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1.1. Kemijska klasifikacija anksiolitika i hipnotika

U anksiolitike i hipnotike ubrajamo nekoliko skupina lijekova koje se razlikuju po kemijskoj
strukturi, farmakokinetici, farmakodinamici i drugim obiljezjima, no osnovni terapijski, ali i
toksicni uinci na organizam, zajednicki su im. Skupine anksiolitika i hipnotika koje se danas
najcesce koriste su benzodiazepini, barbiturati i novi hipnotici. Benzodiazepini su danas u vrlo
Sirokoj upotrebi i1 Cesto su prepisivani lijekovi iz skupine anksiolitika i hipnotika, a takoder su
i jedni od najprepisivanijih lijekova uopce. Najvazniji predstavnici benzodiazepina su
diazepam, oksazepam, alprazolam, triazolam, nitrazepam, lorazepam, dezmetildiazepam
(nordiazepam), flurazepam i klordiazepoksid. Promatrajué¢i kemijsku strukturu benzodiazepina,
uocavamo da su spojevi koji se najéeSce koriste 1,4 — benzodiazepini (1). Za sedativno i
hipnoti¢ko djelovanje odgovorna je halogena ili nitro-skupina na poziciji supstituenda na

polozaju sedmoga ugljikova atoma (2).

Barbiturati se smatraju starijim anksioliticima i1 hipnoticima te je njihova klini¢ka upotreba
ostala ogranicena na samo nekoliko indikacija. Istaknuti predstavnici barbiturata su
pentobarbital, sekobarbital, fenobarbital (starijeg naziva fenobarbiton) i tiopental. Po
kemijskom sastavu svi su barbiturati derivati barbiturne kiseline sa zajednickom jezgrom (3).
Budu¢i da su anksiolitici 1 hipnotici lijekovi koji su namijenjeni djelovanju na sredisnji Ziv€ani
sustav, pretpostavlja se da svi moraju posjedovati mehanizam kojim uspijevaju pro¢i krvno-
mozdanu barijeru. Kod barbiturata tu ulogu imaju arilni i alkilni supstituenti na polozaju petoga
ugljikova atoma u zajednickoj jezgri barbiturata (3). Novi su hipnotici u odredenim
indikacijama, a prije svega govorimo o poremecajima spavanja, uvelike zamijenili

benzodiazepine i barbiturate.

Najvazniji su predstavnici novih hipnotika zolpidem, zaleplon i eszopiklon. Zolpidem je po

kemijskoj strukturi imidazopiridin, zaleplon pirazolopirimidin, a zopiklon ciklopirolon (4).
1.2. Farmakokinetika anksiolitika i hipnotika

Kako bi anksiolitici i hipnotici postigli svoj ciljni u¢inak, moraju se primijeniti onim na¢inom
primjene koji omoguéuje njihovu najbrzu apsorpciju i najvecu bioraspolozivost. Treba imati na
umu i biotransformaciju anksiolitika i hipnotika jer brojni anksiolitici i hipnotici podlijezu

ucinku prvog prolaska kroz jetru, sto uvelike komplicira njihovu farmakokinetiku. Ne treba
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zanemariti niti nacine izlu¢ivanja iz organizma anksiolitika i hipnotika, osobito kad govorimo

0 pojedinim populacijama ljudi.

Poznato je da se veéina anksiolitika i hipnotika najces¢e primjenjuje oralnim putem. Stoga
mozemo zakljuciti da je apsorpcija anksiolitika i hipnotika nakon oralne primjene dovoljno brza
1 ve¢inom uspijeva posti¢i Zeljeni u¢inak. Kako bi taj put primjene lijeka bio uc¢inkovit, sama
formulacija lijeka mora biti dovoljno lipofilna. Ipak, postoje razlike izmedu pojedinih
anksiolitika i hipnotika u odnosu na brzinu apsorpcije. Ako uzmemo za primjer diazepam,
smatra se da je apsorpcija diazepama iznimno brza (primjerice brza u odnosu na oksazepam)
(5). Barbiturati se takoder brzo apsorbiraju nakon oralne primjene, a poznato je i da imaju
veliku bioraspolozivost; jedna studija dokazala je bioraspolozivost fenobarbitala nakon oralne
primjene od ¢ak 94,9 %, iako su neka istrazivanja pokazala 1 apsolutnu bioraspolozivost od 100
% (6). Noviji hipnotici, zaleplon, zolpidem i zopiklon, takoder su u¢inkoviti nakon oralne
primjene, brzo se apsorbiraju i imaju visoku bioraspolozivost, no i medu njima postoje znacajne
razlike. Primjerice, iako se sva tri lijeka brzo apsorbiraju nakon oralne primjene, zolpidem ima
bioraspolozivost od 70 %, zopiklon od 75 %, a zaleplon zna¢ajno manju — samo 30 % (4). Ipak,
zaleplon se primjenjuje u istoj dozi kao i ostali lijekovi iz ove skupine zbog svoje visoke

potentnosti (4).

Vecina benzodiazepina svoju biotransformaciju zapocinje mikrosomskom oksidacijom u jetri,
odnosno N-dealkilacijom i alifatskom hidroksilacijom koje nazivamo i reakcijama prve faze
(7). Te su reakcije katalizirane izoformama enzima citokroma P450 — CYP3A4, CYP3A5 i
CYP2C19 (8). U drugoj fazi biotransformacije, metaboliti nastali u prvoj fazi prolaze
glukuronidaciju, a zatim se izluCuju. Najveéa poteSkoca na koju nailazimo kod
biotransformacije benzodiazepina jest Sto mnogi od njih imaju aktivne metabolite nastale u
prvoj fazi Dbiotransformacije. Primjerice, a-hidroksimidazolam, metabolit prve faze
biotransformacije midazolama, jednako je potentan kao ishodiSna molekula midazolama, Sto
vrijedi i za N-dezmetildiazepam, metabolit diazepama, koji ima ¢ak i duzi poluvijek eliminacije
od ishodisne molekule diazepama (8). Ipak, pojedini benzodiazepini, kao $to su alprazolam i
triazolam, odskacu od tog pravila te njihovi metaboliti imaju kratkotrajan u¢inak zbog brze

pretvorbe u neaktivne glukuronide (2).

Barbiturati se uglavnhom metaboliziraju oksidacijom uz pomo¢ jetrenih enzima. Medutim,
barbiturate treba primjenjivati oprezno jer imaju spor metabolizam i dug poluvijek eliminacije
te stoga moze do¢i do akumulacije i1 produljenog ucinka. Takoder je vazno spomenuti da su
barbiturati induktori spomenutih jetrenih enzima te time mogu promijeniti farmakokinetiku i
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smanijiti koncentraciju brojnih drugih lijekova koji se metaboliziraju putem ovih enzima (6).
Neki barbiturati nisu u potpunosti eliminirani iz organizma ¢ak ni nakon nekoliko dana,

primjerice fenobarbital ima poluvijek eliminacije od, otprilike, 5 dana (8).

Prednost je novijih hipnotika $to imaju kratak poluvijek eliminacije i uslijed toga ne dolazi do
nakupljanja lijeka u organizmu i produljene sedacije. Izmedu novijih hipnotika postoje
minimalne razlike u metabolizmu — zolpidem i zopiklon metaboliziraju se pomocu sustava
citokroma P450, a zaleplon se metabolizira (osim pomocu CYP3A4 izoenzima) pomocu
aldehid oksidaza (4). Zopiklon je jedini noviji hipnotik koji ima aktivni metabolit, no njegova

aktivnost je vrlo slaba — iznosi samo 11% ishodisne molekule zopiklona (4).

Veéina metabolita anksiolitika i hipnotika nastalih biotransformacijom u jetri izlucuje se
bubrezima i kod oslabljene bubrezne funkcije nije potrebna prilagodba doze lijeka. Medutim, s
obzirom na to da znacajan broj anksiolitika i hipnotika ima izrazen u¢inak prvog prolaska kroz
jetru, ponekad je potrebno prilagoditi dozu kod pacijenata s oSte¢enjem jetre. Osim toga, kod
starijih osoba noviji hipnotici mogu imati produljeni u¢inak te je potrebno pribjec¢i redukeiji

doze ili ¢ak izbjegavati ove lijekove u starijoj populaciji (4).
1.3. Mehanizam djelovanja anksiolitika i hipnotika

Anksiolitici 1 hipnotici vrSe svoju funkeiju poti¢uéi inhibiciju u srediSnjem Ziv€anom sustavu.
Glavni inhibitorni neurotransmiter u srediSnjem zivéanom sustavu je GABA, a ona moze
djelovati na dvije vrste receptora— GABAA i GABAR receptor. Poznato je da vecina anksiolitika
i hipnotika djeluje na GABAA receptor koji se nalazi u 20-25 % sinapsi u mozgu (8).
Benzodiazepini, barbiturati, noviji hipnotici, a takoder 1 brojne druge tvari kao $to su anestetici,
etanol i neurosteroidi, alosteri¢ki djeluju na GABAA receptor, §to znaci da se vezu na razliCito
mjesto na receptoru od GABA (9). Sama struktura GABAA receptora nije uvijek jednoli¢na jer
se on moze sastojati od 19 mogucih podjedinica, a glavnu izoformu receptora ¢ine dvije a1
podjedinice, dvije B2 podjedinice i jedna y2 podjedinica (9). U toj izoformi receptora vezno
mjesto za benzodiazepine nalazi se izmedu o1 i y2 podjedinice (1). Funkcionalno gledano
GABAA receptor je transmembranski kloridni kanal, no s obzirom na to da anksiolitici i
hipnotici na receptor djeluju alostericki, treba napomenuti da benzodiazepini ne aktiviraju
receptor i ne otvaraju kloridni kanal, ve¢ povecavaju ucestalost otvaranja kanala, dok
barbiturati, osim $to produljuju vrijeme trajanja faze otvaranja kloridnog kanala, pri visokim

koncentracijama mogu otvoriti Kloridni kanal (2).
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1.4. Indikacije za primjenu anksiolitika i hipnotika

