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1. UvOD
1. 1. Napomena o konceptualnom polazistu rada

Zapocinju¢i ovu temu koja se nalazi na razmedu razliCitih znanstvenih podrucja —
sociologije i psihologije s jedne te farmakovigilancije i javnog zdravstva s druge strane — valja
se zakratko zadrzati na doslovnom znacenju koje nuzno priziva sintagma razmede podrucja.
Zamislimo li doista pojedine znanstvene discipline kao fizi¢ka podrucja koja se medusobno
dodiruju uz jasne razlike u svojstvima svog terena, a interdisciplinarni pristup kao odredeno
ucrtavanje njihova razmeda na kojem se zbiva analiza, na vidjelo jasnije izlaze i viSestruki
procjepi ili izbocenja izmedu samih podrucja u prostoru, pa i izmedu tako razgrani¢ena
prostora i njegove okoline. Ekstrapoliramo li ovaj plod imaginacije na indukciju kao metodu
zakljuéivanja, uvidjet ¢emo da interdisciplinarnost svojom integracijom razlicitih teorijskih i
metodoloskih pristupa nudi cjelovitije razumijevanje odredenih fenomena, ali uz jasnije
naglaSavanje ne samo diskontinuiteta medu disciplinama nego i diskontinuiteta znanja uopce
(Szostak, 2007). Trag takva diskontinuiteta — osim u teoriji i metodologiji — potvrduje se i u

temi koja je predmet ovog rada.

Naime, u ishodistu suvremene medicine kao prakse zasnovane na dokazima (evidence-based)
nalazi se zahtjev za svodljivos¢u koristenog znanja na nedvosmisleno odredive i objektivne
kategorije na temelju kojih se moze donositi racionalne medicinske odluke®. No, veé u toj
tocki razmisljanja postaje ocito da izmedu ovakva ideal-tipskog koncepta medicine i njegove
stvarne primjene postoji veliki raskorak. Naime, unato¢ neprijeporno opravdanom zahtjevu da
se medicina utemelji na dokazima i unato¢ rastu¢em opsegu znanja koje je na njima
zasnovano, medicinska se praksa i dalje temelji na druk¢ijoj vrsti znanja kakvo se u literaturi
opisuje kao instinkt (Patel, 2014) ili intuicija (Hassani i sur., 2016), a kolokvijalno se naziva i
hunch, odnosno spurijus (Oliva i sur., 2016). Drugim rije¢ima, u situacijama u kojima bi se
medicina trebala voditi prvenstveno znanstveno-tehni¢kim znanjem, lije¢nici odluke donose
na temelju intuicije, pa ¢ak i onda kada se to kosi sa sigurno$¢u pacijenta (Fischer i sur.,
2009).

Ipak, sam prijelaz od deklarativnog, znanstveno-tehnickog prema proceduralnom, intuitivnom
znanju (Fantl, 2012) pravilnije bi bilo promatrati kao Zeljeni u¢inak zdravstvenog sustava i

njegova socioekonomskog i politickog konteksta negoli kao njegovu pogresku, za §to postoje

! Ogledni primjer tako zasnovanog promisljanja i djelovanja u medicini jesu klinicke smjernice na kojima se
umnogome temelji odlu¢ivanje na svim razinama zdravstvene skrbi.



barem tri opravdana razloga. Prvo, svim je zdravstvenim profesijama uz klasi¢no stjecanje
znanja ucenjem svojstven i koncept izucavanja, u kojem se, uz prakticiranje naucenog,
znanstvenog znanja, pod vodstvom mentora s veéim iskustvom stjeCu i druge vrste
profesionalnih znanja (Benbassat, 2014). Drugo, svim zdravstvenim profesionalcima
imperativno se namece stalno Sirenje ve¢ postojeéeg korpusa znanja kako bi pruzanje usluga
bilo §to kvalitetnije, u ¢emu etika mora biti klju¢an vodi¢ (Greenwood, prema Juri¢i¢ i
Lukacin, 2014). Iz toga slijedi da su profesije po svojoj naravi usmjerene na neprestano
usavrSavanje — a time i osudene na vjeCnu nesavrSenost — upravo zbog nemoguénosti
jednokratnog obuhvacanja potrebna znanja. Kona¢no — ili prvotno — zauzimajuc¢i socijalno-
refleksivno glediSte na djelovanje profesija u drustvu (Juri¢i¢, 2013), nemoguce je zanijekati
da socioekonomski kontekst u kojem se nalazi profesija i pojedinac unutar nje uvelike
odreduje koja ¢e se znanja usvajati i kako ¢e takva znanja biti prenesena, oc¢ekivana i

koristena u praksi, generirajuci tako njihovu stalnu pozadinsku oscilaciju.

Uvazavajuci stoga ¢injenicu o valjanosti supostojanja dviju razli¢itih vrsta znanja u provedbi
zdravstvene skrbi, valja se jo§ jednom osvrnuti na prethodno iznesen uvid o promjenama
odnosa deklarativnog i proceduralnog znanja: deklarativno znanje cesto ustupa pred
proceduralnim znanjem? u podrugjima gdje je to ne samo nepotrebno i beskorisno nego moze
biti i Stetno i opasno, kako za pojedinca, tako i za ¢itav sustav. Ipak, ¢ak i za ovlasno
ocrtavanje granica kretanja® razli¢itih znanja koje bi osigurale maksimalnu kvalitetu
cjelokupne zdravstvene skrbi bila bi potrebna mnogo Sira teoretska i prakti¢na analiza no §to
odgovara opsegu ovakva rada. Naime, cilj je ovog rada rasvijetliti s psiholoskog i socioloskog
stajaliSta tek jedan aspekt prethodno spomenutih promjena u sustavu farmakovigilancije.
Konkretno, cilj mu je sagledati problematiku ljekarnickog prijavljivanja nuspojava na

podrucju Grada Zagreba s kognitivnog, afektivnog i bihevioralnog stajalista.

2 Obrnuti je proces, naravno, ne samo mogu¢ nego i opéeprisutan, ali je izvan dosega ovog rada.
¥ Uvid u protognost (flow) znanja, odnosno u supostojanje njegove dinamicke i staticke naravi (Zhuge, 2006)
omogucuje nam pravilnije razumijevanje samog znanja, kao i upravljanja njime.



1. 2.Uvod u temu istraZivanja

Osim Sireg konceptualnog odredenja, ovakvo polaziste zahtijeva i preciznije definiranje
teme 1 sadrzaja rada. Zahvaljujuéi mnogim ¢imbenicima — medu kojima vrijedi izdvojiti
starenje populacije (UN DESA, 2017), povecanu kompleksnost terapije (Kuipers i sur., 2011),
promjene u dinamici odnosa izmedu dionika zdravstvenog sustava® te sve veéa ocekivanja od
zdravstvene skrbi’— pitanje sigurnosti lijekova i njihove primjene, tj. medikacije (WHO, 2014)
u posljednjim godinama izaziva ne samo sve vec¢u pozornost javnosti (WHO, 2002b) — zbog
rastuce svijesti o Stetnosti lijekova i njihove primjene — nego i sve Sire implikacije kako za
zdravstveni sustav, tako i za drustvo uopée (WHO, 2002b). To ¢e najbolje pokazati veé
spomenuti ¢imbenici: starenje populacije prvenstveno je sociodemografska ¢injenica koja se
odrazava u medicini u vidu poveéanja kompleksnosti terapije. To poveéanje kompleksnosti
ukljucuje povecéanje broja koristenih lijekova, poveéanje duljine njihova koristenja i, slijedom
toga, povecanje ucestalosti raznovrsnih problema proizislih iz veceg i duljeg izlaganja riziku
koji svi lijekovi neminovno imaju, bez obzira na svoju sigurnost. Zdravstveni sustav u svojem
se postojecem obliku sve teZze nosi S pritiskom takve medikalizacije te je radi vlastite
odrzivosti podlozniji sve ¢eS¢im promjenama odnosa medu svojim glavnim dionicima —
zdravstvenim radnicima i pacijentima. Te promjene na najviSoj se razini ocituju u politickoj 1
socioekonomskoj dimenziji zdravstva — primjerice, u deregulaciji trzista lijekova — ali i u
ontoloskoj dimenziji samih profesija, ¢ije se znacajke drasticno mijenjaju. Ipak, spomenute
promjene mozda Su i najocitije na psiholoskom planu pojedinih dionika zdravstvenog sustava
— konkretnije, u stavovima kako pacijenata, tako i zdravstvenih radnika — sto u konacnici
moze dovesti do promjena u percepciji cjelokupne zdravstvene skrbi, pa i samoga zdravlja.
Novonastala kompleksna situacija — ¢iji su puke natruhe zahvaéene ovim opisom — kako na
zakonodavno-socijalnoj razini, tako i na stru¢noj, znanstvenoj, i zdravstvenoj razini generira
Citav niz mjera Cija je zadaca oCuvanje sigurnosti primjene lijekova u sve izazovnijim
okolnostima. Taj skup postupaka, odnosno skup aktivnosti vezanih uz otkrivanje, procjenu,
razumijevanje, prevenciju i postupanje u slucaju nuspojava lijekova kao i novih saznanja o
Skodljivosti primjene lijekova (Zakon o lijekovima, ¢l. 57.) nazivamo farmakovigilancijom.

Usredotocenost ove definicije na kontroliranje nuspojava upucéuje nas na temeljni problem

* Osim $to se ovaj proces moZe intuitivno naslutiti, ve¢ postoje napori da ga se, uz teorijsko objasnjenje, i
primijeni u tzv. suproizvodnji zdravstvene skrbi (vidi tri prakti¢na primjera u Batalden i sur., 2016).

> Posebno je zanimljivo uogiti zavrietak ovog kretanja, odnosno kruzenje od medicinskih ¢imbenika do
psiholoskih i obratno. Naime, postoje istrazivanja (poput Lurie i sur., 2016) koja istiCu korelaciju izmedu
pozitivnih o¢ekivanja od medicinskih zahvata i njihovih stvarnih ishoda u pacijenata.



farmakovigilancije, dok spomenuta podru¢ja — sociologija, medicina, psihologija, javno

zdravstvo i zakonodavstvo — definiraju moguca ishodista ove analize.

No, tako ocrtan istrazivacki problem — kontrola nuspojava u svjetlu visestranosti njihova
ucinka — odve¢ je Sirok za opseg jednog rada, pogotovo s obzirom na njegovu teznju k
interdisciplinarnosti i mjeSoviti analitiCko-opservacijski pristup. Stoga, da bismo problem
suzili do obuhvatnosti jednim radom, a istovremeno ga zadrzali na sjeciStu svih podrué¢ja od
zanimanja i ispravno mu metodoloski pristupili, potrebno je na ovom mjestu naciniti
orijentacijski uvid u referentnu literaturu, pri cemu se u danim uvjetima izrade dominantno
oslanjamo na elektroni¢ki dostupne izvore. To su fond besplatnog arhiva znanstvenih ¢asopisa
Nacionalne medicinske knjiznice Nacionalnog instituta za zdravlje SAD-a, PubMed Central,

te publikacije najvaznijeg agensa u farmakovigilanciji — Svjetske zdravstvene organizacije.

Analiziramo li glavne znacajke najnovijih istrazivanja u farmakovigilanciji, do¢i ¢emo do
zanimljiva zakljucka. Premda se ona sve vise orijentiraju prema relativno novim podrué¢jima
poput farmakoekonomije (poput Qing-ping i sur., 2014), najveéim se dijelom posvecuju
epidemioloSkim temama (poput istrazivanja Bouvy i sur., 2015), Sto odgovara glavnim
prioritetima WHO-a u sklopu otkrivanja nuspojava (WHO, 2002b). No, osvrnemo li se na
metodoloski pristupacniju skupinu prioriteta u sklopu procjene nuspojava (WHO, 2002b), kao
Sira tema ovog rada izdvaja se upravo pitanje spontanog ljekarnickog prijavljivanja
nuspojava, $to pripada spomenutim prioritetima. Kona¢no, uvazimo li sva ograni¢enja vlastita
ovakvu radu, odgovarajuéi istrazivacki problem prona¢i ¢emo u utjecaju psiholoskih
¢imbenika — konkretno, znanja i stavova — na spontano prijavljivanje nuspojava od strane

javnih ljekarnika (community pharmacists).

Stoga c¢e, radi $to jasnijeg uvida u ovako zadanu problematiku, a prije predstavljanja samog
istrazivanja, ovaj rad na pocetku iznijeti detaljan pregled dostupnih izvora o kljuénim
teorijskim aspektima navedenih podrucja — Sto ukljucuje opis znanstveno-struéne i
zakonodavne terminologije i1 kategorizacije dogadaja povezanih s lijekovima, analizu
medicinskih, socioekonomskih i1 drugih ucinaka nuspojava te opis farmakovigilancijskog
sustava s obzirom na prijavljivanje nuspojava i posebnu ulogu ljekarnika u njemu.
Naposljetku ¢e biti izloZeni pristupi i zaklju€ei prethodno objavljenih inozemnih i1 domacih

radova s podudarnim temama znanja i stavova javnih ljekarnika u prijavljivanju nuspojava.



1. 3. Znanstveno-stru¢na i zakonodavna terminologija i kategorizacija dogadaja

povezanih s lijekom

Kao prvi ¢imbenik na pocetku opisana diskontinuiteta valja izdvojiti terminolosSku
fluidnost u farmakovigilanciji, koja se moze prepoznati ve¢ na temelju definicija nuspojava u
relevantnim znanstvenim, stru¢nim i pravnim izvorima. No, i prije razlika u definiranju tog
pojma na relevantnim podru¢jima — odnosno, prije razlika u upotrebi jezika — spomenutu
fluidnost uzrokuje i razlika jezika, to¢nije, mjera medusobne prevodivosti dvaju jezika i na
njoj zasnovana preciznost prijevoda, u ovom slucaju s engleskog jezika, koji je postao lingua
franca medicine i znanosti (Pilegaard, prema Mici¢, 2013). Makar se ovo pitanje ¢ini striktno
lingvistickim, pojedini autori naglasavaju vaznost njegove uloge u medicini kao znanosti
(Helmich i sur., 2017), kao i ozbiljne klini¢ke posljedice koje ono moze imati u medicini kao
praksi (O'Neill, prema Mici¢, 2013). S obzirom na to da ovaj rad tezi ispitati
javnozdravstvene ¢injenice koje oblikuju i takvi ¢imbenici, nakon analize samih definicija
nuspojave bit ¢e neizbjezno i semanticki razloziti hrvatski pojam nuspojava u odnosu na
ishodi$ne pojmove podrijetlom iz engleskog jezika te ponuditi tumacenje i kategorizaciju tzv.

dogadaja povezanih s lijekom (drug related events).

Svjetska zdravstvena organizacija, koja je ujedno inicijator farmakovigilancije na svjetskoj
razini® i institucija najviSe nadleznosti u tom podrucju, u rje¢niku u sklopu smjernica za
uspostavljanje i vodenje farmakovigilancijskih centara nuspojavu definira kao odgovor na
lijek koji je Stetan i nehotican i koji se javlja pri dozama koje se normalno koriste kod covjeka
(WHO, 2000). Navedena je definicija preuzeta i u WHO-ovu vodi¢u za prepoznavanje i
prijavljivanje nuspojava (WHO, 2002a), kao i u njihovim najnovijim farmakovigilancijskim
publikacijama’, a potjete iz tehnikog izvjes¢a br. 498 WHO-a na temu nacionalnih
farmakovigilancijskih centara iz 1972. (WHO, 1972). Navedeni kontinuitet koristenja
nepromijenjene definicije od zacetaka farmakovigilancije pa sve do najnovijeg doba osobito

je znacajan s obzirom na autoritet i ulogu organizacije koja tu definiciju donosi i koristi.

Upravo zato moZe zacuditi $to se s velikom ucestalo§¢u u znanstvenim radovima posvecenim

farmakovigilanciji pod WHO-ovom definicijom nuspojave navodi nesto drukcija verzija,

®1968. SZO je pokrenula pilot projekt prikupljanja nuspojava iz vise zemalja, §to se moZe smatrati po&etkom
farmakovigilancije (Iveti¢ Tkal¢evi¢ i sur., 2017).

" Vidi primjerice A practical handbook on the pharmacovigilance of medicines used in the treatment of
tuberculosis. Enhancing the safety of the TB patient iz 2012. (WHO, 2012).



preuzeta iz jednog WHO-ova dokumenta iz 1975°. Prema toj definiciji, nuspojava je bilo koji
odgovor na lijek koji je Stetan, nehotican i javlja se pri dozama koristenim u profilaksi,
dijagnozi i terapiji kod covjeka (WHO, prema Amin i sur., 2016). Takoder, WHO u pojedinim
publikacijama koristi skoro istovjetnu definicija, po kojoj je nuspojava odgovor na lijek koji je
Stetan i nehotican i koji se javlja pri dozama normalno koristenim za profilaksu, dijagnozu, ili

terapiju bolesti, ili modifikaciju fizioloske funkcije (WHO, 2002Db).

Ovu definiciju nuspojave WHO je potvrdio i dodatno prosirio u jednoj publikaciji o ulozi
farmakovigilancijskih centara iz 2014. (WHO, 2014), a shodno je navesti i dijelove
obrazloZenja koje joj prethodi. Naime, kako je farmakovigilancija usredotocena na sigurnost
medikacije — s§to ¢e re¢i, samih lijekova i njihove upotrebe — tako su i pojmovi i definicije bili
usredotoceni na lijekove (medicine centred). No, sa Sirenjem djelokruga farmakovigilancije
na bavljenje medikacijskim pogreskama, razni farmakovigilancijski centri koriste nove
pojmove koji pripadaju sigurnosti pacijenta, dok se stari pojmovi u farmakovigilanciji
redefiniraju. Tako se predlaze i pro$irenje definicije nuspojave na bilo koji Stetan i nehotican
ucinak koji proizlazi ne samo iz uporabe ljekovitog proizvoda u skladu s odobrenjem u
normalnim dozama nego i iz medikacijskih pogresaka i uporabe izvan uvjeta trzisnog

odobrenja, $to ukljucuje pogresnu uporabu i zlouporabu (YU i sur., prema WHO, 2014).

Ova je definicija postala dijelom zakonodavstva Europske unije stupanjem na snagu Direktive
2010/84/EU (EP, 2010) te je preuzeta i u hrvatsko zakonodavstvo dono$enjem Pravilnika o
farmakovigilanciji 2013. Iz iste je godine i definicija u Zakonu o lijekovima koja nuspojavu u
Clanku 59. opisuje kao svaku Stetnu i nezeljenu reakciju na lijek. Pravilnik tu definiciju u
stavku 1. ¢lanka 5. proSiruje po uzoru na Direktivu: Nuspojavom se smatraju i Stetni i
nezeljeni ucinci koji su posljedica i medikacijskih pogresaka te primjene lijeka izvan uvjeta

odobrenja za stavljanje lijeka u promet ukljucujuci pogresnu uporabu i zlouporabu lijekag.

lako se isprva €ini da na regulatornoj razini postoji jasna ujednacenost oko ove definicije,
detaljnije proucavanje Pravilnika uvjerit ¢e nas upravo u suprotno — u jos dublji diskontinuitet
oko pojma nuspojave. Ovdje nije toliko rije¢ o eksplicitnoj razlici u definiciji nuspojave,

koliko o prosSirenju popisa dogadaja povezanih s nuspojavama koje prema Pravilniku

8 U literaturi se taj izvor redovito navodi kao Requirements for adverse reaction reporting. Geneva, Switzerland:
WHO, 1975., no takav dokument za¢udo ne postoji ni na sluzbenim stranicama WHO-a ni na dostupnim
elektronickim literaturnim izvorima s medicinskog podrucja.

® Treba naglasiti da je dosada$nja analiza u obzir uzimala uglavnom definicije nuspojava koje su u §irokoj
upotrebi u zdravstvu i zakonodavstvu na medunarodnoj razini, dok su druge znanstvene i nacionalne definicije
nuspojava zbog opsega rada morale biti zanemarene.



zdravstveni djelatnik treba prijavljivati. Jednostavnije reCeno, osim slucajeva popisanih u
definiciji, Pravilnik po uzoru na Smjernicu o dobroj farmakovigilancijskoj praksi (GVP)
Europske agencije za lijekove (EMA, 2017) propisuje i niz drugih, posebnih situacija koje
zdravstvenog djelatnika obvezuju na prijavu nuspojave. To ukljuCuje terapijski neuspjeh
lijeka (stavak 1. ¢lanka 6) odnosno njegovu nedjelotvornost ili neucinkovitost (stavak 3.
&lanka 27.)", predoziranje, profesionalnu izloZenost te uzimanje lijekova tijekom trudnoée ili
dojenja, kao i uzimanje lijekova u djece ili starijih (stavak 3. ¢lanka 27.), dok se u stavku 5.
¢lanka 14. uzgredno spominje i ovisnost''. Paradoksalno je da nijedna od ovih situacija nije
definirana Pravilnikom (unato& nekim postojeé¢im definicijama u Smjernici)*?, kao i to da je
njihova prijava pravno propisana, ali specifi¢an nacin prijave nije. Sudeéi po tome da je
Pravilnik namijenjen uredenju farmakovigilancijskog sustava prvenstveno radi otkrivanja,
procjene, razumijevanja, prevencije i postupanja u slucaju nuspojava lijeka (stavak 2. ¢lanka
1.), kao 1 po dijelovima strukture sluzbenog obrasca za prijavljivanje nuspojava13 (HALMED,
2018b), moze se zakljuciti da farmakovigilancijski sustav te situacije promatra ili kao
nuspojave ili kao dogadaje kod kojih je prijavljivanje nuspojava nuzno*, iako ih ni na jednom
mjestu ne popisuje sveukupno. Svojevrsna potvrda takva zakljucka moze se nadi i u
spomenutoj Direktivi, koja uvodi pojam sumnje na nuspojavu, odnosno opravdane
mogucnosti postojanja uzrocno-posljedicne veze izmedu ljekovitog proizvoda i nuspojave kao

dovoljna razloga za prijavljivanje, $to usvaja 1 Pravilnik (stavak 2. ¢lanka 5.).

S obzirom na to da su u sredi$tu zanimanja prijavljivanja nuspojava upravo takve sumnje na
nuspojave, a ne same nuspojave, nakon ovakva dubinskog promatranja bilo bi svrsishodno na
jednom mjestu sazeti potpunu definiciju sadrzaja koji dolazi u obzir za prijavljivanje.
Slijede¢i od WHO-a predlozenu definiciju nuspojave (WHO, 2014), sumnja na nuspojavu u
nasem zdravstvenom sustavu dala bi se opisati kao sumnja na bilo koji Stetan i nehotican
ucinak koji proizlazi ne samo iz uporabe lijeka u skladu s odobrenjem u normalnim dozama

Nego i iz svih situacija koje se mogu uzrocno povezati s lijekom: iz medikacijskih pogresaka,

10 Jo¥ jedan bjelodan pokazatelj terminoloike zbrke dodatno je uvodenje sinonimna termina terapijski neuspjeh
(u Smijernici se javlja samo lack of efficacy, nedjelotvornost) bez ikakva obrazloZenja. Premda se ina¢e moze
prihvatiti potrebu za obojim pojmovima s obzirom na nepotpuno preklapanje njihova semanti¢kog polja, zbog
specifiénog zakonodavnog konteksta njihove upotrebe rijeé je tek o pojmovnoj zalihosti.

Y pravilnik pak ne ukljuduje jednu od situacija navedenih u Smjernici: krivotvorenost lijeka.

2 Osim u spomenutoj dodatnoj kategoriji izostanka terapijskog uginka, terminoloska, pa time i pravna
nesukladnost Pravilnika i Smjernice ocituje se i u dodatnoj kategoriji ovisnosti koje u Smjernici nema.

13U obrascu, naime, postoji moguénost oznatavanja sumnje na nedjelotvornost lijeka, medikacijsku pogresku te
na interakciju lijekova. Paradoksa, naravno, ima i tu, s obzirom na to da interakcije lijekova proizlaze iz
medikacijskih pogresaka.

Y Dok je za sve navedene situacije o¢ito da mogu uzrokovati nuspojave, dvije od njih — ovisnost i
nedjelotvornost lijeka — i same su prvenstveno nuspojave.



iz uporabe izvan uvjeta trZisnog odobrenja, Sto ukljucuje pogresnu uporabu, zlouporabu i
predoziranje, iz nedjelotvornosti lijeka, iz ovisnosti o lijeku, iz profesionalne izloZenosti te iz
uzimanja lijeka u posebnim situacijama, sto ukljucuje trudnocu, dojenje, djecju i stariju dob.

Na europskoj razini, ova bi definicija ukljucila i1 krivotvorenost lijeka, ali ne 1 ovisnost.

Vec¢ je dosadasnja analiza pokazala silnu terminoloSku fluidnost i zakonodavnu zbrku, no
potrebno joj je pridodati i razluenje nagovijeSteno na samom pocetku — ono o semantickim
razlikama proizaslim iz razlika jezika. Naime, na svakom mjestu gdje se dosad spominjala
nuspojava u engleskom izvorniku stoji adverse drug reaction, sto se doslovno prevodi kao
Stetna reakcija na lijek. Na engleskom postoji i termin koji se znac¢enjski ve¢inom poklapa s
nuspojavom: to je side effect, §to bi se preciznije prevelo kao nuzucinak. WHO (WHO, 2002b)
definira side effect kao bilo koji nehoticni ucinak farmaceutskog proizvoda koji se javlja pri
dozama normalno koristenim kod covjeka, a povezan je s farmakoloskim svojstvima lijeka.
To, dakle moze oznacdavati bilo koji uéinak lijeka koji je drugotan ili popratan u odnosu na
namjeravani ucinak, bio on pozitivan ili negativan. Upravo ta nepreciznost — tocnije, Sire
semanti¢ko polje — jedan je od razloga zasto se izraz side effect u stranoj literaturi mahom
izbjegava u Kkorist izraza adverse drug reaction (ADR), dok je drugi razlog sadrzan u ¢injenici
da su nuspojave uocljivi i uoceni dogadaji, a ne potencijalni ucinci. Sli¢no Siroko znacenje
usputne ili popratne pojave koja se javlja uz neku pojavu u hrvatskom kao primarno znacenje
ima i Siroko uvrijezena rije¢ nuspojava (hjp.znanje.hr), no njezina struéna upotreba i
formalizacija (odnosno grupna kooptacija i lingvisticka legislativa, prema Closs Traugot,
2017) pridodale su joj sekundarno, uze i stru¢no znacenje: nezeljeno djelovanje lijekova koje
se javlja kod njihove primjene (hjp.znanje.hr). Ipak, treba naglasiti da time primarno znac¢enje
nije eliminirano niti je sekundarno posve usvojeno, te bi za to¢no odredivanje pojma — kakvo
zahtijevaju i znanost i zakonodavstvo — izraz nuspojava uvijek trebalo poblize oznaciti
pridjevom stetna. Medutim, radi jednostavnosti i u skladu s konvencijama u znanosti i
zakonodavstvu, izraz nuspojava nadalje ¢emo uzimati samo u njezinu uzem znacenju. Pojam
srodan ADR-u je i ADE — adverse drug event, koji se u naSem zakonodavstvu dosljedno
prevodi kao stetan dogadaj, a definiran je Zakonom o lijekovima kao svaki stetan i nezeljen
znak, simptom ili bolest (ukljucujuci i odstupanja u laboratorijskim nalazima) vremenski
povezan s primjenom lijeka, a koji uzrocno-posljedicno ne mora biti povezan s primjenom
lijeka. Tako se nuspojave mogu klasificirati i kao posebna vrsta Stetnih dogadaja kod kojih

postoji sumnja na uzro¢nu povezanost s lijekom.



