktyki migreny u osdb, ktére doswiadczajg co najmniej
4 napad6éw migrenowych w ciggu miesigca.

Jakie korzysci przynosi stosowanie leku?

Doraznie podczas ataku migrenowego, rimegepant dziala uSmierzajaco na
bdl i inne towarzyszace objawy migreny np. fotofobie. Jesli ze wzgledu na
ilo$¢ (co najmniej 4 w ciggu miesigca) napadéw migrenowych pacjent stosu-
je go w celach profilaktycznych rimegepant zmniejsza liczbe dni z migrena.



Po jakim czasie pacjent odczuje efekt i po czym pozna, ze lek dziata?

W przypadku doraznego zastosowania pacjent powinien odczu¢ zmniejsze-
nie intensywnosci bolu i objawéw towarzyszacych atakowi migreny (fotofo-
bii, fonofobii) w ciaggu 2 h (Lipton i in., 2024).

Czym grozi odstawienie leczenia?

Jesli pacjent stosuje rimegepant w profilaktyce, przedwczesne odstawienie
leku moze wigzac sie z brakiem skutecznosci, pacjent nie zauwazy zmniej-
szenia czestotliwo$ci napadow migreny.

Jakie zalecenia dotyczace dawkowania trzeba przekaza¢?

Jezeli lek stosowany jest w profilaktyce, zale¢ przyjmowanie go co drugi
dzien, jesli pacjent stosuje go tylko doraznie do przerywania napadéw mi-
grenowych zale¢ przyjmowanie jednej dawki nie cze$ciej niz raz na dobe.
Poinformuj pacjenta, ze moze go stosowac niezaleznie od positku lub pod-
czas positku i bez popijania wodg. Ma on forme liofilizatu i po umieszczeniu
na jezyku lub pod nim ulegnie rozpuszczeniu w jamie ustnej.

Poinformuj pacjenta o odpowiednim sposobie otwarcia leku. Zale¢ by opako-
wanie otwierat suchymi rekoma, podczas wyjmowania zdjat powtoke foliowa
z jednego blistra i ostroznie wyjat liofilizat doustny. Uprzedz by nie wypychat
liofilizatu doustnego przez folie by zapobiec uszkodzeniu (Pfizer, 2022).

Jak dtugo pacjent moze stosowac ten lek?

W ujeciu dlugoterminowym bezpieczenstwo rimegepantu okreslono w ba-
daniach, w ktérych pacjenci w terapii doraznej lub profilaktycznej przyjmo-
wali go przez co najmniej 52 tygodnie (Pfizer, 2022).

Dlugotrwale stosowanie rimegepantu u pacjentéw z migreng i/lub depre-
sja, a takze u osob stosujacych SSRI i/lub inne leki przeciwdepresyjne, bylo
przedmiotem wieloosrodkowego badania trwajacego 52 tygodnie. Jego wy-
niki wykazaly tolerancje i bezpieczenstwo leku w tej grupie pacjentéw (Ku-
drowiin.,2024).

Przekaz pacjentowi, ze naduzywanie lekdw stosowanych na bél gtowy moze
doprowadzi¢ do zwiekszenia, pogorszenia dolegliwosci. W takim przypadku
zale¢ przerwanie terapii i konsultacje z lekarzem.
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Komu stanowczo odradzi¢ jego stosowanie?

Stosowanie rimegepantu jest przeciwwskazane ponizej 18. roku zycia. Te-
rapia rimegepantem jest obarczona niewielkg liczba przeciwwskazan, nie
powinien by¢ stosowany u pacjentéw ciezkimi zaburzeniami czynnosci wa-
troby oraz ze schylkowa niewydolnoscia nerek (Edvinsson in., 2024), czyli
stanami chorobowymi ktére podczas ordynacji leku wyklucza lekarz.

Jakie ma przewagi nad innymi w tym samym wskazaniu?

