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Nezddouci ucinky lékii na oko a jeho funkce

Lukas Laznicka
Lékarna Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady, Praha

Témér 20 skupin bézné pouzivanych systémovych léc¢iv mliZze zplGsobovat o¢ni nezadouci Gcinky. Léc¢ivy miize byt ovlivnéna kazda cast
oka a vsechny ocni funkce. Nezadouci Gc¢inky mizeme rozdélit podle ovlivnéni ¢asti oka nebo podle Iékovych skupin (1). Nejcastéji by-
vaji postiZzena ocni vicka a spojivka, uvealni trakt. Dale mohou Iéky zpUsobit poruchu akomodace, mydriazu, zvyseni nitroo¢niho tlaku
(precipitace glaukomu s uzavienym thlem), retinopatii, kataraktu, pigmentové skvrny v rohovce a ¢occe, postizeni vyssich center vidéni
(o€ni nerv, mozecek) a dalsi. Mezi rizikové skupiny patfi antihypertenziva (betablokatory), antiarytmika (amiodaron), glukokortikoidy,
antirevmatika (chlorochin, nesteroidni antiflogistika), antipsychotika (chlorpromazin), antidepresiva (tricyklika, inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu), antiepileptika (phenytoin, carbamazepin), anticholinergika, antihistaminika, antibiotika (sulfonamidy), cyto-
statika (tamoxifen, taxany) a drogy (alkohol, kokain, amphetaminy).

Kli¢ova slova: nezadouci ucinky, o¢ni funkce, oc¢ni toxicita, Iécivé pfipravky.

Drug-induced adverse effects on the eye and its function

Over 20 classes of systematically administered drugs are reported to cause ocular adverse effects. Every part of the eye and all ocular
functions could be affected adversely. Adverse reactions can be classified according to the affected part of the eye or by the drug groups.
Eyelids, conjuntiva and uveal tract are frequently involved. Furthermore, drugs may cause accommodation disorder, mydriasis, increased
intraocular pressure (precipitate angle-closure glaucoma), retinopathy, cataract, pigment deposits in the cornea and lens, the higher
centers of vision impairment (optic nerve, cerebellum) and more. High risk groups include antihypertensives (beta blockers), antiarrhy-
thmics (amiodarone), glucocorticoids, antirheumatic (chloroquine, NSAIDs), antipsychotics (chlorpromazine), antidepressants (tricyclic
antidepressants, selective serotonin reuptake inhibitors), anticonvulsants (phenytoin, carbamazepine), anticholinergics, antihistamines,

antibiotics (sulfonamides), antineoplastic agents (tamoxifen, taxanes) and drugs (alcohol, cocaine, amphetamine).

Key words: adverse effects, eye functions, ocular toxicity, systemic drugs.

Uvod

Mnoho bézné pouzivanych systémovych i to-
pickych [éCivych pfipravkd mdze ovlivnit ocni tka-
né a jejich funkce. Pro spravnou edukaci pacienta
a zhodnoceni rizika terapie je dobré tyto pfipravky
zndt. Vétsina nezadoucich Ucinkl je mima (napf. xe-
roftalmie, rozmazané vidéni, zanét spojivek, alergie)
a pfi v€asné intervenci reverzibilnf (pigmentova
depozita v rohovce a ¢occe), ale mohou se vy-
skytnout i zavazné pfipady (akutni glaukomovy
zachvat, katarakta, retinopatie, makulopatie, neu-
ropatie), které mohou vést k trvalému poskozeni
zraku (2). Pokud lékarnik znd kompletni lékovou
anamnézu pacienta, mUze na tato rizikova léciva
nebo jejich kombinace upozornit. Zvlastni pozor-
nost je potom potieba vénovat viem pacientdm
s preexistujicim o¢nim onemocnénim a seniorim.

Prunik systémoveé
podanych léciv do oka

Systémové podané léky se mohou dostat
do o¢nitkadné prostiednictvim uvedlniho nebo sit-
nicového obéhu. Cévnatka, skléra a fasnaté téleso
maji tenké, fenestrované stény, které jsou propust-
né pro molekuly [éciv. Navic mensf molekuly lipofil-
nich lé¢iv mohou volné prostupovat do komorové
vody a odtud se déle $ifit do avaskularnich struktur,
jako jsou napt. ¢ocka a rohovka (3, 4).

