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Úvod
V kombinovanej terapii di abetikov 
sa vzájomné interakci e li ečiv preja-
vujú vzostupom alebo poklesom hla-
diny glukózy v krvi a vedú k narušeni u 
kontroly di abetu. Li ekové interakci e 
u di abetikov môžu byť závažné, až život 
ohrozujúce. Možné prejavy hypo-/ hy-
perglykémi e v dôsledku vzájomných in-
terakci í li ečiv sa často interpretujú ako 
dôsledok porušeni a di éty alebo zmeny 
klinického stavu paci enta a nehľadá sa 
príčina v li ekových interakci ách. Me-
chanizmy vzniku interakci í s antidi abe-
tikami sa môžu prejaviť na 3 úrovni ach. 
Farmace utické interakci e môžu vzni-
kať pri podávaní inzulínov formo u in-
fúznych zmesí. Farmakokinetické in-
terakci e sa môžu prejaviť na úrovni 
absorpci e (magnézi um, chlórpromazín 
a deriváty sulfonylurey), na úrovni dis-
tribúci e (salicyláty a deriváty sulfonylu-
rey), na úrovni metabolizmu (rifampi-
cín a repaglinid), na úrovni elimináci e 

(metformin a jódové kontrastné látky). 
V ostatných rokoch sa prehodnotila kli-
nická významnosť interakci í na úrovni 
distribúci e, ktorej sa v minulosti pripiso-
val veľký význam. Prejavmi farmakody-
namických interakci í derivátov sulfony-
lurey je zmena sekréci e inzulínu, zmena 
odpovede periférnych tkanív na inzulín, 
zmena produkci e glukózy, zmeny v pe-
riférnom vychytávaní glukózy, „masko-
vaná“ hypoglykémi a [1– 3].

Možnosti ri ešeni a li ekových 
interakci í u di abetikov na oddelení 
klinickej farmakológi e
Prezentáci a demonštrovala najčas-
tejši e formy vstupov klinického far-
mace uta z oddeleni a klinickej farma-
kológi e v procese ri ešeni a interakci í 
u di abetikov. Ti eto konzultáci e sme 
rozdelili do 3 skupín:
1.  upozorneni a na rizikové kombiná-

ci e a potrebu sledovani a glykémi e 
počas lekárskych vizít

2.  vyži adané posúdeni e interakčných 
rizík u paci entov s vysokým kar-
di ovaskulárnym rizikom paci entov 
zaradených do štúdi e HOPE TOO na 
Slovensku (ko ordinátor na Sloven-
sku doc. MU Dr. Ján Li etava, CSc.)

3.  vyži adané konzultáci e u individu ál-
neho paci enta (kazuistiky)

Aktívne preventívne upozorneni a 
na rizikové kombináci e 
u di abetikov 
Preventívne aktívne upozorneni a oše-
trujúcich lekárov klinickým farma-
ce utom oddeleni a klinickej farmakoló-
gi e na li ekové interakci e u hospitalizo-
vaných di abetikov počas lekárskych vizít 
sa sústreďujú hlavne na samotné anti-
di abetiká, ale dotýkajú sa iných li ekov. 
Najmä, ak má paci ent vzhľadom na 
prítomnosť vi acerých ochorení súčasne 
početnú kombinovanú terapi u. Upo-
zorneni a smerujú k častejši emu moni-
torovani u glykémi e v skupine paci en-
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tov s rizikovými kombináci ami li ekov 
a upozorneni am na kombináci e li ekov, 
ktoré môžu vi esť k maskovani u hypo-
glykémi e. Interakci e perorálnych anti-
di abetík (PAD) sú najvi ac prebádané 
v skupine derivátov sulfonylurey. V mi-
nulosti sa predpokladali početnejši e in-
terakci e v tejto skupine li ekov založené 
na báze vytesneni a z väzby na plazma-
tické bi elkoviny. Podľa posledných po-
znatkov sa týmto typom interakci í ne-
pripisuje až taká vysoká významnosť, 
lebo dochádza k udržani u ustálených 
koncentráci í vďaka kompenzačnému 
zvýšeni u metabolizmu alebo exkréci e 