Za potpuno razjasnjenje termina vrijedi jo§ istaknuti i definicije nuspojavnih dogadaja, koje
donosi Smjernica o dobroj farmakovigilancijskoj praksi, te graficki prikazati kategorizaciju
svih spomenutih dogadaja. Tako je predoziranje administracija kolicine ljekovitog proizvoda,
dane odjednom ili kumulativno, koja premasuje maksimalnu preporucenu dozu prema
odobrenim informacijama o proizvodu, uporaba izvan uvjeta trziSnog odobrenja oznacava
situacije u kojima je ljekoviti proizvod namjerno koristen u medicinsku svrhu koja nije u
skladu s uvjetima trziSnog odobrenja, pogresna uporaba oznaCava Situacije u kojima je
ljekoviti proizvod namjerno i neprikladno koristen u neskladu s uvjetima trzisnog odobrenja,
zlouporaba oznaCava trajnu ili povremenu, namjerno prekomjernu uporabu ljekovitog
proizvoda koju prate skodljivi fizicki i psiholoski ucinci, profesionalna izlozenost oznacava
izlozenost ljekovitom proizvodu koja je rezultat profesionalne ili ne-profesionalne djelatnosti,
Sto ne ukljucuje izloZenost sastojcima tijekom proizvodnog postupka prije izdavanja gotovog
proizvoda, dok je medikacijska pogreska nehoticni neuspjeh u postupku terapije lijekovima

koji vodi do, ili moze dovesti do toga da se naskodi pacijentu (EMA, 2017).

Prikaz 1. Dogadaji povezani s

1 lijekom
13 2

1 — wuporaba lijeka u skladu s
odobrenjem; 2 — medikacijske
pogreske; 3 — zlouporaba; 4 -
pogresna uporaba; 5 — predoziranje;
6 — profesionalna izloZenost; 7 —

12 3

U 4 uzimanje lijeka u trudno¢i; 8 -—

uzimanje lijeka tijekom dojenja; 9 —
uzimanje lijeka u djec¢joj dobi; 10 —
10 3 uzimanje lijeka u starijoj dobi; 11 —
krivotvorenost lijeka; 12 — ovisnost o
lijeku; 13 — nedjelotvornost lijeka

O  nuspojave
O Stetni dogadaji
svi medicinski dogadaji

Budu¢i da je prethodno doista naSiroko izlozena terminologija 1 kategorizacija dogadaja
povezanih s lijekovima, graficki ¢e prikaz biti opisan u najkra¢im crtama. Nuspojave
predstavljaju posebnu vrstu Stetnih dogadaja (s obzirom na uzro¢nost), koji su sami posebna

vrsta medicinskih dogadaja uopée (s obzirom na narav njihova utjecaja). Sve opisane i
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pobrojane situacije mogu dovesti do medicinskih dogadaja, Sto ukljucuje 1 Stetne dogadaje i
nuspojave, dok ovisnost i nedjelotvornost i same predstavljaju nuspojave. Za sve spomenute
situacije mogu¢ je i ishod bez ikakvih medicinskih dogadaja, a prikaz je validan dvosmjerno,
dakle i u promatranju svih vrsta i podvrsta ne-negativnih medicinskih dogadaja. Ovaj se
prikaz moze dodatno usloznjavati proSirenjem glediSta sa striktno medicinskih na druge

dogadaje povezane s lijekom, no takva bi kategorizacija premasila opseg ovog rada.

S obzirom na sadrzaj samog istrazivanja, valja spomenuti jo§ dvije razdiobe koje uvodi
Pravilnik, a ti¢u se ozbiljnosti i oc¢ekivanosti nuspojava. Tako je ozbiljna nuspojava ona
koja je dovela ili do smrti osobe ili do po Zivot opasnog stanja ili do potrebe bolnickog
lijecenja ili produljenja ve¢ postojeceg bolnickog lijecenja ili do trajnog ili teskog invaliditeta
ili nesposobnosti ili do razvoja prirodene anomalije ili mane od rodenja, kao i do nekog od
ostalih medicinski znacajnih stanja, u §to se ubrajaju nuspojave navedene na Listi ozbiljnih
nuspojava koje Agencija objavljuje na svojim internetskim stranicama (stavak 2. i 3. ¢l. 7.),
dok su sve ostale nuspojave ne-ozbiljne (stavak 4. ¢l. 7.). Osim toga, nuspojava moze biti
neocekivana ako njezina priroda, tezina ili ishod nisu u skladu s navedenim u odobrenom
sazetku opisa svojstava lijeka, odnosno u uputi za ispitivaca za lijekove koji su u klinickim
ispitivanjima (Zakon o lijekovima, stavak 61. ¢l. 3.), dok su sve ostale nuspojave ocekivane

(Pravilnik o farmakovigilanciji, stavak 2. ¢l. 8.).

Konaéno, nuspojave podlijezu i striktno medicinskoj klasifikaciji, pri ¢emu se dijele u 5 ili 6
skupina ovisno o klini¢kim manifestacijama. Prema smjernicama Regulatorne agencije za
lijekove i medicinske proizvode (MHRA, 2018) mogu se podijeliti na nuspojave tipa A
(nuspojave koje izravno ili neizravno proizlaze iz farmakoloSkog ucinka lijeka pri normalnim
dozama, poput respiratorne depresije kod opioida), tipa B (nepredvidive, idiosinkratske ili
bizarne nuspojave koje se ne ocekuju od farmakoloskog ucinka lijeka, poput penicilinske
anafilaksije), tipa C (kontinuirane odnosno kroni¢ne nuspojave koje imaju relativno dugo
trajanje, poput osteonekroze Celjusti kod bisfosfonata), tipa D (odgodene nuspojave koje se
o€ituju neko vrijeme nakon primjene lijeka, poput leukopenije kod lomustina) te tipa E
(nuspojave povezane s prestankom uzimanja lijeka, poput nesanice kod ustezanja od
benzodiazepina). Drugi autori (Schatz i Webert, 2015) nude sli¢nu kategorizaciju uz isticanje
¢imbenika povezanih s dozom, vremenom 1 susceptibilnos¢u, pa se tako tip A moZe opisati
kao nuspojave povezane s dozom, tip B kao nuspojave nepovezane s dozom, tip D kao
nuspojave povezane s dozom i vremenom, tip D kao nuspojave povezane s dozom i

vremenom, a pritom se uvodi i novi tip F koji predstavlja izostanak terapijskog ucinka.
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1. 4. Medicinski, socioekonomski i drugi uéinci nuspojava

Netom prikazane jezicne (nus)pojave — dugotrajni terminoloski napor i posljedi¢no
semanticko gomilanje — nagovjes¢uju Sirinu jatrogenetskog problema koji se krije iza rijeci
nuspojava. No, taj se nagovjestaj ipak zadrzava na povrsini, ukazujuéi tek na ograni¢enu
Stetnost odredenog lijeka kod pojedinca u specifi¢noj situaciji, dok su ucinci nuspojava
mnogostruki, dalekosezni i opCeprisutni. Ipak, zbog ograni¢ena opsega ovog rada dovoljno je
navesti tek one koje mozemo opisati kao medicinske i kao sociekonomske. Prvima pripadaju s
nuspojavama povezano smanjenje adherentnosti, morbiditet i mortalitet te hospitalizacije i iz
njih proizasle nuspojave, dok druge obuhvacaju sve iz njih nastale vrste farmakoekonomskih
troskova, kao 1 Sire socijalne posljedice. Na granici izmedu medicinskih 1 socioekonomskih

mozemo promatrati i posljedice po kvalitetu zivota.

Privremeni prestanak uzimanja lijekova ocekivan je primarni nacin suofavanja pacijenta s
nuspojavom. No, osim na privremeni prestanak, pacijent se moze odluditi i na trajni prestanak
uzimanja lijeka, kao i na druga ponaSanja koja u nekom od modaliteta (tvar, doza, vrijeme i
nacin uzimanja) odstupaju od preporucena uzimanja lijeka, ali i na sva druga ponasanja koja
odstupaju od zdravstvenih preporuka uopée. Mjeru takva odstupanja od preporuka
zdravstvenih djelatnika u skladu s WHO-ovom definicijom (WHO, 2003) mozemo oznaditi
neadherentnos$¢u, a ona dovodi do smanjenja ucinkovitosti lijeenja (Jin i sur., 2008), kao i do
povecanja morbiditeta i mortaliteta (WHO, 2002b). Ipak, stupanj neadherentnosti osim o
prisutnosti nuspojave ovisi i o drugim faktorima, pa su tako u studiji zasnovanoj na 86
strukturiranih intervjua s pacijentima na terapiji za kroni¢nu mijeloi¢nu leukemiju Kekile i
suradnici (Kekéle, 2015) pokazali da su nuspojave utjecale na uzimanje lijeka kod samo 10%
ispitanika. Ipak, neadherentnost raste s ozbiljno$¢u nuspojave do te mjere da su u nekim
slu¢ajevima nuspojave glavni ¢imbenik neadherentnosti i komplikacija u lije€enju, Sto su
Yadav i suradnici dokazali za slucaj upotrebe antituberkulotika u Indiji (prema Peer, 2018).
Ne treba, konacno, zanemariti ni paradoksalnu ¢injenicu da sama neadherentnost moze biti

uzrokom nuspojava, ¢ime se obnavlja putanja od nuspojava prema morbiditetu.

Morbiditet odnosno pobol oznaCava cestocu pojave neke bolesti na odredenome podrucju
(struna.ihjj.hr), odnosno omjer broja novooboljelih i ukupnog broja stanovnika, a s obzirom
na nuspojave zapravo pokazuje incidenciju prepoznatih nuspojava u populaciji. Prema meta-
analizi Lazaroua i suradnika koju citiraju Peer i suradnici (Peer i sur., 2018), za razdoblje

izmedu 1966. i 1996. samo za ozbiljne nuspojave u bolnicama incidencija je u SAD-u iznosila
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6,7%, pri ¢emu valja imati na umu da najoptimisti¢nije procijenjene stope prijavljivanja svih
nuspojava iznose 10 — 15% (Rawlins, 1988). Stvarni podatci o incidenciji svih nuspojava u
&itavoj populaciji, kakve bi bilo izuzetno tesko odrediti'®, u posljednjim godinama stoga bi
bili mnogostruko ve¢i od spomenutih 6,7%, kako s obzirom na to da se taj podatak odnosi
samo na ozbiljne nuspojave u bolnicama, tako i s obzirom na prije spomenuto povecanje

kompleksnosti terapije i nisku opéu stopu prijavljivanja'®,

Dakle, radi potpunijeg razumijevanja stvarne ucestalosti nuspojava bit ¢e nuzno razmotriti
njihovo kontekstualiziranje u svjetlu hospitalizacije, o ¢emu postoje i znacajniji podaci.
Primjerice, Pirmohamed 1 suradnici na temelju analize 18 820 bolnickih prijema kao razlog
navode nuspojavu u 6,5% slucajeva, pri ¢emu procjenjuju da je u 80% slucajeva nuspojava
bila izravni uzrok prijema (Pirmohamed i sur., 2004)*’. Prijedemo li na dokaze vise razine, u
meta-analizi 22 studije o posljedicama nuspojava Bouvy i suradnici prenose kako se postotak
ukupnih bolni¢kih prijema uslijed nuspojava krece izmedu 0,5 i 12,8% (Bouvy i sur., 2015), a
sistematski pregled Al Hamida i suradnika za isti sluc¢aj donosi raspon 2,4 — 14,9% (Al Hamid
I sur., 2014). Situacija se pokazuje jo$ ozbiljnijom uzmu li se u obzir slucajevi nuspojava
nastalih tijekom hospitalizacije, to¢nije, uslijed hospitalizacije. Tako u svojoj meta-analizi
Bouvy i suradnici za incidenciju nuspojava uslijed hospitalizacije daju srednju vrijednost od

22% u opcoj populaciji bolni¢kih pacijenata (Bouvy i sur., 2015).

IzloZeni 1081 trendovi nuzno vode i do najteze medicinske posljedice nuspojava povezane s
hospitalizacijom — do smrti. Stopa mortaliteta u istrazivanjima je naSiroko dokumentirana:
Verma i suradnici (prema Peer i sur., 2018) pretpostavljaju da se radi o udjelu 5 — 8% u
sveukupnoj smrtnosti. Konkretnije, usporeduju¢i rezultate svog istrazivanja s rezultatima
meta-analize Lazaroua i suradnika, Pirmohamed i suradnici potvrdili su incidenciju

smrtonosnih nuspojava od 0,15% (u usporedbi s prethodno utvrdenih 0,32%)"8, pri Gemu se

15 Upravo uo&avajuéi prakticki izostanak takvih podataka moZe se razumjeti i Rawlinsova upozorenja u oprezu s
kojim treba uzimati brojeve prijava spontanih nuspojava, naime, zbog razlika u terapijskoj Sirini lijekova,
rasirenosti njihove uporabe, prisutnosti na trzistu, opée stope prijavljivanja, osvijeStenosti o pojedinim
zdravstvenim problemima i promatranih populacija (Rawlins, 1988).

'® Jaz izmedu stvarne incidencije nuspojava i stope spontanog prijavljivanja dio je razloga zasto spontano
prijavljivanje nuspojava ne moze ponuditi relevantne podatke za mjerenje incidencije nuspojava. Stoga je i
zadovoljavajuca stopa spontanog prijavljivanja prema WHO-u 200 prijava na milijun stanovnika (prema Khalili i
sur., 2012).

17 zanimljivo je da isti autori procjenjuju da se u 72% slucajeva radilo o nuspojavama koje su se mogle izbjeéi.
Konkluzivnije pak podatke donosi meta-analiza o pojavnosti i sprje€ivosti nuspojava Hakkarainena i suradnika,
prema kojima je incidencija nuspojava 1,6% u vanbolnickih pacijenata, odnosno 2% u bolni¢kih pacijenata, dok
su nuspojave sprjecive u 52% vanbolnickih, odnosno 45% bolnickih sluc¢ajeva (Hakkarainen i sur., 2012).

8 Niska apsolutna vrijednost ovog postotka moze psiholoski zavarati. Medutim, treba podsjetiti na vise
¢injenica: taj se broj odnosi samo na bolnicke nuspojave, dok je prevalencija nuspojava u opcoj populaciji
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niza incidencija moZe objasniti nedostatkom podataka o nuspojavama nastalim nakon
hospitalizacije. Na temelju tog uvida, Pirmohamed i suradnici pretpostavljaju da su nuspojave
uzrokom smrti mozda i vise od 10 000 Iljudi godisnje u Ujedinjenom Kraljevstvu
(Pirmohamed i sur., 2004). S druge strane, jedna finska studija koja dokumentira smrti kao
posljedice bolni¢kih nuspojava, prikazana u sklopu meta-analize Bouvy i suradnika, donosi
podatak o petpostotnom doprinosu nuspojava sveukupnom mortalitetu, pri ¢emu 0,05% svih
hospitalizacija dovodi do smrtonosne nuspojave (Bouvy i sur., 2015). S obzirom na
nedostatak ovako specificnih podataka za ¢itavu Europu, Europska komisija je pretpostavlja
sli¢ne posljedice za prostor Europske Unije (EP, 2008). Tako se pretpostavlja da godisnje 3 —
10% bolnickih prijema bude uzrokovano nuspojavama (2,5 — 8,4 milijuna ljudi), 2,1 — 6,5%
hospitaliziranih dozivi nuspojavu (1,8 — 5,5 milijuna ljudi), dok od nuspojave umre 0,12 —
0,22% bolnic¢kih pacijenata (100 800 — 197 000 ljudi).

Premda bolest i smrt doista jesu najozbiljnije posljedice nuspojava, potonjima je svojstven i
¢itav niz negativnih posljedica koje prelaze iz okvira striktno medicinske terminologije, a ipak
odredujuée djeluju na cjelokupnu zdravstvenu sliku i blagostanje pojedinca®®. Takve
posljedice mozemo opisati kao posljedice po kvalitetu zivota, a one se ocituju u utjecaju na
svakodnevne aktivnosti i ponaSanje, percepciju zdravlja i gubitak funkcija (WHO, 2004). S
obzirom na takvo polaziste, fokus ispitivanja kvalitete Zivota ukljucuje ispitivanje percipiranih
¢imbenika fizickog zdravlja, psiholoskih ¢imbenika, ¢imbenika socijalnih odnosa te okolisnih
¢imbenika. lako je opseg tih ispitivanja uglavnom ogranicen na specificne skupine bolesnika,
ona mogu biti informativna i za uocavanje tendencija u opéoj populaciji. Tek primjera radi,
Chawla 1 Kumar pokazali su pogorSanje i fizickih (uz statisticku znacajnost p = 0,01) i1
psiholoskih (p = 0,02) ¢imbenika zbog nuspojava kod pacijenata na antipsihoticima (Chawla i
Kumar, 2017), dok su Kekéle i suradnici u prethodno spomenutom ispitivanju dokazali da
51,1% pacijenata smatra da nuspojave negativno utjecu na kvalitetu njihova Zivota (Kekile,
2015). Postoje i podatci koji podupiru pretpostavku da se takav trend moze povezati i S
percipiranom tezinom nuspojave (Rolfes i sur., 2016). Makar se ovakvi rezultati isprva mogu

Ciniti subjektivnima, pojedine studije (Sloot i sur., 2015) pokazale su klini¢ki znacajno

neminovno visa; takoder, radi se o postotku koji se ne odnosi na broj smrti, nego na broj smrtonosnih nuspojava.
Zelimo li taj podatak jasnije izraziti, valja re¢i da — prema ovom istraZivanju — od 10 000 bolni¢kih nuspojava 15
uzrokuje smrtonosan ishod. Samo za 0,17% vec¢i postotak bio je dovoljan da nuspojave smjesti izmedu 4. i 6.
mjesta ukupnih uzroka smrti u SAD-u (Lazarou i sur., prema Peer i sur., 2018).

9 Ipak, kako naglaiava Svjetska zdravstvena organizacija, percipirana kvaliteta Zivota nikako se ne smije
poistovjetiti sa zdravljem ili blagostanjem upravo zbog svoje subjektivnosti i ovisnosti o socijalnom, kulturnom i
okolisnom kontekstu (WHO, 2004).
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pogorsanje percipirane kvalitete Zivota zbog nuspojava analgetika ¢ak i kod pacijenata koji u

vedini utjecaj nuspojava na kvalitetu zivota ne smatraju znacajnim.

Uvjerljivost ovog uvida dodatno ¢e osnaziti osvrt na socioekonomsku stranu posljedica
nuspojava. Preuzmemo li kategorizaciju takvih posljedica — troskova — od Tur¢i¢ i suradnika
(Tur¢i¢ i sur.,, 2016), uvidjet ¢emo da u literaturi na sjeciStu farmakoekonomije i
farmakovigilancije prevladavaju analize izravnih, neizravnih te marginalnih i inkrementalnih
troskova, dok nematerijalni troskovi i troskovi moguénosti ostaju mahom neobradeni?’. Stoga
¢e prvi biti predstavljeni i literaturnim podacima, dok ¢e drugi biti tek teorijski razjasnjeni.
Izravni troskovi prema navedenoj kategorizaciji ukljuc¢uju medicinske (troSkove medicinskih
proizvoda i usluga) i nemedicinske (troSkove povezane s pruzanjem medicinskih usluga,
poput sanitetskog prijevoza), dok su neizravni troskovi povezani s radnom sposobnoscu
pojedinca, a marginalni i inkrementalni troskovi, Koji se u literaturi rijetko navode odvojeno
od izravnih troSkova, oznafavaju dodatne troskove potrebne za kupnju dodatne jedinice
ucinka i za novu terapiju. S takva gledista, u petogodisnjoj analizi troskova dviju skupina od
ukupno 2739 pacijenata, formiranih prema tezini nuspojave, u samo jednoj bolnici Qing-ping
i suradnici (Qing-ping i sur., 2014) detektirali su troskove od ukupno 817 401,69 ¥*, od Gega
73,8% otpada na izravne, a ostatak na neizravne troskove, dok je prosje¢ni troSak za pacijenta
s ozbiljnim nuspojavama bio 7032,29 ¥, a incidencija nuspojava vrlo niska (0,81%). Donekle
Siri, no ipak institucionalno ogranicen uvid u situaciju — pregled CetverogodiSnjih troskova
povezanih s hitnim prijemom pacijenata starije dobi zbog nuspojava u Ontariju — ponudili su
Wu i suradnici, prema kojima su nuspojave ondje samo u 2007. stvorile oko 13 573 300 $
troskova, uz incidenciju prijema povezanih s nuspojavama od 0,75% te prosje¢ni troSak od
333 § samo za hitni prijem pacijenta, odnosno prosjecno 7 529 §$ posljedi¢nih bolnickih
troskova (Wu i sur.,, 2012). Znacajno druk¢iju perspektivu na ovom podrucju pruza
istrazivanje Gyllensten 1 suradnika: osim $to u obzir uzima Siri spektar dogadaja povezanih s
lijekovima, u sredi$tu promatranja bila mu je opéa populacija u Svedskoj uzorkovana na 7099
ispitanika, od kojih je ¢ak 13,3% prijavilo barem jednu nuspojavu ili nedjelotvornost lijeka.

Analiza je pokazala da je prosjecni teret bolesti (cost-of-illness) za pacijenta s prijavljenom

?® Ovakva situacija nimalo ne cudi s obzirom na nemjerljivost nematerijalnih trokova S jedne strane i
kompleksnost procjene troskova moguénosti s druge strane.

2 Vrijednost kineskog jena ugrubo odgovara vrijednosti hrvatske kune.

? Prema Tur&i¢ i suradnicima, cost-of-illness (COI) evaluacija (cesto se naziva i Studija tereta bolesti)
identificira i procjenjuje ukupni trosak pojedine bolesti za definiranu populaciju i ukljucuje mjerenje izravnih i
neizravnih troskova koji se mogu pripisati odredenoj bolesti (Tur¢ié i sur., 2016).
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nuspojavom iznosio 560,9 Int$?®, uz odnos izravnih i neizravnih troskova otprilike 2:1, dok je
teret za pacijente bez nuspojava i vise nego dvostruko manji (208,5 Int$). Preslikaju i se ti
podaci na cjelokupni zdravstveni sustav, nuspojave su u Svedskoj samo u 2010. uzrokovale
370 000 000 Int$ troskova (Gyllensten i sur., 2013). Uza sve navedene, financijski izuzetno
opipljive ¢imbenike vrijedi spomenuti i troSkove mogucénosti koji oznacavaju izgubljenu
gospodarsku korist kada se koristi neka terapija umjesto najbolje alternativne terapije, dok bi
nematerijalni troskovi — oni povezani s boli i patnjom (Tur¢i¢ i sur., 2016) — predstavljali
financijski iskaz prethodno opisanih pogorsanja kvalitete zivota. Naravno, takav iskaz moze
biti tek teorijsko nagadanje s obzirom na to da se radi o takozvanim neopipljivim stvarnostima

(intanginbles).

Upravo neopipljive stvarnosti predstavljaju zakljuénu to¢ku ove analize nuspojava:
humanisticku refleksiju. Naime, veéina se takvih uvida neopravdano smjesta samo u okvire
kvalitativnog, a ne i kvantitativnog, odnosno, u okvire uvida koji — sa stajalista prirodnih
znanosti — ne samo da nemaju istinski znanstvenu znacajnost nego se uopcée i ne mogu
objektivno utvrditi i mjeriti. Nedostatnost takva gledista neprestani je predmet znanstvenog
osporavanja (v. primjerice Ingthorrson, 2013), no ovdje je uputnije zapoceti od polozaja tog
koje mjere zdravstvena skrb zalazi u operativno polje raznih disciplina, ¢iji raznoliki uvidi
destabiliziraju neupitni polozaj medicine u uzem smislu kao jedine mjerodavne instance za
ljudsko zdravlje. No, €ak ni takva interdisciplinarna svijest ne pruza nam cjelovit uvid u ovo
polje; naime, iako svaka od disciplina, zahvaljuju¢i specijalizaciji svojih uvida, daje
pojedina¢an doprinos razumijevanju odredene druStvene i individualne stvarnosti, brojnost i
raznolikost takvih uvida upravo zbog spomenute specijalistiCke naravi pristupa u odnosu na
narav predmeta ne mogu same po sebi pruziti 1 refleksivni zahvat u tu druStvenu 1
individualnu stvarnost; potonje, naime, obuhvacaju znanstvene uvide, a ne obrnuto.
Jednostavnije receno, sve izloZene cCinjenice o nuspojavama mozemo usvojiti tek kao
fragmente ne promotrimo li i druStvene odnose i znacenjske strukture koje tim ¢injenicama
prethode, omoguéuju ih i odreduju®®. Gore navedeno jednim samorazumljivim zaklju¢kom
preuzetim od Christensena potvrduju i Jin i suradnici: uéinak nuspojava na nesuradljivost

moze se objasniti ne samo fizickim posljedicama nego i sumnji¢avoS¢u prema lijeku i

% Internacionalnim dolarom (Int$) moze se u odredisnoj zemlji kupiti kolicina dobara i usluga usporediva s
onom koja se americkim dolarom moze kupiti u Sjedinjenim Drzavama (TWB, 2018).

?* Ingthorsson taj uvid oblikuje ovako: humanisticke znanosti — koje su omedene znacenjima — potrebne su nam
da bismo uopcée razumjeli doprinos prirodnih znanosti, koje su omedene zakonima (Ingthorsson, 2013).
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gubitkom pouzdanja u lije¢nika (Jin i sur., 2008). Isto, prevedeno na jezik sociologije, znadi:
nuspojave, osim na zdravlje pojedinca i drustva utjecu i na ¢itavu mrezu odnosa koje mozemo
identificirati u zdravstvenom sustavu. U ovome primjeru spomenute su tek dvije vrste
(pouzdanje i povjerenje) dvaju tipova odnosa (simboli¢ki i profesionalni) triju ¢imbenika
(pacijenti, lijekovi 1 lijeCnici), no nije potrebno mnogo maste da se prizove 1 brojnost i
razvedenost svih odnosa koji dolaze pod utjecaj ovog fenomena, kao i raznolikost njihovih
promjena. Za svrhu ove analize potrebno je tek pobrojati najizrazenije dionike tih odnosa:
ljekarnike, farmaceutsku industriju, regulatorne agencije, donositelje odluka, pa i samu
javnost i drustvo u cjelini. Cak i unato& nedostupnosti literature koja bi na zadovoljavajudi
nacin pristupila problematici na opisanoj razini, kljucan je uvid ¢itava dosadasnjeg prikaza da
su upravo promjene koje se zbivaju posljedicnim djelovanjem tih nositelja u izmijenjenim
drustvenim okolnostima razlogom utemeljenja farmakovigilancije”®, pa tako i uvjetom i

poticajem obradi ove teme.

U zakljucku ove kratke humanisticke perspektive, ne treba zanemariti ni druge silnice
pojedinca, skupina i struktura koje u izlozenom, strogo funkcionalistickom pogledu na
drustvo ostaju previdene, a koje unato¢ svojoj neopipljivosti proizvode itekako opipljive
posljedice. Takva je silnica i kultura, na §to upozorava jedno zanimljivo istrazivanje Ribere 1
suradnika koji su, analiziraju¢i adherentnost stanovnika peruanske Amazonije u terapiji
antimalaricima, potvrdili da se ona ne da objasniti samo strukturnim i bihevioralnim faktorima
(Ribera i sur., 2016). Naime, uvjerenja i ponaSanja ispitanika prema zdravlju, bolesti,
lijekovima 1 njthovim nuspojavama zasnivaju se na kulturno uvjetovanim predodzbama,
posve druk¢ijim od onih kojima raspolaze zdravstveni sustav koji im pristupa. Za kratko
obrazloZenje, dovoljno je istaknuti da je pristup zdravstvenog sustava malariji dominantno bio
zasnovan na odnosu stru¢njaka prema patogenu i vektoru bolesti (prema tzv. metafori rata),
dok je pristup istoj bolesti u pojedinaca pripadnih istoj kulturnoj skupini bio zasnovan na
odnosu i bolesti i lijekova spram pojedinca (prema tzv. metafori ravnoteze tijela) (Ribera i
sur., 2016). Primijenimo li taj uvid na Siru stvarnost, adherentnost — a to vrijedi i za kvalitetu
Citava zdravstvenog sustava — ne ovisi samo o kvantitabilnim elementima zdravstvenog
sustava nego i o neopipljivim, ali ne i nezamjetljivim odnosima koje pojedino drustvo medu

tim elementima neprestano uspostavlja i obnavlja.