Vybrané skupiny léciv

Antiepileptika

O¢ni nezadouci Ucinky jsou dobfe doku-
mentovany u skupiny antiepileptik. V prébéhu
70. a 80. let byl popsan nystagmus (rytmicky
konjugovany pohyb o¢nich bulvd — porucha
oc¢ni motility), diplopie (dvojité vidéni), rozma-
zané vidéni a zUzeni zorného pole pfi uzivani
phenytoinu a carbamazepinu. Pfesny mecha-
nismus tohoto nezadouciho Uc¢inku neniznam,
predpoklada se cerebelovestibuldrni porucha.
Viysoké davky phenytoinu mohou vést k trvalé-
mu poskozeni mozecku. Proto by pfi tomto ne-
7adoucim ucinku, ktery mze predikovat ¢asné
neurotoxické komplikace, mély byt pravidelné
monitorovéany plazmatické hladiny phenytoinu.
Nystagmus vsak mUze zplsobovat i novéjsi an-
tiepileptikum lamotrigin. Topiramat je spojovéan
s rizikem vznik glaukomu s uzavienym Ghlem
a myopif (kratkozrakostf) (3).

Antidepresiva

Tricyklickd antidepresiva (TCA) jsou znamy
pro své anticholinergni nezddouci Ucinky pro-
jevujici se mimo jiné pfechodné rozmazanym
vidénim, cykloplegif a syndromem suchého oka
u vice jak tfetiny pacientd. DalSim rizikem je jejich
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poddani pacientdm s glaukomem s uzavienym
Uhlem, kdy mohou diky dilataci zornice pUsobit
akutni glaukomovy zachvat. Novéjsi antidepre-
siva, jakou jsou naptiklad inhibitory zpétného
vychytdvani serotoninu (SSRI), maji riziko o¢nich
nezédoucich Gc¢inkd mensi nez TCA, presto ale
u predisponovanych jedincli mohou predsta-
vovat riziko.

Antipsychotika

Fenothiaziny, chlorpromazin a thioridazin,
mohou zpUsobit nékolikeré ocni potize. Jsou
to jednak jejich anticholinergni vlastnosti, které
zpUsobuji rozmazané vidéni, zhorsenou ako-
modaci a mydridzu. Pfi dlouhodobém podava-
ni dochazf ke kumulaci pigmentovych depozit
v Cocce, sitnici, spojivce, rohovce a v o¢nich
vi¢kach. Vznik retinopatie (patologické zmé-
ny sitnice a jejich cév), vdzné poskozeni zraku,
souvisi také s dlouhodobym uzivanim vyssich
davek a mlze vést k trvalé ztraté zrakové ost-
rosti a vypadklm zrakového pole. Lithium muze
zpUsobovat nystagmus, ktery nemusi byt piné
reverzibilni po vysazeni (4).

Typicky pUsobi retinopatii také tamoxifen
pouzivany pfi [é¢bé karcinomu prsu. Pfi dlou-
hodobém podévani vytvafi krystalickd depozita
v sitnici, jejichZ projevem jsou poruchy vizu a vni-
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mani barev. Dalsi cytostatika, docetaxel a pakli-
taxel, jsou spojovany s rizikem vzniku glaukomu
s otevienym uhlem (3).

Metylfenidat, benzodiazepiny a drogy jako
kokain a amfetaminy zpUsobuijf také rozsiteni zor-
nic, poruchy akomodace a rozmazané vidéni (4).

Kardiovaskularni 1é¢iva

Betablokatory, Siroce pouzivané v terapii
hypertenze, srde¢niho selhani a antiarytmii,
mohou zpUsobovat nebo zhorsovat syndrom
suchého oka snizenim sekrece slz, hladiny slz-
ného lysozymu a imunoglobulinu A. Resenim
je pouZiti umélych slz nebo vymeéna (pokud Ize)
za jinou skupinu antihypertenziv (ACEl nebo alfa
adrenergni antagonisté tyto nezddouci ucin-
ky nemajf). Lokalné aplikované betablokdtory
zpUsobuji paleni, bolest, alergické reakce a také
syndrom suchého oka.

Amiodaron, nejvice pfedepisované antia-
rytmikum s fadou dalsich nezadoucich ucinka,
zpUsobuje hned nékolik o¢nich komplikaci.
Amiodaron diky své lipofilité dobfe pronikd
do oka a tvofi depozita v rohovce a ¢occe, které
nachazime prakticky u viech pacientd. Po ukon-
Cenflécby jsou reverzibilni. Symptomy jsou rela-
tivné vzacné, nejcastéji se projevuji rozmazanym
vidénim, halo efektem (svételné odlesky okolo
svétel). Vzacnym véznym nezadoucim Ucinkem
je bilaterdIni neuritis n. optici, kterd mdze pre-
trvavat diky dlouhému polocasu amiodaronu
jesté nékolik mésicd po vysazeni. Vyssi riziko
rozvoje nezadoucich Ucinkl je pfi podani davek
vice jak 400 mg za den.