Rimegepant nie powoduje skurczu naczyn krwionosnych, a wiec nie wywo-

tuje niepozadanych objawéw charakterystycznych dla tryptanéw (Edvins-

soniin., 2024).

Rimegepant (Polpharma S.A., 2011):

® moze by¢ stosowany u pacjentéw, u ktérych terapia tryptanami jest prze-
ciwwskazana np. u oséb z juz istniejagcymi chorobami uktadu sercowo-
-naczyniowego, u pacjentow ktorzy przebyli zawal serca, udar moézgu,
cierpig na chorobe niedokrwienng serca, maja niekontrolowane nadcis-
nienie tetnicze,

® moze by¢ alternatywng opcja leczenia dla pacjentéw, u ktérych bol glo-
wy jest spowodowany naduzywaniem tryptanow,

® moze by¢ stosowany zaréwno do zwalczania napadu migreny jak i w pro-
filaktyce (tryptany nie znajdujg zastosowania w profilaktyce atakow
migreny),

® moze stanowi¢ alternatywe dla chorych, u ktérych tryptany sg niesku-
teczne lub doswiadczajacych po ich zastosowaniu dziatan niepozadanych
takich jak: uczucie ciezkosci, najczesciej w klatce piersiowej, dusznosc,
zaburzenia czucia.

Jak minimalizowac ryzyko dziatan niepozadanych?

Nie ma koniecznosci informowania pacjenta o ryzyku dzialan niepozada-
nych. Rimegepant jest obarczony bardzo malym ryzykiem ich wystapienia,
najczesciej zglaszanym przez pacjentéw dzialaniem niepozgdanym byly
nudnosci o tagodnym lub umiarkowanym nasileniu wystepujace u 1,4% (Pfi-
zer, 2022).



Jakich informacji udzieli¢ o interakcjach?

Ze wzgledu na to, Ze rimegepant jest substratem enzymy CYP3A4 wchodzi
w interakcje z:

® silnymi inhibitorami enzymu CYP3A4 - podczas jednoczesnej tera-
pii leki takie jak: klarytromycyna, itrakonazol, rytonawir powoduja
zwiekszenie jego stezenia w osoczu, dlatego odradz pacjentowi stosowa-
nie rimegepantu,

® umiarkowanymi inhibitorami enzymu CYP3A4 - np. flukonazolem,
erytromycyne, diltiazemem - uprzedz pacjenta by podczas terapii tymi
lekami zachowatl co najmniej 48 h odstep miedzy kolejnymi dawkami ri-
megepantu,

® induktorami enzymu CYP3A4 - np. fenobarbitalem, ryfampicyna,
zielem dziurawca zwyczajnego, zmniejszaja one stezenie rimegepantu
W osoczu, a wiec obnizajg skutecznosc jego przeciwmigrenowego dziata-
nia.

Rimegepant jest tez substratem transporteréw wyplywu — glikoproteiny P

(P-gp) i biatka opornosci raka piersi (BCRO), dlatego podczas jednoczesnej

terapii z inhibitorami glikoproteiny P oraz bialka BCRP np. chinidyng, cy-

klosporyna, werapamilem zale¢ pacjentowi zachowanie 48 h przerwy przed

przyjeciem kolejnej dawki rimegepantu (Pfizer, 2022).

Jakie srodki ostroznosci zalecic?

Bezpieczenstwo stosowania rimegepantu w czasie ciazy nie bylo badane,
z tego wzgledu nie powinien by¢ stosowany w tym okresie. Podobnie wedlug
informacji zawartej w ChPL nie jest zalecany w okresie karmienia piersia.

Wedlug informacji na e-lactancia.org stosowanie go w okresie karmienia
piersig jest bezpieczne, ze wzgledu na wysoki stopien wigzania z bialkami
osocza (96%), duza objetos¢ dystrybucji i umiarkowanie duzg mase cza-
steczkowg (e-lactancia.org, 2022). Réwniez wyniki badania klinicznego,
w ktorym kobiety w okresie od 2 tygodni do 6 miesiecy po porodzie przyjely
pojedynczg dawke rimegepantu wykazaly, ze w niewielkim stopniu przenika
do mleka matki (Edvinsson i in., 2024).
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Jakie produkty komplementarne mozna poleci¢ i dlaczego?

