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Streszczenie

Interakcje miedzy lekami i zywno$cig maja ogromny wplyw na skutecznos¢ leczenia. Wiedza na temat tych zalez-
nosci nie jest powszechna, co niestety niekorzystnie wptywa na skuteczno$¢ leczenia. Dzialanie leku na pacjenta
moze by¢ inne niz oczekiwano na skutek wystepowania interakcji leku z: Zywno$cia, napojami, alkoholem, suple-
mentami diety, substancjami obcymi obecnymi w zywnoéci oraz innymi lekami. Zywno$¢ moze zwiekszaé lub
zmniejsza¢ biodostepnos¢ lekéw. Pokarm moze mie¢ duzy wpltyw na czas, po ktérym lek zacznie dziata¢, dlate-
go tak wazne jest, aby przestrzega¢ zalecen lekarza dotyczacych zazywania leku przed, w czasie lub po positku.
Sktadniki Zywno$ci mogg wzmagac lub zaburzaé dzialanie preparatéw farmaceutycznych, zmienia¢ czas, w ktérym
lek powinien zadziata¢, a takze oddziatywac na natezenie objawow niepozadanych. Na podstawie danych zawartych
w pi$miennictwie w niniejszej pracy przedstawiono rodzaje i przykiady interakeji wystepujacych miedzy zywnoscia
a lekami pojawiajacych si¢ na poszczegélnych etapach procesu trawienia. Dokonano réwniez przegladu wpltywu
lekéw na przyswajalnos¢ oraz metabolizm skladnikéw odzywczych (Piel. Zdr. Publ. 2015, 5, 4, 427-439).

Stowa kluczowe: leki, interakcje, zywno$¢.

Abstract

Interactions between food and medicine may have great influence on the results of the treatment. Knowledge of
these relationships is not widespread, which unfortunately affects the effectiveness of the treatment. Effects on
patient may be different than expected, this is due to the presence of drug interactions with food, drink, alcohol,
dietary supplements, medicinal preparations, foreign substances present in foods and other drugs. Food can affect
the increase or decrease in the bioavailability of drugs. Food may have a significant impact on the time at which
a drug begins to work, so it is important to follow the doctor’s instructions on taking the drug before, during or
after a meal. Food can increase or decrease the operation of drugs, modify the time at which the drug should work,
as well as intensify side effects. On the basis of literature data, the study presents examples of interactions that occur
between food and drugs at various stages of the process of digestion. The effects of drugs on the bioavailability and
metabolism of nutrients were also reviewed (Piel. Zdr. Publ. 2015, 5, 4, 427-439).

Key words: drugs, food, interaction.

Dla duzej grupy pacjentdw, ktorzy przewlekle
przyjmuja leki oraz dla osdb zazywajacych leki wy-
dawane bez recepty (over-the-counter drugs - OTC)
problem interakeji lekéw z zywnoscia jest prak-
tycznie nieznany. Warto wspomnie¢, Ze juz za cza-
séw Paracelsjusza (lekarza, filozofa oraz przyrodni-
ka) zauwazono, ze pokarmy moga mie¢ wplyw na
dziatanie lekéw. Najczesciej interakcje te zachodza

w fazie farmakokinetycznej, a ich skutkiem mo-
ze by¢ zwigkszenie lub zmniejszenie stezenia leku
w organizmie oraz wystepowanie zjawiska synergi-
zmu lub antagonizmu miedzy Zywnoscig a lekami.
Skladniki zywnosci moga wzmaga¢ lub zaburzaé
dzialanie preparatow farmaceutycznych, zmieniaé
czas, w ktérym lek powinien zadziata¢, a takze od-
dzialywa¢ na natezenie objawdw niepozadanych.
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Warto zwrdci¢ uwage, ze pacjenci coraz cze-
Sciej siegaja po preparaty zawierajace witaminy, mi-
neraly lub wyroby ziotowe. Jednoczesnie obserwu-
je si¢ zwiekszenie czgsto$ci wystepowania skutkow
ubocznych zwigzanych z ich stosowaniem, ktore
mozna poréwnywac do dziatan niepozadanych po-
jawiajacych sie po podaniu preparatéw farmaceu-
tycznych. Woron et al. podajg, ze zazywajac sub-
stancje zawierajace wyciag z mitorzebu, dziurawca,
jezowki, zen-szenia lub czosnku powinno sie bra¢
pod uwage mozliwos¢ ich interakeji z lekami [3].
Znany jest rowniez negatywny skutek jednoczesne-
go przyjmowania lekéw i spozywania alkoholu [1].

Celem niniejszej pracy jest ocena i przeglad
najczesciej wystepujacych interakcji miedzy sub-
stancjami czynnymi/preparatami farmakologicz-
nymi a substancjami spozywczymi. Autorki przed-
stawily rodzaje interakcji, wplyw pozywienia na
dzialanie leku oraz wplyw lekéw na przyswajal-
nos¢ i metabolizm substancji spozywczych. Opisa-
ty takze przyktady najczestszych interakcji miedzy
zywnoscig a lekami.

Interakcje

»Przez pojecie interakeji nalezy rozumie¢ wza-
jemne oddzialywanie na siebie dwoch lub wigcej
substancji, w wyniku ktérego ulegaja zmianie ich in-
dywidualne wlasciwosci lub faczny skutek” [4]. Poje-
cie to jest nadzwyczaj istotne, bioragc pod uwage state
zwigkszanie si¢ liczby przyjmowanych lekarstw [4].

Szczegdlnie wazny wydaje sie problem zazywa-
nia lekow wydawanych bez recepty. Badania prze-
prowadzone w 2012 r. pokazujg, ze Polska wiedzie
prym w wydatkach na leki OTC. Z tych analiz wy-

Tabela 1. Przyktady synergizmu pokarmoéw z lekami [1]
Table 1. The examples of foods with drug synergism [1]

nika réwniez, ze przecietny Polak co roku wydaje
okoto 280 zt na leki bez recepty [5].

Negatywny wplyw moze mie¢ réwniez forma
zakupu tych lekow. Ludzie coraz czg$ciej nabywa-
ja leki w supermarketach, gdzie nie ma mozliwosci
skorzystania z porady farmaceuty oraz czesciej sie-
gaja rowniez po tzw. ,leki bajery”, czyli preparaty,
ktére nie stuzg leczeniu, ale np. wspomagaja od-
chudzanie, skupienie, witalno$¢ [6].

Dokladnie nie wiadomo jak powszechne sg in-
terakcje lekow, ale pewne jest jednak, ze im wigcej
lekéw pacjent przyjmuje, tym wieksze jest praw-
dopodobienstwo wystagpienia skutkéw ubocz-
nych. Okazuje sig, ze ryzyko wystapienia interakcji
w przypadku zazywania 2 lekéw jest prawdopo-
dobne, 3 lekow - czeste, 4 i wiecej — interakcja jest
nieunikniona [7].

Uwzgledniajac czynniki, ktére maja wptyw na
dzialanie lekdéw, wyrdznia sie 3 gléwne rodzaje in-
terakeji: w fazie farmaceutycznej, ktore wystepuja
najczeéciej w czasie przygotowywania leku (faza ta
odbywa si¢ poza organizmem, czyli nie zachodza
w niej interakcje lek-zywnos¢, dlatego autorki po-
stanowily jej nie omawi¢), w fazie farmakodyna-
micznej oraz farmakokinetyczne;.

Faza farmakodynamiczna

Interakcje farmakodynamiczne wystepuja, gdy
skutek dzialania jednego leku jest przeksztalcany
przez inny lek (substancje czynng). Dodatnie dzia-
tanie nazywa sie¢ synergizmem, a przeciwstawne
- antagonizmem. Synergizm jest to zdarzenie po-
legajace na obustronnym potegowaniu dziatania
przez 2 lub wigcej ksenobiotyki zazywane w tym
samym czasie lub w nieduzej odleglosci czaso-

Skladnik pokarmowy | Lek

Przyktadowe skutki dziatan synergistycznych

Kofeina aminofenazon/kwas acetylosalicylowy | zwiekszenie dziatania przeciwbdlowego

Kofeina aminofilina niepokdj, tachykardia, zaburzenia snu

Kofeina kofeina pobudzenie o$rodkowego ukladu nerwowego, zaburzenia
rytmu serca, bezsenno$¢, bole glowy

Kofeina teofilina zaburzenia rytmu serca, skurcze mies$ni, pobudzenie psy-

choruchowe, tachykardia

Sole potasowe

inhibitory konwertazy angiotensyny/

(zwiekszenie stezenia witaminy K we krwi), oslabienie

spozycia sodu

/spironolakton miesni, zaburzenia rytmu serca, bdl glowy
Lukrecja furosemid (obnizenie st¢zenia witaminy K we krwi) bole i skurcze
mieéni, zaburzenia rytmu serca
Lukrecja glikozydy naparstnicy (obnizenie stezenia witaminy K we krwi) zaburzenia ryt-
mu serca
Zmniejszenie niesteroidowe leki przeciwzapalne/ zagrozenie uszkodzenia nerek

/inhibitory konwertazy angiotensyny
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wej [8]. Wyodrebnia si¢ synergizm addycyjny oraz
hiperaddycyjny (tab. 1).