%> Neprekinutost tih promjena — uvjetovana, izmedu ostalog, neprekidivim mijenama samog drustva — uzrokom
je esencijalna stalnog konstruiranja (Ingthorsson, 2013) farmakovigilancije, zbog ¢ega drzimo da ju je razloznije
promatrati kao dinamicki proces nego kao staticki sustav.
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5. Farmakovigilancija i sustav spontanog prijavljivanja nuspojava u Hrvatskoj

Kako je prethodno opisano, medudjelovanje medicinskih, socioekonomskih i drugih
¢imbenika proizislih iz nuspojava lijekova uzrokuju pojavu strukturirana teoretskog i
prakticnog pristupa sigurnosti lijeka i njegove primjene — farmakovigilancije. Kako
razjaSnjava sama Svjetska zdravstvena organizacija (WHO, 2002b), ta pojava ima svoju
snaznu povijesnu utemeljenost u takozvanoj talidomidskoj katastrofi 1961., tijekom koje je
viSe tisuca novorodene djece rodeno s fokomelijom ili mikromelijom kao posljedicom
upotrebe teratogenog talidomida u trudno¢i. Taj je dogadaj pokazao svu ozbiljnost
potencijalnih ucinaka nuspojava, zbog Cega je 1968. Svjetska zdravstvena organizacija
pokrenula svoj Istrazivacki pilot program za medunarodni nadzor lijekova, za Cime je
uslijedilo i citirano tehni¢ko izvjeS¢e sa savjetodavnog sastanka 1971. (WHO, 1971.),
temeljno za uspostavu farmakovigilancije u buduénosti. Spomenuti program nadzora ubrzo je
presao u nadleznost Upsalskog centra za nadzor, nakon ¢ega je i implementiran u 123 zemlje
¢lanice do danas (WHO, 2018a).S regulatornim farmakovigilancijskim aktivnostima 1980-ih
je zapocelo i Vije¢e medunarodnih organizacija za medicinskih znanosti (CIOMS), rezultati
¢ijeg su rada i danas ocCiti u implementaciji standardiziranog CIOMS obrasca za prijavu
nuspojava i 15-dnevnog roka prijave ozbiljnih nuspojava u veéini zemalja u svijetu (Waller,
prema Cesarec i sur. 2017). Prethodnica danasnjeg Medunarodnog drustva za
farmakovigilanciju (ISoP) osnovana je 1992., ¢ime je omoguéeno snaznije povezivanje

farmakovigilancije sa znanoScu 1 klinickom praksom, $to ostaje sustavni izazov sve do danas.

Polazeci od takva povijesnog konteksta, Svjetska zdravstvena organizacija farmakovigilanciju
je definirala kao znanost i djelatnosti povezane s otkrivanjem, procjenom, razumijevanjem i
sprjecavanjem Stetnih dogadaja ili bilo kakvih drugih mogucih problema povezanih s lijekom
(WHO, 2002b). No, u posljednje vrijeme zanimanje farmakovigilancije prosiruje se i na biljne
lijekove, tradicionalne i komplementarne lijekove, krvne produkte, bioloske lijekove,
medicinske uredaje i cjepiva, dok su joj vazna i druga pitanja poput supstandardnih lijekova,
medikacijskih pogresaka, prijava nedjelotvornosti, koristenja lijekova za neodobrene i
neadekvatno znanstveno utemeljene indikacije, prijava slucajeva akutnog i kronicnog
trovanja, procjene mortaliteta povezanog s lijekovima, zlouporabe i pogresne uporabe
lijekova te stetnih interakcija lijekova s kemikalijama, drugim lijekovima i hranom (WHO,
2002b). S obzirom na prije navedene prijepore u definiciji nuspojave, o€ito je da je ovakvo
Siroko poimanje farmakovigilancije klju¢no za uspostavljanje sustava u ¢ijem su sredistu

promatranja upravo nuspojave. U skladu s takvom definicijom, i ciljevi farmakovigilancije
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Siroko su postavljeni pa tako farmakovigilancija tezi poboljsati skrb za pacijenta i sigurnost u
odnosu na uporabu lijekova i sve medicinske i paramedicinske intervencije, potom doprinositi
procjeni koristi, Stete, ucinkovitosti i rizika lijekova, poticuci njihovu sigurnu, racionalnu i
ucinkovitiju uporabu (ukljucujuci i troskovnu ucinkovitost), te promicati razumijevanje,
obrazovanje i klinicko usavrsavanje u farmakovigilanciji i njezino ucinkovito komuniciranje s
javnoséu. (WHO, 2002b). Navedeni ciljevi upuéuju na sasvim konkretne elemente
farmakovigilancijskog sustava — dionike i njihove aktivnosti, ¢iji opis u dokumentima
Svjetske zdravstvene organizacije (WHO, 2002b) vrijedi ukratko prikazati da bi se razumjelo

mjesto sustava spontanog prijavljivanja nuspojava u farmakovigilanciji.

Kako je ve¢ spomenuto, glavni je farmakovigilancijski agens pokreta¢ Programa
medunarodnog nadzora nad lijekovima — Svjetska zdravstvena organizacija, odnosno njezin
Tim za osiguranje kvalitete i sigurnost lijekova, Cije aktivnosti obuhvacéaju stvaranje i
implementiranje regulatornih standarda i1 standarda za ocuvanje kvalitete. Upsalski nadzorni
centar (Uppsala Monitoring Centre, UMC) zaduZen je za pruzanje informacija o sigurnosti
lijekova, kao i1 za upravljanje medunarodnom bazom podataka o nuspojavama. Tu bazu tvore
podaci koje Centru dostavljaju nacionalni centri za farmakovigilanciju zemalja koje sudjeluju
u Programu. Zadace centara ukljucuju prikupljanje 1 analizu prijava slucajeva nuspojava,
razlikovanje sigurnosnih signala od pozadinskog Suma, donoSenje regulatornih odluka
utemeljenih na pojacanju sigurnosnih signala te obavjeStavanje propisivaca, proizvodaca i
javnosti 0 novim rizicima nuspojava. Uz te nadzorne i regulatorne aktivnosti, nacionalni
centri vazni su 1 u razvijanju svijesti o sigurnosti lijekova 1 javnozdravstvenih politika,
klini¢koj praksi, te u komunikaciji o koristi, Steti, u€inkovitosti 1 riziku lijeenja sa svom
zainteresiranom javno$c¢u. Njihovo je djelovanje stoga uvelike usmjereno na industriju, koja
snosi primarnu odgovornost za sigurnost lijeka u skladu sa standardima koje postavljaju
nacionalni centri. Uz navedeno, uloga industrije vazna je kako u razvitku tehnologija za
osiguranje sigurnosti lijeka, tako i u suradnji s akademskom zajednicom na razvijanju
nadzornih sustava u farmakoepidemiologiji. Vaznu ulogu na tom podruc¢ju — u jacanju
pracenja i sprje¢avanja nuspojava — imaju i akademska zajednica i bolnice, kako nadziranjem
I procjenjivanjem dogadaja povezanih s lijekovima, tako i edukacijom zdravstvenih djelatnika
1 integracijom stec¢enih spoznaja u klini¢ku praksu. Premda su organizacijski na najniZoj razini
farmakovigilancijskog sustava — razini pruzanja i primanja zdravstvene skrbi — zdravstveni
djelatnici 1 pacijenti predstavljaju najvazniji izvor informacija o nuspojavama u

farmakovigilancijskom sustavu, djelujuci tako i1 kao osnova djelovanja njegovih visih razina i
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kao sami njegovi provoditelji. SrediSnja je uloga zdravstvenih djelatnika u sustavu
prijavljivanje sumnji na nuspojavu, pri ¢emu razli¢itost njihovih pozadina — obrazovnih,
struénih i okoli$nih — osigurava vecu cjelovitost pogleda na terapiju lijekovima, dok doprinos
pacijenata istoj aktivnosti moze povecati ucinkovitost farmakovigilancijskog sustava,
nadoknaduju¢i nedostatke proizisle iz njegova oslanjanja na zdravstvene djelatnike, kao i
samostalno pruzaju¢i jedinstvenu perspektivu konac¢nih korisnika zdravstvenog sustava.
Kona¢no, WHO navodi kako se ne smije se previdjeti ni odgovornost medija, raznih
zagovaraCkih skupina (advocacy groups) i pravnog sustava, koji dominantno utjeu na
politike o sigurnosti lijekova, ali i na samo javno mnijenje. Upravo s tog aspekta
komunikacija postaje jedan od presudnih elemenata uspjesnosti farmakovigilancijskog
sustava. Preciznije reeno, u suvremenom je dobu upravo komunikacija najznacajnija sila
izvan kontrole samih nositelja sustava koja uzrokuje promjene na promatranom socijalnom
polju (Bourdieu, prema Juri¢i¢ i Lukacin, 2014), $to jo§ jednom dokazuje krhkost — bolje
reCeno, fluidnost — farmakovigilancije: njezinu istovremenu znanstvenu utemeljenost i
drustvenu konstruiranost. Ovaj posljednji uvid ukazuje na to da treba spomenuti jo§ barem
jednu skupinu dionika ¢ija je uloga u fungiranju farmakovigilancijskog sustava neporeciva i
neusporediva, a koja je s WHO-ova popisa odsutna. To su donositelji odluka, odnosno
politicari na svim razinama vlasti, koji postaju glavni adresati spomenute komunikacije i
instance od kojih se iziskuje pravodobno i u¢inkovito rjesavanje problema koji — kako je ovaj
prikaz ocitovao — nadilaze ne samo kompetencije jedne struke nego i mogucnosti Citavih
nacionalnih sustava. Stoga vrijedi jo§ jednom naglasiti diskontinuitet koji je iskazan ve¢ na
pocetku: nuspojave ne samo da se opiru definiciji i kategorizaciji, a njihovi u¢inci iscrpnu i
jednoznaénu opisu, nego postaju 1 predmetom pregovora izmedu razliCitth agensa na
socijalnom polju, ¢ime se njihov status kontinuirano destabilizira. Ta se nestabilnost
neminovno odituje i u srznoj aktivnosti farmakovigilancije: u spontanom prijavljivanju
nuspojava, koje ¢e biti opisano s obzirom na svoju povijest, referentnu nacionalnu regulativu i

ulogu javnog ljekarnika kao pruzatelja ljekarnicke skrbi u ¢itavom procesu.

Prema informacijama Agencije za lijekove i medicinske proizvode (HALMED, 2014),
Hrvatska sudjeluje u spontanom prijavljivanju nuspojava 40-ak godina, to¢nije od 1974. kada
je pri Centru za lijekove osnovan Nacionalni centar za pracenje nuspojava lijekova u okviru
Programa WHO-a. Nakon stjecanja neovisnosti 1991.;, nadleZznim postaje istoimeni
Nacionalni centar za prac¢enje nuspojava lijekova, sluzbeno ukljuc¢en u Program WHO-a od

1992., a 2005. nadleznost je od njega preuzela Agencija za lijekove i medicinske proizvode,
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osnovana 2003., preuzimajuéi tako i1 pra¢enje spontanog prijavljivanja nuspojava i pracenje
nuspojava u klini¢kim ispitivanjima, odnosno poticanog prijavljivanja. Vrijedi izdvojiti i da u
prijavljivanju od 2009. osim zdravstvenih djelatnika mogu sudjelovati i pacijenti, a 2012. s

radom je zapocela i1 aplikacija za elektronicku prijavu sumnji na nuspojave.

Spontana prijava u zakonodavstvu Republike Hrvatske definirana je kao svaka prijava
nuspojave dobivena nepoticanom komunikacijom prijavitelja s nadleznim tijelom, nositeljem
odobrenja za stavljanje lijeka u promet ili drugom organizacijom u kojoj se opisuje nuspojava
kod pacijenta koji prima jedan ili vise lijekova i koja ne proizlazi iz ispitivanja ili bilo kojeg
drugog oblika organiziranog prikupljanja podataka, prema stavku 73. ¢lanka 3. Zakona o
lijekovima (2013.). Osim njime, spontano je prijavljivanje regulirano i Pravilnikom o
farmakovigilanciji (2013.), a u oba su dokumenta ugradene i mnogobrojne direktive
europskog zakonodavstva, medu kojima i spomenuta Direktiva 2010/84/EU. Takoder, kako je
spomenuto, Pravilnik o farmakovigilanciji u brojnim se tockama poziva na Smjernicu o
dobroj farmakovigilancijskoj praksi Europske agencije za lijekove (GVP). Od najvaznijih
odredaba Zakona vrijedi izdvojiti obvezu prijavljivanja sumnji na nuspojave, 0sobito na
ozbiljne i neocekivane (st. 1. ¢l. 145.), rok od 30 dana za prijavu ozbiljnih nuspojava, odnosno
odmah za prijavu fatalne nuspojave (st. 2. ¢l. 145.), te regulaciju mogucnosti prijavljivanja
nuspojava od strane pacijenta odnosno njegova roditelja, zastupnika ili skrbnika (¢l. 146.). S
druge strane, Pravilnikom je definirano mnoStvo pojmova i obveza koji se odnose na
ljekarnika: CIOMS obrazac za prijavljivanje (st. 1. ¢l. 3.), nuspojava i sumnja kao dovoljan
razlog za prijavu (Cl. 5.), obveza prijavljivanja terapijskog neuspjeha (st. 1 ¢l. 6.), kriteriji za
ozbiljnost (€l. 7.) 1 o¢ekivanost (¢l. 8.) nuspojava, obveza prijave stru¢nom suradniku nositelja
odobrenja i obveza prijavljivanja nuspojava lijekova podvrgnutih dodatnom pracenju (¢l. 10.),
obveza prijavljivanja nuspojava cjepiva HALMED-u i Hrvatskom zavodu za javno zdravstvo
te posebni kriteriji za grupirane ili ozbiljne nuspojave (¢l. 11.), prijava nuspojave pisanim
odnosno elektronickim putem (€l. 12.), uvjeti za valjanu prijavu nuspojave (€l. 13.), tajnost
podataka o prijavitelju nuspojave i nemoguénost njihove uporabe u ocjeni odgovornosti (¢l
14.), uloga pacijenta u prijavljivanju nuspojava (¢l. 17.), duplikacija formulacija iz st. 1. i 2.
&l 12. te duplikacija formulacije iz &l. 13. (sve u &l. 18.)%, posebne situacije u kojima je

potrebno prijaviti nuspojave i druge podatke vazne za sigurnosni profil lijeka (st. 3. ¢l. 27.).

% Da se, osim s diskontinuitetom termina, spontano prijavljivanje nuspojava suoava i s nesuvislim
zakonodavstvom dokazuje upravo ¢l. 18. Pravilnika, koji donosi tri formulacije skoro identi¢ne prethodno
izreGenima: stavci 1. i 2. preriCu sadrzaj ve¢ izreCen stavcima i 112 ¢l. 12. (uz referiranje na ¢l. 34. umjesto na ¢l
35. o zaprimanju prijava, dakle, na pogresan clanak), dok je stavak 3 posve identican ¢lanku 13.
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Takoder, Pravilnikom donosi i odredbe usmjerene HALMED-a u vezi sa spontanim
prijavljivanjem: o uspostavi i provodenju vlastitog farmakovigilancijskog sustava (¢l. 33) te
njegovu odrzavanju u skladu sa Smjernicom (st. 2. ¢l. 4.), o zaprimanju prijava zdravstvenih
radnika i pacijenata i uspostavljanju jednostavnog pristupa obrascima za prijavljivanje (st. 1. i
2. Cl. 35.), o izgledu obrasca ili aplikacije za prijavu nuspojave (st. 3. €l. 35.), o postupanju u
skladu sa Smjernicom nakon zaprimanja nuspojava (¢l. 36.), o pismu zdravstvenim
djelatnicima (¢l. 40), o objavi popisa drugih ozbiljnih nuspojava (€l. 41.), o objavi izvjeséa o
zaprimljenim prijavama (Cl. 42.), o inspekcijskom (¢l. 52.) i unutarnjem nadzoru (¢l. 53.) te
nadzoru nad provodenjem Zakona i Pravilnika (¢l. 54.). Pokusamo li ukratko definirati sve
obveze koje iz ovih propisa proizlaze za javne ljekarnike, to izgleda ovako: ljekarnici su,
vodedi racuna o ozbiljnosti i o¢ekivanosti nuspojave, duzni prijaviti svaku uo¢enu nuspojavu
lijeka Agenciji za lijekove i medicinske proizvode, odnosno Agenciji i HZJZ-u za nuspojave
cjepiva (u oba slucaja alternativno je moguca prijava stru¢nom suradniku nositelju odobrenja
za lijek u slucaju njegova posjeta), pri cemu je sumnja na nuspojavu dovoljan razlog za
prijavu, a obveza vrijedi i za nuspojave u vezi sa svim prethodno opisanim dogadajima
povezanim s lijekovima; prijava se moze izvrSiti pisanim i elektroni¢kim putem preko
internetske stranice Agencije, odnosno druge elektronicke aplikacije Agencije, a minimalno
treba sadrzavati podatke o prijavitelju kojeg je moguée identificirati, pacijentu / korisniku
lijeka kojeg je moguce identificirati, nazivu lijeka koji je pod sumnjom i nuspojavi; podatci
prijavitelja pritom ostaju tajni, a 1 sama se prijava tretira kao tajni dokument, S$to znaci da se
ne moze upotrijebiti u postupku procjene odgovornosti. Osim toga, u prijavljivanju nuspojava
sudjeluju 1 sami pacijenti, bilo obavjeStavanjem zdravstvenih radnika bilo samostalnim
prijavljivanjem Agenciji ili nositelju odobrenja. Za provodenje cijelog procesa i njegovu
uskladenost s propisima odgovorna je Agencija, koja prijave i zaprima te omogucuje pristup
obrascima za prijavljivanje, nakon ¢ega postupa u skladu sa Smjernicom, a ujedno i objavljuje
popis drugih ozbiljnih nuspojava, izvjeS¢a o zaprimljenim prijavama i1 pisma zdravstvenim
djelatnicima te provodi inspekcijski i unutarnji nadzor te nadzor nad provodenjem Zakona i
Pravilnika. No, treba razjasniti da navedenim propisima nije definirano niSta od sljedeceg:
obveza Agencije da pruzi ikakve povratne informacije u pojedinim slucajevima, edukativne
aktivnosti i njihovi nositelji na ovom podrucju, disciplinske posljedice krSenja obveze
prijavljivanja sumnje na nuspojavu, konkretni modaliteti nadzora koji Agencija treba
provoditi u javnom ljekarniStvu. Sude¢i prema vazeéim propisima Republike Hrvatske o
farmakovigilanciji, ocekuje se da ljekarnik poStuje zakonsku obvezu prijavljivanja nuspojava

Agenciji, a da pritom nije precizno uspostavljen disciplinski okvir, kao ni nadzorni,
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informativni i edukativni sustav (osim minimuma koji proizlazi iz prethodno navedenih
definicija), dok su mu jedine konkretne upute o Citavom prijavljivanju nuspojava dane na
poledini CIOMS obrasca, gdje je opisana zakonska obveza, tajnost prijave i upute koje se ticu
unoSenju podataka u sami obrazac?’. Odsutnost farmakovigilancijske problematike jo3 je
znacajnija u stru¢nim aktima: tako se u Pravilniku o sadrzaju, rokovima i postupku strucnog
usavrsavanja magistara farmacije (HJLK, 2011), koji u skladu sa Zakonom o ljekarnistvu
donosi Hrvatska ljekarnicka komora, farmakovigilancija tek navodi kao jedno od podrucja u
prvoj kategoriji stru¢nog usavrSavanja (¢l. 5.), a prijavljivanje nuspojava lijeka i medicinskog
proizvoda kao jedan od nacina stru¢nog usavrSavanja magistara farmacije (¢l. 4.), te se
opisuje njegovo vrednovanje (¢l. 16.). Farmakovigilancija i prijavljivanje nuspojava kao
predmeti nadzora potpuno izostaju iz Pravilnika o strucnom nadzoru u ljekarnistvu (2004.),
dok Pravila dobre ljekarnicke prakse (2015.) donose definiciju nuspojave koja ne odgovara ni
Zakonu o lijekovima ni Pravilniku o farmakovigilanciji, kao i obvezu prijave nepostojecoj
instituciji — Hrvatskom centru za pracenje nuspojava lijekova (¢l. 26.), odnosno Agenciji. Ni
spomenuti Zakon o ljekarnistvu izrijekom ne spominje farmakovigilanciju ni prijavljivanje
nuspojava, jedino pracenje, izbjegavanje ili smanjivanje nuspojava lijekova u sklopu
definicije ljekarnicke skrbi (€l. 6.). Ocekivano je, naravno, da u Kodeksu ljekarnicke etike i
deontologije (1996.) zbog protekla vremena nema novijih farmakovigilancijskih pojmova, ali
u njemu izostaje 1 bilo kakva specificnija odredba koja bi se mogla povezati s nuspojavama,
njihovim prijavljivanjem, pa i ulogom magistra farmacije u ocuvanju sigurnosti medikacije,
osim u samoj uporabi lijeka (¢l. 5.), Sto dobrano zaostaje za prihvacenom definicijom
farmakovigilancije. Na temelju svega izloZzenog, zakljucak je jasan: izuzmemo li prijenos
farmakovigilancijskih znanja 1 vjeStina u sveuciliSnom obrazovanju ljekarnika, sustav
spontanog prijavljivanja u Hrvatskoj je nedostatno utemeljen ne samo u smislu neprecizne
legislative nego 1 u smislu znacajnog izostanka konkretnih odredaba o odgovornostima
dionika u prijavljivanu nuspojava, jasnih uputa o materiji i proceduri prijavljivanja,
specificnih zahtjeva za znanjem 1 ponaSanjem koje se od ljekarnika oc¢ekuju prema drugim
dionicima prijavljivanja, kao i pripadnih etickih okvira — konkretno, cjelovite predodzbe o
specificnoj ulozi javnog ljekarnika u prijavljivanju nuspojava, kao i vaznosti i svrsi te uloge u

farmakovigilanciji.

%’ Poledina istog obrasca takoder je jedino mjesto gdje se razlazu stupnjevi uzro¢no-posljedicne povezanosti
nuspojave i primijenjena lijeka, ¢ija se procjena u prijavi preporuca ljekarniku. Ta povezanost nuspojave moze
biti sigurna (nuspojava je nestala nakon prekida terapije, ponovno se javila nakon ponovnog uzimanja lijeka),
vjerojatna (nuspojava je nestala nakon prekida uzimanja lijeka), moguca (vise lijekova koji bi mogli izazvati
nuspojavu, nuspojava jos u tijeku) te nije vjerojatna (nema logicne vremenske povezanosti, ali mala sumnja da je

lijek izazvao navedene simptome ipak postoji) (HALMED, 2018b).
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Stoga u zakljucku treba tek pokuSati skicirati mjesto farmakovigilancije u cjelovitoj
ljekarnickoj skrbi te mjesto ljekarnika u sustavu prijavljivanju nuspojava. Unato¢ navodnoj
maglovitosti tog koncepta (McCarthy, prema Juri¢i¢ i Lukacin, 2014), ljekarnicku skrb
mozemo promatrati kao specifican tip profesionalne skrbi, koja obuhvaca profesionalnu
odgovornost, duznost, tehniku, modus operandi, fundamentalnu obvezu i skup brizljivo
razradenih metoda / procedura kojima se vodi briga o zdravstvenoj dobrobiti pacijenta
(Juri¢i¢ i Lukacin, 2014). Autorice naknadno iznose i niz literaturnih definicija takva tipa
skrbi uskladenih s onom iz Zakona o ljekarnistvu, koja ulogu ljekarnika u ljekarni¢koj skrbi
vidi u postizanju boljik farmakoterapijskih ucinaka i promicanju racionalne uporabe lijekova
i medicinskih proizvoda, kao i u aktivhom sudjelovanju u sprjecavanju bolesti i zastiti
zdravlja (¢l. 6.). Dio je tih aktivnosti i spomenuto pracenje, izbjegavanje ili smanjivanje
nuspojava lijekova, $to bi, unato¢ izostanku konkretnog pojma, trebalo ukljucivati i
sudjelovanje u spontanom prijavljivanju nuspojava. No, jasniju predodzbu o konkretnom
ostvarenju farmakovigilancije u sklopu ljekarnicke skrbi dobit ¢emo ako spomenutu
zdravstvenu dobrobit promotrimo u skladu sa svim prethodno iznesenim Stetnim ucincima,
koji o€ituju na kojim sve podrucjima drusStva 1 u kojim sve dimenzijama pojedinca djeluju
nuspojave?. Tada postaje o€ito da farmakovigilancija nije puko pracenje ili prijavljivanje
nuspojava, ve¢ slozen proces koji za ljekarnika treba obuhvadati neprestanu znanstvenu i
strunu edukaciju 1 informiranje, poznavanje nacionalnih i medunarodnih pravnih propisa,
posjedovanje konkretnih farmakoepidemioloSkih, farmakoterapijskih, komunikacijskih,
anamnestickih, dijagnostickih, savjetodavnih i1 proceduralnih znanja i vjeStina, usvajanje
farmakoekonomskih, psiholoskih te Sirth humanistickih uvida, unaprjedivanje suradnje s
drugim dionicima farmakovigilancijskog sustava, fokusiranje na pojedinog pacijenta umjesto
na lijek, organiziranje ljekarni¢kih poslova u svrhu vece kvalitete, u¢inkovitosti i autonomije,
razvijanje socijalne angaziranosti i moralne imaginacije te njegovanje strogih etickih principa.
Sve ove djelatnosti u Zakonu o ljekarniStvu tek su natuknute, no cjelokupnost dosadasnjeg
uvida opravdano ih utemeljuje. Na temelju tako opisane farmakovigilancije u ljekarnickoj
skrbi moZe se razumjeti posebna uloga javnog ljekarnika u spontanom prijavljivanju —
oblikovana, kako je receno, i njihovom dostupnoséu, velikim doticajem s pacijentima i
znacajnom ulogom U sprje¢avanju nuspojava (Jose i sur., 2013) — kao i znacajnost koju u

obavljanju te uloge mogu imati njithova znanja, uvjerenja, osjecaji i ponasanja.

% Ovako glediste osnazuje i definicija zdravlja iz Ustava Svjetske zdravstvene organizacije, prema kojoj je
zdravlje stanje potpunog fizickog, dusevnog i socijalnog blagostanja, a ne samo odsutstvo bolesti i iznemoglosti

(WHO, 2018b).
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1. 6. Stavovi, znanja i drugi ¢imbenici u spontanom prijavljivanju nuspojava od strane

ljekarnika

Upravo se znacajnost spomenutih ¢imbenika nalazi u zari§tu mnogih istrazivanja, u koje
se uvrStava 1 istrazivanje pripadno ovom radu. Radi prikladnog uvoda u sam prikaz
istrazivanja, bit ¢e dan kratki pregled navedenih istrazivanja, kriticki opisana njihova

zajednicka konceptualna polazista, a nakon toga bit ¢e izloZene glavne njihove znacajke.