Kao $to im samo ime indicira, anksiolitici i hipnotici naj¢es¢e se koriste u svrhu postizanja
anksiolitickog u¢inka u raznim psihijatrijskim oboljenjima te u svrhu postizanja hipnotickog
ucinka u poremecajima spavanja. Jedna od indikacija za primjenu benzodiazepina jest veliki
depresivni poremecaj, gdje je dokazano da u kombinaciji s antidepresivima smanjuju tezinu
depresije za 50 % te smanjuju stopu odustajanja od terapije u ranoj fazi bolesti (do 4 tjedna)
(10). Budu¢i da je kod 33 - 85 % pacijenata s velikim depresivnim poremecajem kao
komorbiditet takoder prisutna anksioznost, primjena je benzodiazepina u ranoj fazi ove bolesti
svakako opravdana (10). Kada govorimo o generaliziranom anksioznom poremecaju,
benzodiazepini su, iako se primjenjuju zajedno s antidepresivima, u¢inkovitiji u reduciranju
simptoma (11). Benzodiazepini se povremeno primjenjuju i u drugim poremecajima iz spektra
anksioznih poremecaja kao §to su pani¢ni poremecaj s agorafobijom ili bez agorafobije i
socijalna fobija. Osobito su vazni u akutnim pani¢nim napadajima gdje se koriste za
zaustavljanje napadaja (12). Opsesivno-kompulzivni poremecaj jedna je od indikacija za
primjenu benzodiazepina. U najveéem se broju sluc¢ajeva upotrebljavaju zajedno s inhibitorima
ponovnog unosa serotonina, a najéesée upotrebljavani benzodiazepin u ovoj indikaciji prema
jednoj studiji je klonazepam (13). Zbog svog antikonvulzivnog uc¢inka benzodiazepini se
takoder primjenjuju u epileptiénim napadajima. Prema jednoj njemackoj studiji najcesce se u
tu svrhu Kkoristi lorazepam primijenjen oralno, slijedi ga midazolam primijenjen na bukalnu
sluznicu 1 diazepam primijenjen rektalno (14). Ucinak miSiéne relaksacije svojstven
benzodiazepinima Cesto se primjenjuje u lijeCenju miSi¢nog spazma centralnog podrijetla, a
neka istrazivanja pokazuju da bi mogli na¢i svoju primjenu i u lijeenju astme zbog relaksacije

glatkih miSi¢a diSnih puteva i ublaZzavanja bronhospazma (15).

Dugi su niz godina benzodiazepini bili lijek prvog izbora za lijeenje poremecaja spavanja, ali
noviji hipnotici sve viSe preuzimaju njihovu ulogu. Idealan lijek za nesanicu trebao bi smanjiti
latenciju za uspavljivanje, poboljsati kvalitetu sna, produziti trajanje sna i smanjiti osjecaj
smetenosti nakon budenja. U usporedbi s benzodiazepinima, zaleplon i zolpidem minimalno
utjeCu na 3. 1 4. fazu sna (NREM faza sporovalnog spavanja) (4). Zaleplon i zolpidem
podjednako utjecu na latenciju za uspavljivanje, ali zolpidem vise utjece na duljinu sna (4). Sva
tri novija hipnotika pokazuju smanjenu vjerojatnost pojave fenomena povrata nesanice u
odnosu na benzodiazepine (4). Od ostalih u¢inaka novijih hipnotika pokazalo se da zolpidem i
zaleplon imaju umjereni anksioliti¢ki u¢inak, a anksioliticki i sedativni u¢inak dokazan je kod

eszopiklona (4). Jedina indikacija gdje barbiturati i dalje nalaze Siru primjenu od ostalih
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anksiolitika i hipnotika, jest indukcija anestezije — oni mogu dovesti organizam u 3. fazu opce

anestezije, dok se benzodiazepini koriste samo kao pomoc¢no sredstvo u op¢oj anesteziji (2).
1.5. Stetni udinci anksiolitika i hipnotika

Razvoj tolerancije te fizioloSke i psiholoSke ovisnosti o benzodiazepinima svakako su
najproblemati¢nije nuspojave ovih lijekova. Upravo se zbog ovih $tetnih u¢inaka, osim ako nije
nuzno, ne preporuca koriStenje benzodiazepina dulje od 2 do 4 tjedna u kontinuitetu (16).
Tolerancija na sedativni i hipnoti¢ki u¢inak benzodiazepina pojava je pri kojoj je potrebno
stalno povecavati dozu lijeka kako bi se postigao isti uc¢inak (16). Jedno istrazivanje na
pokusnim Zzivotinjama dokazalo je kako se tolerancija na anksioliticki i sedativni ucinak
diazepama ne razvija zbog promijenjene farmakokinetike lijeka (buduci da koncentracija lijeka
u mozgu nije bila smanjena), ve¢ zbog promjena na GABAA receptoru (17). Kada govorimo o
ovisnosti 0 benzodiazepinima, fizioloska ovisnost obiljezena je pojavom simptoma ustezanja —
simptomi mogu Vvarirati od slabijih, koji uklju¢uju glavobolju, tremor i pojacano znojenje, do
ozbiljnih simptoma kao §to su konvulzije, pojava psihoze pa ¢ak i delirium tremens (16). Pri
psiholoskoj ovisnosti pacijenti imaju osje¢aj da ne mogu funkcionirati u uobicajenim zZivotnim
okolnostima bez ovih lijekova (16). Uslijed dokazane ucinkovitosti u lijeCenju nesanice te
smanjene vjerojatnosti za razvoj ovisnosti i simptoma ustezanja, upotreba novijih hipnotika
znatno je porasla (18). Naime, istrazivanja su pokazala da je broj izdanih recepata za ove
lijekove pacijentima od 65 godina ili starijima, u svijetu porastao za ¢ak 1200% u razdoblju od
1999. do 2010. godine (18). Ipak, za sve novije hipnotike postoji opasnost od zloupotrebe, a
posebno je dokazana za zolpidem pri ¢ijoj upotrebi postoji veci potencijal za razvoj ovisnosti

(18).

U nizu S$tetnih ucinaka anksiolitika 1 hipnotika vazno je spomenuti 1 moguca kognitivna
oSte¢enja. I benzodiazepini i noviji hipnotici uzrokuju kognitivna oSte¢enja cak 1 pri niskim
dozama te primjeni lijekova s kratkim poluvijekom eliminacije (19). Sudionici jednog
istrazivanja potvrdili su pojavu anterogradne amnezije (nemogucénost prisje¢anja dogadaja koji
su se dogodili prilikom djelovanja lijeka) pri koriStenju benzodiazepina (20). Takoder su
potvrdili 1 prisutnost dezinhibicijskog ponaSanja, karakteristicne nuspojave koristenja
benzodiazepina — sudjelovanje u nasilnim i kriminalnim aktivnostima i donosenje iracionalnih
odluka (20). Ako sagledamo utjecaj zolpidema, zaleplona i zopiklona na pamcenje, uoceno je
da zaleplon rjede uzrokuje amneziju u eksperimentalnih Zivotinja, dok u klinickoj primjeni
moze znatno oStetiti pamcenje samo u visokim dozama (4). Zolpidem i zopiklon mogu
uzrokovati anterogradnu amneziju, ali pojava retrogradne amnezije nije uo¢ena (4). Takoder je

5
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povecan i rizik od pojave demencije u korisnika benzodiazepina, a on raste trajanjem lijeCenja
i povecan je kod primjene dugodjelujucih benzodiazepina (21). Neka istrazivanja potvrduju i
kardiovaskularnu toksi¢nost benzodiazepina (22). Od ostalih S$tetnih ucinaka novijim
hipnoticima i benzodiazepinima zajedni¢ko je da povecavaju rizik od padova i fraktura te

povecavaju rizik za nesrece prilikom upravljanja motornim vozilima (18).
1.6. Vazne interakcije anksiolitika i hipnotika

Kada govorimo o interakcijama anksiolitika i hipnotika, jasno je da ovi lijekovi imaju
najznacajnije interakcije s lijekovima koji takoder imaju inhibicijsko djelovanje na srediSnji
ziv€ani sustav. Buduéi da je u jednom istrazivanju dokazano da benzodiazepini nemaju
farmakokinetske interakcije s opioidima u uobicajenim dozama, namece se zakljucak da su za
aditivne ucinke istovremenog koriStenja benzodiazepina i opioida zasluzne farmakodinamske
interakcije (23). Pri istovremenom Koristenju benzodiazepina i opioida njihovi zajednicki
ucinci, kao Sto su sedacija, depresija disanja, oSte¢ene kognitivne funkcije, produljeno vrijeme
odgovora i povecan rizik od padova, mogu biti znatno pojacani (24). Prema smjernicama Centra
za kontrolu i prevenciju bolesti (americki Centers for Disease Control and Prevention) lije¢nici
trebaju izbjegavati istovremeno propisivanje benzodiazepina i opioida (24). Nadalje, FDA sada
zahtijeva jasna upozorenja na etiketama ovih lijekova i brosurama za pacijente (tzv. black box
warning) iz razloga §to je prepoznata opasnost istovremenog koriStenja ovih skupina lijekova
(24). Istodobno koristenje benzodiazepina i alkohola takoder moze imati aditivne ucinke pa se
pacijentima koji ¢ak i samo prigodno konzumiraju alkohol, a pritom koriste 1 benzodiazepine,
preporuca koriStenje benzodiazepina koji imaju najmanji rizik za takve interakcije (primjerice
oksazepam) (25). Pojacana depresija srediSnjeg Ziv€anog sustava moze se javiti 1 pri koristenju
benzodiazepina u kombinaciji s antihipertenzivima (2). Unato¢ tomu, benzodiazepini se vrlo
¢esto propisuju pacijentima koji boluju od hipertenzije, moguce u svrhu poboljSanja odgovora
na antihipertenzivnu terapiju (26). Ipak, prema nekim istrazivanjima upitan je utjecaj
benzodiazepina na poviSeni tlak, a dokazano je da mogu dovesti do povisenog pulsa (27).
Benzodiazepini mogu imati interakcije i s antihistaminicima, $to se pretezito odnosi na prvu
generaciju antihistaminika (28). Budu¢i da druga generacija antihistaminika, kada se koristi s
benzodiazepinima, nema aditivni sedativni ucinak, smatra se prvom linijom lije¢enja
alergijskog rinitisa, konjunktivitisa i urtikarije u pacijenata koji koriste i benzodiazepine (28).
Aditivni ucinci mogu se pojaviti i pri upotrebi benzodiazepina istodobno s antikonvulzivima i

tricikli¢kim antidepresivima (2).
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1.7. Antagoniziranje u¢inaka benzodiazepina