Synergizm addycyjny (sumacja) pojawia sig,
gdy dzialanie lekéw (substancji czynnych) zazy-
tych w tym samym czasie stanowi sume dziatania
pojedynczych sktadnikéw [9]. Waznym przykla-
dem jest reakcja zachodzaca po spozyciu kofeiny
i teofiliny - synergizm wynika z podobnej budowy
chemicznej tych zwigzkow. Pacjenci stosujacy pre-
paraty z teofiling muszg liczy¢ si¢ z pojawieniem
siec objawéw niepozadanych, takich jak: tachy-
kardia, bole glowy, niepokdj czy zaburzenia ryt-
mu serca, jesli wypijaja 2-3 filizanki kawy w cig-
gu dnia [10]. Inny przykiad synergizmu zachodzi
podczas przyjmowania lekéw powodujacych
zwiekszenie stezenia potasu we krwi (np. diurety-
kéw oszczedzajacych potas lub inhibitorow kon-
wertazy angiotensyny) razem z produktami spo-
zywczymi zawierajacymi duza ilo§¢ potasu [8].

Synergizm hiperaddycyjny (potencjalizacja)
wystepuje, gdy 2 substancje spozyte jednoczesnie
ujawniaja efekt farmakologiczny istotnie wiekszy
niz suma pojedynczych efektéow [9]. Przykladem
jest reakcja zachodzaca miedzy kofeing a kwasem
acetylosalicylowym. Dzialanie tych substancji po
jednoczesnym podaniu jest o wiele wieksze niz su-
ma dzialania spozywanych oddzielnie [10].

Antagonizm jest reakcja przeciwstawna zacho-
dzaca miedzy dwoma lub wiecej spozytymi kseno-
biotykami. Reakcja taka wystepuje m.in. po zazyciu
diuretykéw petlowych (np. furosemid) lub tiazy-
dowych (np. hydrochlorotiazyd) wraz z produk-
tami zawierajacymi duzg ilo$¢ potasu [8]. Innym
przykltadem jest zmniejszenie dziatania prepara-
tow przeciwzakrzepowych (np. acenokumarolu)
u 0sob, ktorych dieta jest zasobna w witamine K,
co skutkuje zwiekszeniem ryzyka zatoru lub uda-
ru [1].

Faza farmakokinetyczna

W fazie farmakokinetycznej zachodzg naste-
pujace etapy: uwalnianie, wchlanianie, dystrybu-
cja, metabolizm oraz wydalanie [8]. Welk et al. wy-
kazali, Ze sposrod wszystkich etapow najwiekszy
wplyw pozywienia na substancje farmakologiczne
wystepuje podczas etapu wchlaniania, bo az 60%,
nastepnie podczas metabolizmu - 27,14%, a naj-
rzadziej w czasie wydalania - 12,86% [11].

Etap uwalniania polega na przejsciu substan-
¢ji leczniczej postaci leku do roztworu w ptynach
ustrojowych. W tym czasie nie wystepuja interak-
cje zachodzace miedzy zywnoscig a lekami [8].

Wchlanianie lekéw zachodzi gléwnie w jelicie
cienkim i moze przebiega¢ w 3 formach: transport
bierny, transport aktywny oraz pinocytoza [8].
Iloé¢ wchtonietego leku oraz jego dostepnos¢ bio-

logiczna zaleza od wielu czynnikow, takich jak:
wiasciwosci leku, stan zdrowia pacjenta i czynniki
wewnatrzustrojowe (m.in. transport jelitowy, stan
mikroflory). Wplyw pozywienia na biodostepnos¢
leku moze objawiac si¢ przyspieszeniem, opdznie-
niem, zwiekszeniem wchtaniania leku, ale réwniez
moze nie wystapi¢ zadna interakcja.

»Pojecie biodostepnosci leku oznacza, w ja-
kim stopniu okreslona substancja zostanie wchlo-
nieta oraz przetransportowana do tkanek i narza-
dow, w ktérych ma mozliwos¢ ujawnienia swoich
wlasciwos$ci” [12]. Wchlanianie lekow moze mied
zwigzek z iloscig oraz zawarto$cig sktadnikow po-
karmowych.

Przyktady wplywu positkow na wchlanianie
lekow:

- klasyczny positek (wysokoweglowodano-
wy) — zmniejszenie oraz opdznienie wchlaniania
lekow,

- positki bogatotluszczowe - zwigkszenie
oraz przyspieszenie wchianiania lekow, np. prze-
ciwgrzybiczych, psychotropowych czy B-blokerow
- lekow, ktore wykazuja duza lipofilnos¢,

- produkty zawierajace duza ilo$¢ wapnia
- zmniejszenie wchlaniania lekéw, np. fluorochi-
nolony, tetracykliny — powstaja sole, ktére nie sa
rozpuszczalne w wodzie,

- produkty zawierajgce w swym sktadzie tani-
ne, np. herbata — zmniejszenie wchlaniania lekéw/
/preparatow zelaza,

- soki, np. pomaranczowy - utrudnione
wchlanianie lekdéw, np. erytromycyny, benzylope-
nicyliny,

- blonnik pokarmowy - zmniejszenie wchla-
niania lekéw, np. naparstnica, tréjpierscieniowe le-

ki antydepresyjne,

- produkty kwasotwoércze - zwigkszenie
wchlaniania (leki o charakterze kwasnym),

- produkty zasadotwoércze - zwigkszenie

wchlaniania (leki o charakterze zasadowym) [10],

- skrobia kukurydziana - zmniejszenie wchta-
niania lekéw, np. fenytoina,

- kazeiniany (bialkowe skladniki mleka)
- zmniejszenie wchianiania lekdw/preparatow ze-
laza [1].

Wazng kwestia brang pod uwage podczas
wchlaniania leku jest jego rozpuszczalno$¢. Na
rynku sg dostepne leki, ktére przed zazyciem na-
lezy rozpusci¢. W takim przypadku najwazniej-
szy jest rodzaj rozpuszczalnika. Plyny o cha-
rakterze kwasnym nie powinny by¢ uzywane do
rozpuszczania/popijania takich substancji, jak:
fluorouracyl, penicylina, ampicylina, metotreksat.
Substancje czynne pod wpltywem kwasowych roz-
puszczalnikéw ulegaja rozkladowi. Plyny, ktorych
pH < 5 to m.in.: sok pomidorowy, lemoniady, soki
owocowe, piwo, wino [12]. Do popijania/rozcien-
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czania lekdw jest wskazana woda, o ile lekarz nie
zaleci innego plynu.

»Dystrybucja leku - rozprowadzenie wchto-
nietej substancji leczniczej w organizmie” [13].
Lek po wchlonieciu zostaje wlaczony do jednego
z kompartmentéw [8]. ,Kompartment - zespo6t
tkanek lub narzadow, ktérych wspdlng cecha jest
zdolno$¢ do rownomiernej dystrybucji leku lub je-
go metabolitow” [13].

Leki we krwi wigzg si¢ gtownie z albuminami.
Gdy cze$¢ leku niepolaczona z albuminami zosta-
nie usunieta z organizmu, to cze$¢ zwigzana z al-
buminami zostanie uwolniona w jego miejsce.
W zaleznosci od stopnia powinowactwa dana sub-
stancja (farmaceutyk, sktadnik pozywienia, sub-
stancja fizjologiczna) w mniejszym lub wiekszym
stopniu wiaze si¢ z albuminami. Migdzy tymi sub-
stancjami wystepuje zjawisko konkurencji o miej-
sce wigzania z albuminami [8].

Przykladem sktadnikéw odzywczych, ktore
moga wplywa¢ na etap dystrybucji sa wolne kwa-
sy ttuszczowe. Skiadniki te konkurujg z niektérymi
lekami o miejsce wigzania z okreslonymi biatkami.
Na skutek tej reakcji czes¢ leku moze zosta¢ nie-
zwigzana z biatkami, przez co moze zwigkszy¢ sie
farmakologiczna sita dziatania tego leku, a takze je-
go toksyczno$¢. Nie tylko dieta bogatottuszczowa
moze wplyna¢ na wysoki poziom wolnych kwasow
tluszczowych w organizmie, inne przyczyny to gto-
dzenie sie lub drastyczna redukeja tkanki ttuszczo-
wej, czego skutkiem jest zwiekszenie stezenia wol-
nych kwasow tluszczowych w organizmie [10].

Biotransformacja lekow zalezy od enzymow,
ktére je metabolizuja. Reakcje metaboliczne za-
chodza gléwnie w watrobie oraz jelicie cienkim,
gdzie znajduja si¢ enzymy metabolizujace. Sa to
przede wszystkim izoenzymy CYP3A4 cytochro-
mu P450 [1]. Biotransformacja zachodzi w 2 eta-
pach. I etap to modyfikacja struktury chemicznej
leku/substancji czynnej zachodzaca podczas utle-
niania, redukeji badz hydrolizy [8]. II faza to sprze-
ganie metabolitow oraz frakcji niemetabolizowa-
nej [7].