li ečiva [3– 5] a významnejši e sa nepreja-
vujú ani u di abetikov v klinickej praxi. 
Osobitnú pozornosť je potrebné ve-
novať možným interakci ám v detskom 
veku [6]. Posledné knižné publikáci e 
[2] upozorňujú na vzájomné interakci e 
PAD alebo inzulínu s vybranými sku-
pinami li ečiv inhibítormi angi otenzín 
konvertujúceho enzýmu (ACEI) s be-
ta-blokátormi (BB) a kyselino u acetyl-
salicylovo u (KAS), ktoré majú za násle-
dok zvýšené riziko hypoglykémi e, preto 
je potrebné paci entov s takýmito kom-
bináci ami častejši e monitorovať. Vyšši u 
pozornosť z hľadiska výskytu interakci í 

si vyžaduje terapi a di abetických paci en-
tov glitazónmi, kde môžu vznikať inter-
akci e hlavne na úrovni metabolizmu. 
Pi oglitazón je induktorom izoenzýmu 
cytochrómu (CYP) P450 CYP 3A4. Zvý-
šenú pozornosť je potrebné venovať 
súčasnému podani u iných li ečiv me-
tabolizovaných týmto izoenzýmom 
(erytromycín, kortikostero idy, statíny, 
ketokonazol, itrakonazol a iné). Odpo-
rúča sa pravidelne monitorovať glyké-
mi u u paci entov, ktorí dostávajú spolu 
s glitazónmi li eky inhibujúce CYP 3A4. 
Vzhľadom na ich relatívne krátke po-
dávani e v klinickej praxi treba venovať 
zvýšenú pozornosť možným, doteraz 
nepoznaným interakci ám glitazónov. 
Troglitazón je inhibítor izoenzýmov 
CYP 2C9, 2C19, 3A4. Nedostatok re-
levantných informáci í o interakci ách 
a závažné neži aduce účinky vi edli k de-
registrácii troglitazónu. Ni ektoré práce 
po ukázali na možnosť zlyhani a perorál-
nej antikoncepci e počas li ečby pi ogli-
tazónom (štúdi a monitorujúca 35 ži en 
v roku 2003 nepotvrdila interakci u). 
V skupine glinidov je známym inhibí-
torom CYP 2C9 nateglinid. Klaritro-
mycín inhibuje izoenzým CYP 3A4 [7]. 
Kombinovaná li ečba repaglinidu s kla-
ritromycínom môže vi esť k závažnej 
hypoglykémii.

Tab. 1 a 2 spracované podľa dát 
vi acerých a utorov [1– 3,5] po ukazujú 
na rizikové kombináci e vedúce najčas-
tejši e k hypoglykémii, resp. hyperglyké-
mii. Úloho u klinického farmace uta je 
navrhovať aj možné bezpečnejši e al-
ternatívy, napr. mi esto kombináci e 
derivátov sulfonylurey a salicylových 
analgetík (riziko hypoglykémi e) voliť 
u di abetika ako bezpečnejši e analge-
tikum paracetamol. Známe riziko met-
formínu, indukovaná metabolická lak-
tátová acidóza [8], sa môže vyvinúť 
u di abetikov napr. po podaní jódových 
kontrastných látok. Jódové kontrastné 
látky môžu vyvolať renálne zlyhani e na 
podklade interferenci e s renálno u eli-
mináci o u metformínu. Li ečba metfor-
mínom by sa mala prerušiť minimálne 
48 hod pred vyšetrením [1,2].

Tab. 1. Kombináci e li ečiv s perorálnymi antidi abetikami vyvolávajúce 
hypoglykémi u.

Antidi abetikum/ farmakologická skupina Li ečivo/ farmakologická skupina
deriváty sulfonylurey antiko agulanci á
 inhibítory MAO
 sulfónamidy
 salicyláty
 fenylbutazón

glipizid, gliklazid akútny etanol

gliklazid, glibenklamid mikonazol

metformín etanol
 inhibítory MAO
 akarbóza

repaglinid  gemfi brozil
 klaritromycín
 fl uorochinolóny
 trimetoprim
 azolové antimykotiká
 hypericín

rosiglitazón trimetroprim
  paklitaxel
 e ukalyptus, ženšen

perorálne antidi abetiká ACEI

MAO –  mono aminoxidáza, ACEI –  inhibítory angi otenzín konvertujúceho enzýmu

Tab. 2. Kombináci e s p.o. antidi abetikami vedúce k hyperglykémii.