Prije svega, valja re¢i da su navedenoj istrazivackoj temi autori najceSce pristupali
kvantitativno, provodenjem transverzalnog opservacijskog ispitivanja na konvencionalnom
uzorku javnih ljekarnika samostalnim ispunjavanjem upitnika. U tu skupinu pripadaju radovi
Gossel-Williamsa i Adebaya (Gossel-Williams i Adebayo, 2008), Prakasama i suradnika
(Prakasam i sur., 2012), Khana (Khan, 2013), Josea i suradnika (Jose i sur., 2014), Mahmouda
i suradnika (Mahmoud i sur., 2014), Yua i suradnika (Yu i sur. 2016), Amina i suradnika
(Amin i sur., 2016) te Cheeme i suradnika (Cheema i sur., 2017), a od domacih radova jedan
doktorski (Ivancicevi¢, 2010) i jedan specijalisticki rad (Tabak, 2016). Radovi Greena i
suradnika (Green i sur., 2001), Gavaze i suradnika (Gavaza i sur., 2011a; Gavaza i sur.,
2011b) te Ahmada i suradnika (Ahmad i sur., 2013) u ispitivanja ukljucuju i druge
farmaceute, a radovi dos Santos Pernas i suradnika (dos Santos Pernas i sur., 2012), KC-a i
suradnika (KC i sur., 2013) te Syeda i suradnika (Syed i sur. 2018) ukljucuju i druge
zdravstvene radnike. Rad Varalla i suradnika (Varallo i sur., 2014) sistematski je pregled
sli¢nih istrazivanja medu zdravstvenim radnicima, a rad Hadija i suradnika (Hadi i sur., 2017)
literaturni pregled o farmaceutskoj perspektivi prijavljivanja nuspojava. Usto, Ting i suradnici
(Ting i sur., 2010) te Aljadhey i suradnici (Aljadhey i sur., 2015) donose dva kvalitativna

istrazivanja sa slicnom temom.

Konceptualni pristupi u gore navedenim istrazivanjima uglavnom su vrlo sli¢ni, a po¢ivaju na
nekoliko teoretskih osnova. Prva je od njih koncept paralelnog ispitivanja znanja, stavova i
ponasanja (knowledge, attitude, practice — KAP), Sto je najucestalija raspodjela tih
psiholoskih komponenti u istrazivanjima s medicinskog spektra. No, takva je raspodjela sa
stajaliSta psihologije uvelike paradoksalna s obzirom na to da stavovi obuhvacaju i afektivnu
(osjecaji) 1 bihevioralnu (ponasanja) i kognitivhu komponentu (uvjerenja), zbog cega se za tu
specificnu raspodjelu uobicajio naziv ABC model stava; prema Vishalu (Vishal, 2014) i

nekoliko drugih psiholoskih modela stavova pociva na analognoj trojnoj razdiobi. Ipak, KAP
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raspodjela bit ée razja$njena ako stavove razumijemo kao uvjerenja®. I dok ispitivanja znanja
variraju, ¢esto bez povezanosti s uzom temom istrazivanja, izmedu ispitivanja op¢ih znanja o
sigurnosti lijekova i nuspojavama te specifi¢nih znanja o sustavu spontanog prijavljivanja
nuspojava — §to znaci da se zasnivaju na pitanjima kako o medunarodnim definicijama, tako i
0 nacionalnoj regulativi — ispitivanja uvjerenja uvelike su utemeljena samo u jednom
teoretskom izvoru — Inmanovoj kategorizaciji sedam glavnih grijeha ljekarnika u
prijavljivanju nuspojava (Inman, prema dos Santos Pernas i sur., 2012). Cak i unato&
nekolicini vaznih nedostataka — dokazanom manjku statisticki znacajna utjecaja koji su imali
na prijavljivanje nuspojava u radovima suvremenim toj kategorizaciji (primjerice, Belton i
sur., 1995), fluidnosti njihova opisa koji variraju od rada do rada®® i konceptualnoj
nepreciznosti*’— ti su stavovi dominantan, a ponekad i jedini predmet analize stavova veéine
radova, te ih u razmatranje uzima i ovo istrazivanje. Pritom treba naglasiti da Inmanovi grijesi
nisu stavovi u pravom smislu rije¢i — radi se tek o pet uvjerenja i dva osjecaja; medutim,
upravo to poistovjecivanje stavova i uvjerenja osvjetljava i trecu teoretsku osnovu ovih
istrazivanja — toc¢nije, tre¢u od njihovih konceptualnih nevolja. To su Siroko istrazivane, ali
nikad definirane prepreke (barriers) i poticaji (najéesc¢e facilitators), odnosno razni drugi
¢imbenici (factors) s pozitivnim ili negativnim utjecajem na prijavljivanje, koji se Cesto
prezentiraju kao objektivni istrazivacki predmeti ovih analiza umjesto stavova. Problematika
takva pristupa postaje jasna osvrnemo li se na metodologiju, s obzirom na to da sva navedena
transverzalna istrazivanja mjere psiholoske kategorije ljekarnika, a ne funkcionalne kategorije
sustava. Jednostavnije receno, psihometrijska ispitivanja mogu nam rasvijetliti samo stavove 1
znanja koja ispituju, ali ne mogu konkluzivno progovoriti o ¢imbenicima sustava 1 pojedinca
na koje se ti stavovi i znanja odnose®. Trend utemeljenja takve vrste zakljuGivanja na
rezultatima psihometrijskog ispitivanja moze se razjasniti teznjom da se jednim istraZivanjem

obuhvati Sto veca kvantiteta i1 kvaliteta znanstvenih problema, a njegovim rezultatima

# Ovo ujedno i zna¢i da veéina KAP istrazivanja u ispitivanju stavova posve zanemaruje afektivnu komponentu.
%0 Reprezentativan je primjer raznovrsno razjasnjavanje pojma ignorance, to bi se — u skladu s konotacijskim
okvirom — najbolje prevelo kao neosvijestenost ili neupucéenost. Tako ona u Beltona i suradnika oznacava
neupucenost u nacin prijave (Belton i sur., 1995), dok u pregledu Varalla i suradnika oznacav neosvijestenost
potrebe za prijavijivanjem svih, a ne samo ozbiljnih i neocekivanih nuspojava (Varallo i sur., 2014).

*! Inmanov grijeh naziva lethargy — tromost — u relevantnoj se literaturi navodi kao amalgam odugoviacenja,
nedostatka zanimanja ili vremena da se pronade obrazac za prijavljivanje te drugih isprika (') (Lopez-Gonzalez
i sur., 2009). Zbog ovakvih pogreSaka — podvodenja viSe stavova pod jedan i istovremena ucitavanja
pretpostavljena znaCenja u ispitivani stav, pa i zbog prisutne doze nonSalantnosti ocite ve¢ u imenovanju —
Inmanova kategorizacija pati i od nemogucnosti obuhvacanja alternativnih razloga, koji, uostalom, mogu
nastajati i nestajati ovisno o promatranom vremenu i prostoru.

*2 Dokaz ovoj tvrdnji koji nude sama istraZivanja razilaZenje je pretezito negativnog ili neutralnog misljenja
ljekarnika o potrebi za financijskom naknadom za prijavljivanje i pozitivnog utjecaja koji financijska naknada
zapravo ima na prijavljivanje (Ali i sur., 2018).
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istovremeno motivira Sto viSe javnozdravstvenih poteza; no, to ujedno pokazuje sklonost
kategorizacije prepreka i poticaja analitickim pogreskama. S teoretske, pa i s eksperimentalne
strane, ona — uz spomenuto ispitivanje znanja koja ne koreliraju s predmetom istrazivanja®,
Uz izostanak ispitivanja osje¢aja, kao i uz nepotpuno razlikovanje znanja i uvjerenja34—
pokazuje visestruku konceptualnu ogranicenost vecine referiranih radova, koja se nastavlja na
oCito 1 ilustrirano ograniceno poimanje stavova ljekarnika i1 njihove znacajnosti U
prijavljivanju nuspojava. To ¢e potvrditi i zamjetan manjak pitanja o ponaSanjima u
prijavljivanju nuspojava u Sirem smislu, Sto u farmakovigilanciji moze imati vecu vaznost od
same prijave35, kao 1 nedostatak korelativnog promatranja ovih psihickih kategorija, Sto

proizlazi iz njihova nerazlikovanja.

Upravo iz navedenih razloga prije izlaganja samih istrazivanja potrebno je uociti glavne
¢imbenike sustava i pojedinca u odnosu na koje se konstituiraju stavovi — uvjerenja, osjecaji i
ponaSanja — te napraviti njithovu prirucnu kategorizaciju, s obzirom na to s kojom se od
sastavnica stavova mogu najlogi¢nije povezati. U toj kategorizaciji posluZit ¢e Inmanov popis
sedam glavnih grijeha u prosirenu obliku kako ga donose Lopez-Gonzalez i suradnici (Lopez-
Gonzalez i sur., 2009), sto ¢e biti dodatno proSireno drugim ¢imbenicima proiziSlim iz
dosadasnje znanstvene analize. Slicnu je razdiobu potom potrebno napraviti i za ispitivana
znanja o tome kako se i sto prijavljuje. S obzirom na konotacijski teoloski okvir u koji je sam
Inman smjestio prikaz ovih ¢imbenika, pojedini grijesi bit ¢e prevedeni pojmovima koji su im
znaCenjem podudarni, a tvorbeno sli¢e izrazima za sedam glavnih grijeha u katolickoj
teoloskoj tradiciji; bit ¢e, dakle, koriStene apstraktne imenice uglavnom izvedene s pomoc¢u

sufiksa -ost, §to ¢e biti primijenjeno i na sve novonavedene ¢imbenike.

Prvi grijeh koji navodi Inman jest preuzetnost (complacency) u procjeni sigurnosti lijeka, $to
je najbolje opisati kao uvjerenje da su na trziStu i u primjeni samo sigurni lijekovi. Drugi je

ustrasenost (fear) od pravnih posljedica prijavljivanja; o¢ito je da se ovdje radi o osjecaju.

* Jose i suradnici (Jose i sur., 2013) u sklopu svog istraZivanja ispitivali su znanje o samim nuspojavama,
primjerice znanje o najée$¢im nuspojavama antituberkulotika ili salbutamola. Takvo ispitivanje moze ponuditi
zanimljive zakljuGke na temelju korelacije s uvjerenjima i ponaSanjima, ali ono ne otkriva niSta o znanju
specificnom za prijavljivanje nuspojava.

% Primjera radi, u navedenoj pilot-studiji Ahmada i suradnika (Ahmad i sur., 2013) pitanje koje prividno ispituje
znanje zapravo ispituje uvjerenje o vlastitom znanju: Znate li Sto su nuspojave? Odgovore na takvo pitanje
vrijedilo bi usporediti sa rezultatima u prepoznavanju ispravne definicije nuspojave, odnosno, s rezultatima
pitanja koje doista mjeri znanje; nazalost, ovdje se to pitanje tretira kao samostalno pitanje o znanju.

* Radi se, primjerice, 0 pove¢anoj pozornosti u praéenju pacijenta s nuspojavom, samoinicijativnom praéenju
nuspojava, redovitom pracenju literature o nuspojavama izdavanih lijekova i konzultaciji s drugim dionicima
prijavljivanja nuspojava. Svi ovi postupci razumljivo su vazniji u sprjecavanju Stetnih ucinaka nuspojava od
samog prijavljivanja.
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Tre¢i je grizodusje (guilt) zbog ljekarnikove odgovornosti za nuspojavu (uslijed izdavanja
lijeka koji ju je izazvao), a takoder je rije¢ o osjecaju. Cetvrti je gramzivost (ambition) za
ostvarenjem vlastite koristi samostalnim prikupljanjem i objavom podataka u znanstvenim
publikacijama, §to se moZe opisati uvjerenjem o probitacnosti takva postupka. Peta je na
popisu neosvijestenost (ignorance), za koju se definicije razilaze, a za potrebe ove analize
smatrat ¢e se da oznacava izostanak uvjerenja o potrebi za prijavljivanjem svih nuspojava, a
ne samo ozbiljnih i neoekivanih (prema Varallo i sur., 2014)%*. Sesta je suzdrZljivost
(diffidence) u procjeni o potrebi za prijavljivanjem nuspojava na koje se samo sumnja; premda
se u literaturi Cesto promatra kroz strah da se zbog takva prijavljivanja ne bude ismijan, ovdje
ée, kao kod Varalla i suradnika, biti promatrana kao uvjerenje®’. Kona¢no, sedma je tromost
(lethargy), koju Inman Siroko definira kao amalgam odugovlacenja, nedostatka zanimanja ili
vremena da se pronade obrazac za prijavljivanje te drugih isprika. S obzirom na to da ova
definicija ukljucuje tri razli¢ita ¢imbenika, u daljnjem razmatranju pod tromoséu ¢e se
promatrati ponaSanje podudarno s izbjegavanjem samostalnog prijavljivanja nuspojava.
Originalni popis Lopez-Gonzalez i suradnici jo$ proSiruju ravnodusnoséu (indiferrence)
prema vlastitom doprinosu ukupnom znanju — $to predstavlja uvjerenje da pojedinaéna prijava
nuspojave ne doprinosi mnogo sveukupnom znanju o lijeku — potom nepodmirenoscéu
(financial incentives) prijavljivanja nuspojava — osjec¢ajem koji proizlazi iz izostanka ikakve
naknade za prijavljivanje — te nepouzdanoséu (insecurity) procjene — uvjerenjem kako je
prakticki nemoguce utvrditi odgovornost lijeka za nuspojavu. Potonjoj je znacenjski bliska i
sumnjicavost U Vlastitu procjenu nuspojave, $to predstavlja osjecaj proizi$ao iz nepovoljnog
misljenja o vlastitom znanju (Green i sur., 2001). Iako ne to¢no ovako karakterizirani®, u
studijama se spominju i ¢imbenici koje mozemo opisati kao nevoljkost u prijavljivanju zbog
dodatnog posla koji ono moze donijeti (Green i sur., 2001), tjeskobnost zbog upitne kvalitete
vlastite prijave (Green i sur., 2001), zbunjenost ¢itavim procesom proizi§la iz njegova
nerazumijevanja (dos Santos Pernas i sur., 2012), neraspolozivost vremena potrebna za
prijavljivanje (Bateman i sur., 1992) te nedostupnost (Green i sur., 2001) prijavnog obrasca,
pa i njegova nepristupacnost (Bateman i sur., 1992), sto se moze protegnuti na Citavu

proceduru. Treba napomenuti da se u prvim trima slucajevima mogu promatrati osjecaji, a u

*® Tako definirana neosvijestenost ne ovisi nuzno o znanju, jer osoba koja zna da je prema propisima takve
nuspojave obvezno prijavljivati svejedno moze biti uvjerenja kako to ipak nije potrebno. S druge strane,
neupucenost kao neznanje o materiji i formi prijavljivanja nuspojava ocito pripada kategoriji znanja.

* lako se ondje opisuje pod pojmom insecurity, usporedba s Inmanovim popisom kakav donose druga
istrazivanja daje zakljuciti da se radi upravo u suzdrzljivosti.

* Iducih 10 grijeha ne zasniva se nuzno na stavovima koje nominalno ispituju te studije, ve¢ na ¢imbenicima
koje pritom spominju.
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drugim dvama slu¢ajevima radi se o dominantno ponasajnim ¢imbenicima, S tim da se
neraspolozivost proteze i na uvjerenje. U zadnjem pak slu¢aju moze se promatrati i uvjerenje i
osjecaj, s tim da je potonje promatranje konkluzivnije s obzirom na opéeprihvaéenu
kompleksnost obrasca. Popisu grijeha iz postojec¢ih studija treba pridodati jo§ Cetiri:
nemarnost prema prijavljivanju kao profesionalnoj odgovornosti (Bateman i sur., 1992), sto je
prvenstveno pitanje profesionalnog uvjerenja, nezainteresiranost za vlastito stru¢no
usavrSavanje u vidu konkretnih ponaSanja — pohadanja edukacije ili trazenja relevantne
literature (dos Santos Pernas i sur., 2012) te dva ponasajna ¢imbenika — presutnost u razmjeni
informacija o nuspojavama s nositeljem odobrenja lijeka (dos Santos Pernas i sur., 2012), kao
i kolebljivost u konzultiranju drugih zdravstvenih djelatnika (Green i sur., 2001). Konacno,
ovim se ¢imbenicima uz malo refleksije mogu pridruziti i drugi: povodljivost stavovima
kolega na radnom mjestu, Sto se najbolje moze opisati osje¢ajem nesigurnosti iz kojega ona
proizlazi; nelagodnost tijekom ispunjavanja prijave u suradnji s pacijentom, $to je takoder
osjecaj proiziSao iz potencijalno neugodne socijalne situacije; primoranost zahtjevima
poslodavca, koju ponajvise odreduje osjecaj potekao iz podredenosti poslodavcu i njegove
prisile; nenadziranost od strane nadleznih tijela i neobavijestenost 0 posljedicama prijave
nuspojava, koje dominantno ¢ine uvjerenja o kvaliteti postojeceg nadzora odnosno povratnih
informacija, te nesuradljivost pacijenata za prijavljivanje, ocitovana prvenstveno U
uvjerenjima o pacijentu. Svemu navedenom treba pridodati i jo§ dva ponaSajna ¢imbenika:
povrsnost u praéenju pacijenta nakon prijave nuspojave te pasivnost u nadziranju nuspojava,
Sto oznacava nedostatak vlastite inicijative u otkrivanju nuspojava, odnosno prijavljivanje
samo na pacijentovu inicijativu. Radi jednostavnije predodzbe svih navedenih ¢imbenika,
uslijedit ¢e 1 tablicna razdioba prema izloZenoj dominantnoj kategoriji 1 dominantnoj
uvjetovanosti sustavom ili pojedincem®. Na kraju ove razdiobe valja jo§ iznijeti nekoliko
napomena: usvojena imena ispitivanih ¢imbenika nisu definicije nego orijentacije, Sto znaci
da se 1 u daljnjem zaklju¢ivanju uvjerenja, osjecaji i ponasSanja navedeni pod tim imenima
mogu dogovorno opisati tim rije¢ima, ali nikad 1 poistovjetiti s njithovim znacenjima u
standardnome jeziku. Druga napomena obuhvaca prvu, ali je i prosiruje: pojedina uvjerenja,
osjecaji 1 ponasanja sami za sebe nisu razli€iti stavovi, ve¢ njihova sveukupnost u pojedinca
tvori cjelovit stav. Tre¢a napomena, koja je u najvecoj mjeri samorazumljiva, glasi: ova

kategorizacija ne iscrpljuje sve moguce ¢imbenike koji utjeCu na ljekarnike u prijavljivanju

% Vazno je istaknuti da se svaki od ovih ¢imbenika moZe promatrati u svakoj od triju kategorija elemenata
stavova, kao i s obzirom na obje kategorije koje ga uvjetuju. IzloZena razdioba stoga je samo uvjetno ispravna jer
je zasnovana na kategorijama koje autor u pojedinim slu¢ajevima smatra najvaznijima.
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nuspojava, ve¢ samo one koje su analizirane dosadasnjim istrazivanjima i1 koje se autoru Cine
vjerojatnima. Posljednja, ali ne najmanje znacajna napomena, odnosi se na moralnost ovako

imenovanih elemenata stavova, §to se ovaj rad ne usuduje ni razmatrati.

Tablica 1. Cimbenici povezani s neprijavijivanjem nuspojava

CIMBENIK DOMINANTNA DOMINANTNA
KATEGORIJA UVJETOVANOST
preuzetnost uvjerenje pojedinac
ustrasenost osjecaj pojedinac
grizodusje osjecaj pojedinac
gramzivost uvjerenje pojedinac
neosvijeStenost uvjerenje pojedinac
suzdrZljivost uvjerenje pojedinac
tromost ponasanje pojedinac
ravnodusnost uvjerenje pojedinac
nepodmirenost osjecaj sustav
nepouzdanost uvjerenje pojedinac
sumnji¢avost osjecaj pojedinac
nevoljkost osjecaj pojedinac
tjeskobnost osjecaj pojedinac
zbunjenost osjecaj sustav
neraspoloZivost uvjerenje, ponasanje sustav
nedostupnost ponasanje sustav
nepristupacénost uvjerenje, osjecaj sustav
nemarnost uvjerenje pojedinac
nezainteresiranost ponasanje pojedinac
presutnost ponasanje pojedinac
kolebljivost ponasanje pojedinac
povodljivost osjecaj pojedinac
nelagodnost osjecaj pojedinac
primoranost osjecaj sustav
nenadziranost uvjerenje sustav
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neobavijestenost uvjerenje sustav

nesuradljivost uvjerenje sustav
povrsnost ponasanje pojedinac
pasivnost ponasanje pojedinac

Mnogo jednostavniju razdiobu moZe se nadiniti za znanja*’, koja u ovoj razdiobi u cijelosti
pripadaju deklarativnom znanju, odnosno znanju sto (knowledge how, Fantl, 2012). Pri tome
prvu skupinu tvore znanja o formalnoj strani prijave — sustavu (poznavanje zakonskih obveza
i prava, nadleznih institucija, uloga dionika) i proceduri (poznavanje modaliteta procedure i
minimalnih uvjeta za valjanost prijave), dok u potonja pripada znanje o samoj materiji prijave
(poznavanje vrsta reakcija, posebnih situacija i svih drugih elemenata koji se u prijavi

razmatraju). Proceduralna znanja pritom ¢e ostati izvan pregleda, u skladu s vidokrugom rada.

U nastavku rada istraZivanja fokusirana na ljekarnike bit ¢e ukratko predstavljena s obzirom
na uzorak i relevantni dio metodologije, a potom c¢e biti izlozeni sazetci spomenutog
sistematskog i literaturnog pregleda te kvalitativnih studija. Rezultati i zakljuccei najvaznijih
istrazivanja bit ¢e prikazani kasnije u usporedbi s rezultatima ovog istrazivanja. Kako je ve¢
reCeno, proucena istrazivanja temi uglavnom pristupaju Kkvantitativno, provodenjem
transverzalnog opservacijskog ispitivanja na konvencionalnom uzorku javnih ljekarnika
samostalnim ispunjavanjem upitnika. Prije njihova opisa potrebno je definirati ove pojmove u
njihovu specificnom kontekstu. U skladu s definicijama dostupnim na Struni (struna.ihjj.hr),
kvantitativne metode omogucuju dobivanje matematicki opisivih rezultata, u opreci s
kvalitativnim metodama, bilo koriStenjem binarnih ili stupnjevitih alata poput Likertove skale,
dok transverzalno oznacava vremenski fokus istrazivanja koje se usredotocuje proucavanu
pojavu u samo jednom trenutku u vremenu, u opreci s longitudinalnim pristupom.
Opservacijsko ispitivanje obiljezeno je samo promatranjem pojave bez drukéijeg djelovanja
na sustav, u opreci s primjerice intervencijskim ili eksperimentalnim ispitivanjem (Thiese,
2013). Konvencionalni, odnosno slucajni ili prigodni uzorak predstavlja uzorak odabran na
temelju dostupnosti istrazivacu, u opreci s raznim vrstama namjernih uzoraka (Etikan i sur.,
2016), dok samostalno ispunjavanje upitnika podrazumijeva da ispitanici sami ispunjavaju
upitnik. Upitnik je ujedno 1 glavni istrazivacki instrument spomenutih istraZivanja, €iji opis

slijedi.

* U skladu s prethodnim zaklju&cima, u razdiobu ulaze samo znanja povezana s prijavljivanjem nuspojava, ne i
sva druga farmakovigilancijska znanja.
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Prvo istrazivanje Gossel-Williamsa i Adebaya na Jamajci (Gossel-Williams i Adebayo, 2008.)
specificno je po tome S§to su pisani upitnik kreirali sami ljekarnici. U ispitivanje su bila
ukljucena 102 ljekarnika, a osim demografskih podataka binarno su ispitivana uvjerenja o
vaznosti prijavljivanja, upucenost u sustav prijavljivanja te ¢imbenici koji mogu utjecati na
prijavljivanje. Za analizu je koriStena deskriptivna statistika, a nakon ovog retrospektivnog
istrazivanja uslijedilo je prospektivno istrazivanje o utjecaju intervencije (osiguravanja

obrazaca) na prijavljivanje.

U indijskom istrazivanju Prakasama i suradnika (Prakasam i sur., 2012), koje je obuhvatilo
347 ljekarnika, uz pomo¢ pisanog upitnika binarno su ispitivana znanja (to¢nije, uvjerenja o
znanjima) 1 dosadaSnja iskustva s prijavljivanjem (9), predodzbe (8), ponasanja (1), reference
za prijavljivanje (1) i razlozi za neprijavljivanje (7). U analizi je koriStena deskriptivna

statistika.

Na znacajno manjem, ali ne konvencionalnom, ve¢ klasterskom uzorku od 50 sudionika u
Alahsi u Saudijskoj Arabiji Khan je proveo istrazivanje (Khan, 2013) uz pomo¢ pisanog
upitnika (utemeljena na upitnicima van Grootheesta i suradnika te Bawazira) sastavljenog od
28 pitanja, koja su uz sociodemografske podatke ispitivala i znanja 1 predodzbe (10) te
prepreke prijavljivanju (10) uz pomo¢ Likertove skale od 5 stupnjeva. Za analizu je koriStena

deskriptivna statistika uz uporabu relativnog indeksa znacajnosti.

Jose i suradnici svoje su pilot-istrazivanje (Jose i sur., 2014) proveli na uzorku od 107 javnih
ljekarnika iz dvaju guvernerata u Omanu uz pomo¢ pisanog upitnika (temeljenog na
upitnicima Tinga i suradnika, Mesa i suradnika, Herdeira i suradnika, Rouelaua i suradnika te
Bawazira) od 21 pitanja: 9 o znanjima u vezi sa sigurnos$¢u lijekova te 3 o znanjima, 3 o
stavovima i 4 o ponaSanjima u vezi s prijavljivanjem nuspojava. Odgovori na 9 pitanja o
znanjima ocjenjivani su binarno, dok je za ostatak pitanja koriStena Likertova skala od 5
stupnjeva, pri ¢emu su se vrijednosti triju kategorija zbrajale kao ukupan odgovor. Analiza je
provedena uz pomo¢ deskriptivne statistike i koristenjem Mann-Whitney U-testa i Kruskal-

Wallisova testa.

Na uzorku od 104 javna ljekarnika u Rhiyadu Mahmoud i suradnici (Mahmoud i sur., 2014)
ispitivali su, izmedu ostalog, poznavanje sustava prijavljivanja i malobrojne stavove U USKO]
vezi s prijavljivanjem koriStenjem pisanog upitnika mijeSana (otvorena i zatvorena) karaktera

s 21 pitanjem. Analiza rezultata utemeljena je na deskriptivnoj statistici.
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Na skoro deseterostruko ve¢em uzorku javnih ljekarnika (n = 1001) u Koreji uz razlikovanje
intrinzi¢nih 1 ekstrinzi¢nih ¢imbenika Yu i suradnici (Yu i sur., 2016) ispitivali su znanje,
stavove prema preprekama u prijavljivanju (11 pitanja, uglavnhom prema Inmanu) i prema
strategijama poboljSanja prijavljivanja (8 pitanja, uglavnom prema Vallanu i suradnicima),
temelje¢i istrazivanje na modelu Herdeira i1 suradnika. U ispitivanju stavova prema
preprekama i strategijama poboljSanja koriStena je Likertova skala od 5 stupnjeva, ali rezultati
su analizirani binarno. Analiza rezultata takoder je utemeljena na deskriptivnoj statistici, uz

koristenje viSestruke linearne regresije.

Bangladesko istrazivanje Amina i suradnika (Amin i sur., 2016) posebno je zbog uzorka koji
su Cinila 203 javna ljekarnika i tehnicara, s obzirom na to da potonji ondje vec¢inski obavljaju
ljekarnicku djelatnost. Pritom je koriSten je pisani upitnik (baziran na upitnicima Mahmouda i
suradnika te Khana) od 27 pitanja, koja su uz sociodemografske podatke binarno ispitivala
znanja i predodzbe (7) u vezi s prijavljivanjem te prepreke (8) i poticaje (6) prijavljivanju uz
pomo¢ Likertove skale od pet stupnjeva. Kod pitanja sa slabom statistickom znacajnoscu
odgovora za procjenu je koriSten relativni indeks vaznosti, a analiza se bazirala na

deskriptivnoj statistici.