Oddzialywanie Zzywnosci na ten proces polega
na zwigkszeniu lub ograniczeniu aktywnosci tych
enzymo6w. Skutkiem niedoboru: biatek, niezbed-
nych nienasyconych kwaséw tluszczowych (kwas
linolowy, linolenowy), witamin (C, E, A i z gru-
py B), niektérych skfadnikéw mineralnych (Mg, K,
Ca, Zn, Fe, Cu, Se, I) jest obnizenie aktywnosci en-
zymow spowodowane zmniejszeniem metabolizmu
preparatow leczniczych. Niedobory skladnikow
energetycznych oraz tiaminy i zelaza przyczyniaja
sie do zwiekszenia aktywnosci enzymow, a zarazem
do zwiekszenia metabolizmu wielu lekow [2].

Przyktady reakcji na etapie metabolizmu:

- pokarmy bogate w tyramine (niektére ga-

tunki seréw dojrzewajacych, niektére przejrzate
owoce, piwo, czerwone wino) - zahamowanie me-
tabolizmu tyraminy przez inhibitory monoamino-
oksydazy,

- niedobor bialek (jakosciowy oraz ilosciowy)
- zmniejszenie aktywnosci enzymoéw mikrosomal-
nych watroby,

- duza ilo$¢ alkoholu spozyta jednorazowo
- inhibicja aktywnosci enzyméw metabolizuja-
cych leki,

- chroniczne spozywanie alkoholu - indukcja
enzymow watrobowych,

- sok grejpfrutowy — hamowanie enzymow
cytochromu P450 [10],

- zwigzki indolowe (sktadniki niektérych wa-
rzyw — kapusta, brukselka, kalafior) - indukgcja cy-
tochromu P450 [8].

Etap wydalania leku z organizmu odbywa si¢
gltéwnie w nerkach i watrobie. Przebieg elimina-
cji leku z organizmu jest okredlany przez wspot-
czynnik oczyszczania - Klirens. Klirens jest to ilos¢
krwi, ktéra zostala oczyszczona z substancji czyn-
nej w danym czasie. W przypadku uszkodzenia
narzadow odpowiedzialnych za wydalanie lekow
z organizmu dochodzi do zaburzen ich elimina-
cji. Niewydolnosé¢ nerek skutkuje zmniejszeniem
przepltywu nerkowego, a wigc zmniejsza si¢ wyda-
lanie leku z organizmu, dlatego nalezy zredukowac
dawke leku proporcjonalnie do zmieniajacego sie
klirensu. Szybkos$¢ wydalania lekéw z organizmu
zalezy od iloéci wypijanych ptyndéw. Im wiecej pty-
néw wypijemy w ciggu dnia, tym wiecej medyka-
mentow zostanie wyeliminowana, co jest spowo-
dowane zwigkszeniem diurezy [7]. Etap wydalania
jest rowniez zwigzany ze skladnikami pokarmo-
wymi, ktére wplywaja na pH moczu. Zwigkszenie
resorpcji zwrotnej, a wiec zmniejszenie wydalania
takich lekow, jak: barbiturany, niesteroidowe le-
ki przeciwzapalne, sulfonamidy jest powodowane
przez zakwaszajace produkty spozywcze [2].

Dieta zakwaszajaca (powodujaca kwasny od-
czyn moczu) jest bogata w: mieso, ryby, jaja, sery
i przetwory zbozowe [12]. Jednoczesnie wyzej wy-
mienione produkty wplywaja na zwigkszenie wy-
dalania lekow o charakterze zasadowym, takich
jak: kodeina, morfina, teofilina [2]. Produkty alka-
lizujace natomiast, takie jak: mleko i jego przetwo-
ry oraz warzywa i owoce przyczyniaja si¢ do zwiek-
szenia resorpcji zwrotnej i zmniejszenia wydalania
preparatow leczniczych o charakterze zasadowym,
jednoczesnie zwigkszajac wydalanie lekow o cha-
rakterze kwasnym [12]. Na etapie wydalania warto
zwroci¢ rowniez uwage na konkurencje, ktora wy-
stepuje miedzy litem a sodem. Dieta bogata w sdl
powoduje zwigkszenie wydalania litu wraz z mo-
czem. Dieta niskosodowa skutkuje zmniejszeniem
wydalania litu przez nerki i zwigkszeniem ilosci te-
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go pierwiastka w organizmie [13]. Z tego powodu
na zawarto$¢ soli w pozywieniu szczegodlna uwa-
ge musza zwracaé pacjenci leczeni preparatami li-
tu, ktdrzy cierpia na zaburzenia psychiczne. Grupa
pacjentow, ktora jest szczegdlnie narazona na tego
typu interakcje sg osoby cierpigce na nadci$nienie
tetnicze i niewydolno$¢ serca oraz chorujace na ra-
ka zolagdka. Tym pacjentom w ramach profilakty-
ki zaleca si¢ ograniczenie spozywania soli, co moze
jednak doprowadzi¢ u niektérych oséb, zwlaszcza
w podesztym wieku, do ograniczenia sodu, cze-
go skutkiem moze by¢ zaburzenie funkcjonowa-
nia nerek. Ograniczenie sodu wplywa na zwigksze-
nie litu w organizmie, co niesie za soba mozliwos¢
wystapienia np.: nadci$nienia tetniczego, zaburzen
widzenia, tachykardii, bezsennosci, zaburzen ryt-
mu serca czy depresji [7].

Przyklady najczestszych
interakcji miedzy lekami
a Zywnoscia

Wplyw pokarmu

Wraz ze spozywaniem positkéw zmienia si¢
pH soku zoladkowego oraz jelitowego, docho-
dzi do zwigkszenia emisji sokéw trawiennych,
zmieniajg sie rowniez ich wlasciwosci osmotycz-
ne. W zaleznosci od tego, jaki pokarm spozywa-
my, dochodzi do pobudzenia lub zwolnienia pery-
staltyki jelit, czego skutkiem moze by¢ zwolnienie,
zwiekszenie lub ograniczenie wchianiania medy-
kamentu [2].

Jeziorna et al. dowiedli jak wazny jest wplyw
odczynu soku Zotagdkowego na wchtanianie itrako-
nazolu i ketokonazolu. Zaobserwowano zwieksze-
nie absorbgji tych preparatow podczas jednoczes-
nego spozywania napojow o pH kwasowym, np.
Coca-Coli [14].

Pozytywny skutek spowolnienia wchiania-
nia medykamentoéw przez spozywanie pozywienia
mozna zaobserwowa¢ w przypadku preparatow
farmaceutycznych, ktoére maja krotki czas potrwa-
nia. Sg to np.: furosemid, antybiotyki z grupy cefa-
losporyn, sole potasowe, sulfonamidy [2].

Zywno$¢ moze spowalnia¢ badz ograniczaé
wchlanianie lekow, zatem niektére z nich nale-
zy przyjmowac na czczo, inne lepiej sg przyswa-
jane/tolerowane po spozyciu wraz z positkiem lub
w krotkim odstepie od jego konsumpcji [13]. Pa-
cjent powinien by¢ poinformowany, jaki lek przyj-
muje i jak powinien go zazywaé, ma to bowiem
istotny wplyw na skutecznos¢ leczenia.

Z pokarmem nalezy przyjmowal preparaty,
ktére wplywaja draznigco na $luzéwke zotadka.

Do tej grupy lekdéw naleza: aspiryna, paracetamol,
ibuprofen, aminofilina, amitryptylina, butapirazol,
cyklosporyna, deksametazon, diklofenak, fluokse-
tyna, metaprolol, naproksen, nifedypina, preparaty
zelaza [15]. Zaraz po positku nalezy zazywac¢ rybo-
flawine, poniewaz preparat ten wraz z pokarmem
powoli sie przesuwa, dzieki temu nastepuje powol-
ne wysycenie no$nikéw i jest mozliwe wchlonie-
cie do krwioobiegu odpowiedniej dawki leku [12].

Niektore preparaty, takie jak: Gryzeofulwina
(lek przeciwgrzybiczy) czy koenzym Q10 lepiej si¢
wchlaniajg wraz z pokarmem. Aby preparaty za-
wierajace w swym skladzie koenzym Q10 mogty
sie wchlona¢ w jelicie, potrzebuja obecnosci thusz-
czow [15].

Denshmed i Roberts przeprowadzili badanie,
w ktorym 6 zdrowym osobom podano preparat la-
betolu raz na czczo, a innym razem wraz z posil-
kiem. Wyniki dowiodly, ze dzigki positkom biodo-
stepnos¢ labetolu zwiekszyta sie o 38%, co wynika
ze zmniejszenia efektu pierwszego przejscia [16].

Lekami, ktore nalezy zazywa¢ na pusty zola-
dek sa: ampicylina, amoksycylina, ciprofloksacyna,
astenizol, digoksyna, furosemid, izoniazyd, wiek-
szo$¢ tetracyklin [15].