Digoxin, pravdépodobné pfimym toxickym
vlivem na fotoreceptory, zplsobuje u 11-25%
pacientl rlzné o¢ni symptomy, napf. zmény
v barvocitu, halo efekty, zablesky. Digoxin by
neméli uzivat pacienti lé¢eni pro glaukom.

Antikoagulancia, analgetika

U warfarinu a heparinu je zvysené riziko nitro-
oc¢niho krvacenizejména u pacientl s diabetickou
retinopatif a vékem podminénou makularni dege-
neraci. Antikoagulancia musi byt také vysazena
pred pldnovanymi chirurgickymi operacemi oka
u diabetikdl a pacientd s hyertenzi. Nesteroidni
antiflogistika (NSAID) by méla byt s opatrnosti po-
déavéna pacienttim s hyfémou (krvéceni do predni
oc¢ni komory) kvl vyssimu riziku dalStho krvacen.
Na rozdil od antikoangulancif viak nezvysujf rizi-
ko krvacenf u diabetické retinopatie. NSAID navic
mohou zpUsobit rozmazané vidéni, diplopii (dvo-
jité vidéni), zmény barvocitu a syndrom suchého
oka. Indometacin navic vytvaif depozita v rohovce
a ¢occe u 11-16% pacientd, kterd jsou vétsinou

Tabulka 1. Zékladni o¢ni nezddouci Ucinky a léciva, kterd je mohou zpUsobit

Nezadouci ucinek Priklady léciv

Syndrom suchého oka

anticholinergika (TCA, spasmolytika), betablokatory, retinoidy

Depozita v rohovce a ¢occe
tamoxifen

amiodaron, chlorochin, hydroxychlorochin, chlorpromazin, indometacin,

Katarakta

glukokortikoidy, retinoidy, pnehytoin

Poruchy akomodace

TCA, fenothiaziny, parasympatolytika, drogy

Zvyseny nitrooc¢ni tlak a glaukom

anticholinergika, kortikosteroidy

Poskozeni sitnice a o¢niho nervu

etambutol, isoniazid, amiodaron, tamoxifen

reverzibilni. Pseudotumor cerebri (zvyseny nitro-
lebni tlak bez zjevné pficiny), projevuijici se mimo
jiné mlhavym vidénim, je popisovan po viech ty-
pech NSAID. Pseudotumor cerebri se déle popisuje
u hormondlini lécby, kortikosteroid(, vitaminu A,
amiodaronu, tetracyklind, tamoxifenu (2, 5).

Glukokortikoidy

Katarakta (Sedy zdkal) vznika pfi dlouho-
dobém uzivani viech druht kortikoidd pfi sys-
témovém, ale i lokalnim a nazalnim podani,
méné rizikové je inhalacni podani. Dalsim ne-
zadoucim ucinkem pfi dlouhodobém podani je
zvyseni nitroo¢niho tlaku, které je zpisobeno
kumulaci glykosamint v trabekularn{ trdmci-
né. To vede ke snizeni odtokové schopnosti
komorové vody pres trabekularni systém oka
(glaukom s otevienym uhlem). Zvyseni nitrooc-
niho tlaku pozorujeme Castéji u topického po-
dani nez u systémové terapie. Glaukom muze
mit dlouho asymptomaticky prlibéh a projevit
se az ireverzibilnimi vypadky zorného pole.
Proto je dtlezitd jeho pravidelnd kontrola, aby
mohly byt kortikoidy vcas vysazeny nebo moh-
la byt snizena jejich dévka. Dalsimi nezadoucimi
Ucinky jsou exacerbace herpetické keratitidy,
zanétl spojivek, retinopatie a atrofie klize vi-
cek (6, 7).

