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OZGUN ARASTIRMA

Palyatif Bakim Servisindeki Yagh Hastalarda Polifarmasi
ve Uygunsuz lla¢g Kullaniminin Beers ve TIME-to-STOP
Kriterlerine Gore Degerlendiriimesi

Sedat CELIKCI
Kestel Devlet Hastanesi, i¢ Hastaliklar1 Klinigi, Kestel, Bursa.

OZET

Kirilgan yash popiilasyondaki uygunsuz ilaglar1 belirleyerek farkindalik olusturup klinisyenlere yol gosterici olmasi agisindan bu ¢alisma
planlandi. Retrospektif dosya taramasi olarak planlanan ¢alismamizda 65 yas lizeri palyatif bakim tnitesine kabul edilen hastalarin bagvuru
esnasinda kullandiklan ilaglarin TIME-to-STOP ve Beers kriterlerine gore degerlendirmesi yapilarak hastalardaki uygunsuz ila¢ kullanim
oran1 degerlendirildi. Hastanemizde yatirilarak takip ve tedavisi yapilan 65 yas tizeri 100 hasta dahil edildi. Hastalarin yatis esnasindaki
tanisi, yas ve cinsiyeti, tibbi 6zge¢misi, kronik hastaliklari, diizenli olarak kullandiklar ilaglar hastane elektronik arsivi tizerinden tarandi.
Elde edilen ilag preparat isimleri farmakolojik gruplara ayrilarak tek tek TIME-to-STOP ve Beers kriterlerine uygunluk agisindan incelendi.
Polifarmasi alan hasta oraninin %47 oldugu gozlendi. Beers kriterlerine gére potansiyel uygunsuz ilag oran1 %8,3 olarak saptandi. TIME-to-
STOP kriterlerine gore yapilan degerlendirmede potansiyel uygunsuz ilag orant %11,7 bulundu. Yasl, kirilgan bir hasta grubunun degerlen-
dirildigi bu ¢alismada polifarmasinin potansiyel uygunsuz ila¢ kullanimim arttirabilecegi goriildii. Dolayisiyla kirilgan bir popiilasyonu
igeren yasl hasta grubunda polifarmasiden kaginilmali eger endikasyon dahilinde ilag recete ediliyorsa hasta uyumunu arttirmak i¢in muhak-
kak ilag¢ kullanimiyla ilgili egitim verilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Polifarmasi. Uygunsuz ila¢. Beers kriterleri. TIME-to-STOP. Palyatif bakim. Yash hasta.

Evaluation of Polypharmacy and Potentially Inappropriate Drug Use in Elderly Patients in the Palliative Care Service by
Beers and TIME-to-STOP Criteria

ABSTRACT

This study was planned in order to raise awareness by identifying inappropriate drugs in the fragile elderly population and to guide clinicians.
Our study as a retrospective file scan study, included 100 patients over the age of 65 who were followed up and treated in our hospital. The
diagnosis, age and sex, medical history, chronic diseases, and medications they regularly use during hospitalization were scanned through the
hospital electronic archive. The obtained drug preparation names were divided into pharmacological groups and examined one by one for
compliance with TIME-to-STOP and Beers criteria. It was observed that the rate of patients who underwent polypharmacy was 47%. The
mean number of drugs used by the patients was found to be 4,7. Potentially inappropriate drug rate was determined as 8.3% according to
Beers criteria. In the evaluation made according to the TIME-to-STOP criteria, the rate of potentially inappropriate drugs was found to be
11,7%. It was observed that there was a common drug group proton pump inhibitors in both groups. In this study, which evaluated a frail
elderly patient group, it was seen that polypharmacy could increase the potential inappropriate drug use. Therefore, polypharmacy should be
avoided in the geriatric patient group, which includes a fragile population, and if medication is prescribed within the indication, training on
drug use should be given to increase patient compliance.

Key Words: Polypharmacy. Potentially inapropriate medication. Beers criteria. TIME-to-STOP. Palliative care.
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Tiirkiye’deki 65 yas ve tizeri popiilasyonun %90’ 1min
1, %35’inin 2, %23 iiniin 3, %15’inin ise 4 veya daha
fazla kronik hastaliga sahip oldugu bildirilmistir’.
Coklu ilag kullanimi1 ya da es zamanli olarak birden
fazla endikasyon i¢in ¢ok sayida ila¢ kullanimi poli-
farmasi olarak tammlanmaktadir®. Polifarmasiyi ta-
nimlarken kullanilan ilag sayis1 kaynaklara gore degi-
siklik gostermekle beraber genellikle giinliik en az 5
ilacin kullanimi olarak kabul edilmektedir’. Yaslanma
ile birlikte metabolik degisiklikler ve azalmig ilag
klirensi yanisira polifarmasi de potansiyel olumsuz
ilac-ilag etkilesimlerini arttirarak advers etkiler goriil-
mesine sebep olabilir.