Spozywanie pokarméw bogatych w tluszcz,
a jednoczesnie ubogich w bialko wplywa na spo-
wolnienie oprézniania zoladka i jednocze$nie
powoduje utrudnienia w transporcie leku do
jelita cienkiego. Pokarmy ubogie w tluszcz po-
woduja natomiast, Ze jest ograniczona produkcja
206lci, zmniejsza si¢ trawienie lipidéw przy jedno-
czesnym ograniczeniu tworzenia miceli, co bezpo-
$rednio wplywa na zmniejszenie absorpcji lekéw,
ktére rozpuszczajg si¢ w ttuszczach [12].

Leki stosowane w leczeniu AIDS oraz zakaze-
niu HIV, takie jak: indavir, zalcytabina, zydowu-
dyna (Retrovir, Azovir) w pofaczeniu z positkiem
lub spozyte w kréotkim odstepie od niego moga by¢
nieskuteczne lub ich dzialanie terapeutyczne mo-
ze by¢ zmniejszone. Podobna sytuacja wystepuje
w przypadku stosowania niesteroidowych lekow
przeciwzapalnych stosowanych m.in. w: reuma-
toidalnym zapaleniu stawdw, zapaleniu migs$ni
i zmianach zwyrodnieniowych. Przyjmowanie le-
wodopy w czasie lub w krétko po positku moze na-
tomiast skroci¢ lub wydtuzy¢ czas oczekiwania na
pojawienie si¢ skutkow terapeutycznych. Dziala-
nie to jest spowodowane opdznieniem oproznia-
nia zoladka przez posilek (lewodopa wchtania sie
dopiero w dwunastnicy, dlatego czas wchlaniania
leku jest przesuniety w czasie) [1].

Najczesciej interakcje z lekami zachodza
miedzy pokarmami stalymi (59,32%), napojami
(29,8%) oraz produktami, do ktérych zalicza sie:
alkohol, niektdre przyprawy, witaminy i mikroele-
menty obecne w pokarmach (10,88%) [11].
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Bialko w pozywieniu

Zbyt mala ilo§¢ bialka w pozywieniu moze
skutkowa¢ zmniejszeniem biotransformacji nie-
ktérych lekéw. Dieta ubogobialkowa powodu-
je obnizenie biotransformacji, co przyczynia sie
do zwigkszenia toksyczno$ci m.in.: fenobarbita-
lu, oksazolidyny, strychniny czy aminopiryny. Nie
powinna by¢ stosowana przez dluzszy czas, po-
niewaz zmniejsza okres péttrwania, a tym samym
zmniejsza skutki terapeutyczne takich preparatéw,
jak: teofilina (preparat stosowany gléwnie w lecze-
niu astmy oraz przewleklej obturacyjnej chorobie
pluc) czy fenacetyna (dziala przeciwgoraczkowo
oraz przeciwbdlowo).

Zwigkszone spozywanie biatka oraz btonnika
zwigksza ryzyko rozwoju enterobakterii, a te z ko-
lei wytwarzaja enzymy, ktére przy duzej aktywno-
$ci moga spowodowad zwigkszenie toksycznosci
poszczegdlnych lekéw, np.: chloramfenikolu [12].

Dieta bogatobialkowa powoduje, Ze zosta-
je obnizone wchlanianie lewodopy. Bialecka et al.
wykazali, ze positki spozywane wraz z L-DOPA
powodujg zmniejszenie jej biodostepnosci. Spozy-
wanie positkéw bogatobiatkowych moze doprowa-

dzi¢ do zachwiania stezenia lewodopy w surowicy
krwi [17].

Tluszcz w pozywieniu

Tluszcze zawarte w pokarmach powoduja, ze
nastepuje zwigkszenie wchilaniania poszczegol-
nych lekow. Reakcja ta wystepuje zaréwno podczas
spozywania positku, jak i godzing przed i 2 godzi-
ny po jego spozyciu. Leki, ktore sa lepiej wchlania-
ne po positku zawierajacym tluszcz to takie, ktore
charakteryzuja si¢ duza lipofilnoscig. Preparaty sa
dobrze rozpuszczane za posrednictwem tluszczy,
ktore s3 emulgowane dzigki kwasom zdtciowym.
Noénikiem dla tych lekéw staje sie emulsja thusz-
czowa, czego skutkiem jest zwigkszenie ich wchla-
niania w organizmie. W niektorych przypadkach
dochodzi nawet do zwiekszenia stezenia preparatu
we krwi 40-300%.

Do lekéw, ktére wechodzg w reakeje z tluszcza-
mi, zalicza sie:

— leki przeciwdepresyjne (tréjpierscieniowe le-
ki przeciwdepresyjne) — amitryptylina, imipramina,

— leki przeciwpasozytnicze - Zentel, Vermox,

— leki przeciwgrzybicze - gryzeofulwina,

- B-adrenolityki — Propranolol, Bisocard, Me-
tocard,

- preparaty teofiliny (leki rozszerzajace
oskrzela) - Euphyllin, Theophyllinum.

Positki bogatotluszczowe powoduja zwiek-
szenie wchlaniania lekéw przeciwpasozytniczych,
przez co moga wystapi¢ u pacjenta objawy niepo-

zadane, tj.: lysienie, bole oraz zawroty gltowy, swiad
skory, kaszel. Zwolnienie czynnosci serca, niewy-
dolno$¢ serca, niedocis$nienie tetnicze, a nawet blok
przedsionkowo-komorowy to objawy, jakie mo-
ga wystapi¢ po zazywaniu P-adrenolitykow wraz
z positkami bogatotluszczowymi. Zwigkszenie ste-
zenia teofiliny w organizmie na skutek spozycia
positku obfitujgcego w ttuszcze moze przyczynié
sie do: zaburzen rytmu serca, bolu gtowy, hipoto-
nii, kotatania serca (tachykardii) czy zaburzen snu.
Positki z duza zawartoscig ttuszczu przyjmowane
wraz z tréjpierscieniowymi lekami przeciwdepre-
syjnymi mogg spowodowac: napady drgawek, spa-
dek cis$nienia, zaburzenia $wiadomosci oraz snu.
Do produktéow bogatottuszczowych zalicza sie:
wieprzowine, sery zolte, baranine, kaczke - tusz-
ke, kabanosy, ge$ — tuszke, parowki, salami, $ledzie
w oleju, orzechy laskowe, wegorza wedzonego, se-
ry topione, pasztet rybny homogenizowany, oliwe,
zoltko jaja kurzego, $mietane kreméwke, $mieta-
ne, olej, smalec, majonez, masto, czekolade, salce-
son wloski, chipsy, margaryne [1].

Wykazano, ze positki bogatotluszczowe moga
obnizy¢ biodostepnos¢ chinaprilu (inhibitor kon-
wertazy angiotensyny) nawet o 25-30% [19].

Dieta ubogotluszczowa powoduje zmniejsze-
nie wchianiania lekéw lipofilnych, poniewaz ogra-
nicza wydzielanie z6lci, przez co zmniejsza tra-
wienie lipidow i w rezultacie obniza ilo$¢ miceli
w jelitach [12]. Leki, ktérych wchlanianie zostaje
zmniejszone przez t3 reakcje to m.in.: leki przeciw-
grzybicze czy przeciwdepresyjne, czego skutkiem
moze by¢ zmniejszenie efektow terapeutycznych
lub ich catkowity brak [2].

Weglowodany

Okazuje sie, ze weglowodany ztozone w pola-
czeniu z antybiotykami oraz chemioterapeutykami
buduja cigzkie do wchlonigcia kompleksy [2]. Pod-
czas spozywania positku pogarsza si¢ wchianianie
lekéw - reakcja ta jest uwydatniona podczas spo-
zywania produktéw bogatych w weglowodany zlo-
zone i jest to prawdopodobnie skutek tworzenia
trudno wchianianych kompleksow, ktore weglo-
wodany tworzg z niektérymi lekami. Znany jest
wplyw btonnika na wybrane leki, ktéry powodu-
je zmniejszenie wchlaniania niektérych lekow lub
tworzy z nimi kompleksy trudne do wchionigcia.
Do lekéw wchodzacych w reakcje z btonnikiem za-
licza sie leki przeciwdepresyjne i nasercowe [1].

Opisujac weglowodany, warto wspomniec o le-
kach przeciwcukrzycowych, a doktadniej o akarbo-
zie — inhibitorze a-glukozydazy. Preparat ten spo-
walnia wchianianie weglowodanéw, dlatego aby
osiggna¢ maksymalng skuteczno$¢ tego inhibitora,
nalezy przyjmowac go wraz z positkiem [18].
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Produkty mleczne
bogate w wapn

Produkty zawierajace w swym sktadzie wapn,
tj.: mleko, ser czy lody mleczne moga spowodowac
zmniejszenie lub catkowicie zablokowa¢ wchtania-
nie niektorych lekow.