Antidi abetikum/ farmakologická skupina Farmakologická skupina/ li ečivo
deriváty sulfonylurey glukokortiko idy
 ti azidové di uretiká
 rifampicín
 chronický etanolizmus
 betamimetiká

metformín glukokortiko idy
 ti azidové di uretiká

akarbóza antacidá

repaglinid rifampicín
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Posúdeni e rizík potenci álnych 
interakci í u di abetikov zaradených 
do štúdi e HOPE TOO
Retrospektívne sme identifi kovali po-
tenci álne interakci e perorálnych an-
tidi abetík alebo inzulínu v skupine 
551 paci entov s di abetes mellitus (DM)
zaradených do slovenského ramena 
štúdi e HOPE TOO v kontexte ich kom-
binovanej farmakoterapi e. V databáze 
terapi e sme počas 5 rokov, v ročných 
intervaloch, a utomaticky vyhľadávali 
vybrané potenci álne interakci e PAD 
alebo inzulínu. Potenci álne interakci e 
PAD/ inzulín sme identifi kovali podľa 
publikáci e Tatro et al [2]. Sledovali 
sme potenci álne interakci e perorál-
nych antidi abetík/ inzulínu s ACEI, BB 
a KAS. Interakci e sme označili ako po-
tenci álne, pretože sme nesledovali kli-
nické dôsledky jednotlivých kombiná-
cií. Prítomnosť potenci álnych interakci í 
sme hodnotili ako početnosť sledova-
ných potenci álnych interakci í v jednot-
livých rokoch a ako percento paci entov 
s potenci álnymi interakci ami v jednot-
livých rokoch.

V skupine 551 vysokorizikových pa-
ci entov s DM sme počas celého sledo-
vani a zaznamenali v pri emere 263 po-
tenci álnych interakci í PAD/ inzulín 
ročne, ktoré by mohli mať za následok 
hypoglykémi u. Každý rok pri emerne 
38,2 % di abetických paci entov užívalo 
PAD/ inzulín v kombináci ách, ktoré 
mohli mať za následok hypoglykémi u 
(tab. 3).

Tab. 4 zobrazuje početnosť poten-
ci álnych interakci í v jednotlivých ro-
koch. Najčastejši e zastúpeno u poten-
ci álno u interakci o u bola kombináci a 
ACEI –  PAD. Mechanizmus interakci e 
sa vysvetľuje zvýšením inzulínovej sen-
zitivity ACEI. Interakci a si vyžaduje sta-
rostlivý monitoring symptómov hy-
poglykémi e na zači atku terapi e ACEI. 

V štúdii HOPE II 78,9 % di abetikov uží-
valo ACEI a 55,4 % di abetikov užívalo 
PAD. Kombináci u ACEI –  PAD užívalo 
aspoň jeden rok počas celého sledova-
ni a 32,3 % paci entov s DM. Paci enti, 
ktorí užívali PAD, užívali ACEI 8,8krát 
častejši e oproti paci entom, ktorí PAD 
ne užívali (OR = 8,83 [5,810– 13,417],
 p < 0,001) [9].

Druho u najčastejši e zastúpeno u sle-
dovano u kombináci o u, ktorá má podľa 
Tatra et al [2] za následok zmeny glyké-
mi e, bola v našom súbore kombináci a 
KAS –  inzulín. Mechanizmus interak-
ci e spočíva vo zvýšení bazálnej koncen-
tráci e glukózy vedúcej k akútnemu zvý-
šeni u odpovede na glukózu. V štúdii 
HOPE TOO 75,3 % di abetikov uží-
valo KAS a 39,6 % di abetikov užívalo 
inzulín. Kombináci u obidvoch li ečiv 
užívalo aspoň rok počas sledovani a 
27,6 % di abetikov. Aj v tomto prípade 
di abetici, ktorí užívali inzulín, častej-
ši e užívali KAS oproti di abetikom, ktorí 
inzulín ne užívali (OR = 3,702 [2,558– 
5,358], p < 0,001).

