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STRESZCZENIE

Interakcje miedzy lekami a Zzywno$cia to temat wciaz niezbadany i bu-
dzacy liczne watpliwosci. W zwigzku z tym pacjenci, ale takze lekarze
czy farmaceuci czesto nie w petni zdajg sobie sprawe z istniejacych
zagrozen. W grupie lekéw neuroleptycznych interakcje te dotyczg po-
wszechnych artykutéw spozywczych, jak: kawa, herbata (z uwagi na
obecnos$¢ taniny), produkty kofeinowe oraz sél kuchenna. Na skutek
zmniejszenia wchtaniania, zmian metabolizmu lub uposledzenia wyda-
lania moze dochodzi¢ do zmniejszenia lub braku skutecznosci podjete-
go leczenia, badz do nasilonych dziatan niepozadanych i niebezpiecz-
nych powiktan. Artykul opisuje zjawisko interakcji neuroleptykow
z artykutami spozywczymi, a takze zawiera zalecenia umozliwiajace
ograniczenie ich wystepowania.

Stowa kluczowe: leki neuroleptyczne, zywnos¢, interakcje.

WSTEP

Leki neuroleptyczne naleza do grupy lekéw psychotropowych.
Podstawowym wskazaniem do ich stosowania jest schizofrenia.
Ponadto wykorzystuje sie je w psychozach i stanach maniakal-
nych, towarzyszacych réznym zaburzeniom psychicznym. Nie-
ktore z nich stosowane sg takze jako leki przeciwwymiotne.

Mechanizm dziatania neuroleptykéw opiera sie na blokowaniu
receptoréw dopaminergicznych uktadu limbicznego. Dla efektu
terapeutycznego istotne jest blokowanie receptoréw D,, jed-
nak blokada dotyczy takze innych podtypdw tego receptora, co
petni funkcje pomocnicza. Spadek transmisji dopaminergicznej
w uktadzie mezolimbicznym umozliwia ustgpienie halucynacji
i urojen - podstawowych, tzw. pozytywnych (wytwdrczych)
objawéw schizofrenii. Dla uzyskania i podtrzymania efektow
leczenia niezbedna jest przewlekta farmakoterapia. Dodatko-
we efekty stosowania lekéw sa uzaleznione od indywidualnego
profilu dziatania - moze to by¢ sedacja, pobudzenie, efekt prze-
ciwdepresyjny, przeciwwymiotny, pobudzenie apetytu [1].

Podstawowym dziataniem niepozadanym neuroleptykéw jest
parkinsonizm polekowy. Wynika on z braku selektywnosci
dziatania lekéw - blokujg one réwniez receptory dopaminer-
giczne uktadu nigrostriatalnego, co upos$ledza ruch. U pa-
cjentéw pojawia sie sztywno$¢ miesni, maskowato$é twarzy,
drzenie mies$ni szkieletowych, utrudnienie i spowolnienie
wykonywania ruchéw, akatyzja, niekiedy objawy plasawicy.
Neuroleptyki powodujg takze hiperprolaktynemie, zaburze-
nia menstruacyjne, dysfunkcje seksualne. Czesto, szczegdlnie
na poczatku stosowania, pojawiaja sie objawy cholinolityczne,
bedace wynikiem blokady receptoréw muskarynowych. Nalezg
do nich: sucho$¢ bton §luzowych, zaburzenia akomodacji, zapar-
cia, tachykardia, hipotensja. Niektére neuroleptyki (klozapina)
powoduja zaburzenia hematologiczne, w postaci leukopenii lub
agranulocytozy.