Leki, ktore wchodza w interakcje z wapniem:

- chemioterapeutyki - fluorochinolony,

- antybiotyki - tetracykliny,

— inne leki - Ostedron (lek stosowany w osteo-
porozie oraz hiperkalcemii nowotworowej), Bisa-
codyl (lek przeczyszczajacy).

Leki te w polaczeniu z jonami wapnia mo-
ga tworzy¢ nierozpuszczalne w wodzie komplek-
sy — sole wapnia, czego skutkiem jest zmniejsze-
nie ich wchianiania. Zaleca si¢ zatem 2-godzinny
odstep od spozycia pokarméw bogatych w wapn
wraz z wyzej wymienionymi preparatami, w prze-
ciwnym razie moze dojs¢ do nawet 50% zmniejsze-
nia ich stezenia we krwi. Nalezy unika¢ spozywa-
nia pokarméw bogatych w wapn, np. nalesnikow
z serem czy zup mlecznych wraz z kwasem etydro-
nowym (Ostedron), gdyz moze to spowodowac
zmniejszenie dzialania terapeutycznego tego leku.

Przyjmowanie tetracyklin czy fluorochino-
lonéw z produktami zasobnymi w wapn réwniez
powoduje zmniejszenie ich stezenia we krwi o ok.
50%, co prowadzi do braku pozadanych efektow
terapeutycznych [1].

Doksycyklina jest preparatem, ktory slabiej re-
aguje z produktami mlecznymi niz pozostate tetra-
cykliny. Spozycie tego leku wraz ze szklanka mleka
moze powodowac¢ 20% zmniejszenie jego stezenia
we krwi [20].

Mlekiem nie nalezy popija¢ tabletek, ktére po-
winny rozpuszczac si¢ w soku jelitowym. Mleko pod-
nosi pH soku zofadkowego, powodujac rozpuszczenie
si¢ otoczki tabletki w zZoladku, a nie w jelicie cienkim,
czego skutkiem jest podraznienie blony §luzowej zo-
fadka. Przykladem takiej interakeji jest zazywanie Bi-
sakodylu wraz z mlekiem lub zupg mleczna [1].

Innym przykladem reakcji miedzy lekami a pro-
duktami mlecznymi jest zaleznos¢ miedzy merkap-
topuryna a mlekiem. Merkaptopuryna to lek prze-
ciwnowotworowy, ktéry jest inaktywowany przez
oksydaze ksantynowa. Oksydaza ksantynowa znaj-
duje si¢ rowniez w mleku krowim, dlatego zazywanie
merkaptopuryny wraz z mlekiem moze spowodowac
zmniejszenie biodostepnosci tego preparatu. Nalezy
zastosowacé odstep miedzy spozywaniem produktow
mlecznych a zazywaniem merkaptopuryny [18].

Produkty mleczne, ktérych nalezy si¢ wystrze-
gac¢ to: ser gouda, edamski, cheddar, sery topio-
ne, ser camembert, mleko zageszczone, jogurt, lo-
dy mleczno-owocowe, mleko 2% i 3,2%, $mietana
12%, kefir i sery twarogowe [1].

Produkty bogate w witamine K

Preparaty nalezace do grupy antagonistow wi-
taminy K (vitamin K antagonists - VKA) sa sto-
sowane u pacjentow chorujacych na miazdzyce
w celu leczenia oraz profilaktyki. Do antykoagu-
lantéw stosowanych w Polsce nalezg acenokuma-
rol oraz warfaryna. Skutecznos$¢ leczenia spraw-
dza si¢ z uzyciem wskaznika INR (international
normalized ratio) — jest to miedzynarodowy znor-
malizowany wspoélczynnik. Jezeli jego warto$¢ jest
zbyt duza, pojawiajg si¢ powiktania krwotoczne,
a w przypadku zanizonego INR istnieje duze praw-
dopodobienstwo wystgpienia zakrzepicy [21]. Jeze-
li dieta jest bogata w witamine K, to do osiggniecia
pozadanego INR sg konieczne wieksze dawki war-
faryny i odwrotnie — w czasie stosowania diety ubo-
giej w witamine K mozna osiagnac terapeutyczny
INR, stosujac mniejsze dawki tego leku [22].

Wszystkie doustne antykoagulanty to prepara-
ty, ktore sg antagonistami witaminy K. Substancje
te swoje dzialanie wykazuja w watrobie, gdzie od-
dzialujg na 4 czynniki krzepniecia zwigzane z wi-
taming K: II, VII, IX, X, powodujac zahamowanie
ich karboksylacji. Wplywaja rowniez na biatko C
oraz S, ktérych zadaniem jest dziatanie przeciwza-
krzepowe [23].

Witamina K jest znana gléwnie ze swoje-
go dzialania jako regulator krzepniecia krwi. Jest
rozpuszczalna w tluszczach i mozna wyrdzni¢ jej
2 postaci: witamina K1 (filochinon) produkowana
przez rosliny oraz witamina K2 (menachinon) syn-
tetyzowana gléwnie przez ludzka mikroflore jelito-
w3, ale wystepuje réwniez w produktach pochodze-
nia zwierzgcego. Bakterie flory jelitowej produkuja
takie ilo$ci menachinonu, Ze teoretycznie mogty-
by by¢ zrédlem witaminy K, ale dane wskazuja, ze
biodostepnos¢ witaminy K2 z ludzkiej mikroflory
jelitowej jest staba. Witamina K tratia wraz z po-
zywieniem do jelita cienkiego, a nastgpnie do wa-
troby, gdzie z udziatem reduktazy epoksydu wita-
miny K nastepuje reakcja karboksylacji II, VII, IX
i X czynnika krzepniecia. Kofaktorem tego enzymu
jest witamina K. Antagonisci witaminy K maja po-
dobng do niej budowe, przez co hamuja enzym re-
duktaze epoksydowa. Jesli substancje konkuruja ze
sobg o miejsce wigzania z receptorem, to uniemoz-
liwiajg dzialanie tej drugiej. Witamina K1 znajduje
sie gtéwnie w ciemnozielonych warzywach liscia-
stych oraz olejach roslinnych. Zawarto$¢ witami-
ny K1 jest écisle zwigzana z chlorofilem. Gléwne
zrodla witaminy K1 to: jarmuz, kapusta, brukselka,
szpinak, salata, mniszek lekarski (liscie), boéwina
(liscie), olej sojowy, bawelniany, rzepakowy i oli-
wa z oliwek oraz produkty powstale na bazie takich
artykutow, jak np. sosy do salatek czy majonezy.
Nalezy pamigta¢, ze ekspozycja olejow na $wiatlo
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przez 48 godz. powoduje zniszczenie zawartosci fi-
lochinonu na poziomie 50, a nawet 95% [21].

Pacjenci, ktoérzy zazywaja antykoagulanty po-
winni by¢ informowani przez lekarzy o potrzebie
zwrdcenia uwagi na ilo$¢ spozywanej wraz z pozy-
wieniem witaminy K oraz na jej zawarto$¢ w pre-
paratach wielowitaminowych, ktére sa dostepne
bez recepty (np.: Centrum, Vigor Plus czy Baby K).
Niewiedza moze spowodowal nieskutecznos$¢ te-
rapii tymi lekami i zwiekszy¢ ryzyko wystgpienia
zakrzepicy [22].

Do podobnych reakcji moze dojs¢ u pacjentow
konsumujgcych duze ilosci produktdw, takich jak:
majonez, ziarna soi, awokado oraz u oséb stosu-
jacych diety odchudzajace. Moze réwniez sie zda-
rzy¢, ze dzialanie antagonistow witaminy K zosta-
nie zwiekszone na skutek stosowania diety ubogiej
w witaming K lub u pacjentéw, u ktérych rozpo-
znano zaburzenia wchtaniania ttuszczéw, badz le-
czonych antybiotykami oraz preparatami zawiera-
jacymi witamine E [23].

Chorym stosujagcym VKA zalecano zmniejsze-
nie spozycia lub nawet eliminacje produktéw za-
wierajacych witamine K. Aktualne zalecenia prze-
widuja stosowanie regularnych dawek filochinonu
z pokarmem kazdego dnia, gdyz badania wykazaly,
ze pacjenci odzywiajacy si¢ w ten sposéb czesciej
osiagali lepsze wartosci INR w poréwnaniu z cho-
rymi stosujacymi diete ograniczajaca (tab. 2) [21].