Tiirkiye’de palyatif bakim merkezi sayisi ve deneyimi
yetersizdir®. Tiirkiye’deki veriler net olmamakla bir-
likte ABD’deki veriler degerlendirildiginde 65 yas ve
tizeri palyatif bakim {initeleri ve hospislerde kalan
kanser harici hastalarin median kalig siiresi 114 giin
olarak saptanmustir’. Palyatif bakim initelerindeki
yaslilarin ila¢ tedavilerinin diizenlenmesi bu kisilerin
bakiminin dnemli bir pargasidir. Palyatif bakim {inite-
lerine alinan hastalar komorbiditesi sebebiyle ¢oklu
ila¢ kullanan, diisiik yasam kalitesine sahip ve recete-
lenen ilaglara uyumsuzluk gosteren hasta grubunu
olusturmaktadir. Advers olaylarin yanm1 sira bu tiir
ilaclarin recetelenmesi 6nemli dlciide saglik harcama-
sina da sebep olmaktadir®. Dolayisiyla palyatif bakim
iinitelerindeki yaslilarda bakimin ve tedavi siirecinin
iyilestirilmesi i¢in polifarmasi ve potansiyel uygunsuz
ilag kullanimi ile ilgili kavramlar1 tanimlamak ve
gerekli Onlemlerin alimmasi gerekir. Palyatif bakim
iinitesinde dmriiniin son aylarini gegiren kirilgan yasl
bir hastanin tedavisinin yeniden degerlendirilmesi ve
miimkiinse uygunsuz olabilecek bazi ilaglarinin (6rne-
gin primer koruma i¢in kullanilan lipid diisiiriicii ilag-
lar, baz1 ndrolojik ilaglar) kesilmesi gerekir. Bu gruba
ilag recetelenmesi, kullanilan ilaglarin diizenlenmesi
ve gerekirse kesilmesi ile ilgili birinci basamak saglik
kuruluglarindan baglayarak her kademedeki hekimin
lizerinde hassas bir sekilde diisiinerek karar vermesi
gerekir. Bu konuda klinisyenlere yardimci olmak igin
yaslida uygunsuz ila¢ kullanimimi degerlendiren gok
sayida kaynak olmakla birlikte bu konuda o6zellikle
palyatif bakim {iinitelerindeki kirilgan yaslhilar1 deger-
lendiren kilavuz sayist smirlidir. TIME-to-STOP ca-
lismast, 65 yas lizeri popiilasyon i¢in Tiirkiye pazarin-
da kullanilan ilaglara gére 2020 yilinda hazirlanmig
potansiyel uygunsuz ila¢ Onerilerini igeren kapsamli
bir kilavuz olarak karsimiza ¢ikmaktadir’. Yaslilarda
uygunsuz ila¢ kullaniminin ve olasi advers etkilerin
onlenmesi agisindan olusturulan Beers kriterleri ise bu
konuda ortaya konulmus ilk kilavuz niteligindeki
calismadir. Yeni bulgular ve iiretilen yeni ilaglar dik-
kate alinarak Beers kriterleri yillar icerisinde cesitli
revizyonlar ge¢irmis ve en son Amerikan Geriatri
Cemiyeti tarafindan 2019 yilinda giincellenmistir'”.
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Retrospektif dosya taramasi olarak planlanan calis-
mamizda 65 yas ve lizeri palyatif bakim iinitesine
kabul edilen hastalarin basvuru esnasinda kullandikla-
11 ilaglarn TIME-to-STOP ve Beers kriterlerine gore
degerlendirmesi yapilarak hastalardaki uygunsuz ilag
kullanim oranlar1 degerlendirildi.

Gereg ve Yontem

Retrospektif dosya taramasit olarak planladigimiz
calismamiza, hastanemizin palyatif bakim {initesinde 1
Haziran 2019- 31 Ocak 2021 tarihleri arasinda yatiri-
larak takip ve tedavisi yapilan 65 yas lizeri 100 hasta
dahil edildi. Hastalarin basvuru esnasinda receteli
olarak kullandig1 ilaglar1 tarandi. Hastalarin yatis
esnasindaki tanisi, yas ve cinsiyeti, tibbi d6zge¢cmisi,
kronik hastaliklari, diizenli olarak kullandiklar1 ilaglar
hastane elektronik arsivi lizerinden tarandi. Bes ve
iizerinde ila¢ kullanim1 polifarmasi olarak degerlendi-
rildi. Elde edilen ila¢ preparat isimleri farmakolojik
gruplara ayrilarak tek tek TIME-to-STOP ve Beers
kriterlerine uygunluk agisindan incelendi. Cikan so-
nuclardan her iki kilavuza goére ayri ayri potansiyel
uygunsuz ilag oranlar1 ve en sik kullanilan uygunsuz
ilag gruplar belirlendi.