Ďalším problémom v manažmente 
di abetických paci entov je maskovani e 
hypoglykémi e u paci entov, ktorí uží-
vajú kombináci u neselektívnych BB 
s PAD. Ide o farmakodynamickú in-
terakci u, kedy dochádza k zmenenej 
odpovedi periférnych tkanív, ktorá je 
v dôsledku BB zvýšená. BB zároveň zni-

žujú produkci u glukózy. Je pozitívom, 
že v HOPE TOO štúdii užívalo ročne 
neselektívne BB menej ako jedno per-
cento di abetikov (0,93 %). V terapii pa-
ci entov s DM sa jednoznačne upred-
nostňovali selektívne BB. Selektívne BB 
užívalo 45,4 % di abetikov. Kombináci u 
selektívnych BB a PAD užívalo 77,1 % 
di abetikov. Avšak di abetici li ečení PAD 
užívali selektívne BB menej často oproti 
paci entom, ktorí PAD ne užívali (OR = 
= 0,488 [0,429– 0,554], p < 0,001).

Konzultáci a kazuistiky 
paci enta- di abetika na oddelení 
klinickej farmakológi e
V prednáške sa prezentovala kazuis-
tika 71- ročného paci enta so základno u 
di agnózo u nefrotického syndrómu. 
Dôsledky závažných li ekových inter-
akci í sme už v minulosti ri ešili u tohto 
paci enta na oddelení klinickej farma-
kológi e, keď k jeho dlhodobej li ečbe 
cyklosporínom A (CyA) pridali lekári 
atorvastatín. Klinický farmace ut odde-
leni a klinickej farmakológi e pri inter-
pretácii výsledku terape utického moni-
torovani a hladín CyA vo febru ári roku 
2007 upozornil na riziko nevhodnej 
kombináci e s atorvastínom. Po exacer-
bácii chronickej obštrukčnej choroby 
pľúc s le ukocytózo u a febrilným stavom 
sa paci entovi podala antibi otická a an-
timykotická li ečba: klaritromycín, ci-

Tab. 3. Di abetickí paci enti v štúdii HOPE TOO, ktorí užívali potenci álne interagujúce kombináci e li ekov.

Rok 0 1 2 3 4 5 Pri emer
počet paci entov s DM 537 519 480 446 415 380  
 % paci entov s vybranými kombináci ami 34,8 33,2 39,5 38,3 37,8 45,9 38,2

DM –  di abetes mellitus

Tab. 4. Početnosť potenci álnych interakci í PAD/ inzulínu u di abetických 
paci entov štúdi e HOPE TOO v jednotlivých rokoch.

Potenci álna interakci a/ rok 0 1 2 3 4 5
ACEI –  PAD 146 135 154 139 122 139
BB –  PAD  41  46  17  23  40  44
KAS –  inzulín  62  51  70  70  65  73
PAD –  inzulín  15  21  30  23  23  26
spolu 264 253 271 255 250 282

ACEI –  inhibítory angi otenzín konvertujúceho enzýmu, BB –  beta-blokátory, 
KAS –  kyselina acetylsalicylová, PAD –  perorálne antidi abetiká 
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profl oxacín a ketokonazol. Na základe 
vysokého potenci álu klinicky závaž-
ných vzájomných li ekových interakci í 
podaných li ekov možno predpokladať 
ako dôsledok interakci e vznik akútnej 
renálnej insufi ci enci e (obr. 1). Medzi 
cyklosporínom A (CyA) a statínmi sa 
podľa Tatra et al [2] dokumentuje kli-
nická významnosť interakci e najvyš-
ši eho stupňa, podporovaná 17 recen-
zovanými prácami. Pri kombinácii 
dochádza k zvýšeni u hladín a neži adu-
cich účinkov inhibítorov HMG- CoA re-
duktázy metabolizujúcich sa hlavne 
izoenzýmovým sy stémom CYP3A4. Naj-
vyšší počet klinicky závažných interak-
ci í sa dokumentuje pre atorvastatín. 
Mechanizmus účinku spočíva v znížení 
metabolizmu statínov. Požaduje sa re-
dukci a dávky statínu, ako aj starost-
livé sledovani e svalovej a celkovej sla-
bosti, bolestivosti. Riziko interakci e 
je nižši e v prípade podávani a fl uvas-
tatínu. Lekári preto tento statín zvy-
čajne indikujú pri súčasnej li ečbe CyA. 
V ni ektorých prípadoch rabdomyolýzu 
sprevádzalo renálne zlyhani e, zvýšeni e 
hladiny statínu o 40– 50 %.