Antibiotika

Z antibiotik jmenujme napfiklad sulfona-
midy, které zpUsobuji konjunktivitidu a Castgji
myopicky shift (podobné jako anticholinergika —
edém fasnatého téliska), dale mohou vyvolat
Stevenstv-Johnsondv syndrom (SJS). SJS je akut-
ni z&nétlivé onemocnéni kiize a sliznic zejména
u détf a mladistvych, kdy jsou poskozeny hlavné
mukokutanni pfechody, oci ve vice jak 50 % pfi-
padl. Charakteristicky je hnisavy zanét spojivek
s keratopatii. U vice jak 30% pfipradC dochazf
k jizevnatym zménam rohovky provézené syn-
dromem suchého oka, ¢asto kon¢i slepotou.
Dalsimi léky, které mohou zpUsobit SJS, jsou
peniciliny, tetracykliny, NSAID, karbamazepin
a lamotrigin (8). Tetracykliny mohou déle zpud-
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sobit periorbitéIni hyperpigmentaci, Zlutohnédé
zbarven( spojivky a kontaktnich ¢ocek.

Antituberkulotika

Etambutol a isoniazid mohou komplikovat
lé¢bu tuberkuldzy vznikem optické neuropatie,
snizenf ostrosti vidéni, vypadky zorného pole
azménami v barvocitu (5).

Antimalarika

Antimalarika chlorochin a hydroxychloro-
chin pouzivand v terapii a prevenci maldrie, ale
i 16¢bé revmatoidnf artritidy a lupusu jsou IéCiva
s nejvyssim rizikem ocnf toxicity, pficemz chloro-
chin se zdd byt toxictejsi nez hydroxychlorochin.
Diky své lipofilité se kumuluji (vytvéfeji depozi-
ta) v lysozomech v rohovce. S vysokou afinitou
se vazi na melanin v pigmetovém epitelu sitnice
a zpUsobuiji fototoxickou degeneraci sftnice, ktera
vede k makulopatii (postizent sitnice v misté nej-
ostfejsiho vidéni - Zluté skvrné, makule). To mdze
verzibilniho poskozeni sitnice je zavislé na davce,
vys$i riziko je pfi ddvce 250mg za den a pfi cel-
kové kumulativni ddvce vy33i jak 300g. Pacienti
uzivajici vyssi davky antimalarik by méli pravidelné
absolvovat kontrolnf o¢ni vysetfenti (9, 10).

Retinoidy jsou pfedepisovany dermatology
pro systémovou i lokalnilé¢bu akné. Tato synte-
tickd analoga vitaminu A mohou ¢asto zpUsobit
blefarokonjunktivitidu (zanét vicka a spojivky).
Snizeni funkce meibomovych zlaz (mazové
Zlazky vyustujici na okraji vicek) vede ke snizenf
lipidové vrstvy v slzném filmu a syndromu su-
chého oka. Dalsi popisované nezddouci Ucinky
jsou zhorseni no¢niho vidéni, retinopatie a neo-
vaskularizace rohovky (11).

Informace pro pacienta

Pro spravny management o¢nich lékovych
problémd je ddlezité znat detailné lékovou his-
torii pacienta a vsechny jeho soucasné uziva-
né Iéky. Mnoha o¢nim nezadoucim Gc¢inkdm
se da predejit nebo je zmirnit edukaci pacienta.
Pacient by o potencidlnich rizicich terapie mél



veédét a dodrZovat terminy pravidelnych kontrol
a mél by ihned informovat svého Iékare o pi-
padnych o¢nich zméndch. Vétsina nezddoucich
Ucinkl je pfi ¢asné intervenci (snizeni davky,
vysazeni nebo vyméné za jiné 1é¢ivo, monito-
race hladin [é¢iva) reverzibilni. Symptomatickou
[éCbu umeélymi slzami (bez konzervacnich latek)
mUZeme doporucit na syndrom suchého oka.
PYi nezaddoucich tcincich lokalnf antiglaukomo-
vé terapie Ize pouzit jednodéavkové preparaty
rovnéz bez konzervantd.

O¢ni nezddoucf Ucinky vétsinou nemaji zi-
vot ohrozujici charakter, ale mohou zpUsobit
vyrazné snizenf kvality Zivota. U starsich, Spatné
mobilnich pacientd mUze relativné nevyznamné
rozmazané vidéni zvysit riziko padd a zlomenin
se véemi negativnimi konsekvencemi. Rizikové
mUze byt fizeni motorovych vozidel. Eventudini
dezorientace pfi zhorseném vidéni mUze také
precipitovat deliriantnf stav. Proto je dulezité
zvazit risk-benefit u rizikovych 1é¢iv (napf. chlo-
rochinu) pfi dlouhodobém pouzivani na o¢ni

funkce. Plati staré znamé: predepisovat éciva,
pouze pokud je to nutné a odpovidajici (3, 6).
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