Bu ¢alisma Eskisehir Osmangazi Universitesi girisim-
sel olmayan klinik arastirmalar etik kurulundan E-
25403353-050.99-208223 sayist ve 2021-215 karar
onay1 aliarak yapilmustir.

Tim veriler SPSS 23 version software (SPSS Inc,
Chicago, IL) kullanilarak analiz edildi. Veriler dagilim
yapisina gore ortalama =+ standart sapma, say1 (n) ve
yilizde (%) olarak belirtilmistir. Polifarmasi ve potan-
siyel uygunsuz ilag¢ kullanimi arasindaki iligkiyi deger-
lendirmek i¢in ki kare testi uygulandi. P degeri <0.05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Hastalar 47 erkek ve 53 kadindan olusmaktayd: ve yas
ortalamas1 80 +8,1 (en kiiciik yas: 65 en biiylik yas:
96) idi. Tibbi 6zgecmisleri incelendiginde sahip ol-
duklar1 kronik hastaliklar Tablo I’de listelenmistir.
Buna gore hastalarm 23’{inde ¢esitli orijinlere sahip
evre 4 maligniteler vardi. Hastalarin 22’sinde endokri-
nolojik hastaliklar (Tip 2 diyabetes mellitus, hipotiroi-
di), 47’sinde hipertansiyon, 25’inde kardiyovaskiiler
hastaliklar (koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi,
atriyal fibrilasyon), 53’iinde ¢esitli noérolojik hastalik-
lar (Serebrovaskiiler hastalik, Parkinson hastaligi,
Alzheimer hastaligi, demans, epilepsi), 25’inde ise
solunum sistemi hastaliklar1 (Astim, KOAH) vardi.
Mevcut hastaliklarla iligkili olarak hastalarn diizenli
olarak kullandig1r toplam 564 ilag degerlendirildi.
Hastalar kullandiklar ila¢ sayisina gore degerlendiril-
diklerinde 0-4 ila¢ kullanan hasta sayis1 53 iken, 5 ve
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iizeri ilag¢ kullanan hasta sayisinin 47 oldugu gézlendi.
Hastalarin kullandig1 ortalama ilag sayis1 4,7 +2,4
(minimum: 1, maksimum: 11) bulundu. Beers kriterle-
rine gore 564 ilag icerisinde potansiyel uygunsuz ilag
orant %8,3 olarak saptandi. Beers kriterlerine gore
degerlendirilen potansiyel uygunsuz ilaglar Tablo
II’de listelenmistir. Proton pompa inhibitorleri en sik
kullanilan (n: 33) potansiyel uygunsuz ilag olarak
bulundu. Diger kullanilan potansiyel uygunsuz ilaglar;
metoklopramid (n: 6), nonsteroid antiinflamatuar
ilaglar (NSAII) (n: 4), doksazosin (n: 2), benzodiyaze-
pin (n: 1) ve megestrol (n: 1) idi. TIME-to-STOP
kriterlerine gore yapilan degerlendirmede 564 ilag
icerisinde potansiyel uygunsuz ila¢ oram1 %11,7 bu-
lundu. TIME-to-STOP kriterlerine gore degerlendiri-
len potansiyel uygunsuz ilaglar Tablo III’te listelen-
mistir. Bu grupta da ilk sirada proton pompa inhibitor-
leri (n: 33) yer aliyordu. Digerleri furosemid (n: 10),
metoklopramid (n: 6), NSAII (n: 4), nitrat (n: 3), pira-
setam (n: 3), trimetazidin (n: 2), doksazosin (n: 2),
teofilin (n: 2), benzodiyazepin (n: 1), megestrol (n: 1),
karbamazepin (n: 1) idi. Her iki grupta da ortak olarak
en sik kullanilan ilag grubunun proton pompa inhibi-
torleri oldugu gozlendi. TIME-to-STOP kriterlerine
gore potansiyel uygunsuz ila¢ kullanan hasta sayisi ile
polifarmasi kullanimi arasinda istastiski olarak anlam-
lilik saptandi (p<0.05). TIME-to-STOP kriterlerine
gore degerlendirildiginde polifarmasiye maruz kalan
hastalarin her birinin en az bir adet potansiyel uygun-
suz ila¢ kullandig1 saptandi.