Studijom u West Midlandsu u Ujedinjenom Kraljevstvu (Cheema i sur., 2017) Cheema i
suradnici obuhvatili su 138 javnih ljekarnika koriStenjem elektronickog 1 pisanog upitnika
(utemeljena na upitniku Elanda i suradnika, uz prilagodbu ciljanoj skupini) s 25 uglavnom
binarnih pitanja: o sociodemografskim podacima (6), o nedavnim iskustvima s nuspojavama i
o voljnosti za prijavljivanje pojedinih nuspojava djece i1 odraslih (2), o osvijeStenosti i
samopouzdanju u prijavi (4), o preprekama (10) te o poticajima prijavljivanju (3). U analizi je

koriStena deskriptivna statistika uz binarnu regresiju.

S obzirom na nedostupnost spomenutog doktorskog rada, bit ¢e izdvojene samo znacajke
specijalistickog rada. U istrazivanju iz 2016. Tabak je obuhvatila 290 javnih i 24 hrvatska
bolni¢ka ljekarnika, a s pomocu elektronickog upitnika sastavljena od 18 pitanja ispitivala je
stavove (uvjerenja) i pozitivne i negativne ¢imbenike u prijavljivanju nuspojava (5), znanje i
navike prijavljivanja (6) te sociodemografske znacajke (7). Koristena su pitanja bila binarna, s

viSestrukim odabirom ili otvorenog tipa, a u analizi je koriStena deskriptivna statistika.

U svom istrazivanju iz 2001. (Green i sur., 2001) Green i suradnici obuhvatili su 322 bolni¢ka
ljekarnika u Ujedinjenom Kraljevstvu. Uz pitanja o demografiji, binarnim su pitanjima

ispitivani upucenost u sustav prijavljivanja (6), znanja o svrsi prijavljivanja (6), iskustva s
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prijavljivanjem, kao i stavovi (uvjerenja) o prijavljivanju (7), poticaji (5) i prepreke (10)
prijavljivanju, uvjerenja o prijavljivanju hipotetskih nuspojava (6) i podaci o obrazovanju, uz
jedno pitanje otvorenog tipa o prijedlozima za poboljSanje sustava. Za analizu je koriStena

deskriptivna statistika.

Gavaza i suradnici svoje su kvantitativno istrazivanje podijelili u dva dijela: tako su u prvom
ispitivali znanje (Gavaza i sur., 2011b), a u drugom stavove (Gavaza i sur., 2011a) 377 javnih
i bolnickih ljekarnika u Texasu. U istrazivanju znanja koristili su pisani upitnik s 8 binarnih
pitanja koja su ispitivala znanje, jedno koje je ispitivalo misljenje o vlastitom znanju te 2 o
dosadasnjem iskustvu s prijavljivanjem, a prikupljani su i sociodemografski podaci. U
drugom dijelu istrazivanja na istom uzorku, koje se nastavljalo na kvalitativno istraZivanje
stavova u dvjema fokusnim grupama, paralelno su ispitivana uvjerenja o ponasanju (8) i
procjene o posljedicama prijave (8), pri ¢emu su njihovi rezultati promatrani kao umnozak. U

obama dijelovima koriStena je deskriptivna statistika uz analizu varijance.

Ahmad i suradnici u svoje su istrazivanje (Ahmad i sur., 2013) u Indiji osim bolnickih
ljekarnika ukljucili su i1 farmaceute zaposlene u drugim sektorima, njih ukupno 400.
Elektroni¢ki je upitnik uklju¢ivao 33 binarna pitanja: 10 o znanju, 6 o stavovima
(uvjerenjima), 7 0 ponaSanju, 7 o buduénosti prijavljivanja u Indiji te 3 o koristima
prijavljivanja nuspojava, kao i 4 pitanja o sociodemografskim podacima. Rezultati su

analizirani na temelju deskriptivne statistike.

Tri istrazivanja promatrala su mjeSoviti uzorak zdravstvenih djelatnika. Tako su dos Santos
Pernas i suradnici (dos Santos Pernas i sur., 2012) promatrali uzorak od 20 lije¢nika, 20
medicinskih sestara i 20 ljekarnika, od kojih je 5 bilo bolnickih, dok su KC i suradnici (KC i
sur., 2013) promatranje vrsili na 162 lije¢nika, 135 sestara i 32 ljekarnika u cCetirima
bolnicama, a Syed i suradnici (Syed i sur., 2018) za uzorak su imali 131 lije¢nika i 63
ljekarnika u jednoj bolnici. Od analiziranih kategorija u prvoj su studiji obuhvaceni
sociodemografski podaci te znanja i stavovi (uvjerenja) (16 pitanja uz vizualnu skalu), a u
studiji KC-a i suradnika uz sociodemografske podatke promatrana su prethodna iskustva s
nuspojavama 1 njihovim prijavljivanjem (2 binarna pitanja), uvjerenja o otezavajuéim
¢imbenicima (11), prijedlozima za poboljSanje prijavljivanja (5) te nacinima pruZanja
povratne informacije (5) uz pomo¢ Likertove skale od 5 stupnjeva, dok su Syed i suradnici uz
sociodemografske podatke i podatke o obrazovanju (13) promatrali i stavove (uvjerenja) o

¢imbenicima povezanim s prijavljivanjem (12), kao i dodatne prepreke prijavljivanju (12) te
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poticaje prijavljivanju (6) s pomocu istovjetne Likertove skale. Sve su analize koristile
deskriptivnu statistiku, dok su dos Santos Pernas i suradnici, kao i KC i suradnici, koristili i
Kruskal-Wallisov test. U prvonavedenoj studiji ujedno je testirana pouzdanost upitnika.

Ting i suradnici (Ting i sur., 2009) donose kvalitativnu pilot-studiju sa 7 ljekarnika ispitanika
iz Kuala Lumpura. Od c¢imbenika neprijavljivanja obradeni su neupucenost u sustav,
prethodno definirana neosvijeStenost, neraspolozivost vremena, nepristupacnost procedure,
nemarnost, nezadovoljstvo zbog prijavljivanja pacijenata, kao i nedostatci obrazovanja i
povratnih informacija. U drugoj kvalitativnoj studiji, koja je ukljucivala 29 zdravstvenih
radnika iz Saudijske Arabije podijeljenih u 4 fokusne skupine, Aljadhey i suradnici (Aljadhey
i sur., 2015) analizirali su izazove i preporuke za farmakovigilanciju u odnosu na regulatorna
tijela, bolnice, akademsku =zajednicu i industriju, pri ¢emu su od izazova izdvojeni
nepristupacnost obrasca, izostanak povratnih informacija podataka o farmakovigilanciji
uopce, preuzetnost u procjeni sigurnosti, neraspolozivost vremena, tjeskobnost zbog kvalitete
prijave, nedostatno obrazovanje, a preporuke ukljué¢uju pobolj$anje komunikacije s javnoscéu i

obrazovanja ljekarnika.

U svom sistematskom pregledu Varallo i suradnici (Varallo i sur., 2014) analizirali su 29
radova u kojima su prikazana mahom transverzalna istrazivanja uz koriStenje samostalno
ispunjavana upitnika. Pritom su najvazniji ¢imbenici neprijavljivanja bili neosvijestenost,
suzdrzljivost i ravnodusnost, a studija je ukazala i na dodatan ¢imbenik — nedostatno
usavrSavanje u farmakovigilanciji. Nakon isticanja ve¢ spomenutih prednosti odabrana
metodoloskog okvira, autori su iznijeli i njegovu najvecu slabost — nisku stopu povrata
upitnika, $to uzrokuje gubitak podataka o do 20% uzorka. Takoder su izneseni zakljucci kako
je kontinuirana edukacija vazna za promjene stavova i ponasanja, a za odrZavanje sustava
potrebno je pojednostavniti prijavljivanje, osigurati anonimnost prijava i dostupnost povratnih
informacija. Autori smatraju da prijavljivanje od strane pacijenta moze razrijesiti problem

ravnodusnosti, a sumnjaju da novcana naknada moze povecati razinu prijavljivanja.

U literaturnom pregledu 16 istrazivanja 2011. — 2016. posvecenih znanjima, uvjerenjima 1
ponasanjima ljekarnika Hadi i suradnici (Hadi i sur., 2017) prvo su izlozili prednosti sustava
spontanog prijavljivanja — poboljSanje sigurnosti i vremensku neogranicenost, kao i njegove
mane — nisku kvalitetu 1 kvantitetu prijava; takoder, u takvu sustavu bolnicki ljekarnici
pokazuju vecéu kvalitetu i kvantitetu prijava od javnih ljekarnika. Autori uz to zaklju¢uju da su

ljekarnici voljni prijavljivati nuspojave, $to smatraju 1 duznoS¢u, ali u tome se susrecu s
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preprekama koje se mogu podijeliti na prepreke samog sustava i pojedinca. Glavne prepreke
uklju¢uju neupucenost u sustav prijavljivanja, neosvijeStenost o potrebi za prijavljivanjem
svih nuspojava, kao i neznanje o tome koje se nuspojave prijavljuju te nepouzdanost procjene.
Prepreke predstavljaju i1 suzdrzljivost, sumnji¢avost u vlastitu procjenu te tjeskobnost oko
kvalitete ispunjena obrasca. Predlozena poboljSanja obuhvacaju kontinuiranu edukaciju koja
bi utjecala i na stavove, nenovéanu naknadu, omoguéavanje ljekarniku da pristupi

zdravstvenom kartonu te elektronicko prijavljivanje.

Konacno, prije nego $to bude izlozeno istrazivanje pripadno ovom radu, valja se osvrnuti na
glavne karakteristike ovdje navedenih radova. S obzirom na predmet proucavanja, oni se,
unato¢ drukéijem imenovanju, usredoto¢uju na znanja, uvjerenja i ponasanja povezana sa
spontanim prijavljivanjem nuspojava. Uz to su prikupljani i sociodemografski podaci.
Ispitivanu populaciju predstavljaju javni ljekarnici, dok njihova brojnost u konvencionalnim
uzorcima varira izmedu 102 1 1001. Konceptualno polaziste uglavnom je utemeljeno u KAP
kategorizaciji, Inmanovoj kategorizaciji sedam glavnih grijeha te kategorizaciji prepreka i
poticaja prijavljivanju. Najces¢e koristen metodoloski okvir obuhvaéa opservacijsko
usmjerenje, transverzalni pristup, konvencionalno uzorkovanje te pisani ili elektronicki
upitnik kao instrument ispitivanja, uz samostalno ispunjavanje pisanog upitnika kao metodu
prikupljanja. Upitnici se sastoje od kvantitabilnih binarnih cestica 1 Cestica s Likertovom
skalom s 5 stupnjeva te kvalitativnih Cestica otvorenog tipa, a broj im koleba izmedu 18 1 28.
Za analizu rezultata koristena je deskriptivna statistika uz dodatak drugih, inferencijalnih
alata. Kljucni rezultati mogu se opisati ovako: javni ljekarnici imaju pozitivna uvjerenja o
prijavljivanju nuspojava, ali manjkava znanja o njegovoj formi i materiji. Takoder, ucestalo se
susrecu s nuspojavama, ali ih rijetko prijavljuju, Sto uvjetuje niz drugih ¢imbenika povezanih
s pojedincem ili sustavom. Ti se ¢imbenici razli¢ito definiraju i interpretiraju, a najvazniji se
mogu svrstati u prethodno opisana uvjerenja — neosvijestenost, suzdrzljivost, ravnodusnost,
nepouzdanost, sumnjiavost i tjeskobnost. U korelaciji sa znanjima i stavovima, ispitivane
sociodemografske varijable, uklju¢ujuéi spol, dob, radno iskustvo i stupanj obrazovanja,
pokazuju raznorodan, ali zna¢ajan utjecaj. Zakljucci radova pozivaju na poboljSanja sustava u

vidu usavrSavanja ljekarnika, kvalitetnijeg informiranja i pojednostavnjenja prijavljivanja.
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2. OBRAZLOZENJE TEME

Na pozadini iznesenih uvida moze se obrazloziti odabir upravo ove teme — znanja i
stavova u spontanom prijavljivanju nuspojava. Osim izloZena uvida u literaturu s obzirom na
znacajke ovakva rada, gdje su pokazani javnozdravstvena znacajnost, literaturna
obuhvacenost 1 prikladna Sirina samog podruc¢ja, vazno je donijeti jo§ dva uvida u stanje
stvarnosti. Osim §to je spontano prijavljivanje nuspojava nedostatno obradeno znanstvenim
radovima u Hrvatskoj (Ivancic¢evi¢, 2010; Tabak, 2016; Cesarec i sur., 2017), ono je ujedno i
dominantno dodirno podru¢je farmaceuta s ¢itavim farmakovigilancijskim sustavom. Potonja
¢injenica ovaj rad je usmjerila na populaciju javnih ljekarnika, odnosno ljekarnika zaposlenih
u javnim i privatnim (ne-bolnickim) ljekarnama, dok su ograniceni resursi ispitivani uzorak
ogranicili na ljekarnike na podruc¢ju Grada Zagreba. Znacajnost odabira ove skupine moze se
dvojako promatrati, kako zbog toga $to u farmakovigilanciji imaju nezamjenjivo mjesto zbog
svoje dostupnosti, velikog doticaja s pacijentima i znacajne uloge u sprjeCavanju nuspojava
(Jose i sur., 2013), tako i zbog toga §to unato¢ tim znacajkama u Hrvatskoj snose manji udio
spontanih prijava nuspojava od lije¢nika (HALMED, 2018a). Za razjasnjenje te sloZene pojave
potrebno je ljekarnike uciniti i predmetom istrazivanja, a prethodno naglasena psiholoska
perspektiva farmakovigilancije razlog je zaSto se istrazivanje usmjerilo na ispitivanje
psiholoskih kategorija — deklarativnog znanja i sveukupnih stavova (uvjerenja, osjecaja i
ponasanja), nastavljajuéi tako 1 proSirujuéi postoje¢i korpus istrazivanja raznovrsnih

¢imbenika pojedinca i sustava koji oblikuju spontano prijavljivanje nuspojava.

S obzirom na navedeno, formulirana su glavni istrazivacki problemi ovog rada: Kakva su
znanja ljekarnika s obzirom na proceduru prijavljivanja, a kakva s obzirom na prijavljivani
sadrzaj? Kakva uvjerenja, osjecaji i ponasanja povezani s prijavljivanjem nuspojava
previadavaju medu ljekarnicima? Postoje li korelacije medu ovim kategorijama? Kakva je
ovisnost tih kategorija o pojedinim sociodemografskim cimbenicima? Na temelju tih pitanja
definiran je cilj istrazivanja: ispitati najvaznije psiholoske Cimbenike (znanja, uvjerenja,
osjecaje, ponasanja) u prijavljivanju nuspojava od strane javnih ljekarnika u ljekarnama na

podrucju Grada Zagreba.

Za tu svrhu i po uzoru na postojece upitnike (Green i sur., 2001; dos Santos Pernas i sur.,
2012; Bateman i sur., 1992; Belton i sur., 1995) formuliran je trodijelni upitnik s pitanjima o
sociodemografskim podacima, znanjima i stavovima namijenjen transverzalnom

opservacijskom ispitivanju konvencionalnog uzorka samostalnim ispunjavanjem upitnika.
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3. MATERIJALI | METODE
3. 1. Okvir istrazivanja, uzorak i prikupljanje podataka

Ovo transverzalno opservacijsko istrazivanje provedeno je na uzorku javnih ljekarnika
od 7. do 22. 8. 2018. u Zagrebu, gdje sveukupno postoji 215 ljekarni. 1z tog je broja
preliminarno isklju¢eno 14 bolnickih ljekarni, a zbog sli¢nog karaktera iskljucene su i 4
ljekarne u sklopu domova zdravlja koje nisu u zakupu. U obzir za izbor tako je uslo 197
ljekarni, od cega je 39 (19,8%) javnih, a 158 privatnih ljekarni (80,2%), kojima pripadaju i

ljekarne u sklopu domova zdravlja koje su u zakupu.

S obzirom na nedostupnost ikakvih podataka o ljekarnicima u Republici Hrvatskoj osim
njihova ukupnog broja (3858) u Registru ljekarnika (HLJK, 2018), veli¢ina ispitivane
populacije mogla se samo okvirno procijeniti. Na temelju procijenjena prosje¢nog intervala
broja ljekarnika po ljekarni (2 — 4) i ukupnog broja ljekarni u razmatranju (197), veli¢ina
populacije zagrebackih javnih ljekarnika procijenjena je na broj izmedu 394 1 788 ljekarnika,
a radi jednostavnosti taj se interval moze povisiti na 400 do 800 ljekarnika. Na temelju te
procjene, uz razinu pouzdanosti (confidence level) od 95% i1 marginu pogrjeske (margin of
error) od 10% veli¢ina reprezentatitvnog uzorka iznosila bi izmedu 78 1 86 ljekarnika (prema

izraunu kalkulatora za veli¢inu uzorka na stranici Survey System, www.surveysystem.com).

No, za ostvarenje takve veli¢ine uzorka potrebno je obuhvatiti veci broj ispitanika kako bi se
nadoknadili gubici proizi§li iz neodaziva na ispitivanje, odustajanja od ispitivanja, ali i iz
nepotpunog ispunjavanja upitnika. Prethodno istrazivanje Yua i suradnika (Yu i sur., 2016)
potrebno je povecanje procijenilo na 20% pretpostavljenog uzorka, $to bi u ovom slucaju
rezultiralo ciljanom veli¢inom uzorka izmedu 94 i 103 ljekarnika. Navedeni proracuni

ukazuju na veli¢inu ciljanog uzorka od oko 100 ljekarnika.

Za angaziranje potrebnog broja ljekarnika, od 197 ljekarni koje su ispunjavale uvjete
istrazivanja konvencionalno su odabrane 92 ljekarne za koje je sveukupno namijenjeno 188
pisanih upitnika, Sto predstavlja 1 ukupni broj ispitanika. Upitnici su, uz kratki prijenos
informacija o istraZzivanju i anonimnosti sudjelovanja, osobno dostavljani ljekarnicima u
radnom vremenu ljekarne, u omotnicama s podacima za kontakt u sluaju nejasnoca, a
ispitanici su ih ispunjavali samostalno, nakon ¢ega su naknadno osobno prikupljeni u terminu

koji je dogovoren s ispitanicima.
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3. 2. Ispitivacki instrument

Po uzoru na sli¢na prethodna istrazivanja, (Green i sur., 2001; dos Santos Pernas i sur.,
2012; Bateman i sur., 1992; Belton i sur., 1995) za ispitivacki je instrument odabran upitnik
dominantno zatvorenog tipa, s binarnim pitanjima, pitanjima koja koriste Likertovu skalu s 5
stupnjeva te nekoliko otvorenih pitanja. Vazno je napomenuti da se ovo istrazivanje i u
ostatku svog metodoloskog okvira — koji ¢ine opservacijsko usmjerenje, transverzalni pristup,
konvencionalno uzorkovanje te prikupljanje samostalnim ispunjavanjem — nadovezuje na
veéinu navedenih istrazivanja, za Sto postoji valjano opravdanje. Naime, odabrana je metoda
jeftina 1 kratkotrajna te omogucuje formuliranje hipoteza koje se kasnije mogu provjeriti i
robusnijim metodama, a ostvareni rezultati uglavnom su u skladu s rezultatima studija vise
razine dokaza, kako se navodi u sistematskom pregledu Varalla i suradnika (Varallo i sur.,

2014). Upitnik je posve anoniman, a primjerak je priloZen 8. poglavlju ovog rada.

Upitnik se sastoji od 60 Cestica — pitanja podijeljenih u tri dijela: prvi dio ¢ine Cestice za
prikupljanje sociodemografskih podataka (6), drugi dio ¢ine Cestice o znanjima (30), a treci
dio Cine Cestice o stavovima — uvjerenjima (9), osjecajima (10) i ponasanjima (12), uz
dodatnu cesticu otvorenog tipa za komentar sudionika. Na pocetku upitnika opisana je

njegova svrha te zajamcena anonimnost ispitanika.

U prvom dijelu upitnika tri su binarna pitanja: spol (musko | Zensko), steCena razina
obrazovanja (diplomski studij farmacije / diplomski studij farmacije uz poslijediplomski
specijalisticki studij) te vrsta ljekarne (javna ljekarna / privatna ljekarna). Uz njih su i tri

pitanja otvorenog tipa: dob, naziv radnog mjesta i godine ljekarnickog stazZa.

Drugi dio ¢ine dvije skupine pitanja ovisno o vrsti ispitivanog znanja, odnosno poznavanja
prethodno izloZenih propisa o prijavljivanju. Prvi dio ¢ini 8 pitanja koja ispituju znanja o
formalnoj strani prijavljivanja nuspojava, a drugi dio ¢ini 12 pitanja koja ispituju materiju
prijavljivanja — nuspojave koje je potrebno prijaviti. Obje su skupine pitanja binarnog
karaktera, s tim da je u prvoj skupini mogu¢ odabir izmedu focno i netocno, a u drugoj skupini
izmedu potrebno je i nije potrebno. Pitanja prvog dijela odnose se na sljedece: obvezu
prijavljivanja svih sumnji na nuspojavu lijeka (¢l. 5. Pravilnika o farmakovigilanciji) i cjepiva
(¢l. 11.), nadlezno tijelo (¢l. 35.), tko moze prijavljivati nuspojave (¢l. 51 ¢l. 17.), moguénost
prijave pisanim putem, elektroni¢kim putem preko internetske stranice te elektronickim putem
preko mobilne aplikacije (¢l. 12.), kao i1 (ne)moguc¢nost koriStenja podataka iz prijave

nuspojave u postupku ocjene odgovornosti zdravstvenog radnika (¢l. 17.) Pitanja drugog
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dijela odnose se na propisima odredenu obvezu prijavljivanja nuspojava, pri ¢emu je
ispitivano znanje i o situacijama koje obvezuju na prijavljivanje makar ih Pravilnik kao takve
izrijekom ne navodi: nuspojavi lijeka koji se dugo nalazi na trzistu, nuspojavi lijeka koji je
nov na trziStu, nuspojavi lijeka koja je otprije poznata (ocekivanoj nuspojavi), nuspojavi lijeka
koja dosad nije poznata (neocekivanoj nuspojavi), nuspojavi lijeka koja ima ozbiljne
posljedice (ozbiljnoj nuspojavi) te nuspojavi lijeka koja nema ozbiljne posljedice (ne-ozbiljnoj
nuspojavi). Dvije ispitivane obveze izreCene su druk¢ijim rjeénikom — 0 prijavljivanju
nuspojave lijeka koja se sa sigurno$¢u moze povezati s njegovim djelovanjem i nuspojave
lijeka koja se ne moze sa sigurno$¢u povezati s njegovim djelovanjem (st. 2. ¢l. 5.) — dok su
ostale ispitivane obveze izrijekom propisane: prijavljivanje nuspojave lijeka koji je podvrgnut
dodatnom (posebnom) praéenju (¢l. 10), nuspojave lijeka koja je posljedica pravilne uporabe
lijeka, nuspojave lijeka koja je posljedica medikacijske pogreske, nuspojave lijeka koja je
posljedica pogresne uporabe lijeka, nuspojave lijeka koja je posljedica zlouporabe lijeka (st. 1
¢l. 5) te izostanka terapijskog ucinka lijeka (st. 1. ¢l. 6.). U odnosu na prethodnu
kategorizaciju dogadaja povezanih s lijekom, ovim upitnikom nisu obuhvac¢ena samo znanja o
obvezi prijavljivanja sumnji na nuspojavu kod posebnih situacija (st. 3. ¢l. 27.) — uzimanja
lijekova tijekom trudnoce ili dojenja, odnosno u djece ili starijih, predoziranja i profesionalne
izlozenosti — te ovisnosti (st. 5. ¢I. 14.) i krivotvorenosti lijeka, dok je sinonimne kategorije
nedjelotvornosti lijeka 1 terapijskog neuspjeha objedinila ispitivana Cestica izostanak

terapijskog ucinka.

Tre¢i dio upitnika ¢ine tri skupine pitanja te dodatno pitanje otvorenog karaktera. Sva pitanja
o uvjerenjima (9) i osjecajima (10), kao i 10 pitanja o ponasanjima Kkoriste Likertovu skalu od
5 stupnjeva (1 — u potpunosti se ne slazem, 2 — djelomicno se ne slazem, 3 — niti se slazem niti
se ne slazem, 4 — djelomicno se slazem, 5 — u potpunosti se slazem), dok je jedno pitanje o
ponasanjima binarnog karaktera — 0 pohadanju edukacije iz farmakovigilancije (da / ne), a
jedno je s visestrukim izborom — 0 broju prijavljenih nuspojava u posljednjih godinu dana (O,
1-2,3-5,6-9, 10+). Prema prethodno iznesenoj kategorizaciji, kao uvjerenja su ispitivani
preuzetnost, suzdrzljivost, ravnodusnost, neosvijeStenost, neraspolozivost, nenadziranost,
nesuradljivost, nemarnost 1 neobavijeStenost. No, ovaj se upitnik razlikuje od dosadasnjih po
tome $to pojedine ¢imbenike dominantno afektivnog karaktera ispituje kao osjecaje: sumnju
kod sumnjic¢avosti, uznemirenost kod nevoljkosti, napetost kod primoranosti, zabrinutost kod
povodljivosti, strah kod ustrasenosti, krivnju kod grizodusja, zbunjenost kod zbunjenosti,

frustraciju kod nepodmirenosti i1 obeshrabrenost kod nepristupacnosti. Konacno, kao
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ponasanja su ispitivani preferirani nacin prijavljivanja (3), neraspolozivost (kao prijavljivanje
izvan radnog vremena), pasivnost, tromost, nezainteresiranost, presutnost, kolebljivost i
povrsnost. Tako od svih iznesenih ¢imbenika ova analiza ne ukljucuje jedino nepouzdanost,
gramzivost 1 nedostupnost. S obzirom na nacin formuliranja pitanja, 7 od 9 uvjerenja
ispitivano je relativno pozitivnhom tvrdnjom (obrnuto od negativne definicije odgovarajuceg
¢imbenika), svi osjecaji ispitivani su relativno negativnim tvrdnjama (u skladu s negativhom
definicijom odgovarajuc¢eg ¢imbenika), a 7 od 10 ponasanja ispitivano je relativno pozitivnom
tvrdnjom (obrnuto od negativne definicije odgovaraju¢eg Cimbenika), zbog Cega je bilo
potrebno njihovo rekodiranje tijekom analize. Pritom jedno od ponaSanja izmice ovako
jednostavnoj kategorizaciji, a to je prijavljivanje nuspojava izvan radnog vremena, koje se je

djelomicno pozitivno u odnosu na pojedinca, ali je dominantno negativno u odnosu na sustav.

Dva pretposljednja pitanja nadopunjuju ponaSajne kategorije dvaju ¢imbenika — pitanje o
pohadanju edukacije djelomi¢no odgovara sadrzaju pokrivenim pojmom nezainteresiranost,

dok iduce pitanje djelomi¢no odgovara sadrzaju pokrivenim pojmom tromost.
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3. 3. Analiza podataka

U analizi podataka s pomocu racunalnog programa IBM SPSS Statistics (poznatijeg
kao SPSS, Statistical Package for Social Sciences) koristena je deskriptivna statistika, ¢ime su
dobivene prikazane frekvencije i udjeli te aritmeticke sredine i standardne pogrjeske, kao i
medijani i standardne devijacije. Takoder, za ispitivanje korelacija izmedu zavisnih varijabli
(znanja, uvjerenja, osjecaji 1 ponasanja) koriSten je Pearsonov korelacijski koeficijent. Pritom
su navedene ukupne varijable promatrane kao sume svojih sastavnica nakon potrebnog
rekodiranja, pri ¢emu se suma ukupnog znanja sastoji od sume dviju skupina ukupnog znanja,
dok su ukupna ponasanja suma svih ponasanja izuzevsi dva posljednja zbog drukcijeg

karaktera Cestica, a ukupni stavovi zbroj su ukupnih uvjerenja, osje¢aja i ponasanja.