W leczeniu schizofrenii wykorzystuje sie takze leki atypowe
nowej generacji. Blokujac mniejszy odsetek receptoréw dopa-
minergicznych, rowniez znosza objawy wytworcze choroby,
powodujac przy tym mniejsze objawy pozapiramidowe. Ponad-
to blokujg receptory serotoninergiczne 5-HT,, co takze tagodzi
objawy niepozgdane. Wywierajag natomiast inne, korzystne
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SUMMARY

Interactions between drugs and food are still an unexplored and uncle-
ar area. That'’s why patients, doctors and pharmacists sometimes don’t
fully understand and realize existing dangers. In the neuroleptic group,
the interactions pertain to popular food products such as coffee, tea
(due to the presence of tannin), caffeine products and salt. Lowering of
absorption, changes of metabolism, defective excretion may result in
reduction or absence of effectiveness of therapy or intensive, unwanted
effects and dangerous complications. The article describes the pheno-
menon of interaction of neuroleptics with food products and offers re-
commendations which allow their reduction.

Key words: neuroleptic drugs, food, interactions.

efekty, jak: poprawa pamieci, kojarzenia, zmniejszenie alienacji
iwycofania pacjenta. Ich zastosowanie jest mozliwe w przypad-
ku schizofrenii o tagodniejszym, powolnym poczatku i dominu-
jacych objawach negatywnych [1].

Tabela 1. Klasyfikacja lekéw neuroleptycznych [2]

I generacja (leki klasyczne) Il generacja

(leki atypowe)
e Sulpirid ¢ Perazyna ¢ Amisulprid
¢ Tiaprid ¢ Perfenazyna ¢ Klozapina
* Haloperidol e Prochlorperazyna | ¢ Olanzapina
¢ Pimozid Promazyna ¢ Quetiapina
¢ Fluspirilen ¢ Trifluoperazyna ¢ Rispepidon
¢ Penfluridol Chlorprotiksen ¢ Ziprasidon
¢ Chloropromazyn ¢ Flupentiksol
¢ Flufenazyna ¢ Zuklopentiksol
* Lewomepromazyna

WYNIKI BADAN

Leki neuroleptyczne moga powodowac grozne dla pacjenta
interakcje ze sktadnikami niektdérych produktéw spozywczych.
Skutkiem takich interakcji moze by¢ obnizenie lub nasilenie
efektywnosci dziatania leku badz tez wystapienie nieoczekiwa-
nych, zagrazajacych zyciu pacjenta dolegliwosci. Podstawowym
zagrozeniem okazuja sie by¢ popularne napoje - kawa i herba-
ta. Niemal kazdy pacjent codziennie spozywa kilka filizanek
przynajmniej jednego z nich. Kawa, jako zZrédto kofeiny, bywa
ograniczana przez chorych, chociazby z powodu wrzodéw czy
choréb uktadu sercowo-naczyniowego. Nie bark jednak oséb
naduzywajacych kofeiny, natomiast herbata gos$ci w wiekszosci
domoéw i rzadko bywa ograniczana. Wprost przeciwnie - napar
herbaty jest domowym sposobem na niezyty zotagdkowo-jelito-
we, biegunki, przeziebienia, a takze jest powszechnym Zrédiem
antyoksydantdw. Niestety, regularne picie kawy czy herbaty
przy przewleklym stosowaniu neuroleptykdéw naraza chorych
na powazne powiktania podczas leczenia. Niejednokrotnie zda-
rza sie, Ze pacjenci uzywaja tych napojéw nawet do popijania
lekéw. Wptyw kawy i herbaty na farmakoterapie moze przy-
biera¢ rézne mechanizmy. Podstawowym problemem jest za-
warto$¢ taniny w naparach kawy i herbaty. Tanina jest wielko-
czgsteczkowym zwigzkiem organicznym, nalezagcym do grupy
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garbnikow. Chemicznie stanowi potaczenie czasteczek D-gluko-
zy i kwasu galusowego. Niebezpieczenistwo interakcji pojawia
sie przy doustnym stosowaniu leku, poniewaz w przewodzie
pokarmowym powstaje zwigzek kompleksowy miedzy taning
a lekiem. Kompleks jest trudno rozpuszczalny i wytraca sie,
w wyniku czego pewna cze$¢ neuroleptyku nie zostaje wchto-
nieta do krazenia ogélnego. Co za tym idzie, finalne stezenie
leku we krwi jest nizsze od zamierzonego - w efekcie lek dziata
stabiej. Z badan prowadzonych w tym zakresie wynika, ze na-
par herbaty wytraca ciezsze osady, gdyz zawiera wiecej garb-
nikéw. Badania in vitro wykazaty, ze stosowanie niskich dawek
neuroleptyku (do 40 mg), tacznie z filizanka herbaty powoduje
wytracenie 1/5 dawki leku. Spozycie mocnej herbaty lub kilku
jej porcji sprawia, ze odsetek wytrgconego neuroleptyku wzra-
sta nawet do 4/5 dawki [3]. Taka interakcja moze sprawi¢, ze
lek nie osiggnie wymaganego minimalnego stezZenia terapeu-
tycznego i efekt leczniczy w ogoéle sie nie pojawi. Pacjentom gro-
zi wiec rozwdj choroby, dalsze urojenia i omamy, niebezpieczne
dla samego chorego, a niekiedy réwniez dla jego otoczenia.