Blonnik a leki

Wszystkim jest znane korzystne dziatanie
blonnika pokarmowego, ktéry zmniejsza praw-
dopodobienstwo wystapienia udaru, choroby nie-
dokrwiennej serca, otylosci czy nadcisnienia tet-
niczego. Blonnik pokarmowy w przewodzie
pokarmowym nie ulega trawieniu ani wchlonie-
ciu. Tworzy jednak warunki dla rozwoju prawi-
diowej mikroflory jelitowej, wzmaga perystalty-
ke jelit oraz wypelnia zoladek, powodujac uczucie
sytoéci. Blonnik moze réwniez reagowa¢ z niektd-
rymi preparatami leczniczymi, powodujac skutki
uboczne. Preparaty naparstnicy, takie jak Digoxin
czy Bemecor stosowane w leczeniu zaburzen ryt-
mu serca i niewydolnosci krazenia charakteryzu-
je stabsze wchlanianie, gdy sa przyjmowane wraz

Tabela 2. Substancje/czynniki wplywajace na poziom INR [23]

Table 2. Substances/agents affecting the INR [23]

z blonnikiem lub krétko po jego spozyciu. Ograni-
czenie wchlaniania tych preparatéw moze nasili¢
niewydolnos$¢ serca lub spowodowaé pojawienie
sie powiklan zakrzepowo-zatorowych. Nalezy wy-
strzegac¢ sie positkdw bogatych w blonnik, stosujac
trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, takie jak
amitryptylina czy imipramina. Substancje te row-
niez nie zostang prawidtowo wchlonigte, a zmniej-
szenie ich stezenia we krwi moze skutkowaé po-
gorszeniem si¢ stanu psychicznego pacjenta [1].

Blonnik powoduje takze obnizenie stezenia li-
tu we krwi — preparatu stosowanego w zaburze-
niach ukfadu nerwowego. Korzystne interakcje za-
obserwowano w polaczeniu blonnika z lewodopa
stosowang u oséb cierpigcych na chorobe Parkin-
sona. Blonnik powoduje przyspieszong perystalty-
ke jelit oraz skrdcenie oprozniania zotadka, przez
co zwigksza sie wchlanianie, a jednoczesnie steze-
nie lewodopy we krwi [24].

Pozytywny skutek zaobserwowano réwniez
podczas zazywania symwastatyny wraz z prepa-
ratem z babki plesznik - Plantago psyllium. Tera-
pia symwastatyng oraz preparatem blonnikowym
wplynela na zmniejszenie cholesterolu catkowite-
go i triglicerydow o ok. 23%, a stezenie cholestero-
lu LDL oraz apolipoproteiny zmniejszyto sie o po-
nad 30% w stosunku do osob zazywajacych sam
lek [25].

Tyramina

Do substancji farmakologicznie czynnych
obecnych w zywnosci i mogacych reagowac z zyw-
nodcig zalicza si¢ aminy biogenne, takie jak: tyra-
mina, putrescyna, kadaweryna czy histamina. Pro-
dukty zawierajace te substancje to m.in.: niektore
gatunki serow, ryb, dojrzale banany czy awoka-
do. Najwiecej poznanych reakcji dotyczy tyrami-
ny, ktéra moze wplywac na dzialanie lekéw prze-
ciwdepresyjnych (inhibitory monoaminooksydazy
- moklobemid), przeciwbakteryjnych (furazoli-
don) i przeciwgruzliczych (izoniazyd) [12].

Tyramina nalezy do amin sympatykomime-
tycznych, ktora powstaje z rozkladu biatek zywno-
$ci fermentujacej lub dlugo przechowywanej, ta-
kiej jak ryby solone, wedzone i marynowane, bob,
sery dojrzewajace (cheddar), soja (sosy), drozdze,

Zwigkszenie INR

Obnizenie INR

Sok grejpfrutowy, wilcza jagoda, sok zurawinowy, kozieradka, nasiona ru-
mianku, szalwia czerwonokorzeniowa, anyz, natka pietruszki, kasztanowiec | zawierajace witaming K, zielona herbata,
zZwyczajny, pieprzowiec roczny, seler, lucerna, lukrecja, ekstrakt z papai,
chrzan, cebula, czosnek, szafran indyjski, ginkobiloba, imbir

warzywa zielone, koenzym Q, preparaty

majonez, ziarna soi, watroba przezuwaczy,
dieta odchudzajaca
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salami, watroba wolowa i drobiowa, koncentraty
miesne, wina (wermut, chianti), czekolada, awo-
kado, przejrzate banany, figi. W metabolizmie ty-
raminy do zwiazkéw wydalanych z moczem bierze
udzial enzym - monoaminooksydaza (MAO) [1].

Inhibitory monoaminooksydazy to preparaty,
ktére jako pierwsze zostaly wprowadzone w celu
leczenia depresji, ale ich stosowanie ograniczono
ze wzgledu na czeste interakcje oraz dzialania nie-
pozadane [26].

Leki, ktére powodujg ograniczenie dzialania
oksydazy monoaminowej sprawiajg, Ze zostaje za-
hamowany proces metabolizmu tyraminy w orga-
nizmie. Zablokowanie metabolizmu tyraminy po-
woduje zwiekszenie jej stezenia w organizmie [1].
Nadmiar tyraminy prowadzi do pobudzenia ukta-
du adrenergicznego, co skutkuje uwolnieniem no-
radrenaliny oraz adrenaliny. Zjawisko to moze
powodowac¢ takie objawy, jak: bol glowy, wzrost
ci$nienia tetniczego, zapa$¢, tachykardia, zabu-
rzenia widzenia, niepokéj, spowolnienie rucho-
we i dreszcze. W szczegolnych przypadkach moze
dojs¢ do udaru mozgu, $pigczki, a nawet $mier-
ci. Do takich sytuacji dochodzi po spozyciu juz ok
6 mg tyraminy, reakcja ta jest rOwniez znana pod
nazwg efekt serowy” [12]. Interakcje dotyczace
tyraminy sg trudne do okreslenia, gdyz zawartos¢
tej aminy w produktach spozywczych rézni sie. Jej
ilos¢ zalezy gtéwnie od czasu przechowywania ar-
tykulow, dlatego osobom zazywajacym inhibitory
MAO zaleca si¢ unikanie produktéw dlugo dojrze-
wajacych, dlugo przechowywanych i takich, ktore
moga by¢ zepsute [1]. Pacjenci zazywajacy inhibi-
tory monoaminooksydazy powinni nosi¢ branso-
letke medyczna z powiadomieniem o ich stosowa-
niu [26].

Do artykutéw spozywczych zawierajacych du-
ze ilo$ci tyraminy naleza:

- produkty mleczne - sery, gléwnie diugo
dojrzewajace, takie jak: brie, cheddar, blue, emen-
taler, camembert, parmezan, roqufort oraz jogurty
i kwasna $mietana,

- produkty zbozowe — pieczywo, ktore w swo-
im skladzie moze zawierac przejrzate owoce lub ro-
dzynki,

- migso, ryby - salami, pepperoni (wedzone),
pasta z krewetek, anchois, watrdbki i pasztety, kto-
re s3 przechowywane pare dni, ryby wedzone oraz
marynowane, dziczyzna, kawior,

- warzywa - kiszona kapusta, pomidory, ke-
czup, bab, tofu,

- owoce — awokado (dojrzale), przejrzale ba-
nany, inne owoce, ktére sa sfermentowane, ro-
dzynki oraz figi,

- napoje alkoholowe — wina wermut i chianti,
likiery, sherry, szampan, biate wina oraz bezalko-
holowe wina i piwa,

- inne produkty - czekolada, ekstrakty droz-
dzowe, sos chili, sos sojowy, preparaty biatko-
we [1].

Restrykcje zywieniowe w przypadku odstawie-
nia lekéw powinny by¢ uwzgledniane i kontynu-
owane jeszcze przez 2 tygodnie [26].

Soki owocowe

Piszac o mozliwosci wystapienia interakcji
zwigzanych z zazywaniem lekow, nalezy wspo-
mnie¢ o ryzyku, ktére jest zwigzane ze spozyciem
sokow owocowych, a gtéwnie z sokiem grejpfruto-
wym. Ze wszystkich sokow to wlasnie on powodu-
je najwiecej niekorzystnych reakcji z wigkszoscig
stosowanych lekow.

Pacjent w wieku 79 lat chorujacy na plami-
ce stosujacy cilostazol oraz aspiryne jednoczesnie
spozywal sok grejpfrutowy. W chwili rezygnacji
z tego soku jego choroba zniknela, najprawdopo-
dobniej byl to skutek zahamowania metabolizmu
cilostazolu przez skladniki obecne w soku [27].

Grejpfrut to wiecznie zielone drzewo owocu-
jace. Owoce majg charakterystyczny stodko-gorz-
ki smak. Migzsz przyjmuje kolor od szarego do
roézowego i jest to zalezne od zawartosci likope-
nu w owocu. W migzszu grejpfruta mozna znalez¢é
kumaryne oraz jej pochodne, od 4 do 6% cukrow,
pochodne furanokumaryny (6,7-dihydroksyber-
gamotyna, psoralen, bergapten), flawonoidy pod
postacia glikozydéw flawonowych oraz flawano-
nowych. Sg to m.in.: hesperydyna, rutyna, narin-
gina, neohesperydyna, narirutyna, prurina, na-
ringenina, kwercetyna, kampferol, hesperetyna,
chryzyna. Najwiecej flawonoidéw jest obecnych
w $nieznej ostonce owocu. Kampferol oraz narin-
genina majg silne wlasciwoséci przeciwrodniko-
we oraz antyoksydacyjne podobne do wtasciwosci
witaminy E. Mimo korzystnego wplywu na orga-
nizm, zauwazono jego negatywne oddzialywanie
w zwigzku ze zmieniong kinetyka medykamen-
tow. Okazuje sig, ze interakcje te zalezg gtownie
od enzyméw wchodzacych w sklad grupy cyto-
chromu P450 [28].