Medzi CyA a azolovými antimyko-
tikami sa podľa Tatra et al [2] doku-
mentuje klinicky závažná interakci a 
podporovaná 29 recenzovanými prá-
cami. Zvýšeni e hladín CyA a toxicita 
CyA sa prejaví 1– 3 dni od zači atku te-
rapi e a pretrváva 1 týždeň po ukončení 
li ečby. Mechanizmus účinku spočíva 
v inhibícii hepatálneho a intestinálneho 
metabolizmu CYP 3A4 CyA. Li ečba vy-
žaduje 68– 97% redukci u dávky CyA. 
Dokumentovala sa nefrotoxickosť až 
rabdomyolýzu vplyvom toxických hla-
dín CyA pri li ečbe itrakonazolom, ke-
tokonazolom, ale aj klaritromycínom. 
Paci entovi sa vymenilo azolové anti-
mykotikum (fl ukonazol) za bezpečnej-
ši e z pohľadu interakčného potenci álu 
s CyA.

Počas druhej konzultáci e klinického 
farmace uta oddeleni a klinickej far-
makológi e pri ďalšej hospitalizácii pa-
ci enta pre lumbago a ľavostrannú 
hemiparézu, už po vysadení CyA, kon-
zultoval ne urológ ohľadom výberu bez-
pečnejši eho analgetika so zohľadnením 
ostatných di agnóz paci enta s otázko u: 
gabapentín, alebo opi o idy? Paci entovi 

bol podľa dokumentáci e v tom čase 
podávaný inzulín pre dlhodobejši e ko-
lísani e glykemického profi lu.

Aktu álna li ečba paci enta bola: Eu-
thyrox 100 mg 1krát denne, Verospiron 
25 mg 1krát denne, Furosemid 250 mg 
ráno, KAS 100 mg/ deň, Helicid 20 mg 
1krát denne, Torvacard 20 mg 1krát 
denne, Kalci um tabl. 500 mg 3krát 
2 tabl. denně, Rocaltrol tabl., Con-
cor Cor 2,5 mg 1krát denne, Digoxin 
tablety 0,125 mg 5krát v týždni, Milu-
rit 100 mg 1krát denne, Humulin inj., 
Gu ajacuran tabl., Mesocain inj., No-
valgin tabl., Katadolon (f lupirtin) 
tabl., Prednison tabl.

Vybrané laboratórne parametre: glu-
kóza/ S: 3,9 mmol/ l (4,2– 6,1); kre atinín/ S: 
183 μmol/ l (72– 127); celkový choleste-
rol: 3,54 mmol/ l (3,4– 5,2); HDL-cho-
lesterol: 0,75 mmol/ l; tri acylglyceroly: 
1,96 mmol/ l (0,78– 1,9); LDL-chole-
sterol: 2,16 mmol/ l (3,4– 5,2); CRP 
103 mg/ l (0,3– 5,0); CK/ S: 0,13 μkat/ l 
(0,17– 0,82), GMT 0,95 μkat/ l; le uko-
cyty: 12,2 × 109/ l (3,8– 10,6).

Klinický farmace ut považoval za 
vhodnejši u voľbu analgetika s obsa-

Obr. 1. Dôsledky li ekových interakci í 70- ročného paci enta s nefrotickým syndrómom.
Legenda: 
Zači atok li ečby cyklosporínom (CyA) 03/ 2006
Optimálne rozpäti e CyA pre udrži avaci u li ečbu 100– 150 μg/ ml

Zmeny v dlhodobej terapii:
12. 2. 2007 –  atorvastatín 20 mg, aktu álny kre atinín/ S: 136 μmol/ l
8. 3. 2007 –  ciprofl oxacín + cefuroxím (predtým klaritromycín), ketokonazol 7 dní
15. 3. 2007 –  fl ukonazol, kre atinín/ S: 655 μmol/ l; di alýza, ukončeni e li ečby CyA 
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Li ekové interakci e u di abetikov na oddelení klinickej farmakológi e

hom gabapentínu a vysadeni e f lu-
pirtinu. Retenci a tekutín pri li ečbe 
opi o idmi by mohla paci entovi zhoršo-
vať základnú di agnózu –  nefrotický syn-
dróm. Toto riziko odporúča sledovať aj 
pri podaní gabapentínu. Súčasne vzhľa-
dom na prítomnú hypoglykémi u (kom-
bináci a KAS –  bisoprololu a inzulínu) 
a súčasne li ečenú hypotyreózu levoty-
roxínom (možné ovplyvneni e eliminá-
ci e ostatnej terapi e), odporučil kon-
zultovať di abetológa a endokrinológa, 
skontrolovať plazmatickú koncentrá-
ci u digoxínu, prehodnotiť potrebu po-
dávani a uvedeného statínu.