Flumazenil je kompetitivni antagonist benzodiazepina koji se veze na isto mjesto na GABAA
receptoru kao 1 benzodiazepini (29). Indikacije za upotrebu flumazenila su lijeCenje
predoziranja benzodiazepinima i poniStavanje sedativnog ucinka benzodiazepina nakon
anestezije ili endoskopskih zahvata (29). Flumazenil se koristi i u lijeCenju ovisnosti 0
benzodiazepinima jer reducira simptome ustezanja (29). Nuspojave flumazenila mogu biti
lakSe, primjerice mucnina i povracanje, ali i teZe, kao $to su sr¢ane aritmije i konvulzije (30).
Zbog rizika od konvulzija, flumazenil se ne smije primjenjivati zajedno s triciklic¢kim

antidepresivima (30).
1.8. Poremecaj zloupotrebe benzodiazepina

Zhog velikog potencijala za razvoj ovisnosti i tolerancije na u¢inke benzodiazepina jasno je da
kod primjene ovih lijekova postoji velika opasnost od zloupotrebe. Nekadasnji termini
zloupotreba benzodiazepina i ovisnost 0 benzodiazepinima, koji su bili navedeni u DSM-4-TR
(The Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders), sada su u DSM-5 zamijenjeni
terminom poremecaj zloupotrebe benzodiazepina (31). Prema DSM-5 dijagnosticki kriteriji za
poremecaj zloupotrebe benzodiazepina, od kojih najmanje dva moraju biti prisutna u periodu
duzi period nego Sto je to predvideno receptom; stalno prisutna Zelja za smanjenjem ili
kontrolom uzimanja anksiolitika, sedativa ili hipnotika te neuspjeSni pokuSaji kontrole
uzimanja navedenih lijekova; velik se dio ukupnog vremena u danu trosi za nabavu anksiolitika,
hipnotika ili sedativa te je velik dio vremena u danu potroSen na samo uzimanje navedenih
lijekova ili na oporavak od njihovih uc¢inaka; prisutna izrazita Zudnja ili poriv za uzimanjem
anksiolitika, sedativa ili hipnotika; kontinuirana upotreba anksiolitika, sedativa ili hipnotika
koja rezultira neuspjeSnim obavljanjem svakodnevnih obveza na poslu, u Skoli ili kod kuce;
odricanje od socijalnih i rekreacijskih aktivnosti zbog koriStenja anksiolitika, sedativa i
hipnotika; kontinuirano koristenje anksiolitika, sedativa ili hipnotika u situacijama kada je to
Stetno; kontinuirana upotreba anksiolitika, sedativa i hipnotika unato¢ spoznaji da osoba pati od
psiholoskih ili fizickih poteskoc¢a upravo zbog upotrebe navedenih lijekova; pojava tolerancije
na ucinak anksiolitika, sedativa ili hipnotika; pojava simptoma ustezanja pri prestanku uzimanja
anksiolitika, sedativa ili hipnotika (31). TeZina poremecaja moZze biti definirana kao blagi
poremecaj (prisutna 2 do 3 kriterija), srednje teski poremecaj (prisutna 4 do 5 kriterija) te teski

poremecaj (prisutnost vise od 6 kriterija) (31).
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Brojne studije pokazuju da je zloupotreba benzodiazepina postala znaCajan problem u svijetu.
Benzodiazepini su treca najvise zloupotrebljavana skupina lijekova u Sjedinjenim Ameri¢kim
Drzavama medu odraslima i adolescentima (32). Ta je Cinjenica povezana s ¢injenicom da je
prepisivanje benzodiazepina u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama poraslo za 67 % u razdoblju
od sredine 90-ih godina proslog stolje¢a do 2013. godine (32). Nadalje, broj smrtnih ishoda
povezanih s koristenjem benzodiazepina u razdoblju od 1996. do 2013. godine porastao je za
cak 400 %, a broj hitnih intervencija zbog istog razloga porastao je za 300 % u razdoblju od
2004. do 2011. godine (32). lako se ranije vjerovalo da benzodiazepini nemaju potencijal za
zloupotrebu, pokazalo se da to nije to¢no, osobito u ranjivim skupinama kao $to su pacijenti
koji ve¢ imaju u anamnezi povijest zloupotrebe drugih supstanci, a posebno opioida (32).
Zanimljivo je da benzodiazepine naj¢esce zloupotrebljavaju mladi odrasli pacijenti — prema
jednom istrazivanju najveéi broj pripadao je dobnoj skupini od 18 do 25 godina (32). Takoder
je u mnogobrojnim populacijskim studijama ustanovljeno da je zloupotreba benzodiazepina
povezana s nizim stupnjem obrazovanja, nezaposlenoscu, losijom financijskom situacijom i
bra¢nim stanjem (32). Sasvim je jasno da je zloupotreba anksiolitika i hipnotika postala veliki
javnozdravstveni problem te se postavlja pitanje koliko su pacijenti informirani o Stetnim

ucincima ovih lijekova.
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Ciljevi ovoga istrazivanja jesu:

1. Procijeniti znanje pacijenata o Stetnim ucincima i nuspojavama anksiolitika i hipnotika u
skupini pacijenata koji koriste anksiolitike i hipnotike te u kontrolnoj skupini pacijenata koji ih

ne koriste.

2. Usporediti postoje li razlike u informiranosti o Stetnim ucincima anksiolitika 1 hipnotika

izmedu ispitanika koji uzimaju ove lijekove i kontrolne skupine.

3. Ispitati koje anksiolitike i hipnotike pacijenti najéesce koriste, koriste li ih svakodnevno ili

po potrebi te iz kojih razloga ih koriste.

preporucio koriStenje anksiolitika 1 hipnotika.

5. Utvrditi kakve su bihevioralne navike pacijenata kad je u pitanju uzimanje lijekova:
pridrzavaju li se kroni¢ne terapije, imaju li naviku samoinicijativnog prestanka uzimanja
lijekova, imaju li naviku procitati uputu o lijeku te nastoje li prijavljivati nuspojave svom

obiteljskom lije¢niku.
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3.1. Ustroj studije

Studija je ustrojena kao presjecna studija (33).

3.2. Ispitanici

U istrazivanje je bilo uklju¢eno 80 pacijenata obaju spolova svih dobnih skupina, od kojih 40
pacijenata uzima anksiolitike i hipnotike redovito ili po potrebi, a ostalih 40 pacijenata ¢ini
kontrolnu skupinu koja ne uzima anksiolitike i hipnotike. Ispitanici su intervjuirani putem
internetskih anketa u razdoblju od 18. svibnja 2020. do 22. svibnja 2020. godine, a bili su
pozvani na sudjelovanje u istrazivanju uz pomo¢ tri lije¢nika obiteljske medicine. Svi su
ispitanici prije ispunjavanja ankete obavijeSteni o svrsi i ciljevima istrazivanja te su unutar

ankete odabrali opciju koja potvrduje njihovo dobrovoljno sudjelovanje u istrazivanju.

3.3. Metode

Podatci su prikupljeni na temelju anonimne internetske ankete sastavljene u svrhu ovoga
istrazivanja. Anketa je sadrzavala sljedece podatke o ispitanicima: godina rodenja, spol, tjelesna
visina, tjelesna masa, stru¢na sprema, komorbiditeti, razlog zbog kojega pacijenti uzimaju
anksiolitike 1 hipnotike (ukoliko 1h uzimaju) te nazive svih lijekova u kroni¢noj terapiji (ukoliko
koriste neku kroni¢nu terapiju). Nakon toga uslijedio je niz specifi¢nih pitanja kojima su
prikupljeni podatci o vrsti i broju anksiolitika i hipnotika koje bolesnici koriste (ako ih koriste),
izvoru preporuke za koriStenje anksiolitika 1 hipnotika, ucestalosti uzimanja (redovito ili prema
potrebi), kao i 0 tome jesu li i koliko educirani o nuspojavama anksiolitika i hipnotika, znaju li
kako se mogu sprijeciti nuspojave anksiolitika i hipnotika te s kojim se lijekovima ne smiju
uzimati. Zadnja skupina pitanja ispitala je koji izvor informacija o nuspojavama lijekova
ispitanici najcesce koriste, Citaju li redovito prilozene upute o lijekovima, navike ispitanika pri
uzimanju kroni¢ne terapije te nastoje li prijavljivati nuspojave lijekova svom obiteljskom

lijecniku.
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3.4. Statisticke metode

Kategorijski podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Razlike
kategorijskih varijabli testirane su y2 testom, a po potrebi Fisherovim egzaktnim testom.