Metode inferencijalne statistike koriStene su u ispitivanju korelacija medu skupinama
podataka. Pri tome je vazno napomenuti da je testiranje vecine distribucija Kolmogorov-
Smirnovljevim testom pokazalo statisticki znacajnu razli¢itost od normalne distribucije, $to bi
u nacelu sprijecilo koristenje parametrijskih analiza. U provedenom su istrazivanju ipak
koriStene parametrijske statisticke metode za obradu podataka, za §to argumente daju Aronson
i Aronson (Aronson i Aronson, 1994.), prema kojima standardni postupci daju neprihvatljive
rezultate tek kada podaci sugeriraju da su pretpostavke narusene u ekstremnom stupnju. Stoga
je za ispitivanje razlika medu sociodemografskim skupinama (spol, vrsta ljekarne, stecena
razina obrazovanja) koriSten Leveneov test (za procjenu jednakosti varijanci) spregnut s
parametrijskim t-testom (za usporedbu aritmetickih sredina) kod znanja i stavova, odnosno

neparametrijski hi-kvadratni test kod jednog ponasSanja (zbog kategorickog karaktera Cestice).

U svim procjenama, rezultati za koje je vrijednost vjerojatnosti (p) iznosila p < 0,05 smatrali

su se statisticki znacajnima, $to znaci da je vjerojatnost pogresnog zaklju¢ivanja manja od 5%.
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4. REZULTATI | RASPRAVA
4. 1. Rezultati

Sveukupno je podijeljeno 188 upitnika, od kojih je ispunjeno 135, Sto daje stopu
odaziva od 71,8%. Uz to, jo§ 29 upitnika nije bilo u potpunosti ispunjeno te su radi
jednostavnije i konkluzivnije analize iskljuCeni iz razmatranja. Tako je konacéni broj
ispunjenih upitnika 1 ispitanika 106. Stopa odustajanja nije se mogla izracunati s obzirom na
to da je u svim upitnicima dan odgovor na zadnje pitanje. Stopa nepotpunog ispunjavanja
medu ispitanicima koji su se odazvali iznosila je 21,5%, te je zaklju¢no udio razmotrivih

upitnika samo 56,4%.

U uzorku su zene bile zastupljene s 90,6% (n = 96), dok je muskaraca bilo samo 9,4% (n =
10). Prosjecna je dob ispitanika bila 37,26 godina (¢ = 10,94), uz medijan M = 34 godine, pri
c¢emu je najmlada osoba imala 24, a najstarija 64 godine. S obzirom na stecenu razinu
obrazovanja, 85,2% (n = 91) ispitanika zavrSilo je samo diplomski studij farmacije, a dodatni
poslijediplomski specijalisticki studij zavrsilo je 14,8% ispitanika (n = 15). 76,4% ispitanika
(n = 81) radi u privatnim, a ostatak (23,6%, n = 25) u javnim ljekarnama. Sto se ti¢e godina
ljekarnic¢kog staza, srednja vrijednost je procijenjena na 11,84 godina (¢ = 10,38) uz medijan
M = 8,75 godina, pri ¢emu je najkraci prijavljeni staz iznosio 4 mjeseca, a najdulji 38 godina.
Nazalost, iz analize je morala biti iskljuena Cestica naziv radnog mjesta, na koju zbog

njezine potencijalno nejasne formulacije vecina ispitanika nije dala odgovor.
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Prikaz 2. Histogram distribucije ljekarnika prema dobi
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Na prethodnom 1 idu¢em histogramu prikazana je distribucija dobi ispitanika, odnosno godina

njihova ljekarnickog staza, koja u oba slucaja pokazuje pozitivnu asimetri¢nost.
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Prikaz 3. Histogram distribucije ljekarnika prema godinama ljekarnickog staza

S obzirom na to da je prvi dio upitnika o znanjima obuhvacao dvije skupine od 8, odnosno 14
pitanja s jednim jednakovrijednim to¢nim odgovorom, maksimalan ukupni rezultat iznosio je
22. Ispitanici su postigli prosjecni ukupni rezultat od 19,41 bodova (o = 2,38), odnosno u
prosjeku 88,2% bodova, uz medijan M = 20 bodova. S obzirom na pojedinacne rezultate,
najmanji broj postignutih bodova iznosi 9 (0,9% ispitanika, n = 1), Sto odgovara 42,9%
uspjesnosti, a najveci 22, tj. 100% uspjesnosti (17,0% ispitanika, n = 18). Ras¢lanimo li taj
rezultat na formalna i materijalna znanja, u prvom su dijelu prosje¢ni rezultati nesto bolji.
Tako je za formalna znanja postignut prosjecni rezultat od 7,24 boda (c = 0,96, M = 8), Sto
odgovara prosje¢noj uspjesnosti od 90,5%, dok su kod materijalnih znanja ispitanici postigli
prosjecni rezultat od 12,17 bodova (¢ = 1,93, M = 13), odnosno 86,9%. Pri tome je u
formalnim znanjima najmanji postignuti broj bodova 4 (0,9% ispitanika, n = 1), a najveci 8
(50,9% ispitanika, n = 54), dok je za materijalna znanja najmanji postignuti broj bodova 5
(0,9% ispitanika, n = 1), a najveci 14 (33,0% ispitanika, n = 35). Treba naglasiti da su u
objema pojedinacnim kategorijama znanja najucestaliji stopostotni rezultati (50,9%, n = 54,

odnosno 33,0%, n =35) premda to, kako je pokazano, nije slucaj u kategoriji ukupnih znanja.
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Kako pokazuje sljede¢i histogram, distribucija ukupnih znanja pokazuje negativno
asimetri¢nu distribuciju, $to vrijedi i za svaku od pojedinih skupina ispitivanih znanja.
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Prikaz 4. Histogram distribucije ukupnih znanja ispitanika

IzvrSimo 1i podrobniju analizu, uvidjet ¢emo znacajne razlike u zastupljenosti tocnih
odgovora na pojedina pitanja, odnosno zastupljenosti pojedinih znanja u uzorku ljekarnika.
Tako zastupljenost vecine pojedinih formalnih znanja koleba od 89,6% ispitanika (n = 95)
(znanje o moguéim prijaviteljima te o moguénosti prijavljivanja mobilnom aplikacijom) do
100% (n = 106) (znanje o nadleznom tijelu), Ipak, dva znanja pokazuju znacajno manju
zastupljenost: znanje o mogucnosti prijavljivanja drugim putevima osim pisanog (80,2%
ispitanika, n = 85) te znanje o tajnosti podataka iz prijave (74,5% ispitanika, n = 79).
Zastupljenost pojedinih materijalnih znanja jo$ je niza: tako za obvezu prijave nuspojave koja
je posljedica medikacijske pogreske ne zna 19,8% (n = 21) ispitanika, za obvezu prijave
o¢ekivane nuspojave ne zna njih 26,4% (n = 28), s obvezom prijave nuspojave koja je
posljedica zlouporabe nije upoznato 29,2% ispitanika (n = 31), dok za obvezu prijave
nuspojave koja je posljedica pogresne uporabe lijeka nije znalo 35,8% ispitanika (n =38), a za
obvezu prijavljivanja izostanka terapijskog u¢inka ne zna ¢ak 37,7 % (n = 40). Preostalih 9
materijalnih znanja pokazuje izmedu 87,7% (n = 93) — kao kod znanja o obvezi prijavljivanja
nuspojave koja se ne moze sa sigurnoséu povezati s njegovim djelovanjem — i 100% (n = 106)
zastupljenosti kod ljekarnika, kao kod znanja o obvezi prijavljivanja nuspojave lijeka koji je

nov na trzistu, odnosno nuspojave koja dosad nije poznata.
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Osvrnemo li se nakon ukupnih znanja na ukupna uvjerenja, uvidjet ¢emo da pokazuju

simetri¢nu distribuciju, kako prikazuje sljedeci histogram.
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Prikaz 5. Histogram distribucije ukupnih uvjerenja ispitanika

S obzirom na to da su ispitanici za svako uvjerenje mogli odabrati vrijednost izmedu 1 i 5, a
ispitivano je 9 uvjerenja, minimalni moguéi rezultat iznosio je 9 bodova, a maksimalni 45
bodova. Ispitanici su ostvarili prosjecni rezultat od 31,34 boda (¢ = 5,41) uz medijan M = 31
bod, §to je ujedno i najucestaliji rezultat (9,4% ispitanika, odnosno n = 10), uz najmanji
ostvareni rezultat od 13 bodova (0,9% ispitanika, n = 1), a najve¢i od 43 boda (0,9%
ispitanika, n = 1). Definiramo li granicu izmedu pozitivnih i negativnih uvjerenja pri 27
bodova, §to bi odgovaralo posve neutralnom uvjerenju kakvo ima 4,7% ispitanika (n = 5),
uvidjet ¢emo da 18,9% ispitanika (n = 20) pokazuje dominantno negativna uvjerenja, dok

76,4% ispitanika (n = 81) pokazuje dominantno pozitivna uvjerenja.

No, prosje¢na ukupna uvjerenja nisu dovoljno indikativna za opis svakog od uvjerenja, kao
$to dominacija ispitanika s pozitivnim uvjerenjima ne opisuje dominaciju pojedinih pozitivnih
uvjerenja. Uzmemo li u obzir da je prisutnost pojedinog negativna uvjerenja ujedno odsutnost
suprotna, pozitivna uvjerenja, uocit ¢emo znacajnije rezultate, pri ¢emu pretpostavljamo da
potpuno negativni i djelomi¢no negativni odgovori ¢ine negativne odgovore u cjelini, $to se
moze primijeniti 1 na pozitivne odgovore, dok neutralne odgovore moZemo zanemariti. Tako

je u 64,2% ispitanika (n = 68) izrazeno uvjerenje da je vec¢ina ozbiljnih nuspojava lijeka
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opisana prije njegova dolaska na trziSte (Sto je prethodno opisano kao preuzetnost), dok
suprotno uvjerenje ima 24,5% ispitanika (n = 26). Za suzdrzljivost omjer je 39,6% (n = 42)
naprama 52,8% (n = 56) u korist suprotna, pozitivna uvjerenja. S druge strane, 92,5%
ispitanika (n = 98) pokazuje uvjerenje suprotno ravnodusnosti, kakvo pak ima 4,7% ispitanika
(n =5). No, samo 66,0% ispitanika (n = 70) suprotna je uvjerenja od neosvijestenosti, kakvo
je prisutno kod 22,6% (n = 24) ispitanika. Uvjerenje 34,9% ispitanika (n = 37) moZe se opisati
neraspolozivoscu, dok je 42,5% ispitanika (n = 45) suprotna, pozitivna uvjerenja. 15,1% (n =
16) uvjereno je u nenadziranost, no 58,5% ima suprotno pozitivno uvjerenje (n = 62). Samo
47,2% (n = 50) ne pokazuje uvjerenost u nesuradljivost, u §to je uvjereno 24,5% (n = 26)
ispitanika. Isto tako, samo 62,3% (n = 66) pokazuje uvjerenje suprotno od nemarnosti, kakvo
pokazuje 9,4% ispitanika (n = 10), dok je 26,4% (n = 28) uvjereno u neobavijestenost, o cemu

suprotan, pozitivan stav ima svega 33% ispitanika (n = 35).

Promatranjem histograma ukupnih osjecaja uocit ¢emo da, poput ukupnih znanja, pokazuju

negativno asimetri¢nu distribuciju.
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Prikaz 6. Histogram distribucije ukupnih osjecaja

S obzirom na to da su ispitanici za svaki osje¢aj mogli odabrati vrijednost izmedu 11 5, a
ispitivano je 10 osjecaja, minimalni mogu¢i rezultat iznosio je 10 bodova, a maksimalni 50
bodova. Ispitanici su pritom ostvarili prosjecni rezultat od 43,24 boda (¢ = 6,41) uz medijan
M = 45 bod., dok je najmanji ostvareni rezultat iznosio 20 bodova (0,9% ispitanika, n = 1), a

najveci je bio 50 bodova (18,9% ispitanika, n = 20), Sto je ujedno i najucestaliji rezultat. No,
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pokusamo 1i izdvojiti dominantno pozitivne 1 negativne skupine, treba uvaziti jednu
konceptualnu napomenu: buduci da su, za razliku od ispitivanih binarnih uvjerenja, osjecaji
po svojoj naravi spektralni, osje¢aje suprotne primarno ispitivanim negativnim osjecajima u
strogom smislu ne mozemo nazvati pozitivnima, ve¢ samo ne-negativnima (izostankom
negativnih osjecaja). Definiramo li granicu izmedu negativnih i ne-negativnih osjecaja pri 30
bodova, $to bi odgovaralo posve neutralnu ukupnom osjeéaju kakav ima 2,8% ispitanika (n =
3), pokazat ¢e se da se 3,8% ispitanika (n = 4) za ispitivane slucajeve dominantno osjeca

negativno, dok vecina — 93,4% ispitanika (n = 99) — dominantno nema takve osjecaje.

Za osjecaje, kao 1 za uvjerenja, vrijedi da njihovi prosjeci nisu dovoljno indikativni za opis
svakog od osjecaja, kao 1 da dominacija pojedinaca bez negativnih osje¢aja ne opisuje
izostanak pojedinih negativnih osje¢aja. No zbog spomenute spektralne naravi, prisutnost
pojedinog negativna osjecaja ne uvjetuje odsutnost ikojeg drugog osjecaj osim ispitivanog
negativna osjecaja, pri cemu i ovdje mozemo pretpostaviti da potpuno negativni i djelomic¢no
negativni odgovori ¢ine negativne odgovore u cjelini, §to se moze primijeniti i na pozitivne
odgovore, dok neutralne odgovore mozemo zanemariti. Tako 68,9% ispitanika (n = 73) nijece
sumnji¢avost u vlastitu kompetenciju, dok je potvrduje 9,4% ispitanika (n = 10), a sli¢ni
rezultati uocavaju se kod uznemirenosti zbog dodatnog posla, koju prijavljuje 12,3%
ispitanika (n = 13), a nijee 69,8% ispitanika (n = 74). Zabrinutost zbog misljenja kolega
dozivljava 17,0% ispitanika (n = 18), $to nije slucaj s 83,0% ispitanika (n = 88), dok je osjecaj
stresa kod prijavljivanja nuspojava s pacijentom prisutan u 2,8% ispitanika (n = 3), a odsutan
u 89,6% (n = 95). Ustrasenost od pravnih posljedica potvrduje 8,5% ispitanika (n = 9), a s
njom se ne nosi 82,1% (n = 87), dok grizodu§je zbog odgovornosti za nuspojave muci 9,4%
ispitanika (n = 10), $to se ne moze reci za njih 90,6% (n = 96). Zbunjenost procesom iskazalo
je 12,3% (n = 13) ispitanika u omjeru prema 74,5% koji se s tim ne slazu (n = 79). Na
frustraciju zbog nepodmirenosti Zali se 10,4% (n = 11), dok istu nijece 78,3% ispitanika (n =
83). Konacno, obeshrabrenost zbog slozenosti obrasca kod sebe uocava 14,2% (n = 15), dok

je porice 62,3% ispitanika (n = 66).

Kod posljednje ispitivane kategorije — ponasanja — vrijedi napomenuti da su u prikazanoj
distribuciji razmotrena sva osim posljednjih dvaju ispitivanih ponaSanja, koja zbog druk¢ije
naravi od ostalih pitanja nisu mogla biti skupno analizirana; radi se o jednom binarnom
pitanju i jednom pitanju s viSestrukim odabirom, koja ¢e biti prikazana zasebno. Kako

prikazuje histogram ukupnih ponaSanja, njihova je distribucija simetri¢na.
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Prikaz 7. Histogram distribucije ukupnih ponasanja

S obzirom na to da su ispitanici za svako ponaSanje mogli odabrati vrijednost izmedu 11 5, a
ispitivano je 10 osjecaja, minimalni moguci rezultat iznosio je 10 bodova, a maksimalni 50
bodova. Ispitanici su pritom ostvarili prosje¢ni rezultat od 33,51 bodova (¢ = 4,77) uz medijan
M = 33 boda, dok je najmanji ostvareni rezultat iznosio 22 boda (0,9% ispitanika, n = 1), a
najveéi je bio 50 bodova (0,9% ispitanika, n = 1). Pritom je najucestaliji rezultat bio 32 boda
(12,3%, odnosno n = 13). Razgrani¢imo li dominantno pozitivne i negativne skupine pri 30
bodova, koliko odgovora posve neutralnim odgovorima za ukupna ponaSanja kakve je dalo
4,7% ispitanika (n = 5), 17,9% ispitanika (n = 19) dominantno pokazuje negativna ponasanja,

dok ih 77,4% (n = 82) dominantno pokazuje pozitivna ponasanja.

Za ponasanja se, kao i za ostale kategorije, moze zakljuciti da njihove srednje vrijednosti nisu
dovoljno indikativne za opis pojedinog ponaSanja, kao i da dominacija pojedinaca ukupno
pozitivnih ponasanja ne opisuje izostanak pojedinih negativnih ponasSanja. Razmotrimo li
pritom da prisutnost pojedinog negativna ponaSanja uvjetuje istovremenu odsutnost suprotna,
pozitivna ponaSanja, uoCit ¢emo znacajnije rezultate, pri ¢emu se moZze uzeti da potpuno
negativni i djelomi¢no negativni odgovori ¢ine negativne odgovore u cjelini, Sto vrijedi 1 za
pozitivne odgovore, dok neutralne odgovore moZemo zanemariti. Prije nego takvo glediste
primijenimo na sva promatrana ponaSanja, vazno je napomenuti da tri prvoispitivana
ponasanja zajedno pokrivaju sveukupnost naéina prijavljivanja koji se medusobno ne

isklju¢uju. Ujedno, ona pojedinatno ne opisuju nijedan od teoretski kategoriziranih
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¢imbenika, stoga su njihovi pojedinacni rezultati relevantniji za ucestalost pojedinog nacina
prijavljivanja, dok se zbroj moze povezati s ¢imbenikom prethodno opisanim kao tromost.
Stoga je najprikladnije iznijeti samo srednji rezultat za pojedino pitanje. Tako je srednji
rezultat za pitanje o prijavljivanju nuspojava pisanim putem 3,00 (¢ = 1,61), dok za pitanje o
prijavljivanju elektronickim putem preko internetske stranice agencije iznosi 3,42 (¢ = 1,58),
a za pitanje o prijavljivanju elektronickim putem koriStenjem mobilne aplikacije doseze 1,78
(o = 1,21). Radi kratka obrazlozenja, na temelju ovih podataka moze se procijeniti da je broj
ispitanika koji prijavljuje nuspojave pisanim putem podjednak onima koji to ne ¢ine, dok je u
uzorku vise onih koji prijavljuju nuspojave elektronickim putem preko stranica Agencije u
odnosu na one koji to ne €ine, a u uzorku je manje onih koji prijavljuju nuspojave koristeci
mobilnu aplikaciju od onih koji to ne ¢ine; ovaj nam uvid pruza i predodzbu da ispitanici
nuspojave najvecim dijelom prijavljuju elektronicki preko stranice Agencije, a najmanje
koriste¢i mobilnu aplikaciju. Prosjek tih srednjih ocjena iznosi 2,73 (uz prosjec¢no ¢ = 1,47)
$to mozemo razumjeti imamo li na umu da je pretpostavljeni minimalni prosjek odgovora na
ova tri pitanja kod ispitanika koji prijavljuje 2,33 (radi se o ispitaniku koji nuspojave
prijavljuje isklju¢ivo na jedan nacin te mu stoga odgovaraju ekstremni odgovori: jedan
odgovor u vrijednosti 5 bodova i dva u vrijednosti 1 boda). U tom smislu, ve¢ina ispitanika u
uzorku i ovako se izjasnila da na neki nacin prijavljuje nuspojave. Za ostala ponasanja
rezultati su eksplicitniji: tako prijavljivanje nuspojava izvan radnog vremena, $to je prethodno
opisano kao pojedinacno pozitivno, no sustavno dominantno negativno ponasanje, prakticira
33,0% (n = 35), dok to nije slucaj kod 48,1% ispitanika (n = 51). Ponasanje koje je prethodno
opisano kao pasivnost pokazuje tek 10,4% ispitanika (n = 11), dok se s takvim opisom ne
slaze 77,4% (n = 82). Ponasanje kategorizirano kao tromost karakterizira samo 4,7%
ispitanika (n = 5), dok se suprotno moze re¢i za 84,0% (n = 89). U ostalim ponasSanjima
prisutna je veca raznolikost: tako je omjer zainteresiranosti 1 nezainteresiranosti (u smislu
usavrSavanja) 41,5% (n = 44) naprama 24,5% (n = 26), dok je odgovaraju¢i omjer kod
kolebljivosti i nekolebljivosti 40,6% (n = 43) prema 34,9% (n = 37), a za presutnost i njenu
suprotnost iznosi 19,8% (n = 21) naspram 62,3% (n = 66). Kona¢no, ponaSanje opisano
povr$noscu prijavljuje 18,9% ispitanika (n = 20), dok se za suprotno izjaSnjava 54,7% (n =
58).

Osvrnemo li se na rezultate dvaju posljednjih pitanja, pokazat ¢e se da u posljednjih godinu
dana nijednu nuspojavu nije prijavilo ¢ak 31,1% ispitanika (n = 33), dok je jednu ili dvije

prijavio najvec¢i broj ispitanika — njih 47 (44,3%). Veci brojevi prijava bili su rjedi: 3 — 5
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nuspojava prijavilo je 16% ljekarnika (n = 17), 6 — 9 njih 5,7% (n = 6), dok je 10 ili vise
nuspojava prijavilo samo troje ispitanika (2,8%). Ovi podaci ukazuju na pozitivno asimetri¢nu
distribuciju u uzorku. Manje od polovice, to¢nije 48,1% (n = 51) dosad je prisustvovalo
nekom obliku edukacije o nuspojavama 1 njihovu prijavljivanju, dok vecina nije (51,9%,

odnosno n = 55).

S izuzetkom posljednjih dvaju pitanja, u izracunavanju sveukupnih stavova koriSteni su
odgovori na sva pitanja o uvjerenjima, osje¢ajima i ponasanjima. Rezultate izracuna prikazuje

histogram ukupnih stavova, iz kojega je ocito da je njihova distribucija simetri¢na u uzorku.
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Prikaz 8. Histogram distribucije ukupnih stavova

S obzirom na to da su ispitanici za svaku od komponenti stavova mogli odabrati vrijednost
izmedu 115, a ispitivano je 29 komponenti stavova, minimalni mogu¢i rezultat iznosio je 29
bodova, a maksimalni 145 bodova. Ispitanici su pritom ostvarili prosjecni rezultat od 108,08
bodova (6 = 11,95) uz medijan M = 109 bod., dok je najmanji ostvareni rezultat iznosio 81
bod (0,9% ispitanika, n = 1), a najveci je bio 142 boda (0,9% ispitanika, n = 1) dok su dva
najucestalija rezultata 106, odnosno 110 bodova (oba zastupljena sa 7,5%, n = 8).
Razdijelimo li uzorak na dvije skupine, dominantno pozitivnhu i dominantno negativnu,
koriste¢i kao razgrani¢enje bodove karakteristicne za potpuno neutralan stav (87, Sto
odgovara rezultatu jednog ispitanika, odnosno 0,9%), uvidjet ¢emo da dominantno neutralan
stav gaji 6,6% ispitanika (n = 7), dok dominantno pozitivan stav ima 92,5% ispitanika (n =
98).
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S obzirom na duljinu komentara, oni ne ¢e biti prenoSeni u cijelosti, ve¢ samo izneseni opisani
¢imbenici koje su ljekarnici u komentarima spominjali. To ukljucuje nejasnoce u edukaciji (o
tome kad treba prijaviti nuspojavu), izostanak povratne informacije, nedostatke aplikacije za
prijavu (nema opcije prijave duplikacije terapije), nepotpunost informacija o pacijentu,
nedostatak vremena, dodatni posao, izostanak naknade te neosvijestenost o strucnoj, moralnoj
1 pravnoj obvezanosti na prijavljivanje. Jedan ispitanik pozalio se na nejasno¢u u upitniku

(nedefiniran pisani put).

Dosada$njim je izlaganjem iscrpljena glavnina deskriptivno statisticke analize, koju jo§ valja
dopuniti rezultatima ispitivanja statisticki znacajnih korelacija (p < 0,05; u pojedinim
slu¢ajevima i1 p < 0,01) medu zavisnim varijablama (formalna, materijalna i ukupna znanja,
ukupna uvjerenja, ukupni osjecaji, ukupna ponaSanja, ukupni stavovi, broj prijavljenih
nuspojava te pohadanje edukacije o prijavljivanju). Tako formalna znanja pozitivno koreliraju
s uvjerenjima (Pearsonov koeficijent korelacije, PCC = 0,217, p = 0,025), dok materijalna
znanja osim s uvjerenjima (PCC = 0,350, p = 0,000) pozitivno koreliraju i s brojem
prijavljenih nuspojava (PCC = 0,298, p = 0,002) te s ukupnim stavovima (PCC = 0,254, p =
0,009). Stoga i ukupna znanja pokazuju znacajniju korelaciju s navedenim varijablama:
uvjerenjima (PCC = 0,372, p = 0,000), brojem prijavljenih nuspojava (PCC = 0,298, p =
0,002) te ukupnim stavovima (PCC = 0,266, p = 0, 006). Takoder, formalna i materijalna
znanja pokazuju pozitivnu korelaciju (PCC = 0,269, p = 0,005). Uvjerenja osim sa znanjima
pokazuju pozitivnu korelaciju 1 s osjecajima (PCC = 0,375, p = 0,000), s ukupnim
ponasanjima (PCC = 0,300, p = 0,002), dok je korelacija najve¢a s brojem prijavljenih
nuspojava (PCC = 0,421, p = 0,000). Osim spomenute korelacije s uvjerenjima, osjecaji
pozitivno koreliraju i s brojem prijavljenih nuspojava (PCC = 0,309, p = 0,001) i s
pohadanjem edukacije o prijavljivanju nuspojava (PCC = 0,192, p = 0,048). Broj
prijavljivanja nuspojava, osim s materijalnim znanjima, osje¢ajima 1 uvjerenjima, pokazuje
pozitivnu korelaciju s ukupnim stavovima (PCC = 0,353, p = 0,000) te s pohadanjem
edukacije o prijavljivanju nuspojava (PCC = 0,221, p = 0,023). Potonji ¢imbenik, osim s
brojem prijavljenih nuspojava i osje¢ajima, pozitivno korelira i s ukupnim stavovima (PCC =

0,223, p = 0,022).

Analiza metodama inferencijalne statistike omogucéila je promatranje razlika u spomenutim
zavisnim varijablama kod razli¢itih sociodemografskih skupina. U skladu s opsegom rada Xz_
testom ispitivane su razlike u pohadanju edukacija o nuspojavama i njihovu prijavljivanju u

ovisnosti o spolu, steCenoj razini obrazovanja i vrsti ljekarne, dok su t-testom ispitivane
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razlike u ponaSanjima ovisno o spolu, razlike u znanju ovisno o ste¢enoj razini obrazovanja te

razlike ukupnih stavova ovisno o vrsti ljekarne.

S obzirom na kategoricki karakter pitanja o pohadanju edukacije o nuspojavama i njihovu
prijavljivanju, u analizi razlika u odgovoru na to pitanje ovisno o spolu, razini obrazovanja i
vrsti ljekarne za ispitivanje je koristen neparametrijski y°-test. U analizi s obzirom na spol
ispitanika y? iznosio je ¥* = 0,291, dok je p > 0,05, §to ukazuje na to da nema razlike s
obzirom na spol, a analiza s obzirom na steCenu razinu obrazovanja takoder je pokazala
izostanak statisticki znacajne razlike (x2 = 0,191, p > 0,05). No, u analizi s obzirom na vrstu
liekarne pokazano je da je x* = 5,302 uz p < 0,05, §to ukazuje na to da postoji statisticki
znacajna razlika u pohadanju edukacije o nuspojavama i njihovu prijavljivanju ovisno o vrsti
ljekarne, pri ¢emu ljekarnici zaposleni u privatnim ljekarnama ceS¢e pohadaju takvu

edukaciju.