Tablo 1. Kronik hastaliklarin dagilimi

Kronik hastaliklar Hasta sayisi (n=100)
Endokrinolojik hastaliklar 22
Tip 2 DM 20
Hipotiroidi 2
Santral Sinir Sistemi hastaliklari 53
Serebrovaskiler hastalik 23
Alzheimer hastaligi 23
Demans 11
Parkinson hastaligi 6
Epilepsi 1
Kardiyovaskiiler sistem hastaliklari 58
Hipertansiyon 47
Koroner arter hastaligi 7
Atriyal fibrilasyon 4
Kalp yetmezligi 25
Evre 4 malignite 23
Astim/KOAH 25

Tablo II. Beers kriterlerine gore hastalarin kullandik-
lar1 potansiyel uygunsuz ilaglar

Kullanilan ilag Kullanilan ilag sayisi
etken maddeleri (n=47)
Proton pompa inhibitorleri 33 (%70)
Metoklopramid 6 (%13)
NSAIi 4 (%9)
Doksazosin 2 (%4)
Benzodiyazepin 1(%2)
Megestrol 1(%2)

Tablo III. TIME-to-STOP kriterlerine gore hastalarin
kullandiklar1 potansiyel uygunsuz ilaglar

Kullanilan ilag Kullanilan ilag sayisi

etken maddeleri (n=66)
Proton pompa inhibitérleri 33 (%50)
Furosemid 10 (%15)
Metoklopramid 6 (%9)
NSAIi 4 (%6)
Nitrat 3 (%4)
Pirasetam 3 (%4)
Trimetazidin 2 (%3)
Doksazosin 2 (%3)
Teofilin 2 (%3)
Benzodiyazepin 1(%1)
Megestrol 1(%1)
Karbamazepin 1(%1)
Tartisma

Polifarmasi ve potansiyel uygunsuz ilag kullanimi
sikligr ve iligkisinin degerlendirildigi caligmamizda
palyatif bakim iinitesinde yatan yasl hastalarin biiyiik
bir kisminda kronik hastaliklar1 dolayisiyla polifarma-
si oldugu gozlendi. Oncelikle polifarmasiye bir sebep
olarak kronik hastaliklar olabilecegi diisiiniildii ancak
sonradan goriildii ki proton pompa inhibitorleri gibi
bazi ilaclar herhangi bir dispeptik yakinmasi olmama-
sma ragmen ¢oklu ila¢ kullanan hastalarda sikca rege-
telenmekteydi. Diger yonden akut hadiselerde kullani-
lan metoklopramid ve NSAII gibi ilaglar hasta veya
yakinlar tarafindan tekrar tekrar temin edilerek rutin
bir sekilde giinlik olarak kullanilmaktaydi. Bu iki
durum da akilcr ilag kullaniminin 6nemini bir kez
daha gostermistir. Ornegin endikasyon olmadan 8
haftadan uzun proton pompa inhibitérlerinin kullanimi
2015 Beers kriterlerinde belirtildigi iizere bakteriyel
asir1 gogalma ve clostridium difficile enfeksiyonlarin-
da artiga ve kemik mineral yogunlugunda azalmaya
bagli olarak kemik fraktiirlerinde artisa sebep olabi-
lir'". Proton pompa inhibitdrlerinin endikasyon olma-
dan regetelendigi bircok calismada dikkati ¢ekmekte-
dir'"". Benzer sekilde gegerli bir endikasyon olmadan
kullanilan metoklopramid ekstrapiramidal semptomla-
ra sebep olabilecegi gibi kronik NSAIl kullaniminda
da gastrointestinal hemorajiler gériilebilmektedir'.