Normalnost raspodjele numerickih varijabli testirana je Shapiro - Wilkovim testom.

Numericki podatci opisani su medijanom i granicama interkvartilnoga raspona (34). Sve su P
vrijednosti dvostrane. Razina znacajnosti postavljena je na Alpha = 0,05. Za statisticku analizu
rabljeni su statistiCcki programi MedCalc Statistical Software version 18.11.3 (MedCalc
Software bvba, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2019) i IBM SPSS Statistics 16
(SPSS Inc. Released 2007. SPSS for Windows, Version 16.0. Chicago, SPSS Inc.).
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4.1. Osnovna obiljezja ispitanika

Istrazivanje je provedeno na uzorku od 80 ispitanika. Uzorak je ¢inilo 66 (83 %) zena i 14 (18
%) muskaraca. Dob nije normalno distribuirana, stoga su koriSteni medijan i interkvartilni
raspon. Medijan dobi je 49, a pritom je minimum dobi 24 godine i maksimum dobi 79 godina.
Od ukupnog broja ispitanika, 45 (56 %) ispitanika pripadalo je dobnoj skupini 41 — 60 godina.

Tjelesna visina i masa ispitanika te indeks tjelesne mase navedeni su u Tablici 1.

Tablica 1. Tjelesna visina i masa te indeks tjelesne mase ispitanika

Medijan (interkvartilni raspon)  Minimum - Maksimum

Tjelesna visina (cm) 168,5 (164 — 175,75) 150 - 190
Tjelesna masa (kg) 70 (63 - 83) 44 - 119
Indeks tjelesne mase (kg/m?) 24,78 (22,09 — 28,08) 17,04 — 41,45

Ako promatramo razinu obrazovanja, najveci je broj ispitanika, njih 47 (59 %), visoke stru¢ne
spreme, dok srednju stru¢nu spremu ima 17 (21 %) ispitanika (Tablica 2). Promatrajuci
uhranjenost ispitanika, uo¢avamo da je najveéi broj ispitanika, njih 39 (49 %), normalno

uhranjeno, a prekomjernu tjelesnu masu ima 25 (32 %) ispitanika (Tablica 2).
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Tablica 2. Osnovna obiljezja ispitanika

Broj (%) ispitanika

Spol
Muskarci 14 (18)
Zene 66 (83)

Dobne skupine

24 - 40 24 (30)
41 - 60 45 (56)
61 i vise godina 11 (14)
Uhranjenost

Pothranjenost (ITM < 18,5) 3(4)
Normalno uhranjeni (18,5 <1TM < 24,9) 39 (49)
Prekomjerna masa (25 <I1TM < 29,9) 25 (31)
Pretili (30 <ITM) 13 (16)

Razina obrazovanja

Niza stru¢na sprema 5 (6)
Srednja stru¢na sprema 17 (21)
Visa stru¢na sprema 11 (14)
Visoka stru¢na sprema 47 (59)
Ukupno 80 (100)

*ITM - indeks tjelesne mase

Od ukupnog broja ispitanika, 22 (28 %) ispitanika navelo je da pati od kardiovaskularnih
bolesti, 13 (16 %) ispitanika boluje od bolesti endokrinog sustava, dok je 9 (11 %) ispitanika

13
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navelo psihicke poremecaje u svojim dijagnozama. Manji broj ispitanika naveo je da pati od

dijagnoza koje pripadaju ostalim skupinama bolesti (Tablica 3).

Tablica 3. Raspodjela ispitanika s obzirom na klinicku dijagnozu

Broj (%) ispitanika

Bolesti kardiovaskularnog sustava 22 (28)
Bolesti respiracijskog sustava 2(3)
Bolesti probavnog sustava 6 (8)
Bolesti misi¢no-kostanog sustava 2(3)
Bolesti endokrinog sustava 13 (16)
Psihi¢ki poremecaji 9(11)
Neoplazme 2(3)
Alergije 3(4)
Bolesti krvi i dislipidemija 3(4)
Metabolicke bolesti 1(1)

Od ukupnog broja ispitanika, 44 (55 %) ispitanika navelo je da svakodnevno uzima neke
lijekove, dok je 36 (45 %) ispitanika potvrdilo da ne uzima nikakve lijekove. Medu ispitanicima
koji uzimaju kroni¢nu terapiju, 23 (29 %) ispitanika navelo je da uzima lijekove s djelovanjem
na srce i krvozilni sustav, 21 (26 %) ispitanik uzima lijekove s djelovanjem na Ziv¢ani sustav,
a 12 (15 %) ispitanika uzima lijekove s djelovanjem na endokrini sustav. U Tablici 4 vidljivo

je da je manji broj ispitanika naveo uzimanje lijekova iz ostalih skupina u kroni¢noj terapiji.
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Tablica 4. Raspodjela ispitanika s obzirom na lijekove koje upotrebljavaju u kroni¢noj terapiji

Broj (%) ispitanika

Lijekovi s djelovanjem na probavni sustav i mijenu tvari 10 (13)
Lijekovi za lijeCenje bolesti krvi i dislipidemije 5 (6)
Lijekovi s djelovanjem na srce i krvozilni sustav 23 (29)
Nesteroidni protuupalni lijekovi i lijekovi za lijeCenje uloga 6 (8)
Lijekovi s djelovanjem na endokrini sustav 12 (15)
Lijekovi za lijeCenje zlocudnih bolesti i imunomodulatori 2(3)
Lijekovi s djelovanjem na ziv€ani sustav 21 (26)
Lijekovi s djelovanjem na disne organe 4 (5)

Broj lijekova u kroni¢noj terapiji izmedu dobnih skupina znacajno se razlikovao. Prema
vrijednostima u Tablici 5 vidi se trend rezultata — najmanje lijekova u kroni¢noj terapiji uzimaju
ispitanici koji pripadaju najmladoj dobnoj skupini, a najviSe ispitanici koji pripadaju najstarijoj
dobnoj skupini (Kruskal Wallis test, p = 0,005). Medijan broja lijekova u kroni¢noj terapiji po
ispitaniku u najstarijoj dobnoj skupini je 5 (interkvartilnoga raspona od 2 do 5 lijekova), s

maksimumom od 7 lijekova po ispitaniku.

Tablica 5. Osnovna obiljeZja ispitanika

Medijan (Interkvartilni raspon) broja

lijekova Minimum - Maksimum i
Dobne skupine
24 - 40 1(1-2,25) 1-5
41 - 60 1(1-2) 1-4 0,005
61 i viSe godina 5(2-5) 1-7

*Kruskal Wallis test
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Od cijelog uzorka, 45 (56 %) ispitanika potvrdilo je da su nekada tijekom zivota uzeli
anksiolitik ili hipnotik. Od 40 ispitanika koji trenutno uzimaju anksiolitike i hipnotike, 23 (58%)
ispitanika navelo je da ih uzima po potrebi, 3 (8 %) ispitanika uzima ih redovito, a 14 (35 %)
ispitanika nije navelo uzima li anksiolitike 1 hipnotike redovito ili po potrebi. Kao najces¢i
razlog zbog kojeg uzimaju anksiolitike i hipnotike, 14 (35 %) ispitanika navelo je stresne
situacije, 12 (30%) ispitanika navelo je nesanicu, dok je 9 (23%) ispitanika priznalo da uzima
anksiolitike 1 hipnotike zbog raznih psihickih simptoma. Ostali razlozi uzimanja anksiolitika 1

hipnotika bili su zastupljeni u manjoj mjeri (Slika 1).

Broj ispitanika

Stresne situacije

Nesanica

Smetnje u radu srca i krvoZilnog sustava
Psihicki poremecaji

e
e

Psihicki simptomi |
I
I
|/

Razno

0 2 4 6 8 10 12 14 16

Slika 1. Razlozi zbog kojih ispitanici uzimaju anksiolitike i hipnotike

Kao najc¢esce koristen anksiolitik i hipnotik medu ispitanicima istaknuo Se diazepam koji uzima
19 (48 %) ispitanika, a slijede alprazolam koji uzima 15 (38 %) ispitanika te zolpidem koji
uzima 9 (23 %) ispitanika. Ostale anksiolitike i hipnotike ispitanici uzimaju u vrlo malim
postotcima (Tablica 6).
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Tablica 6. Raspodjela ispitanika s obzirom na koriStenje anksiolitika i hipnotika (n = 40)

Broj (%) ispitanika

Alprazolam 15 (38)
Diazepam 19 (48)
Zolpidem 9(23)
Flurazepam 2 (5)
Nitrazepam 1(3)
Bromazepam 1(3)

Od 40 ispitanika koji uzimaju anksiolitike i hipnotike, preporuku od obiteljskog lijecnika za
koristenje dobilo je 23 (58 %) ispitanika, preporuku specijalista psihijatra 13 (33 %) ispitanika,
dok je preporuku ¢lana obitelji i samomedikaciju naveo mali broj ispitanika (Tablica 7). Nisu
pronadene znacajne razlike izmedu izvora preporuke za koriStenje anksiolitika i hipnotika u

odnosu na dobne skupine.
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Tablica 7. Izvor preporuka koriStenja anksiolitika 1 hipnotika s obzirom na dobnu skupinu

(n =40)

Izvor preporuke Broj (%) sudionika prema dobnim skupinama p*

24 - 40 41 - 60 61 1vise Ukupno

Lijecnik obiteljske medicine

Da 3/8 14/22 6/10 23 (58)

Ne 5/8 8/22 4/10 17 (43) 2’48
Ukupno 8 (100) 22 (100) 10 (100) 40 (100)