W przypadku nieskutecznosci rimegepantu mozesz zaleci¢ przyjecie dodat-
kowo leku z grupy NLPZ lub w przypadku przeciwwskazan paracetamolu.
W u$mierzaniu bélu migrenowego zastosowanie znajdujg takze plastry chto-
dzace (Apap Ice).

Wyniki badania klinicznego z kontrolg placebo przeprowadzonego na gru-
pie 47 uczestnikow dowodzg skutecznosci olejku lawendowego w terapii
migreny. Zanotowano statystycznie istotng poprawe w ciezkosci ataku mi-
greny w grupie stosujacej olejek lawendowy, w poréwnaniu z grupg placebo.
Znosi on takze objawy towarzyszace migrenie takie jak: fonofobia, fotofobia,
zapobiega rozprzestrzenianiu bolu z pierwotnej lokalizacji, a w dodatku te-
rapia nim jest pozbawiona dziatan niepozadanych (Sasannejade i in., 2012).
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Porady farmaceutyczne. Co przekaza¢ pacjentowi podczas wydawania leku Rx i OTC?

Antybiotyki i chemioterapeutyki. Kompendium dla praktyka (wyd. I1)

Leki. Praktyczny przewodnik po grupach lekéw dostepnych w Polsce (wyd. Il)

Istotne interakcje lekéw. Praktyczny przewodnik

Pediatria okiem farmaceuty (wyd. 1)

Dziatania niepozadane lekow

Leki pierwszego wyboru (wyd. I11)

Opieka farmaceutyczna nad pacjentem geriatrycznym. Choroby wieku podesztego, leki i wytyczne (wyd. I11)
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Zdrowie kobiety z perspektywy farmaceuty

Leki 2022. Praktyczny przewodnik po grupach lekéw dostepnych w Polsce
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150+ lekdw OTC, ktére musi znaé farmaceuta
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50 lekdw Rx, ktére musi znaé farmaceuta. Leki przeciwcukrzycowe, leki hormonalne, leki stosowane w chorobach kosci,

leki dermatologiczne

50 lekéw OTC, ktére musi znaé farmaceuta
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Probiotyki i prebiotyki. Kompendium wiedzy dla farmaceutdw i lekarzy
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O Wydawnictwie Farmaceutycznym

Wydawnictwo Farmaceutyczne powstato w odpowiedzi na brak aktualnych,
wiarygodnych i jednoczesnie przystepnych Zrédet wiedzy farmaceutyczne;.

8 dawnictwo
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Wszystkie pozycje Wydawnictwa Farmaceutycznego sg przygotowywane
przez zesp6t redaktoréw specjalizujacych sie w przegladach literatury
naukowej, dlatego zawarte w nich informacje sa oparte na najbardziej
wiarygodnych zZrédtach. Kazda publikacja Wydawnictwa jest takze
konsultowana z praktykujacymi lekarzami, farmaceutami i innymi
przedstawicielami zawoddw medycznych. Wszystkie tresci tworzone

w Wydawnictwie Farmaceutycznym sg oparte na standardzie PCS.

PCS

[1] Pharmaceutical
Credibility Standard

PCS (Pharmaceutical Credibility Standard) to autorski standard
wiarygodnosci tresci, ktéry zaktada tworzenie opracowan na podstawie
aktualnych i najbardziej wiarygodnych dowodéw naukowych wedtug
kryteriow medycyny opartej na faktach (EBM).

knowledge
delivered.

Wydawnictwo Farmaceutyczne jest czescig 3PG.

Wszystkie publikacje Wydawnictwa dostepne sa do zamodwienia online
na stronie www.wydawnictwo.farm
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