Cytochrom P450 bierze udzial w I fazie bio-
transformacji ksenobiotykow, jest réwniez okres-
lany jako uklad monooksydaz P450 lub uktad he-
moprotein. Jest obecny zwlaszcza w watrobie
i przewodzie pokarmowym (gléwnie w jelicie cien-
kim) [1]. Najwigksze znaczenie sposréd odkrytych
izoenzymow cytochromu P450 maja CYP1, CYP2,
CYP3, ktére odpowiadajg za metabolizm w or-
ganizmie czlowieka ok. 70% substancji. CYP3A4
to gléwna izoforma CYP3A, jest odpowiedzialny
za proces katalizy wielu procesdéw w organizmie
czlowieka (eliminacje oraz inaktywacje wiekszo-
$ci farmaceutykow). Bierze rowniez udzial w re-
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akcji oksydacji niektorych lekéw (ok. 100), takich
jak: antagonisci wapnia, statyny czy leki antyaryt-
miczne [28].

Sok grejpfrutowy spowalnia metabolizm wie-
lu lekéw, powodujac inhibicje enzymoéw CYP3A,
przez co lek nie zostaje zmetabolizowany pra-
widlowo, a jego stezenie we krwi sie zwigksza.
W szczegdlnych przepadkach mozna odnotowaé
3-10-krotne zwigkszenie stezenia leku - dotyczy
to np. blokeréw kanatu wapniowego. Jest to przy-
czyng powstawania objawdw niepozadanych [1].
Wykazano, ze w wiekszym stopniu CYP3A4 jest
hamowany przez kwercetyne oraz bergapten niz
przez naringeniny czy naringiny [29]. Biodostep-
no$¢ leku sie zwieksza, gdy jest on przyjmowany
po pewnym czasie od spozycia soku. Obserwa-
cje wykazuja, ze biodostepnos¢ leku zwieksza sig
dwukrotnie, jesli jest zachowany 12-godzinny od-
step [30].

Przyklady lekéw metabolizowanych z udzia-
fem cytochromu (tab. 3):

- statyny - symwastatyna, badania wykazaly,
ze nawet 1 szklanka soku grejpfrutowego podana
jednoczesnie z lekiem powodowala, Ze stezenie le-
ku w czasie (AUC) oraz maksymalne stezenie le-
ku (Cmax) zwigkszalo si¢ nawet 4-krotnie. Udo-
wodniono réwniez, ze odstep miedzy spozyciem
tego napoju a zazyciem symwastatyny, ktory wy-
nosil 24-godziny byl wystarczajacy, aby wyelimi-

Tabela 3. Przyklady lekéw metabolizowanych z udziatem
cytochromu P-450 [31]

Table 3. The examples of drugs metabolised by the cyto-
chrome P450 [31]

Typ leku/zastosowanie Lek (przyklad)

Pochodne benzodizepiny | diazepam, midazolam,
triazolam

Przeciwarytmiczne amiodaron

Statyny atrowastatyna, simwasta-
tyna, lowastatyna

Przeciwhistaminowe astemizol, loratadyna

Antagonis$ci wapnia felodypina, nifedypina,

werapamil
Przeciwdepresyjne klomipramina
Nasenne zolpidem
Przeciwbdlowe kodeina, tramadol
Steroidy kortyzol, prednizon

Inhibitory proteaz/prze-

sankwinawir, indinawir,

ciwwirusowe ritonawir

Inhibitory pompy proto- | omeprazol, pantoprazol,
nowej (IPP) lansoprazol
Przeciwdrgawkowe karbamazepina
Immunosupresyjne cyklosporyna

nowa¢ wplyw soku na metabolizm tego medyka-
mentu [32],

— antagoni$ci wapnia - felodypina, wykaza-
no, ze pod wpltywem soku grejpfrutowego biodo-
stepnos¢ felodypiny zwigksza sie nawet 2-krotnie.
Reakcja ta moze doprowadzi¢ do rozszerzenia na-
czyn, zwiekszenia czestodci pracy serca lub zmniej-
szenia ci$nienia tetniczego krwi [19],

- leki immunosupresyjne - cyklosporyna,
spozycie tego leku w obecnosci soku grejpfruto-
wego powoduje nawet 3-krotne zwigkszenie ste-
zenia leku w organizmie na skutek inhibicji CY-
P3A4, co moze doprowadzi¢ do zwiekszenia
ci$nienia tetniczego krwi oraz wystapienia napa-
du drgawek [1],

- leki przeciwhistaminowe - astemizol, spo-
zycie tej substancji wraz z sokiem grejpfrutowym
powoduje znaczne zwigkszenie stezenia tego leku
w organizmie, nawet 3-12-krotne. Interakcja ta
moze by¢ przyczyna powstania reakcji niepozada-
nej, tzw. czestoskurczu polimorficznego, czyli za-
burzenia rytmu serca [1],

- benzodiazepiny - triazolam, midazolam,
zwiekszenie stezenia leku w organizmie réwniez
3-12-krotne jako skutek jednoczesnego zazycia le-
ku oraz soku grejpfrutowego, czego objawem mo-
ze by¢ depresja oddechowo-krazeniowa [1].

Nalezy réwniez podkresli¢, ze niektére donie-
sienia wskazuja na hamujacy wplyw soku grejp-
frutowego na mechanizm dziatania P-glikopro-
teiny (P-gp) - bialka transportowego, ktore jest
odpowiedzialne za wchlanianie niektérych lekow
oraz polipeptydu transportera aniondéw organicz-
nych (OATP). Hamujacy wplyw soku grejpfru-
towego na te substancje moze spowodowacé za-
hamowanie wchlaniania niektoérych lekow, np.
feksofenadyny.

Trzeba réwniez pamieta¢ o suplementach die-
ty, w skfad ktorych wchodzi wyciag z grejpfruta. Sg
to zwykle preparaty, ktore majg za zadanie wspo-
maga¢ odchudzanie.

Wazne staje si¢ spozywanie grejpfrutéw i pi-
cie ich soku, biorac pod uwage jak wiele oséb cier-
pi na choroby metaboliczne (wlaczajac choroby
sercowo-naczyniowe, hiperlipidemi¢ czy nadcis-
nienie tetnicze), pacjentéw majacych zaburzenia
psychiczne lub leczonych antagonistami wapnia.
W przypadku wielu lekow zwiekszenie ich stezenia
w organizmie wiaze si¢ z podwyzszong czestotli-
woscig wystapienia objawow niepozadanych [30].
Rozsadnie jest nie spozywac jednoczesnie tych pre-
paratow, przypuszcza si¢ jednak, ze odstep 4-go-
dzinny pozwoli unikng¢ niepozadanych interak-
cjii [1]. W $wietle szeroko zakrojonego wplywu
soku grejpfrutowego na farmakokinetyke réznych
lekéw zaréwno lekarze, farmaceuci, jak i dietety-
cy powinni by¢ $wiadomi tych interakeji. Nalezy
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podja¢ probe ostrzegania oraz edukowania pacjen-
tow o potencjalnych skutkach jednoczesnego spo-
zywania niektorych grup lekow z sokiem grejpfru-
towym [30].

Niektore leki stosowane w zakazeniach, nale-
zace do grupy fluorochinolonéw, wchodza w in-
terakcje z sokiem pomaranczowym. Sok poma-
raniczowy w pofaczeniu z ciprofloksacyng hamuje
jej wchlanianie i powoduje, ze maksymalne steze-
nie tego leku w organizmie staje si¢ 0 21% mniej-
sze. Sok pomaranczowy, ktdry jest ,,wzmacniany”
wapniem wywoluje natomiast zmniejszenie steze-
nia tego leku w organizmie nawet o 41%. Przetwo-
ry z gorzkiej pomaranczy, ktore sa czesto spotyka-
ne jako skladnik w suplementach diety majacych
na celu wspomaga¢ odchudzanie, moga dziata¢ po-
dobnie jak sok grejpfrutowy, czyli hamowac¢ dzia-
tanie enzymoéw cytochromu P450 [33].

Zurawina amerykanska to owoc stosowany ja-
ko $rodek profilaktyczny w zakazeniach drég mo-
czowych. Jednoczesne stosowanie soku z zurawiny
lub suplementéw zawierajacych w swym skladzie
te owoce wraz z niektérymi lekami moze doprowa-
dzi¢ do niekorzystnych interakcji. Zwiazki obec-
ne w tym owocu - triterpeny wykazujg dziatanie
hamujace na izoenzymy CYP3A4 [25]. Popijanie
warfaryny sokiem zZurawinowym moze spowodo-
wa¢ zmiany w warto$ci INR oraz doprowadzi¢ do
krwawien. Mechanizm tej reakcji polega na hamo-
waniu znajdujacego si¢ w zurawinie CYP3A4 i/lub
enzymu CYP2C9, ktore odpowiadajg za metabo-
lizm warfaryny [30].