Specijalist psihijatrije

Da 3/8 6/22 4/10 13 (33)

Ne 5/8 16/22 6/10 27 (68) 2’73
Ukupno 8 (100) 22 (100) 10 (100) 40 (100)

Preporuka ¢lana obitelji

Da 1/8 1/22 1/10 3(8)

Ne 7/8 21/22 9/10 37 (93) :’58
Ukupno 8 (100) 22 (100) 10 (100) 40 (100)
Samomedikacija

Da 3/8 2122 1/10 6 (15)

Ne 5/8 20/22 9/10 34 (80) :’15
Ukupno 8 (100) 22 (100) 10 (100) 40 (100)

tFisherov egzaktni test
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Na pitanje o glavnom izvoru informacija o nuspojavama lijekova najveci broj ispitanika, njih
54 (68%), navelo je da su im glavni izvor informacija o nuspojavama lijekova lije¢nici, dok je
32 (40%) ispitanika navelo ljekarnike kao glavni izvor informacija. Ostali nac¢ini informiranja
kod ispitanika bili su zastupljeni u manjim postotcima (Tablica 8). Uzimajuéi u obzir cijeli
uzorak, nisu pronadene znacajne razlike izmedu izvora informacija o nuspojavama lijekova u
odnosu na dobne skupine. Medutim, ispitanici koji uzimaju anksiolitike 1 hipnotike iz razlicitih
dobnih skupina, razlikuju se po tome koriste li se internetom kao izvorom informacija o
nuspojavama lijekova. Pokazalo se da ispitanici koji pripadaju najmladoj dobnoj skupini,
znacajno CeSce biraju internet kao glavni izvor informacija o nuspojavama lijekova u odnose

na druge dobne skupine (Fisherov egzaktni test, p = 0,01).

4.2. Informiranost ispitanika o nuspojavama anksiolitika i hipnotika

Od ukupnog broja ispitanika, 63 (79 %) ispitanika smatralo je da su upoznati sa Stetnim
u¢incima anksiolitika i hipnotika. Znacajan je podatak da su svi ispitanici iz najstarije dobne
skupine smatrali da su upoznati sa $tetnim u¢incima anksiolitika i hipnotika (Fisherov egzaktni
test, p = 0,03) (Tablica 8).

19



4. REZULTATI

Tablica 8. Izvor informacija 0 nuspojavama s obzirom na dobnu skupinu te upoznatost sa Stetnim

uc¢incima anksiolitika i hipnotika

Izvor informacija o nuspojavama Broj (%) sudionika prema dobnim skupinama p*
24 - 40 41 - 60 611 vise Ukupno

Obitelj, prijatelji, okolina

Da 10/24 9 (20) 1/11 20 (25)

Ne 14/24 36 (80) 10/11 60 (75) 2’08

Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

Lijecnici

Da 15/24 30 (67) 9/11 54 (68)

Ne 9/24 15 (33) 2/11 26 (33) :’57

Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

Ljekarnici

Da 11/24 17 (38) 4/11 32 (40)

Ne 13/24 28 (62) 7111 48 (60) ?’81

Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)
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Tablica 8. Izvor informacija o nuspojavama s obzirom na dobnu skupinu te upoznatost sa Stetnim

ucincima anksiolitika i hipnotika

Javni mediji

Da 1/24 1(2) 0/11 2 (3)

Ne 23124 44 (98) 11/11 78 (98) :0
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

Internet

Da 12/24 16 (36) 0/11 28 (35)

Ne 12/24 29 (64) 11/11 52 (65) 2’08
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

Znanstveni ¢lanci

Da 10/24 7 (16) 0/11 17 (21)

Ne 14/24 38 (84) 11/11 63 (79) :’07
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)
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Tablica 8. Izvor informacija o nuspojavama s obzirom na dobnu skupinu te upoznatost sa Stetnim

ucincima anksiolitika i hipnotika

Hrvatska agencija za lijekove i

medicinske proizvode

Da 5/24 4 (9) 1/11 10 (13)

0,40
Ne 19/24 41 (91) 10/11 70 (88) :
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)
Upoznat/a sam s mogucim Stetnim
ucincima/nuspojavama anksiolitika
I hipnotika.
Da 15/24 37 (82) 11/11 63 (79)

0,03
Ne 9/24 8 (18) 0/11 17 (21) ;
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

*yv2 test; TFisherov egzaktni test

Na pitanje u kojemu su ispitanici trebali navesti koje nuspojave anksiolitika i hipnotika poznaju,
57 (71 %) ispitanika samostalno je navelo barem jednu nuspojavu, dok je 23 (29 %) ispitanika
napisalo da ne znaju niti jednu nuspojavu anksiolitika i hipnotika. Najvise je ispitanika, njih 30
(38%), navelo ovisnost kao nuspojavu, a u manjem postotku kao nuspojave navodili su umor,
glavobolju, vrtoglavicu, poteSskoc¢e s pamcenjem, halucinacije i pospanost. U pitanju gdje su
ispitanici trebali odabrati na¢in na koji su se informirali o ovim nuspojavama, najveci broj
ispitanika, njih 26 (33 %) navelo je da su sami procitali uputu o lijeku, 23 (29 %) ispitanika
izjasnilo se da ne zna koje su nuspojave anksiolitika i hipnotika, 17 (21 %) ispitanika
informaciju je potrazilo kod lije¢nika ili ljekarnika, 8 (10 %) ispitanika informiralo se putem

interneta i 6 (8 %) ispitanika navelo je da su se o nuspojavama anksiolitika i hipnotika
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informirali na neki drugi nacin. Promatranje ¢lanova obitelji ili poznanika koji koriste

anksiolitike i hipnotike, istaknuo se kao naj¢es¢i od ostalih na¢ina informiranja o nuspojavama.

Pri odabiru slazu li se ili ne s tvrdnjama vezanim uz primjenu anksiolitika i hipnotika, svih 80
ispitanika odgovorilo je da anksiolitike i hipnotike nije dopusteno uzimati s alkoholom, da
mogu uzrokovati pospanost i omamljenost te da mogu umanjiti sposobnost upravljanja

motornim vozilima (Tablica 9).
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Tablica 9. Slaganje s tvrdnjama vezanim uz primjenu anksiolitika i hipnotika

Broj (%)
sudionika
Tvrdnja Da Ne Ukupno
Anksiolitici i hipnotici imaju opasnije nuspojave od nekih
o o 58 (73) 22 (28) 80 (100)
drugih lijekova koje uzimam.
Anksiolitici i hipnotici u pretjeranoj dozi mogu dovesti do
) _ 76 (95) 4 (5) 80 (100)
kome i smrti.
Anksiolitici i hipnotici izazivaju ovisnost. 78 (98) 2 (3) 80 (100)
Anksiolitike i hipnotike dopusteno je uzimati s alkoholom. 0 (0) 80 (100) 80 (100)
Anksiolitici 1 hipnotici mogu uzrokovati pospanost i
_ 80 (100) 0 (0) 80 (100)
omamljenost.
Anksiolitici i hipnotici mogu umanjiti sposobnosti
o ] . 80 (100) 0 (0) 80 (100)
upravljanja motornim vozilima.
Anksiolitici 1 hipnotici mogu biti §tetni po srce. 69 (86) 11 (14) 80 (100)
Anskiolitici 1 hipnotici mogu imati Stetan ucinak na
74 (93) 6 (8) 80 (100)

pamcenje.

Odgovor na tvrdnju da anksiolitici i hipnotici imaju opasnije nuspojave od drugih lijekova koje

uzimaju, znacajno se razlikovao izmedu ispitanika koji uzimaju anksiolitike 1 hipnotike 1

kontrolne skupine. Naime, u Tablici 10 vidljivo je da se 34 (85 %) ispitanika koji ne uzimaju

anksiolitike i hipnotike slagalo s navedenom tvrdnjom u odnosu na 24 (65 %) ispitanika koji ne

uzimaju anksiolitike i hipnotike (Fisherov egzaktni test, p = 0,02).
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Tablica 10. Razlike u slaganju s tvrdnjama kod ispitanika koji uzimaju anksiolitike i

hipnotike i koji ih ne uzimaju

_ Broj (%) sudionika prema dobnim
Tvrdnja _ p*
skupinama

Uzima Ne uzima Ukupno

Anksiolitici i hipnotici imaju opasnije nuspojave od nekih drugih lijekova koje uzimam.

Da 24 (60) 34 (85) 58 (73)

Ne 16 (40) 6 (15) 22 (28) 0.02
Ukupno 40 (100) 40 (100) 80 (100)
Anksiolitici i hipnotici u pretjeranoj dozi mogu dovesti do kome i smrti.

Da 40 (100) 36 (90) 76 (95)

Ne 0 (0) 4 (10) 4 (5) :’12
Ukupno 40 (100) 40 (100) 80 (100)
Anksiolitici i hipnotici izazivaju ovisnost.

Da 40 (100) 38 (95) 78 (98)

Ne 0 (0) 2 (5) 2 (3) :’49
UKkupno 40 (100) 40 (100) 80 (100)
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Tablica 10. Razlike u slaganju s tvrdnjama kod ispitanika koji uzimaju anksiolitike i hipnotike

I koji ih ne uzimaju

Anksiolitici mogu biti Stetni po srce.

Da 31 (78) 38 (95) 69 (86)
Ne 9 (22) 2 (5) 11 (14) ’
Ukupno 40 (100) 40 (100) 80 (100)

Anksiolitici 1 hipnotici mogu imati Stetan ucinak na pamcenje.