Tablica 2. Zastupljenost sudionika u edukaciji o nuspojavama i njihovom prijavljivanju

ovisno o vrsti maticne ljekarne

Prisutvovanje edukaciji o nuspojavama Ukupno

I njihovom prijavljivanju
da ne

Vrsta | javna 7 18 25
ljekarne privatna 44 37 81
Ukupno 51 55 106

U ispitivanju razlika u ponaSanjima s obzirom na spol koriSten je parametrijski t-test spregnut
s Leveneovim testom jednakosti varijanci. Pritom dobiveni F-omjer iznosi F = 0,207 i nije
statisti¢ki znacajan (p = 0,650), Sto ukazuje na podjednakost varijanci. Dobivena t-vrijednost
iznosila je t = -2,504, a stupnjevi slobode iznosili su df = 104 uz statisticku znacajnost (p =
0,014). Ovi rezultati pokazuju da postoji statisticki znacajna razlika u ponasanjima ovisno o
spolu sudionika, pri ¢emu zene u prosjeku imaju izrazenija pozitivna ponaSanja u vezi s

prijavljivanjem (p = 33,87, ¢ = 4,64).
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Tablica 3. Aritmeticka sredina i standardna devijacija ukupnih ponasanja kod muSkaraca i

Zena ljekarnika

Srednja vrijednost () Standardna devijacija (o)

M 10 30,00 4,78

Ponasanja Z 96 33,87 4,64

Isti su testovi koriSteni i u veéini ostalih analiza. Tako je u ispitivanju razlika u ukupnom
znanju s obzirom na steCenu razinu obrazovanja dobiven F-omjer F = 5,311 uz statisticku
znacajnost od p = 0,023, $to implicira da varijance nisu podjednake. S obzirom na navedeno,
umjesto Studentova t-testa proveden je Welchov t-test namijenjen slucajevima s razli¢itim
varijancama. Dobivena vrijednost t-testa iznosila je t = 2,747 uz stupnjeve slobode df =
30,516 1 statisticku znacajnost (p = 0,010). Ova je analiza pokazala da postoji statisticki
znaajna razlika u znanju sudionika ovisno o razini obrazovanja, pri ¢emu specijalisti
farmacije imaju izrazenija ukupna znanja (formalna i materijalna) o prijavljivanju nuspojava
lijekova (W =20,47, 6 = 1,41).

Tablica 4. Aritmeticka sredina i standardna devijacija ukupnih znanja kod ljekarnika sa

zavrSenim poslijediplomskim specijalistickim odnosno diplomskim studijem

Stedena razina [\ Srednja vrijednost Standardna devijacija (o)
obrazovanja (0
specijalisticki 15 20,47 1,41
Znanja . .
diplomski 91 19,24 2,46

U usporedbi razlika ukupnih stavova s obzirom na vrstu ljekarne takoder su koriSteni isti
testovi, pri ¢emu je F-omjer iznosio F = 0,007 bez statisticke znacajnosti (p = 0,931), Sto
implicira podjednakost varijanci, dok je t-vrijednost iznosila t = -1,683, a stupnjevi slobode df
= 104 uz statisticku znacajnost (p = 0,095). Ovo pokazuje da ne postoji statisticki znacajna

razlika u stavovima ovisno o vrsti ljekarne (javna ili privatna).
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4. 2. Rasprava

Ovo je istrazivanje ispitivalo znanja i1 stavove javnih ljekarnika u ljekarnama na
podru¢ju Grada Zagreba, pri ¢emu se njegova specifi¢nost ogleda u nekoliko ¢imbenika. S
osvrtom na domacu literaturu, ovo istrazivanje pripada malobrojnima posve¢enima ovoj temi
(Ivancicevi¢, 2010, Tabak, 2016). Takoder, ovo je prvo domace istraZivanje usmjereno na
ljekarnike na podrucju samo jednog grada — Zagreba. S konceptualnog stajalista, ono je,
prema znanju autora, ujedno i prvo istrazivanje uopée s primijenjenom podjelom ispitivanih
znanja, utemeljenom u prethodnom istrazivanju, potom prvo istrazivanje koje je uvazilo
raspodjelu ¢imbenika prijavljivanja nuspojava na sve komponente stavova te, sukladno tome,
prvo istrazivanje koja je uopce ispitivalo osjecaje u prijavljivanju nuspojava osim grizodusja i
straha. U tom smislu, ovo je jedno od rijetkih istrazivanja koje se konceptualno nije
dominantno zasnivalo na Inmanovih sedam glavnih grijeha ni KAP kategorizaciji te je
uvazilo razliku izmedu cimbenika i stavova o njima. No, osim lokalnih i konceptualnih
znacajki, znacajnost njegovih prethodno iznesenih rezultata bit ¢e jasnija usporedimo li ih s
rezultatima slicnih istrazivanja prikazanih u uvodnom dijelu, S§to se moze uciniti kako s
obzirom na sociodemografske karakteristike populacije, tako i s obzirom na podatke dobivene

deskriptivnim i inferencijalnim statistickim metodama.

Postignuta veli¢ina uzorka (n = 106) vrlo je sli¢cna veli¢ini uzoraka nekoliko istrazivanja (102
kod Gossel-Williams i Adebayo, 2008; 104 kod Mahmoud i sur., 2014; 104 kod Jose i sur.,
2014), od kojih su neka (Mahmoud i sur., 2014) implicirala i reprezentativnost takva uzorka
za mnogo vece populacije (vise od 8 0000 javnih ljekarnika u Saudijskoj Arabiji, AlRuthia i
sur., 2018) od one ispitivane u ovom istrazivanju (izmedu 400 i 800 ljekarnika). lako je ovo
istrazivanje prema okvirnoj procjeni obuhvatilo izmedu 25% 1 12,5% Ccitave ciljane
populacije, Sto potvrduje znacajnost dobivenih rezultata, valja naglasiti da ovakva veliina
uzorka zadovoljava samo navedene uvjete razine pouzdanosti od 95% 1 margine pogrjeske od
10%. To znaci da bi za vecu reprezentativnost (uz marginu pogrjeske od 5%) bilo potrebno
ukljuciti 196 — 260 ispitanika, Sto uz razmatranu stopu neodaziva i nepotpunog ispunjavanja
predstavlja izazov kakvome nisu dorasli resursi raspolozivi ovakvu radu. Reprezentativnost
uzorka teSko je prosuditi 1 zbog nedostupnosti potpunih statistickih podataka iz Registra
ljekarnika. U buduéim istraZivanjima stoga bi, uz povecanje broja ispitanika, trebalo osigurati
1 znacajniji uvid u podatke Registra ljekarnika, kakav u ovom slu¢aju nazalost nije bio moguc.
Ipak, relativnu reprezentativnost uzorka s obzirom na sociodemografske znacajke svakako je

moguce uociti usporedbom s prethodno provedenim istrazivanjem u Hrvatskoj (Tabak, 2016).
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IzraCunata stopa odaziva ispitanika u ovom istrazivanju iznosila je zadovoljavajucih 71,8%,
Sto je skoro identican rezultat kao u nekim prethodnim istrazivanjima (71,4% kod Khan,
2013; 70,7% kod Mahmoud i sur., 2014; 72,3% kod Jose i sur., 2014; 69,5% kod Amin i sur.,
2016). Pritom ova istrazivanja ne donose i druge stope — stopu odustajanja te stopu
nepotpunog ispunjavanja, ali druga istrazivanja donose podatke potrebne za izraCunavanje
njihova zbroja, pri ¢emu je on za ovo istrazivanje nekoliko puta visi nego u sliénim
istrazivanjima — 21,5% (0,3% kod Yu i sur., 2016; 6,2% kod Syed i sur., 2018). To bi se
dijelom moglo objasniti pisanom prirodom samog upitnika, koja za razliku od elektronicke
omogucuje nepotpuno ispunjavanje, izostankom upozorenja da je odgovor na sva pitanja
obavezan, kao i lingvistickim nejasno¢ama pojedinih pitanja, Sto ilustrira ¢estica naziv radnog
mjesta, koja je zbog vecinskog neispunjavanja izbacena iz analize rezultata. Sveukupno je
udio razmotrivih upitnika nizak (56,4%), Sto je problem koji buduca istrazivanja mogu
adresirati usporednim 1 elektronickim ispunjavanjem, kako je primijenjeno u najvecem

dostupnom istrazivanju s ovog podrucja (Yu i sur., 2016).

Sto se tice sociodemografskih podataka, jasno je da njihova usporedba s rezultatima stranih
istrazivanja moze predstavljati samo ilustraciju, s obzirom na razlike u sociodemografskoj
strukturi samih drustava. Primjerice, u ovom istrazivanju u uzorku su dominirale zene (90,6%,
n = 96), dok druga istrazivanja (Prakasam i sur., 2012; Jose i sur., 2014; Amin i sur., 2016)
koja su uopce ispitivala spol prijavljuju obrnutu situaciju. Tabak pak (Tabak, 2016) donosi
podatak o preteZznoj zastupljenosti zena koja odgovara ovom ispitivanju (88,54%). Zbog
navedenoga na ovom ¢e podrucju biti referirani samo domaci podaci (Tabak, 2016), koji zbog
utemeljenosti na ve¢em uzorku mogu potvrditi i reprezentativnosti ispitivanog uzorka za
populaciju ljekarnika. Prosje¢na dob ispitanika tako je bila 37,26 godina (o = 10,94), o ¢emu
Tabak donosi sli¢an podatak (najveé¢i dio ispitanika — 35,67% — u dobi izmedu 31 i 40
godina). Podatak vrlo sli¢an dobivenome (14,8%, n = 15) o manjinskom udjelu ljekarnika s
poslijediplomskim specijalistiCkim studijem donosi i Tabak (15,29%). Prosje¢ne godine
ljekarnic¢kog staza, koje su ovdje procijenjene na 11,84 (¢ = 10,38) nesto su druk¢ije nego kod
Tabak (60,69% ljekarnika s manje od 10 godina staza), S§to je u skladu s vremenskim
razmakom, dok je podatak o odnosu broja zaposlenih u javnim i privatnim ljekarnama —
76,4% naspram 23,6% — takoder usporediv s podacima spomenutog domaceg istraZivanja

(68,15% naspram 24,20%, pri ¢emu ostatak do 100% ¢ine bolnicki ljekarnici).

Na najvi$oj, opcenitoj razini moze se zakljuciti da ispitivani ljekarnici pokazuju pozitivna

ukupna znanja, uvjerenja, osjec¢aje i ponasanja, odnosno 1 pozitivna znanja i stavove. Ipak,
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kod velikog dijela ljekarnika prisutna su pojedina slaba materijalna znanja i negativna
uvjerenja, dok je razina prijavljivanja nuspojava medu ljekarnicima niska. Vrlo sli¢ne

opcenite rezultate prijavljuje glavnina istrazivanja (primjerice, Syed i sur., 2018).

Prije rasprave rezultata o znanjima ljekarnika, treba napomenuti da iz analize upitnika
referentnih istrazivanja proizlazi da znaCajan broj istrazivanja ne razlikuje dosljedno znanja
od uvjerenja (primjerice Prakasam i sur., 2012) ni od ponasanja (Mahmoud i sur., 2014), kao
ni op¢a farmakovigilancijska znanja od znanja o prijavljivanjima nuspojava (Jose i sur.,
2014), dok samo jedno istrazivanje (Cheema i sur., 2017) izri¢ito razlikuje formalna i
materijalna znanja u prijavljivanju nuspojava, a jedno istrazivanje (Tabak, 2016) zasebno
ispituje materijalna znanja o prijavljivanju nuspojava, premda, strogo gledano, ono ispituje
uvjerenja, a ne znanja, pri ¢emu mu nedostaje i ispitivanje pripadnih formalnih znanja. Stoga
su, osim djelomic¢ne neusporedivosti s drugim istrazivanjima, rezultati ovog istrazivanja i prve
ovako specifi¢ne informacije o formalnim i materijalnim znanjima o prijavljivanju nuspojava,

prema informacijama do kojih je autor uspio do¢i.

Sveukupno gledano, ispitanici pokazuju zadovoljavajuce znanje — u prosjeku 19,41 bodova (o
= 2,38) od mogué¢ih 22 boda, odnosno u prosjeku 88,2% bodova. U prilog toj pozitivnoj
ocjeni ide 1 negativno asimetri¢na distribucija ukupnih znanja u uzorku, $to vrijedi i za ukupna
formalna i ukupna materijalna znanja, a koja — jednostavno re¢eno — oznacava da veéi udio
uzorka ljekarnika posjeduje vece znanje. Pri tome su rezultati za formalna znanja bolji nego
za materijalna — u prosjeku 90,5% naprama 86,9% maksimalnog moguéeg rezultata. No, treba
naglasiti da ovi prosjecni rezultati nisu posve zadovoljavaju¢i — samo 50,9% (n = 54)
ispitanika posjeduje sva ispitivana formalna znanja, a jo$ manje, 33,0% (n = 35) posjeduje sva
ispitivana materijalna znanja, Sto se samo opc¢enito moZze usporediti s rezultatima Cheeme 1
suradnika, prema kojima 23,2% zna kako prijaviti nuspojavu, dok 34,1% zna kakvu
nuspojavu treba prijaviti (Cheema i sur., 2017). Isto tako, ovi podaci pokazuju samo ukupna
znanja, dok su pojedina, za prijavljivanje presudna znanja izuzetno loSe zastupljena u
populaciji. Tako primjerice 19,8% (n = 21) ne zna da se nuspojave mogu prijaviti drugim
putevima osim pisanog; taj se rezultat ipak moze dovesti u pitanje s obzirom na vecu
zastupljenost znanja o pojedinim drugim nacinima prijavljivanja nuspojava (primjerice,
89,6% zna da se nuspojava moze prijaviti koriStenjem mobilne aplikacije), $to upucuje na
mozebitnu nejasnocu u formulaciji pitanja. No, ¢ak 74,5% ispitanika (n = 79) ne zna da su
podaci o prijavitelju tajni. To je, doduSe, bolji rezultat nego u drugim istrazivanjima (41% u

Ahmad i sur., 2013). S druge strane, u pojedinim formalnim znanjima ljekarnici su pokazali
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izvrsne rezultate, bolje nego u drugim ispitivanjima. Primjerice, 98,1% ispitanika zna za
obvezu prijave svake sumnje na nuspojavu, sto je skoro 20% vise nego u ispitivanju Gavaze i
suradnika (79,7%, Gavaza i sur., 2011b). Medutim, u materijalnim znanjima poneki su
rezultati doista zabrinjavaju¢i — viSe od treCine ispitanika ne zna da treba prijavljivati
izostanak terapijskog ucinka (37,7%, n = 40) ni nuspojavu proiziSlu iz pogreSne uporabe
lijeka (35,8% n = 37), a brojevi su tek nesto manji za nuspojavu koja proizlazi iz zlouporabe
(29,2%, n = 31), ocekivanu nuspojavu (26,4%, n = 28) te nuspojavu proizislu iz medikacijske
pogreske (19,8%, n = 21). Ovakva situacije moze biti dijelom objaSnjenja niske stope
prijavljivanja nuspojava uo¢ene u ovom istrazivanju. Razina znanja ipak je visa od rezultata
dobivenih druk¢ije formuliranim ispitivanjem slicnih ¢imbenika kod Tabak: u tom
istrazivanju, zastupljenost znanja iznosi redom 37,38% kod pogresne uporabe, 54,43% kod

zlouporabe te 53,11% kod medikacijske pogreske (Tabak, 2016)

Ovi rezultati mogu podsjetiti na dva vazna uvida prethodne teoretske analize: obrazloZeni
diskontinuiteti u zakonodavstvu puno se viSe ti¢u materijalnih nego formalnih dimenzija
prijavljivanja, zbog cega je logicno ocekivati u prosjeku slabija materijalna nego formalna
znanja u ljekarnika, Sto istrazivanje pokazuje. Isto tako, budu¢i da izostaje jasna pravna i
stru¢na kategorizacija dogadaja povezanih s lijekom, koji su ujedno povezani s
prijavljivanjem nuspojava, u ljekarnika se moze ocekivati izostanak znanja o obvezama koje
proizlaze upravo iz tih kategorija, Sto rezultati takoder pokazuju. Naravno, pritom ne treba
zanemariti ¢injenicu da na nedostatke u znanju opcenito mogu utjecati i mnogi drugi faktori,
poput edukacije, Sto su pokazala i dva intervencijska istrazivanja (Elkalmi i sur., 2011; Khalili
i sur., 2012). Taj se zakljuCak i ovdje moze djelomi¢no primijeniti s obzirom na netom
dobiveni rezultat o sudjelovanju manje od polovice ispitanika u edukaciji 0 nuspojavama i
njihovu prijavljivanju. Medutim, situacija je ovdje doista specifi¢na, s obzirom na to da — do
ovog rada — formalna i materijalna znanja potrebna u prijavljivanju nigdje nisu sveobuhvatno
kategorizirana, a kamoli jasno opisana. Stoga ovi rezultati ukazuju ne samo na potrebu
kvalitetnije farmakovigilancijske edukacije nego 1 opcenita zakonodavna 1 strucna
razjasnjenja na najviSoj razini. Sve navedeno ukazuje i na potrebu drukcijeg poimanja i
ispitivanja znanja u farmakovigilanciji, ¢emu je ovdje izloZeni pristup tek pocetni prilog koji

zahtijeva 1 ispitivanja druk¢ije metodologije.

Kako je ve¢ napomenuto, uvjerenja su u brojnim slicnim istraZivanjima ispitivana pod
razli¢itim imenima: kao stavovi (Syed i sur., 2018), predodzbe (Khan, 2013) ili razni

¢imbenici (Green i sur., 2001), te je, prema saznanju autora, ovo ujedno i prvo istraZivanje
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koje je, s konceptualne strane, potpuno dosljedno tretiralo uvjerenja kao psiholosku kategoriju
razli¢itu od svih drugih ispitivanih kategorija. Zbog toga je i usporedivost dobivenih rezultata
s prethodno postoje¢im tek djelomi¢na, no pritom je oCuvana moguénost neovisnog uoc¢avanja
korelacije uvjerenja i drugih ispitivanih ¢imbenika. To, primjerice, nije slucaj s ve¢inom
istrazivanja (primjerice Yu i sur. 2016) koje pod nazivom ispitivanja prepreka prijavljivanju
zapravo ispituju uvjerenja ljekarnika o tome kako pojedini ¢imbenici utje¢u na prijavljivanje,

umjesto da ispitaju opée uvjerenje i s njime povezano ponasanje.

Promotrimo li ispitivana uvjerenja, uocit ¢emo donekle sli¢nu situaciju kao kod znanja — u
uzorku su dominantno zastupljena pozitivna uvjerenja, u prosjeku 31,34 boda (¢ = 5,41) od
mogucih 45 bodova, Sto je usporedivo i s metodoloSki drukcije utemeljenim rezultatima
Gavaze i suradnika (Gavaza i sur., 2011a). Pri tome je distribucija u uzorku simetri¢na,
odnosno, najveéi udio ljekarnika ima uvjerenja srednje vrijednosti u pozitivnijem podrucju.
Isto tako, specifi¢ni uvidi karakteristi¢ni za znanja mogu se primijeniti i ovdje: unato¢ opéem
pozitivnom rezultatu, prisutnost pojedinih negativnih uvjerenja od izuzetne je vaznosti.
Pritom treba upozoriti da, zbog izvodenja binarnih zakljuaka iz podataka dobivenih uz
pomo¢ Likertove skale, iduée rezultate treba uzeti s odredenom ogradom iako postoji takva
praksa u drugim istrazivanjima s ovog podruéja (Yu i sur., 2016). Tako je uvjerenje prethodno
opisano kao preuzetnost prisutno u ¢ak 64,2% ispitanika (n = 68), Sto je znacajno veca
zastupljenost nego u drugim istrazivanjima (33,2% kod KC i sur., 2013; 4,46% kod Tabak,
2016), ali sli¢na rezultatima istraZivanja Syeda i suradnika (70,9%, Syed i sur., 2018). Isto
vrijedi 1 za suzdrzljivost, koja je zastupljena kod 39,6% ispitanika (n = 42), dok je u drugim
ispitivanjima mnogo zastupljenija (73,3% kod Yu i sur., 2016; 86,2% kod Amin i sur., 2016),
Jo§ tri uvjerenja pokazuju zabrinjavaju¢u izrazenost kod viSe od 20% ispitanika:
neosvijestenost (22,6%, n = 24), nesuradljivost (24,5%, n = 26) te neobavijeStenost (26,4%, n
= 28). NeosvijeStenost tako pokazuje srednju vrijednost izmedu 16,6% (Mahmoud i sur.,
2014) odnosno 40% (Khan, 2013) koliko prijavljuju druga istrazivanja, dok je uvjerenje o
nesuradljivosti zna¢ajno manje prisutno nego u prijasnjim istrazivanjima (63% u Ahmad i
sur., 2013; 73,6% u Syed i sur., 2018). Uvjerenje o neobavijeStenosti vrlo je slabo ispitivano,
tako da se moZe primijetiti samo mnogo vec¢a zastupljenost nego u jednom indijskom primjeru
(6,9% u Prakasam i sur., 2012). Zanimljivo je primijetiti da medu pojedinim izrazenim

negativnim uvjerenjima prevladavaju ona koja su prvenstveno uvjetovana pojedincem, a ne
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sustavom. Ovo upucuje na opcenito pozitivhu percepciju sustava, Sto je vazno polaziSte

daljnjih koraka i u teoriji i u praksi.

Ovaj kratki prikaz ukazuje na nekoliko vrlo vaznih zakljuaka: prvi je da su, unato¢
dominaciji pozitivnih uvjerenja, pojedina negativna uvjerenja u odredenoj mjeri prisutna i kod
tre¢ine ili Cetvrtine ispitanika. Drugi je zakljuCak da zastupljenost negativnih uvjerenja
znacajno odstupa od dosad prijavljenih rezultata, Sto se, osim razli¢itim lokalnim
¢imbenicima, moZze objasniti i razliitim konceptualnim okvirom istrazivanja, odnosno
¢injenicom da vedina referiranih istrazivanja negativno uvjerenje ve¢ ispituje s negativhim
konotacijama (kao prepreku) te stoga i dobiva negativnije rezultate, koji su pak zbog takva
iskrivljena okvira ne mogu ni posve ispravno protumaciti. Zaklju¢no, dobiveni rezultati
ujedno pokazuju da svako buduce sli¢no ispitivanje uvjerenja zahtijeva kako pravilnije
konceptualno utemeljenje od onoga koje je dosad koriSteno u istrazivanjima, a od presudne je
vaznosti za Citavo istraZivanje, tako 1 proSirenje popisa ispitivanih uvjerenja na ona koja
prethodno nisu obuhvacena istrazivanjima. Na to ukazuje i zna¢ajnost posljednje navedenog

rezultata o neobavijestenosti, koja je u drugim istrazivanjima uglavnom previdena.

U kontekstu dosadasnjih istrazivanja, osjecaji su najslabije zastupljena kategorija koja se
najces¢e svodi na ispitivanje ustraSenosti 1 grizodusja, koji se pritom izrijekom i ne navode
kao osjecaji ve¢ kao cimbenici (primjerice, KC i sur., 2013). U skladu s time, osim za dva
navedena osjecaja usporedba s prethodnim rezultatima nije moguca jer je, prema znanju
autora, ovo prvo istraZivanje koje je uopce konceptualiziralo i ispitalo njihovo mjesto u
stavovima o prijavljivanju nuspojava. Pritom treba naglasiti jedno preliminarno ogranicenje
ovog dijela ispitivanja, a to je njegovo usmjerenje na prisutnost odnosno odsutnost isklju¢ivo

negativnih osjecaja, $to je moguci uzrok negativno asimetri¢ne distribucije rezultata.

Cak i s tako ogranienim uvidom, rezultati ispitivanja ponovno se u prosjeku pokazuju
pozitivnima; s obzirom na spektralni karakter osjecaja, pravilnije bi bilo re¢i ne-negativnima.
Tako su ispitanici u prosjeku ostvarili rezultat od 43,24 boda (¢ = 6,41), dok je maksimalni
broj bodova iznosio 50 bodova. Ovo potvrduje i1 negativno asimetri¢na distribucija osjec¢aja u
uzorku; jednostavnije receno, velik udio ispitanika koji u najvec¢oj mjeri nijeCe negativne
osjecaje. Pritom se ipak izdvaja nekoliko negativnih osjecaja sa zna€ajnijom zastupljenosti u
uzorku: prva je zabrinutost zbog misljenja kolega koju pokazuje 17% ispitanika (n = 18), §to
se tek izdaleka moze usporediti s neprijavljivanjem kolega kao obeshrabruju¢im ¢imbenikom

u prijavljivanju za 46,9% ispitanika u istrazivanju KC-a i suradnika (KC i sur., 2013). Tu je i
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obeshrabrenost sloZenoS¢u obrasca koju prijavljuje 14,2% ispitanika (n = 15); sli¢no tomu,
slozenost obrasca u jednom je saudijskom istrazivanju 18% ispitanika prepoznalo kao
prepreku prijavljivanju (Khan 2013). Kona¢no, uznemirenost zbog dodatnog posla priznalo je
12,3% ispitanika (n = 13), dok je prijavljivanje nuspojava u drugim istrazivanjima
nepotrebnim poslom smatralo 11,2% (Jose i sur., 2014), a dodatnom obvezom njih 30,5%
(Prakasam i sur., 2012). Vazno je primijetiti i da je zastupljenost jedinih prethodno ispitivanih
osjeCaja — ustraSenosti i grizodusja — medu najslabije izrazenima: 8,5% za prvu (n= 9),
odnosno 9,4% za potonju (n = 10), Sto je manje od 12% zastupljenosti ustrasenosti (Khan,
2013), dok 24,5% ispitanika u drugom istrazivanju smatra da bi ih grizodusje odvratilo od
prijavljivanja (KC i sur., 2013). Takoder, medu najizrazenijim negativnim osjecajima

prevladavaju oni dominantno uvjetovani sustavom — slozenos$¢u obrasca i dodatnim poslom.

Navedeni rezultati takoder mogu ponuditi nekoliko implikacija: prva je od njih da je afektivna
dimenzija stavova apsolutno zanemarena u prethodnim ispitivanjima. Tu zanemarenost — ili
nemarnost — izazivaju dobiveni rezultati, koji, ¢ak 1 unato¢ veéinskom izostanku negativnih
osjecaja, svjedoCe da se neki negativni osjec¢aji javljaju i kod vise od 1/10 ljekarnika. Druga
implikacija tice se uvjetovanosti najizrazenijih osjecaja sustavom, §to poziva na posvecivanje
viSe pozornosti ¢imbenicima sustava u iduim istrazivanjima. Treée, navedeni rezultati
donekle pokazuju neuspjelost i ovog ispitivanja da pokrije iole Siri spektar osjecaja, barem u
smislu ispitivanja nekih pozitivnih osje¢aja. No, takvo bi ispitivanje zahtijevalo dodatno
povecanje upitnika, koji je ve¢ u ovom obliku premasivao duljinu vecine konzultiranih
upitnika. Takoder, takav pristup iziskivao bi teoretsku analizu daleko opseZniju no §to bi
podnio ovakav rad. Ipak, ovim je ispitivanjem barem konceptualno otvoren put daljnjem
proSirivanju spektra zanimanja kako za pozitivne osjecaje, tako i za sve druge nerazmotrene

osjecaje koji se mogu dovesti u vezu s ¢imbenicima u prijavljivanju nuspojava.