Drugi problem zwigzany jest ze spozyciem przez pacjentéw
kofeiny. Jest ona metabolizowana w watrobie przez enzym
CYP1A2. Dwa sposrdéd neuroleptykéw atypowych - klozapina
i olanzapina réowniez ulegaja biotransformacji przy udziale te-
goz enzymu. Wzajemna konkurencja o zajecie enzymu sprawia,
Ze obnizony zostaje poziom metabolizowania lekéw. Efektem
tego jest wydtuzenie i nasilenie skutkdw, jakie neuroleptyki te
powoduja w organizmie. Wzrasta ich toksyczno$¢ oraz spote-
gowaniu ulegajg dziatania niepozadane [4]. Przede wszystkim
mozliwe jest przyspieszenie akcji serca i ortostatyczne spadki
ci$nienia krwi, a takze wzmozona senno$¢. Szczegdlnie grozny
jestwzrost ryzyka napadu drgawkowego [1]. Gtéwnym Zrédtem
kofeiny jest oczywiscie kawa. Filizanka naparu sporzadzonego
z kawy naturalnej moze zawiera¢ od 88, a nawet do 190 mi-
ligraméw kofeiny. W przypadku granulatu kawy rozpuszczal-
nej jest to od 30 do 80 miligraméw. Znaczne rozbieznosci moga
wynika¢ z ilo$ci uzytej kawy czy sposobu jej przygotowania [5].
Warto jednak nadmieni¢, ze pokazne ilosci tej ksantyny obecne
sg w szeregu innych produktéw spozywczych, jak na przyktad
herbata, napoje energetyzujace, czekolada, a nawet niektdre jo-
gurty.

Omawiajacinterakcje lekéw neuroleptycznych z produktami spo-
zywczymi nie mozna pomina¢ weglanu litu. Nie jest on wpraw-
dzie neuroleptykiem, ale lekiem normotymicznym - stabilizu-
jacym nastréj, o dziataniu przeciwmaniakalnym, stosowanym
przede wszystkim w chorobie afektywnej dwubiegunowej, ale
takze w niektorych typach schizofrenii [6]. Lit cechuje sie sto-
sunkowo waskim indeksem terapeutycznym, a jego wydalanie
jestuzaleznione od wielu czynnikéw. Przede wszystkim istotne
jest nawodnienie pacjenta i odpowiedni poziom sodu w orga-
nizmie, a nalezy zauwazy¢, Ze zazywnie litu uposledza proces
wchtaniania zwrotnego wody i retencji jonéw. W zwiazku z tym
pacjenci sa narazeni na zaburzenia gospodarki wodno-mineral-
nej, tym tatwiej wiec o zatrucie litem. Dlatego tez farmakotera-
pia wymaga monitorowania stezenia leku we krwi i ewentual-
nych korekt dobranej poczatkowo dawki.