Da 35 (88) 39 (98) 74 (93)

0,20
Ne 5 (13) 1(3) 6 (8)
Ukupno 40 (100)  40(100) 80 (100)

*y2 test; TFisherov egzaktni test

Takoder se moze uociti da je 38 (95 %) ispitanika iz kontrolne skupine odgovorilo da smatra
da anksiolitici i hipnotici mogu imati toksi¢no djelovanje na srce, za razliku od 32 (78 %)
ispitanika koji uzimaju anksiolitike i hipnotike i slagali su se s navedenom tvrdnjom (Fisherov
egzaktni test, p = 0,04) (Tablica 10).

Od cijelog uzorka, 72 (90 %) ispitanika potvrdilo je da ne zna s kojim lijekovima se ne smiju
istodobno uzimati anksiolitici i hipnotici. Ipak, medu odgovorima koje je dalo 8 (10 %)
ispitanika naj¢esc¢i su bili da se anksiolitici i hipnotici ne smiju uzimati s drugim lijekovima iz
iste skupine, lijekovima protiv alergija, analgeticima i alkoholom. Ispitanici su u slicnom
postotku odgovorili na pitanje znaju li na koji se nac¢in mogu sprijeciti nuspojave anksiolitika i
hipnotika. Naime, 69 (86 %) ispitanika nije upuceno u nacine na koje se mogu sprijeciti
nuspojave anksiolitika i hipnotika, dok je 11 (14 %) ispitanika kao nacine sprjeavanja
nuspojava najc¢esce navodilo umjereno 1 nesvakodnevno koristenje anksiolitika i hipnotika,
postepeno odvikavanje od anksiolitika i1 hipnotika, pridrzavanje preporuc¢ene doze te dovoljan

broj sati sna nakon uzimanja lijeka.

26



4. REZULTATI

4.3. Ponasanje ispitanika vezano uz uporabu lijekova

Da imaju naviku ¢itanja uputa o lijeku, potvrdilo je 35 (78 %) ispitanika iz dobne skupine od
41 do 60 godina. Iz iste dobne skupine 34 (76 %) ispitanika potvrdilo je da nastoji redovito
prijavljivati nuspojave lijekova svom obiteljskom lije¢niku. Nadalje, 9/11 ispitanika iz starije
dobne skupine potvrdilo je da pazljivo ¢ita upute o lijekovima, da redovito uzimaju svoju
kroni¢nu terapiju te da nastoje prijavljivati nuspojave lijekova svom obiteljskom lijecniku
(Tablica 11). Nisu pronadene znacajne razlike izmedu stavova o farmakoterapiji u odnosu na

dobne skupine ispitanika (Tablica 11).

Tablica 11. PonaSanje ispitanika vezano uz

uporabu lijekova

Broj (%) sudionika prema dobnim skupinama p*

24 - 40 41 - 60 611 viSe Ukupno

Pazljivo proucavam uputu o svim lijekovima i oprezan sam uvijek kada upotrebljavam lijekove.

Da 18/24 35 (78) 9/11 62 (78)
Ne 6/24 10 (22) 2/11 18 (22) 0,93 +
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

Ne volim uzimati lijekove, radije se koristim nekim prirodnim metodama lijecenja.

Da 14/24 28 (62) 5/11 47 (59)
Ne 10/24 17 (38) 6/11 33 (41) 0,60 +
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

Zbog straha od nuspojava ponekad sam prestajem uzimati neke lijekove.

Da 7124 16 (36) 7/11 30 (38)
Ne 17/24 29 (64) 4111 50 (63) 0,16 +
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)
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Tablica 11. Ponasanje ispitanika vezano uz

uporabu lijekova

Redovito uzimam svoju kKroni¢nu terapiju.

Da 12/24 31 (69) 9/11 52 (65)
Ne 12/24 14 (31) 2/11 28 (35) 0,16 '
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

Nastojim redovito prijavljivati nuspojave lijekova svojemu obiteljskom lije¢niku.

Da 13/24 34 (76) 9/11 56 (70)
Ne 11/24 11 (24) 2/11 24 (30) 0,80 +
Ukupno 24 (100) 45 (100) 11 (100) 80 (100)

*y2 test; fFisherov egzaktni

test
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Anksiolitici i hipnotici su jedni od najpropisivanijih lijekova u svijetu, a i u Hrvatskoj. S
obzirom na to da ovi lijekovi imaju razne nuspojave koje variraju od tezih do laksih i da
anksiolitike 1 hipnotike koristi znacajan dio populacije, nemogucée je ne zapitati se koliko
zapravo pacijenti znaju o Stetnim uc¢incima ovih lijekova. Ovim istrazivanjem htjeli smo utvrditi
kakva je informiranost pacijenata o nuspojavama i interakcijama ovih lijekova unutar razli¢itih
dobnih skupina i je li medu pacijentima potrebno provoditi dodatnu edukaciju u svrhu
poboljsanja informiranosti o nuspojavama i smanjenja propisivanja ovih lijekova. Osim toga,
ovo istrazivanje moze imati i ulogu u rasvjetljavanju problema prekomjernog propisivanja
anksiolitika i hipnotika te utvrditi je li potrebno pacijente usmjeriti na edukaciju o drugim

mogucnostima lijeCenja stanja zbog kojih se najcesc¢e propisuju anksiolitici i hipnotici.

U ovom trenutku najviSe se istraZivanja u svijetu provodi medu pacijentima starije Zivotne dobi
uslijed promijenjene farmakokinetike i farmakodinamike anksiolitika i hipnotika u toj skupini
pacijenata. Nase je istrazivanje pokazalo da pacijenti starije Zivotne dobi uzimaju znacajno veci
broj lijekova u kroni¢noj terapiji nego pacijenti iz ostalih dobnih skupina. Medijan broja
lijekova u kroni€noj terapiji po ispitaniku u najstarijoj dobnoj skupini je 5 (interkvartilnoga
raspona od 2 do 5 lijekova) s maksimumom od 7 lijekova po ispitaniku. Ovaj podatak poklapa
se s jednim Svedskim istrazivanjem gdje je medijan broja lijekova u kroni¢noj terapiji po
ispitaniku takoder bio 5 (35). Ispitanici iz §vedskog istrazivanja bili su stariji od 65 godina, dok
je u naSem istraZivanju najstarija dobna skupina ukljucivala ispitanike starije od 61 godinu.
Nadalje, najzastupljenija skupina bolesti u nasem cjelokupnom uzorku su kardiovaskularne
bolesti, kao i u navedenom $vedskom istrazivanju gdje najvise pacijenata boluje od hipertenzije
(35). U naSem su istraZivanju ispitanici naveli da najceS¢e koriste lijekove za srce i krvoZzilni
sustav, njih 23 (29%), §to je u skladu s podatkom o najzastupljenijoj skupini bolesti. Medutim,
u Svedskom je uzorku najcesce propisivani lijek paracetamol koji uzima 44 pacijenta (34 %)
(35). U istrazivanju provedenom na 2/3 populacije Islanda u razdoblju od 2009. do 2012. godine
pokazalo se da broj komorbiditeta kod pacijenata raste s dobi te da je 85% ispitanika kojima su
propisani anksiolitici i hipnotici imalo dvije ili vise dijagnoza, $to je u skladu s nasim
istrazivanjem gdje je 10/11 ispitanika iz najstarije dobne skupine koristilo anksiolitike 1
hipnotike (36). Islandsko istrazivanje navodi i da veci broj komorbiditeta dovodi do nesanice

Sto posljedi¢no dovodi do veceg broja prepisanih anksiolitika i1 hipnotika (36). Ako ovu
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informaciju usporedimo s naSim istrazivanjem, vidimo da je i nasih 12 (30 %) ispitanika navelo

upravo nesanicu kao razlog uzimanja anksiolitika i hipnotika.

-----

naseg istrazivanja navelo je stresne situacije, dok 9 (23 %) ispitanika uzima anksiolitike i
hipnotike zbog raznih psihi¢kih smetnji. Prema istrazivanju provedenom 2006. godine u SAD-
u, gdje su svi ispitanici pripadali dobnoj skupini od 61 do 95 godina te je uzorak ¢inilo 85 %
zena (§to je vrlo sli¢no naSem istrazivanju gdje su zene ¢inile 83 % ispitanika), kao glavni razlog
uzimanja anksiolitika i hipnotika pokazala se anksioznost, a navelo ju je 24 (48 %) ispitanika
(37). Australski su znanstvenici 2006. godine proveli ispitivanje koje je ukljucivalo 36 lije¢nika
obiteljske medicine i 23 korisnika benzodiazepina, a u kojemu su se korisnici benzodiazepina
izjasnili da naj€eS¢e uzimaju benzodiazepine zbog stresnih zivotnih situacija, poteSkoca sa
spavanjem 1 psihic¢kih poteskoca, §to su jedni od najceS¢ih razloga uzimanja anksiolitika i
hipnotika i u naSem istrazivanju (38). Navedene usporedbe upucuju na ¢injenicu da pacijenti

uglavnom uzimaju anksiolitike i hipnotike iz sli¢nih razloga.

U naSem je istrazivanju samo 3 (8 %) ispitanika od ukupno 40 koji uzimaju anksiolitike i
hipnotike izjavilo da ih uzimaju redovito. Medutim, istrazivanja u svijetu dosla su do drugacijih
rezultata. U prethodno navedenom istrazivanju u SAD-u 14 (28 %) ispitanika tvrdi da uzima
anksiolitik jednom dnevno, 10 (20 %) ispitanika uzima jednu do dvije tablete anksiolitika
dnevno, dok je ¢ak 13 (26 %) ispitanika priznalo da dnevno konzumira dvije do tri tablete
anksiolitika dnevno (37). Osim toga, iz istoga istrazivanja 13 (26 %) ispitanika potvrduje da
anksiolitike uzima izmedu 5 i 10 godina (37). U velikom istrazivanju u Finskoj, u trajanju od
2006. do 2014. godine, prikazano je da 7,5 % ispitanika kontinuirano Koristi alprazolam ¢ak 9
godina (39). U istom istraZzivanju moZemo pronaci da je postotak koriStenja diazepama od 41,9
%, medu ispitanicima koji kontinuirano koriste benzodiazepine, na drugom mjestu iza
klonazepama (39). Usporedujuci s naSim istraZzivanjem, uo¢avamo da je diazepam najceSce

koriSteni anksiolitik, a navelo ga je 19 (48 %) ispitanika.