Záver
Riziko li ekových interakci í narastá ex-
ponenci álne s počtom paci entom uží-
vaných li ekov. V skupine di abetikov je 
vhodné vyhnúť sa rizikovým kombiná-
ci ám li ekov, ktoré by mohli zhoršiť kli-
nický stav paci enta, voliť alternatívne 
li eky s menším interakčným poten-
ci álom. V dôsledku interakci e môže 
dôjsť k maskovani u hypoglykémi e 
s vážn ymi dôsledkami. U paci entov je 
potrebné pravidelne monitorovať gly-
kémi u a následne upraviť dávky podá-
vaných li ekov. Paci entom s DM užíva-
júcim ACEI a KAS by sa mali častejši e 

monitorovať laboratórne parametre 
v porovnaní s paci entmi, ktorí DM ne-
majú. Hypoglykémi a môže byť klinicky 
závažnejši a ako prípadná hyperglyké-
mi a vzniknutá v dôsledku li ekovej inter-
akci e. Pri podávaní kombináci í li ekov 
s interakčným potenci álom upravovať 
podľa hladiny glykémi e dávky ostat-
ných súčasne podávaných li ečiv.

Prezentované možnosti prevenci e 
a ri ešeni a vzniknutých li ekových inter-
akci í u di abetikov načrtávajú potrebu 
interdisciplinárnej spolupráce, význam 
monitorovani a laboratórnych parame-
trov pri hodnotení neži aducich účin-
kov li ečiv [10], prehodnoteni e potreby 
po užívani a potenci álne nevhodných 
li ečiv u starších paci entov [11], ako aj 
v konečnom dôsledku potrebu zvyšo-
vani a znalostí o potenci álnych rizikách 
li ekových interakci í v klinickej praxi [3].

Poďakovani e za spoluprácu 
doc. MU Dr. Jánovi Li etavovi, CSc., a kolek-
tívu spolupracovníkov štúdi e HOPE TOO.

Literatúra
1. Baxter K. Stockley’s Drug Interacti ons. 
7th ed. London: Pharmace utical Press 
2006: 917– 958.
2. Tatro DS. Drug interacti on facts. St. 
Lo uis: Wolters Kluwer He alth 2008.

3. Magulová L, Božeková L, Kriška M et 
al. Interakci e li ečiv v klinickej praxi. 2. vyd. 
Bratislava: SAP 2004.
4. Walker R, Edwards C. Clinical Phar-
macy and Therape utics. 2th ed. Edinburgh: 
Churchill Livingstone 1999.
5. Katzung BG. Základní a klinická farma-
kologi e. 2. vyd. Praha: H&H Vyšehradská 
2006: 1070– 1081.
6. Ďurišová A. Interakci e li ečiv u detí. Čes 
Slov Pedi at 2005; 60: 428– 432.
7. Khamaisi M, Leitersdorf E. Severe hypo-
glycemi a from clarithromycin-repaglinide 
drug interacti on. Pharmacotherapy 2008; 
28: 682– 684.
8. Šmahelová A. Metformin a ledviny. Vnitř 
Lék 2008; 54: 535– 540.
9. Arnold JM, Yusuf S, Yo ung J et al. HOPE 
Investigators. Preventi on of He art Failure 
in Pati ents in the He art Outcomes Preven-
ti on Evalu ati on (HOPE) Study. Circulati on 
2003; 107: 1284– 1290.
10. Magula D, Dvořák F, Ondrisová Z. 
Mi esto klinickej bi ochémi e v monitorovaní 
neži aducich účinkov farmakoterapi e. Lab 
di agnostika 2000; 5: 64– 65.
11. Wawruch M, Fi alová D, Žikavská M 
et al. Po užívani e potenci álne nevhod-
ných li ečiv pre starších paci entov v regi óne 
Česko- Slovenska. Klin Farmakol Farm 
2008; 22: 108– 110.

PharmDr. Lívi a Magulová, PhD.
www.fnnitra.sk

e-mail: klinfarma@fnnitra.sk 

Doručeno do redakce: 2. 2. 2009