Jablka oraz ich produkty sa bogate w polifeno-
le, dzieki czemu korzystnie wplywaja na zdrowie,
ale w niektorych przypadkach przy jednoczesnym
stosowaniu tych produktéw wraz z lekami moze
dojé¢ do niekorzystnych interakcji. Sok jabtkowy
hamuje dziatanie CYP1A1 oraz prawdopodobnie
zmniejsza aktywnos¢ OATP. Na skutek tej interak-
cji znacznie zmniejsza sie biodostepnos¢ np. fekso-
fenadyny - leku przeciwhistaminowego [30].

Grillowane/smazone mieso

Zweglone grillowane mieso zawiera heterocy-
kliczne aminy oraz wielopierscieniowe weglowo-
dory aromatyczne, ktdre s substratami enzymu
CYP1Al. Zwiagzki powstale podczas grillowania
miesa powodujg indukcje tego enzymu. Na skutek
pobudzenia CYP1A1 znacznie zwigksza sie¢ meta-
bolizm teofiliny - leku stosowanego u chorych na
astme oskrzelowa. Na skutek przyspieszenia meta-
bolizmu tego leku dochodzi do zmniejszenia jego
stezenia we krwi chorego, co moze skutkowa¢ po-
jawieniem si¢ dusznosci. Nie zaleca si¢ jednoczes-
nego zazywania preparatow teofiliny i spozywania
grillowanego lub smazonego migsa [1].

Inne produkty

Skrobia kukurydziana, kazeiniany, karagen czy
olej kokosowy w polaczeniu z fenytoing (lek prze-
ciwpadaczkowy) moga doprowadzi¢ do zmniejsze-
nia skutecznoéci leczenia lub catkowitego braku
efektow terapeutycznych. Obecne w tych produk-
tach zwiazki wieloczgsteczkowe po polaczeniu
z fenytoing tworza kompleksy trudne do wchlo-
niecia, czego skutkiem jest zmniejszenie stezenia
leku we krwi [1].

Kwas cytrynowy stosowany w polaczeniu
z preparatami, w ktorych skladzie znajduje sie
aluminium moze doprowadzi¢ do nadmiernego
wchlaniania aluminium, co z kolei ma toksyczny
wplyw na osrodkowy uktad nerwowy [10].

Olestra jest to poliester sacharozy, substytut
tluszczu obecny w wielu produktach, najczesciej
spotykany w przekaskach, frytkach lub lodach.
Produkt ten powoduje zmniejszenie wchianiania
witaminy A oraz E z przewodu pokarmowego. Wi-
tamina A jest czesto stosowana w chorobach skdry,
np. tradziku czy tuszczycy, a witamina E jest wyko-
rzystywana wspomagajaco w leczeniu chromania
przestankowego i nieptodnosci, znana jest réwniez
ze swych wiasciwosci antyoksydacyjnych [1].

Czerwona papryka, ale rowniez przetwory z te-
go produktu, takie jak przeciery czy sosy wchodza
w interakgje z teofiling (lek rozszerzajacy oskrzela).
Pod jej wplywem nastepuje zwigkszenie wchiania-
nia teofiliny z przewodu pokarmowego. Nadmiar
leku we krwi moze spowodowa¢ zaburzenia pra-
cy serca, bole glowy, niepokoj, obnizenie ci$nienia
tetniczego krwi, zaburzenia snu, pobudzenie psy-
choruchowe, skurcze migéni [1].

Substytuty soli kuchennej (sole potasowe)
- stosowanie tych preparatéow moze powodowac
zwiekszenie stezenia potasu w organizmie, co jest
niekorzystne dla oséb chorych na zespot nerczy-
cowy, niewydolnos¢ krazenia czy marskos¢ watro-
by, stosujacych np. hydrochlorotiazyd - diuretyk
oszczedzajacy potas. Leki te powodujg zatrzyma-
nie potasu w organizmie, dlatego jednoczesne sto-
sowanie w diecie bogatej w ten pierwiastek so-
li kuchennej moze doprowadzi¢ do nadmiernego
stezenia potasu we krwi. Interakcja ta moze by¢
przyczyna wystapienia: ostabienia mie$ni, senno-
$ci, parestezji konczyn, bolu glowy, zaburzenia
czynnoéci lub nawet zatrzymania akcji serca.

Sole potasowe lub soki pomidorowe (bogate
zrodlo potasu) stosowane jednoczesnie z inhibi-
torami konwertazy angiotensyny (np. kaptopryl,
chinapryl, enalapryl) moga dawaé¢ podobne ob-
jawy jak wymienione wyzej. Inhibitory ACE (an-
giotensyn converting enzyme) to leki stosowane
u pacjentéw majacych nadci$nienie tetnicze krwi.
Stosowanie inhibitoréw konwertazy angiotensyny
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wigze sie z ryzykiem zwigkszenia stezenia potasu
we krwi. Jednoczesne zazywanie inhibitoréow ACE
i produktéw bogatych w potas nie jest wskazane ze
wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia interakeji [1].

U pacjentéw chorujacych na nadciénienie tet-
nicze krwi lub niewydolno$¢ krazenia, u ktérych
dodatkowo wystepuja obrzeki zaleca sig, aby ogra-
niczyli ilo§¢ spozywanej soli (NaCl). Ci sami pa-
cjenci, ktérzy dodatkowo leczg sie niesteroidowy-
mi lekami przeciwzapalnymi powinni powiadomié¢
o tym swojego lekarza prowadzacego, gdyz moze to
doprowadzi¢ do zaburzenia funkcji nerek lub na-
wet ich uszkodzenia. Drastyczne ograniczenie spo-
zycia soli zwlaszcza u 0s6b w starszym wieku moze
przyczyni¢ si¢ do nieprawidlowosci w ukrwieniu
nerek oraz do zaburzen w ich funkcjonowaniu.
Niesteroidowe leki przeciwzapalne moga réowniez
powodowaé tego typu zaburzenia w organizmie,
dlatego nalezy wystrzega¢ si¢ jednoczesnego ogra-
niczenia sodu oraz zazywania tych lekéw w celu
wyeliminowania mozliwosci skumulowania si¢ 2
negatywnych czynnikow.

Jednoczesne ograniczenie spozycia soli i za-
zywanie preparatow litu stosowanych w leczeniu
choréb ukiadu nerwowego (zwlaszcza u osob star-
szych) moze ponadto przyczyni¢ si¢ do nadmier-
nego stezenia litu w organizmie. Ograniczenie so-
du w diecie taczy sie ze zwigkszeniem reabsorpcji
leku w kanalikach nerkowych. Nadmiar litu w or-
ganizmie to mozliwo$¢ wystapienia: nadci$nienia
tetniczego krwi, depresji, zaburzen pracy serca,
zdenerwowania, problemdéw ze snem [1].

Pismiennictwo

Kofeina, a raczej produkty majace w swym
skladzie kofeine, np. kawa, coca-cola, moga wcho-
dzi¢ w interakcje z réznymi lekami. Najpopular-
niejsza interakcja z kofeing wystepuje u pacjentow
chorujacych na astme oskrzelows leczonych pre-
paratami teofiliny. Teofilina ma podobng budowe
chemiczng do kofeiny, dzigki czemu w organizmie
ich dziatanie sumuje si¢. Dodatkowo kofeina powo-
duje zmniejszenie metabolizmu teofiliny w watro-
bie, co skutkuje zwickszeniem steZenia tego prepa-
ratu w organizmie. Nastepstwami taczenia kofeiny
z preparatami teofiliny moga by¢: pobudzenie, béle
glowy, zaburzenia snu, niepokoj, tachykardia.

Niektore leki przeciwbolowe, ktore w swym
skladzie maja kwas acetylosalicylowy lub amino-
fenazon nie powinny by¢ stosowane jednoczesnie
z kofeina, dochodzi wowczas do synergizmu hiper-
addycyjnego. Kofeina znajduje si¢ w produktach
spozywczych, ale réwniez w niektérych lekach.
Laczenie niektérych lekow przeciwbolowych (np.
Apap Extra) czy przeciwgoraczkowych (np. Coffe-
par) z kofeing zawarta w zywno$ci moze spowodo-
wa¢ nadmierng ilo$¢ tej substancji w organizmie.
Kofeina pobudza osrodkowy uklad nerwowy,
przez co jej nadmiar w organizmie moze objawia¢
sie bezsennoscig, tachykardig, bolem glowy, za-
burzeniami w koncentracji, drazliwo$cig a nawet
zaburzeniami pracy serca. Warto wspomnie¢, ze
wigkszos¢ z tych lekdw jest dostepna na rynku jako
leki OTC - wydawane bez recepty. Produkty boga-
te w kofeine to: kawa, herbata, coca-cola, czekola-
da, napoje energetyzujace typu Red Bull [1].
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