Kad je u pitanju glavni izvor informacija o nuspojavama lijekova, najveéi broj nasih ispitanika,
njih 54 (68 %), navodi lije¢nike, dok 32 (40 %) ispitanika navodi ljekarnike kao glavni izvor
informacija. Vazan rezultat naSeg istrazivanja je Cinjenica da bi se ispitanici koji uzimaju
anksiolitike i hipnotike iz mladih dobnih skupina, znacajno cesce odlucili za internet kao glavni
izvor informacija o nuspojavama, u odnosu na ispitanike iz najstarije dobne skupine koji
uzimaju anksiolitike i hipnotike. Zanimljivo je spomenuti da je ¢ak 38 (84 %) ispitanika iz
dobne skupine od 41 do 60 godina navelo znanstvene c¢lanke kao izvor informacija o
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nuspojavama lijekova, $to je o¢ekivano s obzirom na vecinski visoko obrazovanu populaciju u
nasem istrazivanju. Sli¢ne rezultate dobili su engleski znanstvenici koji su pomocu 230 upitnika
podijeljenih u ljekarnama pokusali ustanoviti koji je najucestaliji izvor informacija za pacijente
starije od 18 godina kojima je prepisan minimalno jedan lijek. Od ukupnog broja njihovih
ispitanika, 160 izjasnilo se da je imalo iskustva s nuspojavama lijekova. Od tih 160 ispitanika,
108 (68,8 %) pacijenata se najradije odlucuje informirati o nuspojavama lijekova kod lije¢nika
obiteljske medicine, 105 (66,8 %) pacijenata odabire letke u ambulantama koji sadrze
informacije o nuspojavama lijekova, 43 (27,4 %) pacijenta za izvor informacija o nuspojavama
lijekova bira ljekarnika, dok je 59 (37,6 %) pacijenata potvrdilo da se informiraju o
nuspojavama lijekova putem interneta (40). Treba spomenuti da je u istom istrazivanju
prikazano da pacijenti smatraju da im lije¢nici obiteljske medicine nisu dovoljno dostupni, letke
u ambulantama smatraju manje pouzdanima, kao i internet (iako tu metodu informiranja
smatraju najlakse dostupnom), dok ljekarnike smatraju pouzdanim i dostupnima, ali se ipak u

relativno malom postotku odlucuju priupitati njih za informacije o nuspojavama lijekova (40).

Nase istrazivanje pokazalo je da 63 (79 %) ispitanika smatra da su upoznati sa Stetnim ué¢incima
anksiolitika i hipnotika, a zna¢ajan je podatak da to ukljucuje sve ispitanike iz najstarije dobne
skupine. Takoder je 57 (71 %) ispitanika samostalno navelo barem jednu nuspojavu anksiolitika
1 hipnotika. Za usporedbu s ovim rezultatima, njemacko istrazivanje provedeno tijekom ljeta
2015. godine doslo je do bitno drugacijih spoznaja. IstraZivanje je provedeno intervjuiranjem
pacijenata koji koriste benzodiazepine duze od 4 tjedna te nekoliko lije¢nika, ljekarnika i
medicinskih sestara. Zdravstveni stru¢njaci koji su ispitani tijekom ovog istrazivanja ujednaceni
su u tvrdnjama da su pacijenti vrlo ¢esto upoznati s djelovanjem anksiolitika i hipnotika te sami
zahtijevaju recept za neki anksiolitik ili hipnotik bez traZenja savjeta zdravstvenog stru¢njaka
(41). Nadalje, stru¢njaci se takoder slazu da pacijentima nedostaje znanja o nuspojavama
anksiolitika i1 hipnotika kao $to su vrtoglavica, nestabilnost pri hodu i depresija pa kada ih
iskuse, ne povezuju ih s uzimanjem anksiolitika i hipnotika (41). U naSem istrazivanju 30 (38
%) ispitanika je samostalno navelo ovisnost kao nuspojavu anksiolitika i hipnotika. Ovaj
rezultat poklapa se s prethodno navedenim istrazivanjem gdje zdravstveni stru¢njaci (kao i sami
pacijenti) potvrduju da su pacijenti svjesni mogucénosti razvoja ovisnosti, no unato¢ tomu

nastavljaju redovito uzimati anksiolitike i hipnotike (41).

Kada je u pitanju slaganje s tvrdnjama o nuspojavama anksiolitika i hipnotika, znacajan broj
nasih ispitanika iz kontrolne skupine, njih 34 (85 %), tvrdi da su anksiolitici i hipnotici opasniji

od drugih lijekova koje uzimaju, u odnosu na 24 (65 %) ispitanika koji uzimaju anksiolitike i
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hipnotike i slazu se s ovom tvrdnjom. Ranije navedeno istrazivanje provedeno u SAD — U iznosi
da pacijenti ¢esto podcjenjuju opasnosti uzimanja anksiolitika i hipnotika te da minimaliziraju
njihove nuspojave nazivaju¢i ih malim bijelim pilulama (37). Nasi rezultati prikazuju da
znacajan broj ispitanika iz kontrolne skupine, njih 38 (95 %), smatra da anksiolitici i hipnotici
mogu biti toksi¢ni za srce u odnosu na 32 (78 %) ispitanika iz skupine koja uzima anksiolitike
i hipnotike i tog je misljenja. Razlog ovakvog rezultata treba potraziti u Cinjenici da se
anksiolitici 1 hipnotici vrlo ¢esto propisuju uz lijekove za kardiovaskularne bolesti, osobito za
hipertenziju, $to moze zbuniti pacijente. Svih 80 ispitanika koji su sudjelovali u naSem
istrazivanju smatra da anksiolitici i hipnotici mogu umanjiti sposobnost upravljanja motornim
vozilima. Iako nase istrazivanje ne daje podatak koliki postotak nasih ispitanika ipak upravlja
motornim vozilima za vrijeme uzimanja benzodiazepina, zanimljivi su rezultati velike
Spanjolske populacijske studije provedene 2016. godine koja je pokazala da 10,97 % populacije
vozaca vozi pod utjecajem benzodiazepina, a od toga ih 1,13 % koristi benzodiazepine svaki
dan (42). Vidljivo je da su ispitanici iz naseg istrazivanja dobro upuceni u nuspojave
anksiolitika i hipnotika u odnosu na svjetska istrazivanja, no postoji moguénost da se u podlozi
ovog zakljucka krije ¢injenica da je viSe od polovine naSih ispitanika visoko obrazovano, njih

gak 47 (59 %).

Medutim, unato¢ dobroj informiranosti o nuspojavama anksiolitika 1 hipnotika, naSi su
ispitanici u vrlo visokom postotku potvrdili da ne znaju s kojim se lijekovima ne smiju
istodobno uzimati anksiolitici i hipnotici te kako mogu sprijeciti nuspojave anksiolitika i
hipnotika. Naime, 72 (90 %) ispitanika ne zna s kojim lijekovima ne smiju uzimati anksiolitike
1 hipnotike. Kao pozitivan primjer kako doskociti tom problemu istie se kvalitetna
komunikacija izmedu ljekarnika i pacijenata koji uzimaju benzodiazepine predocena u ranije
spomenutom australskom istrazivanju, gdje su pacijenti potvrdili da su ih ljekarnici upozorili
na lijekove koje ne smiju uzimati istodobno s benzodiazepinima zbog mogucih interakcija (38).
Nadalje, 69 (86 %) naSih ispitanika nije navelo nijedan nacin kako sprijeCiti nuspojave
anksiolitika 1 hipnotika. Ipak, medu odgovorima ostalih ispitanika nasla se tvrdnja da
anksiolitike i hipnotike treba postepeno smanjivati u terapiji, a Sto moze smanjiti simptome
ustezanja koji se javljaju prilikom odvikavanja od benzodiazepina. Ljekarnici i pacijenti koji
koriste benzodiazepine iz ve¢ spomenute njemacke studije slazu se da lijecnici obiteljske
medicine Cesto predlazu iznenadno i naglo ukidanje terapije benzodiazepinima, a Sto

posljedi¢no smanjuje suradljivost pacijenata pri pokusaju odvikavanja od benzodiazepina (41).
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Pohvalan je podatak iz nasega istrazivanja da 62 (78 %) nasih ispitanika ima naviku citanja
uputa o lijekovima i oprezni su pri upotrebljavanju lijekova. Unato¢ tomu, brojni svjetski
znanstvenici 1 lijenici su se, pouceni dugogodiS$njim iskustvom, okrenuli istrazivanju
negativnog utjecaja informiranja pacijenata o nuspojavama lijekova i potencijalnog nocebo
efekta. Svicarski znanstvenici su 2018. godine revidirali i usporedivali podatke iz 17 velikih
istrazivanja povezanih s ovom problematikom. Suprotno o¢ekivanjima, zakljuc¢ak do kojega su
dosli jest da se u vecini analiziranih istrazivanja nije pokazalo da informiranje pacijenata o
nuspojavama lijekova utjece na vecu pojavnost nuspojava lijekova i na losiji ishod terapije (43).
Medutim, nekoliko istrazivanja navodi da je doslo do povecanja broja prijavljenih nuspojava
lijekova uslijed kvalitetnijeg informiranja pacijenata (43). Ta ¢injenica otvara pitanje vaznosti
sudjelovanja pacijenata u problematici farmakovigilancije. Spoznaja dobivena naSim
istrazivanjem jest da 56 (70 %) naSih ispitanika nastoji redovito prijavljivati nuspojave lijekova
svom obiteljskom lije¢niku. Veliko je istrazivanje provedeno u Ujedinjenom Kraljevstvu od
2005. do 2007. godine putem telefonskih anketa ograni¢enih na Veliku Britaniju te opseznim
pregledom literature i analiziranjem takozvanih Yellow Cards — obrazaca za prijavu nuspojava
lijekova ispunjavanih od strane pacijenata i lije¢nika. Vazan je zakljucak da su pacijenti znatno
detaljnije opisivali nuspojave lijekova u odnosu na lije¢nike te su ¢esto navodili na koji su im
nacin nuspojave promijenile kvalitetu Zivota (44). Ni u Hrvatskoj ova problematika nije
zanemarena pa tako unazad nekoliko godina Agencija za lijekove i medicinske proizvode
zajedno s Hrvatskim farmaceutskim dru$tvom u sklopu Europskog tjedna svjesnosti o vaznosti
prijava sumnji na nuspojave provodi kampanju kojom potice lije¢nike i pacijente na prijavu

nuspojava lijekova.