Z punktu widzenia poruszanego tematu, istotne sg dwa elemen-
ty - odpowiednia podaz ptynéw i sodu. Zbyt niskie nawodnie-
nie pacjenta obnizy diureze, a tym samym poziom eliminacji
leku z organizmu. Duzym zagrozeniem moze okazac¢ sie takze
zmniejszenie spozycia sodu przez pacjenta (ograniczone uzy-
wanie chlorku sodu lub zastgpienie go chlorkiem potasu). Jest
to czeste, poniewaz powszechnie znany jest wéréd chorych ne-
gatywny wptyw soli na czynno$¢ uktadu sercowo naczyniowe-
go. Niski poziom sodu predysponuje do nasilonego wychwytu
zwrotnego jonéw litu w kanalikach nerkowych [7]. Retencja litu
prowadzi do wystapienia objawdéw jego toksycznosci. Sg to ob-
jawy neurologiczne, jak: drzenie mie$ni, zaburzenia Swiadomo-
$ci, niezborno$¢ ruchowa, napad padaczkowy. Czesto wystepuja
zaburzenia kardiologiczne - spowolnienie akcji serca, spadek
ci$nienia tetniczego krwi, arytmia. Ponadto charakterystyczne
dla zatrucia litem s3 zaburzenia zotagdkowo-jelitowe, hemato-
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logiczne, zmiany skoérne, impotencja, zaburzenia hormonal-
ne (niedoczynnos$¢ tarczycy). Wszystko to nie tylko powoduje
uszczerbek na zdrowiu pacjenta, ale nawet moze prowadzi¢ do
stanu zagrozenia zycia [2, 7].

Nalezy zwrdci¢ uwage na to, iz takze w przypadku oséb leczo-
nych weglanem litu po raz kolejny niebezpieczna okazuje sie
kofeina. Jako metyloksantyna powoduje m.in. nasilenie diurezy.
Regularne przyjmowanie kofeiny utrzymuje okreslong wielkos¢
diurezy, a co jest z tym zwigzane - ustala sie pewien poziom
wydalania litu z moczem. Gwattowne zaprzestanie uzywania
kofeiny powoduje obnizenie diurezy, a tym samym spada wy-
dalanie litu. Wzrasta jego stezenie we krwi, co grozi zatruciem
[7, 8]. Zostaty wykonane badania, w czasie ktérych pacjenci
przyjmujacy dobowo od 600 do 1200 miligraméw weglanu litu
spozywali dziennie okoto 280 miligraméw kofeiny. Okazato sie,
ze nagle odstawienie kofeiny skutkowato wzrostem stezenia
litu we krwi nawet 0 20% u okoto 70% badanych. Jest to istotna
warto$¢, z uwagi na waski indeks terapeutyczny tego leku [4].

Tabela 2. Przeglad interakcji miedzy produktami spozywczymi a leka-
mi neuroleptycznymi [4, 7, 8]

Produkt Lek Mechanizm Skutek
SPOZywczy interakcji interakcji
Napar kawy | e chloroproma- wytracanie zmniejszenie
i herbaty zyna trudno roz- wchtaniania
(tanina) o flufenazyna puszczalnych luku, spadek
« haloperidol zwigzkéw jego steze-
e prochlorpera- komplekso- nia we krwi,
zyna wych nieskuteczno$¢
e promazyna leczenia
o trifluoperazyna
Kofeina  klozapina konkurencja zahamowanie
e olanzapina oenzym metabolizmu
leku, nasilenie
dziatan niepoza-
danych
* weglan litu obnizenie kumulacja litu
spozycia kofe- | worganizmie,
iny powoduje zatrucie
spadek diurezy
i wydalania litu
Sél kuchen- | » weglan litu niska podaz kumulacja litu
na sodu powoduje | worganizmie,
wzmozone zatrucie
wchtanianie
litu w nerkach
WNIOSKI