Her iki kritere gore potansiyel uygunsuz ila¢ kullanim
oranlarina bakildiginda TIME-to-STOP kriterlerine
gore oranin daha yiiksek oldugu goriildii. Bunun
onemli bir sebebi olarak Beers kriterlerinin Amerika
Birlesik Devletleri’nde kullanilan ancak Tiirkiye’de
bulunmayan bir¢ok ilaci igermesinden kaynaklandigi
diigiiniildii. Ek olarak TIME-to-STOP kriterlerinin ilag
portfdyiiniin ve onerilerdeki detaylarin daha kapsamli
oldugu goézlemlendi. TIME-to-STOP kriterlerinin
dayanagi olarak Avrupa merkezli STOPP kriterleri
alinmistir. STOPP kriterleri ile Beers Kkriterlerinin
kargilagtirildigi Tirkiye ile benzer ilag piyasasina
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sahip bir¢ok Avrupa iilkesindeki ¢aligmalarda da ben-
zer sekilde potansiyel uygunsuz ilag oranlar1 STOPP
kriterlerine gore daha yiiksek oranda ¢ikmugtir'>'.
Potansiyel uygunsuz ila¢ kullanim oraninin belirlen-
mesinin yani sira TIME-to-STOP kriterlerinde daha
bireysellestirilmis yaklasimi gérmekteyiz. Ornegin
yeni oral antikoagiilanlar da dahil olmak iizere nérolo-
ji ve kardiyoloji ilaglarinda daha detayli oneriler iger-
mektedir. Dolayisiyla TIME-to-STOP kriterleri Tiir-
kiye i¢in yaslilarda tedavilerin diizenlenmesinde daha
uygundur. Bu kriterlerin palyatif bakim iinitesi ya da
bakim evi gibi yaslilarla sikca ilgilenilen birimlerde
hasta bakim ve tedavi protokollerine eklenmesi ve
klinisyenler ile saglik bakim elemanlarinin bu konu-

daki farkindalik diizeyinin arttirilmasi faydali olacaktir.

Polifarmasi ve olasi advers etkilerin azaltilmasi igin
bu hastalarin kullandiklart ilaglarin akilct olarak se-
cilmesi ve kontrollerde endikasyonu olmayan ilaglarin
tedavi listesinden ¢ikarilmas1 gerekmektedir. Akut
durumlarda acil servislerde kullanilan TIME-to-STOP
kriterlerine gore potansiyel uygunsuz ilag olarak de-
gerlendirilen teofilin, nitrat, benzodiazepin gibi ilagla-
rin hastanin rutin kontrollerinde endikasyon olmadigt
takdirde regetelenme kaskadindan g¢ikarilmasi gerek-
mektedir. Diger yandan bu hasta grubunun yasam
beklentisi kisa hastalar olmasi dolayisiyla normalde
primer koruma agisindan sik¢a kullanilan aspirin veya
statin gibi ilaglarin regetelenmesi uygun degildir.

Polifarmasiye maruz kalan hastalarin TIME-to-STOP
kriterlerine gore en az bir potansiyel uygunsuz ilag
kullandiginin tespit edilmis olmasi Snemlidir. Bu
durum bes ve daha fazla sayida ila¢ kullanan yash bir
bakim hastastyla karsilagildiginda oncelikli olarak
dikkat edilmesi gereken bir husustur ve polifarmasi
saptanan bir hastada yiiksek olasilikla bir veya daha
fazla potansiyel uygunsuz ila¢ olabileceginin 6nemli
bir gostergesidir. Yashi malignite hastalarindaki poli-
farmasi ve potansiyel uygunsuz ila¢ kullaniminin
degerlendirildigi bir meta analizde 47 ¢aligma arasinda
sadece 3 calismada polifarmasi ve potansiyel uygun-
suz ilag kullanimu ile iliski saptanm1st1r17. Ancak poli-
farmasinin postoperatif komplikasyonlar, kemoterapi
toksisitesi, fiziksel ve fonksiyonel yetersizlikle iligkili
oldugu bulunmustur. Dolayistyla potansiyel uygunsuz
ila¢g kullanimi1 olsun ya da olmasin polifarmasinin
bir¢ok advers etki ile iliskili oldugu soylenebilir. Pal-
yatif bakim tiinitelerindeki polifarmasi durumunu de-
gerlendiren bir calismada da kullanilan ilag sayisi
arttik¢a hastanin ilag uyumunun bozuldugu saptanmis-
tir'®. Dolayisiyla kirilgan bir popiilasyonu iceren yash
hasta grubunda polifarmasiden kaginilmali eger endi-
kasyon dahilinde ilag regete ediliyorsa hasta uyumunu
arttirmak icin muhakkak ila¢ kullanimryla ilgili egitim
verilmelidir.

Sonug olarak, yasli, kirllgan bir hasta grubunun deger-
lendirildigi bu c¢aligmada polifarmasinin potansiyel
uygunsuz ila¢ kullanimimi arttirabilecegi goriildii.
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TIME-to-STOP ve Beers gibi kriterlerin potansiyel
uygunsuz ilaglar1 belirlemede basarili bir ara¢ olarak
yasli bakimiyla ilgilenen birimlerin rutin uygulamasi-
na alimmasi uygun olacaktir.
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