Veéina nasih ispitanika, njih 50 (63 %), nema naviku prestanka uzimanja lijekova zbog straha
od nuspojava. Gledajuc¢i po dobnim skupinama, u najstarijoj dobnoj skupini taj je podatak
drugaciji — 7/11 ispitanika priznaje da ponekad prestaje uzimati lijekove zbog straha od
nuspojava. Medutim, ako tu informaciju usporedimo s ve¢ navedenim istrazivanjem engleskih
znanstvenika, uo¢avamo da je vecina, odnosno 92 (57,5 %) ispitanika njihovog istraZivanja

potvrdilo da su nekada prestali uzimati lijek zbog nuspojava (40).

Vise od pola, tocnije 47 (59 %) nasih ispitanika radije poseze za prirodnim metodama lijecenja.
U pitanju iz nase ankete pojam prirodnih metoda lijecenja nije specificiran pa moZe biti shva¢en
u pozitivnom, ali i u negativnom kontekstu. Negativan kontekst ukljucuje razne nadrilijecnicke
metode i neodobrene, a naj¢eS¢e i neopravdano skupe, supstance za lijeenje raznih stanja.

Medutim, gledano u odnosu na problematiku prekomjernog propisivanja anksiolitika i
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hipnotika, prirodne metode lije¢enja mogu oznacavati 1 vrlo pozitivan pristup ovom problemu.
Pacijenti koji su prosli proces odvikavanja od benzodiazepina, iz spomenutog australskog
istrazivanja, navode da su im pri odvikavanju od benzodiazepina znatno pomogle razne vrste
fizicke aktivnosti, obrac¢anje pozornosti na kvalitetu spavanja, kvalitetna prehrana,
akupunktura, kreativna terapija i radna terapija (38). Isti su pacijenti uvidjeli da uzimanje
anksiolitika 1 hipnotika nije trajno rjeSenje i da trebaju pronaci kvalitetniji nacin noSenja sa
svojim emocijama i suocavati se s razlozima koji ih dovode do anksioznosti (38). Kako bi se
smanjilo prekomjerno prepisivanje anksiolitika 1 hipnotika, pacijente treba opseznije
informirati o drugim mogucnostima nosenja s negativnim emocijama kao $to su kognitivno —
bihevioralna terapija i odredene vrste psihoterapije usmjerene na rjeSavanje psihickih

poteSkoca.
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6. ZAKLJUCAK

Na temelju provedenoga istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se izvesti sljede¢i zakljucci:

- Gledaju¢i obje skupine ispitanika, pokazalo se da su ispitanici dovoljno informirani 0
nuspojavama anksiolitika i hipnotika.

- Unato¢ dovoljnoj informiranosti o nuspojavama anksiolitika i hipnotika ispitanici nisu
dovoljno informirani o moguéim interakcijama i nadinima sprjeCavanja nuspojava
anksiolitika i hipnotika.

- Nuzno je educirati pacijente o0 moguéim interakcijama i nac¢inima kako se mogu izbjeci
nuspojave anksiolitika i hipnotika.

- Ispitanici iz kontrolne skupine svjesniji su opasnosti anksiolitika i hipnotika od
ispitanika koji ih koriste.

- Ispitanici naj¢e$¢e uzimaju anksiolitike i hipnotike zbog nesanice, stresa i raznih
psihickih poteskoca te ih ve¢inom uzimaju po potrebi.

- Diazepam i alprazolam najcesce su koristeni anksiolitici medu ispitanicima, a od novijih
hipnotika to je zolpidem.

- Ispitanici koji koriste anksiolitike i hipnotike ve¢inom ih uzimaju na preporuku lije¢nika
obiteljske medicine.

- Zavecinu ispitanika lije¢nici su glavni izvor informacija o nuspojavama lijekova.

- Ispitanici su u vecini bihevioralnih pitanja o farmakoterapiji pokazali uzorne navike:
redovito Citaju uputu o lijeku, drze se svoje kroni¢ne terapije, ne odustaju od terapije
zbog straha od nuspojava te nastoje prijavljivati nuspojave svom obiteljskom lije¢niku.

- Pacijente treba uputiti 1 educirati o drugim mogucnostima lijecenja stanja zbog kojih se
najc¢esce propisuju anksiolitici i hipnotici kako bi se smanjilo prekomjerno propisivanje

anksiolitika i hipnotika.
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7. SAZETAK

CILJ ISTRAZIVANJA: Istrazivanje je provedeno kako bi se procijenila informiranost
pacijenata o Stetnim ucincima anksiolitika i hipnotika te kako bi se uvidjelo postoji li dodatna

potreba za edukacijom pacijenata o nuspojavama ovih lijekova.
USTROJ STUDIJE: Studija je ustrojena kao presjecna studija.

ISPITANICI | METODE: Uz pomo¢ internetske ankete ispitano je 80 ispitanika oba spola iz
razli¢itih dobnih skupina. Od 80 ispitanika, 40 je pripadalo kontrolnoj skupini koja ne uzima
anksiolitike i hipnotike, a preostalih 40 skupini koja uzima anksiolitike i hipnotike. Ispitanici

su pozvani na sudjelovanje u istrazivanju uz pomo¢ tri lije¢nika obiteljske medicine iz Osijeka.

REZULTATI: Anksiolitike i hipnotike redovito uzima 8% ispitanika, a 58 % ispitanika
izjasnilo se da ih uzima na preporuku lije¢nika. Takoder, 68 % ispitanika potvrduje da su im
lije¢nici glavni izvor informacija o nuspojavama lijekova. Najéesc¢i razlog uzimanja anksiolitika
1 hipnotika je stres, Sto je navelo 35 % ispitanika, a kao drugi razlozi isti¢u se nesanica i psihicke
poteskoce. Diazepam je najéeSce koriSteni anksiolitik i koristi ga 48 % ispitanika, alprazolam
navodi 38 %, a zolpidem 23 % ispitanika. S nuspojavama anksiolitika i hipnotika upoznato je
79 % ispitanika, a 71 % ih je samostalno navelo barem jednu nuspojavu. Ipak, 90 % ispitanika
ne zna s kojim lijekovima ne smiju istodobno uzimati anksiolitike i hipnotike, a 86 % ih ne zna

kako se mogu sprijeciti njihove nuspojave.

ZAKLJUCAK: Ispitanici su dovoljno informirani o nuspojavama anksiolitika i hipnotika, no
ipak postoji potreba za edukacijom o moguéim interakcijama ovih lijekova i nafinima

sprjeCavanja nuspojava.

KLJUCNE RIJECTI: anksiolitici; hipnotici; informiranost; nuspojave.
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8. SUMMARY
Patient’s awareness on adverse effects of anxiolytic and hypnotic medications

OBJECTIVES: This study was conducted to assess patients' awareness of the adverse effects
of anxiolytics and hypnotics and to evaluate if there is an additional need to educate patients

about the adverse effects of these drugs.
STUDY DESIGN: The study was designed as a cross-sectional study.

STUDY PARTICIPANTS AND METHODS: Using an online survey, 80 adult male and
female participants of different age groups were interwieved. Of the 80 subjects, 40 belonged
to the control group not taking anxiolytics and hypnotics, and the remaining 40 subjects took
anxiolytics and hypnotics. The enrolled participants were patients of three family physicians

from Osijek.

RESULTS: Anxiolytics and hypnotics were taken regularly by 8% of participants, and 58% of
participants stated that they took them as recommended by the physician. Also, 68% of
participants confirmed that their main source of information on drug adverse effects were
physicians. The most common reason for taking anxiolytics and hypnotics was stress, which
was cited by 35% of participants and insomnia and psychological difficulties stood out as other
reasons. Diazepam was the most commonly used anxiolytic and was used by 48% of subjects,
while alprazolam was reported by 38% and zolpidem by 23% of subjects. 79% of participants
were aware of the adverse effects of anxiolytics and hypnotics and 71% of them reported at
least one adverse effect on their own. However, 90% of participants did not know which drugs
they should not take concomitantly with anxiolytics and hypnotics and 86% did not know how

the adverse effects could be prevented .

CONCLUSION: The participants in our survey were sufficiently informed about the adverse
effects of anxiolytics and hypnotics, but there is still a need for education about the possible

interactions of these drugs and ways to prevent adverse effects.

KEY WORDS: anxiolytics; hypnotics; patient's awareness; adverse effects.
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