Jak pokazuja powyzsze informacje interakcje miedzy lekami
neuroleptycznymi a produktami spozywczymi sg realne i nie-
bezpieczne. Terapia schizofrenii jest przewlekta, przyjmowanie
lekéw ma wiec charakter ciggty. Negatywne objawy choroby
utrudniajg pacjentom codzienne funkcjonowanie, czesto izo-
luja ich od otoczenia i skazuja na istnienie poza ramami zycia
rodzinnego, spotecznego czy zawodowego. Objawy wytworcze
za$ stanowig zagrozenie dla samego pacjenta, ale takze dla jego
otoczenia. Farmakoterapia jest wiec absolutnie niezbedna, a jej
niepowodzenie moze mie¢ zatrwazajace skutki. Produkty spo-
zywcze grozne dla leczonych neuroleptykami nie sg wyszukane
- wprost przeciwnie, znajduja sie w powszechnym uzyciu. War-
to w zwiazku z tym blizej przyjrzec sie mozliwo$ciom interakc;ji
i w pore im zapobiec. Pacjenci nie musza catkowicie zmienia¢
swojej diety - tak naprawde wystarczy odrobina uwagi i nie-
wielkie modyfikacje, aby zapewni¢ bezpieczenstwo leczenia.
Przede wszystkim pacjenci nie powinni popija¢ lekéw kawg ani
herbatg, co jest niestety czesto spotykane w poSpiechu zycia co-
dziennego. Neuroleptyki (a takze inne leki) popija¢ nalezy tylko
i wylacznie czysta woda, mineralng lub przegotowana. Prze-
cietna szklanka stanowi optymalng objeto$¢. Kawe i herbate
pacjenci moga spokojnie wypi¢, ale w pewnym odstepie cza-
sowym od zazycia leku (co zapewni odpowiednie wchtanianie
substancji leczniczej). Klozapina i olanzapina stwarzaja nieco
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wiecej probleméw, poniewaz tutaj interakcja z kofeing wyste-
puje na etapie metabolizmu. Najbezpieczniej bytoby ograniczy¢
spozycie kofeiny, ewentualnie réwniez zadba¢ o rozdzielenie
w czasie spozycia kofeiny i leku. Bardzo wazne jest wyjasnie-
nie pacjentowi, Ze posrod artykutéw spozywczych codziennego
uzytku jest wiele zrédet kofeiny, nie tylko kawa.

Stosowanie w farmakoterapii litu wymaga szczegélnej dyscy-
pliny pacjenta, a takze uwagi i kontroli ze strony lekarza or-
dynujacego. Leczenie nalezy zacza¢ od podawania niewielkich
ilosci leku, a optymalng dla danej osoby dawke ustali¢ na pod-
stawie oznaczen stezenia litu we krwi pacjenta. Dobowo zwykle
jest to od 0,5 do 1,25 g, a stezenie leku we krwi nie powinno
przekroczy¢ 1,2 mmol/L [2]. Leczeni weglanem litu bezwzgled-
nie musza dba¢ o odpowiednia podaz ptynéw - najlepiej czystej
wody (nalezy unika¢ wysokokalorycznych napojéw, ktére moga

BIBLIOGRAFIA

1. Kostowski W, Herman Z. Farmakologia. Podstawy farmakoterapii.
Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie PZWL; 2008.

2. Janiec W. Farmakodynamika. Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie
PZWL; 2008.

3. Cheeseman H ], Neal M ]. Interaction of chlorpromazine with tea and
coffee. BrJ Clin Pharmac 1981; 12: 165-169.

4. Zachwieja Z. Leki i pozywienie - interakcje. Wroctaw: MedPharm;
2008.

Adres do korespondencji:

Dr n. med. Jakub Trnka

Akademia Medyczna we Wroctawiu
Katedra i Zaktad Medycyny Sadowej
ul. Mikulicza-Radeckiego 4

50-345 Wroctaw

Leki neuroleptyczne a Zywnos$¢ - mozliwosci niebezpiecznych interakcji

zwiekszy¢ mase ciata) [1, 7]. Niepozadane jest nagte odstawie-
nie kawy czy innych produktéw kofeinowych. Ich spozycie po-
winno by¢ utrzymywane na wzglednie statym poziomie, aby nie
powodowacé nagtych zmian w ilo$ci oddawanego moczu. Pacjent
nie moze drastycznie ogranicza¢ uzycia soli kuchennej, ponie-
waz dla wydalania litu wazna jest prawidtowa podaz jonéw
sodu [7, 8].
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