I u ispitivanju ponaSanja ovo se istraZivanje konceptualno, pa tako i rezultatski, moze tek
djelomi¢no usporediti s dosadasnjim istrazivanjima, s obzirom na to da, osim samog
ispitivanja prijavljivanja nuspojava i broja prijava, ukljucuje ispitivanje niza drugih ponasanja
povezanih s prijavljivanjem. Stoga je i u tom smislu ovo istrazivanje odredeni novum — to je
prvo istrazivanje koje ukljucuje konceptualizaciju 1 ispitivanje Sirih prijavijivackih ponasanja.
Vazno je, ipak, napomenuti da je ovo istrazivanje propustilo ispitati jedno cesto ispitivano

ponasanje — uocavanje nuspojava, koje bi dobivene rezultate ucinilo jo§ konkluzivnijima.
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Pritom se za op¢i uvid u dobivene rezultate moze ponoviti §to 1 za znanja 1 uvjerenja:
dominiraju pozitivna ponasanja, pri ¢emu je ostvaren prosjecni rezultat od 33,51 bodova (o =
4,77), dok je maksimalni broj bodova iznosio 50, a rezultati pokazuju simetri¢nu distribuciju
u uzorku, $to — pojednostavnjeno — znaci da najveéi udio ljekarnika ima ponasanja srednje
vrijednosti u pozitivnijem podrucju. Pri tome ljekarnici nuspojave dominantno prijavljuju
elektroniCkim putem preko internetske stranice Agencije (u = 3,42, ¢ = 1,58), dok ih najmanje
prijavljuje nuspojave putem mobilne aplikacije (un = 1,78, ¢ = 1,21). Ipak, u uzorku su u
znacajnim udjelima prisutna i pojedina negativha ponasSanja, pri ¢emu je najznacajnije
izdvojiti zastupljenost ponasanja prethodno opisana kolebljivoséu, kakvu u ponaSanju
pokazuje 40,6% ispitanika (n = 43), odnosno njezine odsutnosti kod 34,9% ispitanika (n =
37), §to je vrlo sli¢no rezultatima kakve donose Mahmoud i suradnici (Mahmoud i sur., 2014),
prema kojima 36,5% ispitivanih ljekarnika Cesto razgovara o nuspojavama s kolegama, a 26%
s lijenicima. Zanimljivo je primijetiti i da nezainteresiranost u usavrSavanju prijavljuje
24,5% ispitanika (n = 26), o ¢emu u literaturi nisu pronadeni nikakvi analogni rezultati osim
da je slicna kategorija prethodno ispitivana (dos Santos Pernas i sur., 2012). Konacno,
ljekarnici pokazuju i zamjetnu zastupljenost presutnosti s udjelom od 19,8% (n = 21), $to kao
kategorija prethodno uopce nije ispitivano, kao ni povrsnost, koja se moze prepoznati u 19,8%
ispitanika (n = 21). Nije naodmet ni zakljuciti da skoro tre¢ina — 31,1% (n = 33) — ispitanika u
posljednjih godinu dana nije prijavila nijednu nuspojavu, dok je dodatnih 44,3% (n = 47)
prijavilo samo 1 ili 2 nuspojave. Sveukupno, to daje udio od 74,5% ispitanika (n = 80) koji su
u protekloj godini prijavili minimalan broj nuspojava. Potonji podatak zvuéi porazno, ali
donekle odrazava podatke drugog domaceg istrazivanja koje govori o 41,72% ispitanika koji
u protekloj godini uopc¢e nisu prijavili nuspojavu, odnosno 23,89% koji su to ucinili samo
ispitanika (n = 55) dosad uopce nije sudjelovala ni u kakvom obliku edukacije o nuspojavama

i njihovu prijavljivanju.

Ovo kratko izlaganje stoga takoder nuka na nekoliko jednostavnih zaklju€aka: ocito je da, kao
ni osjecaji, prijavljivacka ponaSanja nisu bila vaznijim predmetom interesa prethodnih
istrazivanja, Sto je situacija kakvu relativno visoki udjeli dosad neispitanih negativnih
ponasanja doista izazivaju. Na drugu nas implikaciju upucuje velika odsutnost nesumnjivo
pozitivnih ponaSanja koja jo§ uvijek nisu prihvacena kao sastavni dio prijavljivanja
nuspojava: konzultacije s drugim dionicima procesa te aktivno trazenje nuspojava. Ovo, uz

opCenito pozitivna uvjerenja o sustavu i opceniti izostanak negativnih osjecaja 0 vlastitoj
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ulozi u glavnim crtama ukazuje na ishodista druk¢ijeg pristupa koji je potrebno usvojiti u
edukaciji ljekarnika o farmakovigilanciji. Ovakav zakljucak osnazuju i dva posljednja
rezultata: ispitanici u prosjeku pokazuju nisku razinu sudjelovanja ¢ak i u osnovnim
ponasajnim dimenzijama — samom prijavljivanju i temeljnoj edukaciji, Sto je neka vrsta
alarma za nadlezna tijela, pogotovo uzme li se u obzir s jedne strane kakav potencijal javni
ljekarnici predstavljaju u prijavljivanju nuspojava, a s druge strane koliko je ovakva situacija
opasna za zdravlje u ¢itavom sustavu uopce. Posljednja je implikacija moguénost kvalitativna
produbljivanja ovoga pitanja, Sto vrijedi obrazloziti. Rezultati ispitivanja ponaSanja potpunije
bi se mogli razumjeti pokusa li ih se, kao i ostale ¢imbenike stavova, promotriti u odnosu ne
samo na kvantitetu nego i na kvalitetu prijavljivanja nuspojava, §to zahtijeva analiticki pristup
kakav, nazalost, jo§ nije potpuno razvijen. U tom smislu, ponudeni okvir ispitivanja cjelovitih
stavova nadaje se kao polaziSte takva pristupa, omogucuju¢i mu cjelovit uvid u psiholoske

¢imbenike koji, kako se moze pretpostaviti, vjerojatno znacajno oblikuju 1 kvalitetu prijava.

Promotrimo 1i u tom svjetlu ukupne stavove, znacajno je da su ispitanici ostvarili prosje¢no
pozitivan rezultat od 108,08 bodova (¢ = 11,95), pri ¢emu je maksimalni broj bodova iznosio
145. Simetri¢na distribucija stavova u uzorku oznacava da najveci udio ispitanika posjeduje
stav srednje vrijednosti u pozitivnijem podruéju. Zbog osamljenosti ovakva konceptualna
pristupa u literaturi, ¢ak se 1 ovaj opCeniti podatak jedva ima s ¢ime ispravno usporediti, ali na
temelju sastavnih podatak moZe se ponuditi sasvim jednostavno tumacenje. Ovakav stav ¢ine
dominantno pozitivno uvjerenje o sustavu, izostanak negativnih osjecaja o vlastitoj ulozi te
pozitivna prijavljivacka ponasanja, s izuzetkom broja prijava i pohadanja edukacije, §to znaci

da postoje dobri preduvjeti za javnozdravstvene intervencije na ovom podrucju.

Na tom je tragu jo§ potrebno raspraviti uocene korelacije. Odmah je na pocetku vazno
napomenuti da korelacija ne znaci kauzaciju, odnosno da statisticka povezanost nuspojava,
koliko god znaCajna, sama za sebe ne govori o njihovoj uzrocno-posljedi¢noj povezanosti,
nego samo o njihovu zajedni¢ku pojavljivanju. U tome smislu, korelacije bez mnogo Sireg
teoretskog okvira ne mogu ponuditi objasnjenja pojava, ali mogu uputiti na smjer kojim
potraga za tim objasnjenjem treba krenuti. Tako je zanimljivo je uociti samo nekoliko
najizrazenijih pozitivnih korelacija: korelaciju uvjerenja s brojem prijavljenih nuspojava (PCC
= 0,421, p = 0,000), osjec¢ajima (PCC = 0,375, p = 0,000) i znanjima (PCC = 0,372, p =
0,000), te korelacije broja prijavljenih nuspojava s osje¢ajima (PCC = 0,309, p = 0,001) i s
ukupnim stavovima (PCC = 0,353, p = 0,000). Ove korelacije upucuju na neka od novih

istrazivackih, ali i sasvim prakti¢nih pitanja koja proizlaze iz ovog rada — 0 naravi odnosa
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spomenutih koreliraju¢ih faktora, o ulozi koji ti odnosi u spontanom prijavljivanju mogu
imati, ali i o nacinu na koji se ta uloga moze obrazloziti i primijeniti u poboljSanju prakse. Za
znanstveni odgovor na takva pitanja bit ¢e potreban, naravno, sasvim druk¢iji metodoloski
pristup. Ne treba posebno naglaSavati da ovakve korelacije nisu promatrane ni u jednom od

konzultiranih istrazivanja, te stoga predstavljaju jos jednu iznimku ovog rada.

U inferencijskim statistickim analizama uocene su pojedine statisticke znacajne razlike u
ispitivanim varijablama kod razli¢itih sociodemografskih skupina. Ovdje treba izdvojiti da
postoje znacajne razlika u pohadanju edukacije o nuspojavama i njihovu prijavljivanju ovisno
o vrsti ljekarne (y* = 5,302 uz p < 0,05) pri ¢emu ljekarnici zaposleni u privatnim ljekarnama
ceS¢e pohadaju takvu edukaciju; ovo ispitivanje ne moze se usporediti s inozemnim
istrazivanjima s obzirom na specifi¢nost kategorizacije, dok Tabak u svom istrazivanju
razliku u vrsti ljekarne dokazuje na samom sudjelovanju u prijavljivanju nuspojava, pri cemu
nuspojave vise prijavljuju ljekarnici u privatnim ljekarnama (XZ = 27,99, p < 0,05; Tabak,
2016), Sto se moze objasniti znacajnijim provodenjem kompetencijskog okvira od strane
poslodavca (Mestrovic¢ i sur., prema Tabak, 2016). Takoder, pokazana je statisticki znacajna
razlika u ponasanjima ovisno o spolu sudionika, pri ¢emu Zene u prosjeku imaju izrazenija
pozitivna ponaSanja u vezi s prijavljivanjem (t = -2,504, p = 0,014); sli¢no ispitivanje Tabak
pritom se osvrnulo samo na broj prijava, ¢ime se moze objasniti izostanak statisticki znacajne
razlike u potonjem slucaju (Xz = 0,124, p > 0,05; Tabak, 2016). Rezultat ove analize
djelomicno bi se mogao protumaciti ¢injenicom da su Zene izloZenije nuspojavama mnogih
skupina lijekova (Rodenburg i sur., 2010), sto moZze utjecati i na sklonosti u ponasanju kod
magistri. Konac¢no, t-testom je dokazana i statisticki znacajna razlika u znanju sudionika
ovisno o razini obrazovanja, pri ¢emu specijalisti farmacije imaju izraZenija ukupna znanja
(formalna i materijalna) o prijavljivanju nuspojava lijekova (t = 2,747, p = 0,010). Ovo sg,
razumljivo, moze objasniti veCom razinom farmakovigilancijskog znanja koja se stjece na
specijalistiCkom studiju. Za odnos razine obrazovanja i znanja o sigurnosti lijekova sli¢an su

odnos pokazali Jose i suradnici (p = 0.010; Jose i sur., 2014).

U zaklju€ku ove rasprave, valja jo§ na okupu izdvojiti glavne nedostatke i prednosti ovog
istrazivanja, koje su dijelom prethodno izloZene. S obzirom na svoju opservativnost i
transverzalnost, ovo je ispitivanje ograni¢eno na promatranje jednog isjecka vremena bez
utjecaja na nj, $to znaci da bi se stanje s vremenom moglo promijeniti; radi vece znacajnosti
rezultata na ovakvo bi se istrazivanje trebala nadovezati druga istrazivanja s eksperimentalnim

i longitudinalnim pristupom. Nedostatak ovakva pristupa ocituje se i u niskoj stopi odaziva i

63



potpunog ispunjavanja upitnika, Sto se djelomi¢no moze razrijesiti koriStenjem elektroni¢kog
upitnika. Zbog konvencionalnog uzorkovanja ljekarnika dobrovoljaca, moguce je da uzorak
nije u potpunosti reprezentativan za populaciju na koju se odnosi, primjerice zato Sto su
angazirani ispitanici koje inace viSe zanima ova tema; reprezentativniji bi uzorak pruzilo
namjerno uzorkovanje, dok bi poticaj za ukljucivanje ljekarnika moglo biti i profesionalno
honoriranje sudjelovanja. Reprezentativnosti ne doprinosi ni relativna malobrojnost uzorka,
zbog Cega on zadovoljava uvjete razine pouzdanosti od 95% i margine pogrjeske od 10%, Sto
znac¢i da se s 95% pouzdanosti na temelju podataka iz uzorka moze donositi zakljucke za
¢itavu populaciju, ali uz pogreSku od ¢ak +£10%; ovaj bi se problem mogao razrijeSiti
povecanjem uzorka na veli¢inu 196 — 260 sudionika za promatranu populaciju. Istovremeno, i
druge sociodemografske karakteristike uvjetno smanjuju znacajnost rezultata za populaciju;
ova bi se dilema mogla razrijesiti pribavljanjem adekvatnih, trenutno nedostupnih statistickih
podataka, §to je ovdje nadomjeSteno rezultatima prethodnog istrazivanja (Tabak, 2016).
Prethodno navedeni razlozi uglavnom sprjecavaju generalizaciju rezultata na $iru populaciju,
zbog Cega bi bilo potrebno ovakvo istrazivanje provesti i u drugim gradovima u Hrvatskoj, a
ujedno 1 povecati zastupljenost muSkaraca. Samostalno ispunjavanje upitnika kao metoda
prikupljanja podataka mogla je utjecati na istinitost podataka zbog mogucénosti koristenja
literaturnih 1 elektronic¢kih izvora, $to bi se moglo razrijesiti strozom metodom prikupljanja.
Nedostaci ispitiva¢kog instrumenta ukljucuju izostanak njegove prethodne validacije, nejasno
formuliranje pitanja o nazivu radnog mjesta te nepokrivenost pojedinih teoretski izloZenih
podrucja, Sto je bilo nuzno radi prikladne duljine upitnika. Tako upitnik ne ispituje sva
formalna ni materijalna znanja u vezi s prijavljivanjem nuspojava koja su navedena u
teoretskom uvodu, a dva sinonimna materijalna znanja zamjenjuje tre¢im pojmom (izostanak
terapijskog ucinka). Jednako tako, upitnik ne ispituje ni tri kategorizirana ¢imbenika povezana
s prijavljivanjem (gramzivost, nepouzdanost i nedostupnost), ne ispituje nijedan pozitivan
osjecaj, Sto moze biti uzrokom negativno asimetricne distribucije rezultata, niti ispituje
uocavanje nuspojava kao ponasanje. Vec¢ina prethodno navedenih problema moze se rijesiti
kvalitetnijim odabirom i formuliranjem ispitivanih Cestica. Upitnik takoder sadrzi Likertovu
skalu, s kojom je povezan niz ponaSanja u ispunjavanju koja mogu dovesti do iskrivljavanja
rezultata, poput socijalno poZeljnog odabira; ovome se problemu mozZe doskociti koriStenjem
spektra pozitivnih i negativnih izjava u istom upitniku, $to smanjuje utjecaj takvih tendencija.
Na nekoliko mjesta primijenjeno binarno tumacenje rezultata dobivenih Likertovom skalom
ogranic¢ava preciznost njihova prikaza. Takoder, statisticka se analiza zbog ogranicena opsega

rada i ogranicenih resursa morala ograni€iti na najznacajnije postupke, zbog ¢ega je moguce
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da svi dobiveni podaci nisu interpretirani do maksimuma mogucnosti. Konac¢no, u istrazivanju
je takoder koriSten konceptualni okvir kakav prethodno nije u potpunosti zabiljeZen na ovom
podrucju, zbog Cega je u nekim podru¢jima onemogucena usporedba rezultata i njihova
znacajnija interpretacija; ovo bi se, uz dokazanu valjanost samog konceptualnog okvira,

moglo razrijesiti njegovom primjenom i razradom u budu¢im istrazivanjima.

Posljednji spomenuti nedostatak ujedno je i glavna prednost ovoga rada. S obzirom na to da
se prethodna istrazivanja umjesto na teoretski i praktiéno razradenom konceptu mahom
temelje na njima prethodnim istrazivanjima ili barem na nedovoljno razradenim konceptima
poput Inmanovih sedam glavnih grijeha, KAP kategorizacije i ispitivanja prepreka i poticaja
prijavljivanju, mogucnost ucitavanja greSaka ispitiva¢a u samo istrazivanje u takvim je
istrazivanjima ne samo moguca nego i ucestala i kobna po rezultate, Sto je cjelina rada
zasigurno pokazala. U tom smislu, da bi ovo istrazivanje uopée moglo izbjec¢i takvu sudbinu,
bilo je potrebno razviti prirucni teoretski okvir u nekoliko slu€ajeva: u podjeli znanja o
prijavljivanju nuspojava na formalna i materijalna, u kategorizaciji pojedinih materijalnih
znanja, odnosno dogadaja povezanih s lijekom, te u kategorizaciji svih c¢imbenika
prijavljivanja nuspojava s obzirom na komponente stavova i dominantnu povezanost S
pojedincem ili sustavom. Na taj je nacin osigurana konceptualna potka koja s psiholoskog
stajaliSta omogucuje cjelovitije tumacenje svih rezultata. Na takvoj pozadini jasnije se ocituju
druge prednosti ovog rada, poput koriStenja preciznijeg ispitivatkog instrumenta koji je
omogucio 1 statisticki znacajniji pristup prikupljanju podataka negoli je u doma¢im radovima
dosad bio slucaj, a na temelju toga 1 iscrpniju statisticku analizu. Ujedno je ovaj rad donio
sazeti pregled literature s uzeg podrudja, $to omogucuje kvalitetniju i jednostavniju usporedbu
rezultata, te kriticku analizu njihovih pristupa, $to nije uobiCajeno za ovakve radove.
Konacno, ovaj se rad u potpunosti moze razumjeti tek u kontekstu opsezno iznesena
teoretskog uvoda, koji na jednom mjestu donosi najznacajnije informacije o medunarodnoj i
nacionalnoj terminologiji i kategorizaciji nuspojava i s lijekom povezanih dogadaja, potom o
zdravstvenim, socioekonomskim i drugim ucincima nuspojava, o farmakovigilancijskom
sustavu i njegovu uredenju u Hrvatskoj te o specificnom mjestu koje javni ljekarnici u njemu
imaju u sklopu ljekarni¢ke skrbi, pri ¢emu takav pregled podruc¢ja nije ponuden ni u jednoj
autoru dostupnoj znanstvenoj ili stru¢noj publikaciji. U tome smislu teoretski doprinos ovog
rada nije samo obi¢an uvod u podrucje istrazivanja, nego i sam predstavlja istraZivanje
navedenog podrucja u skladu s druk¢ijim, na pocetku zadanim principima, koji proizlaze iz

interdisciplinarnog pristupa kakav ponajvise dolikuje sloZzenoj temi poput ove.
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5. ZAKLJUCCI

Analiza zakonodavne i stru¢ne literature pokazala je kako na medunarodnoj i nacionalnoj
razini ne postoji ujednacenost i sustavna kategorizacija nuspojava i dogadaja povezanih s
lijekovima. Ovaj rad stoga predlaze Siroku definiciju sumnje na nuspojavu lijeka, utemeljenu

u relevantnim dokumentima i potkrijepljenu prikazom dogadaja povezanih s lijekovima.

U analizi u¢inaka nuspojava izvrSena je njihova razdioba na medicinske i socioekonomske.
Ozbiljnost medicinskih uc¢inaka ogleda se u smanjenju adherentnosti, morbiditetu 1 mortalitetu
te u hospitalizacijama uzrokovanim nuspojavama, kao i obrnuto — u nuspojavama proizislim
iz hospitalizacije. S druge strane, vazne pokazatelje socioekonomskih ucinaka nuspojava
predstavljaju farmakoekonomski troskovi, ali i myjerljive promjene u kvaliteti zivota.

Konac¢no, dvosmjernost odnosa nuspojava i drustva znacajno se ocituje i u kulturi.

U radu je detaljno opisan sustav farmakovigilancije na medunarodnoj razini te njegovi pravni
i struéni okviri u Republici Hrvatskoj s obzirom na spontano prijavljivanje nuspojava. Pritom
je dokazana nepotpuna pravna uredenost sustava spontanog prijavljivanja, kao i izostanak
stru¢nog uredenja uloge ljekarnika u farmakovigilanciji. Zbog posebnog polozaja koji javni

ljekarnici imaju u farmakovigilanciji, izloZen je obris te uloge u sklopu ljekarnicke skrbi.

Uz pregled dostupne inozemne i domace literature o spontanom prijavljivanju nuspojava
kriti¢ki su izlozena tri glavna konceptualna polaziSta vecine istraZivanja s ovog podrucja —
Inmanova kategorizacija sedam glavnih grijeha, KAP kategorizacija te kategorizacija
prepreka i poticaja. Njihovi glavni nedostatci redom ukljucuju teoretsku ogranicenost,
neprikladnost za potpunu analizu stavova te sklonost analitickim pogreskama. Stoga je
potrebno razviti prikladnije konceptualne okvire za ovakva istrazivanja, Cemu tezi i
konceptualni okvir razvijen za potrebe ovog rada, koji ukljucuje kategorizaciju ¢imbenika
povezanih s prijavljivanjem nuspojava te njihovu raspodjelu na elemente stavova — uvjerenja,
osjecaje i ponaSanja, kao i raspodjelu znanja o prijavljivanju nuspojava na formalna i
materijalna. Na temelju tog konceptualnog okvira razvijen je i novi ispitivacki instrument —

upitnik o znanjima, uvjerenjima, osjecajima i ponaSanjima, odnosno o znanjima i stavovima.

Sveukupno, rezultati teoretskog dijela rada ukazali su na potrebu za opseznijim i preciznijim
teoretskim utemeljenjem terminologije, kategorizacije, u¢inaka i sustava za kontrolu dogadaja
povezanih s lijekovima, pri ¢emu je pokazano da javni ljekarnici u tom sustavu imaju

nezamjenjivu ulogu.
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Istrazivanjem je obuhvacden uzorak od 106 ispitanika — javnih ljekarnika zaposlenih u
ljekarnama na podrucju Grada Zagreba. Uzorak karakterizira zastupljenost Zena od 90,6%,
prosjec¢na dob od 37,26 godina (¢ = 10,94), prosjec¢na duljina ljekarnickog staza od 11,84 (¢ =
10,38) godina, udio ljekarnika sa zavrSenim poslijediplomskim specijalistickim studijem od

14,8% te udio ljekarnika zaposlenih u privatnim ljekarnama od 76,4%.

U prosjeku, ispitanici su ostvarili 88,2% bodova u dijelu upitnika koji je ispitivao znanja, pri
¢emu bolje vladaju formalnim znanjima o proceduri prijavljivanja nego materijalnim
znanjima o sadrzaju prijavljivanja (90,5% naspram 86,9% prosjecne uspjesSnosti) Pri tome
samo 50,9% ispitanika (n = 54) raspolaze stopostotnim formalnim znanjima, a samo 33,0% (n
= 35) potpunim materijalnim znanjima. Od formalnih je znanja najslabije zastupljeno znanje o
tajnosti podataka iz prijave (74,5%, n = 79), a od materijalnih znanje o obvezi prijave

izostanka terapijskog uc¢inka (62,3%, n = 66).

Istrazivanje je pokazalo da 76,4% ispitanika (n = 81) ima dominantno pozitivna uvjerenja o
prijavljivanju. Ipak, pojedina negativna uvjerenja prisutna su sa znacajnim udjelom, poput
preuzetnosti (64,2%, n = 68), Sli¢no tomu, istrazivanje je pokazalo da ispitanici dominantno
poricu prisutnost negativnih osje¢aja povezanih s prijavljivanjem (93,4%, n = 99). No, dio
ljekarnika ipak prijavljuje neke negativne osjecaje, poput zabrinutosti zbog misljenja kolega
(17,0%, n = 18). Vecina ispitanika pokazuje dominantno pozitivna ponasanja (77,4%, n = 82),
dok nuspojave najviSe prijavljuju preko stranice Agencije. 31,1% ispitanika (n = 33) u
posljednjih godinu dana nije prijavilo nijednu nuspojavu, dok ih 51,9% (n = 55) nije
sudjelovalo u edukaciji o prijavljivanu nuspojava. Od negativnih ponaSanja medu
ljekarnicima je najzastupljenija kolebljivost (40,6%, n = 43).

Sa statistitkom su znacajnoS¢u dokazana veca znanja kod ispitanika sa zavrSenim
specijalistiC¢kim studijem (t = 2,747, p = 0,010), izrazenija pozitivna ponasanja kod Zena (t = -
2,504, p = 0,014) te veca prisutnost ljekarnika iz privatnih ljekarni u edukaciji o prijavljivanju

nuspojava (y° = 5,302 uz p < 0,05).

Rezultati istrazivanja ukazuju na potrebu za preciznijim pravnim definiranjem forme i
materije prijavljivanja nuspojava. Takoder je potrebna edukacija javnih ljekarnika u
farmakovigilanciji, uz uvaZavanje njihovih prikazanih stavova. Naposljetku, ovo je

istrazivanje u buduénosti potrebno prosiriti istrazivanjima §ireg opsega i druk¢ijeg pristupa.
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7. SAZETAK/SUMMMARY

Pozadina. Nuspojave predstavljaju jedan od najvecih izazova suvremenoj zdravstvenoj skrbi,
kako u strogo medicinskom, tako i u socioekonomskom smislu. Njihovo je spontano
prijavljivanje u sklopu farmakovigilancije dijelom odgovora navedenom izazovu, u ¢emu
javni ljekarnici zbog svog specificnog znanja i polozaja imaju jedinstvenu ulogu. Na
kvantitetu i kvalitetu ljekarnickih prijava utjeCu njihova znanja i stavovi, koji ukljucuju

uvjerenja, osjecaje i ponasanja.

Metode. Od 7. do 22. 8. 2018. provedeno je transverzalno opservacijsko istrazivanje medu
javnim ljekarnicima na podru¢ju Grada Zagreba, pri ¢emu je iz 92 ljekarne konvencionalno
uzorkovano 188 ljekarnika. U ispitivanju je koriSten upitnik sastavljen od 60 Cestica o
sociodemografskim podacima, znanjima i stavovima povezanim s nuspojavama. U analizi je

koristena deskriptivna statistika te neparametrijski x’-test i parametrijski t-test.

Rezultati. Stopa odaziva bila je 71,8%, a istrazivanje je ukljuilo 106 ljekarnika. Ispitanici
pokazuju ukupnu razinu znanja od 88,2%, pri ¢emu bolje vladaju formalnim znanjima o
proceduri nego materijalnim znanjima o sadrzaju prijavljivanja. Unato¢ opéim pozitivnim
trendovima, medu ispitanicima su prisutna i negativna uvjerenja poput preuzetnosti (64,2%),
osjecaji poput zabrinutosti zbog misljenja kolega (17,0%) te ponasanja poput kolebljivosti
(40,6%). 31,1% ispitanika u posljednjih godinu dana nije prijavilo nijednu nuspojavu, dok ih
51,9% nije sudjelovalo u edukaciji o prijavljivanu nuspojava. Od sociodemografskih

¢imbenika znacajan utjecaj imaju spol, ste¢ena razina obrazovanja i vrsta ljekarne.

Zakljucak. Javni ljekarnici imaju dobra znanja o prijavljivanju nuspojava, a pokazuju i
pozitivna uvjerenja i ponaSanja te izostanak negativnih osjecaja. Za jaCanje uloge njihove
uloge u farmakovigilanciji potrebno je preciznije definiranje forme i materije prijavljivanja te

kontinuirana edukacija.
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Background. Adverse drug reactions (ADR) are one of the major challenges for modern
healthcare, both from the strictly medical and from the socioeconomic aspect. Spontaneous
ADR reporting is part of the answer to this challenge within pharmacovigilance, in which
community pharmacists have a unique role due to their specific knowledge and position. The
quantity and quality of pharmacists' reporting is influenced by their knowledge and attitudes,

which include beliefs, emotions and behaviour.

Methods. A cross-sectional observational study was conducted among community
pharmacists in the City of Zagreb area from August 7 until August 22, where 188 pharmacists
were sampled from 92 pharmacies. A questionnaire cointaining 60 items concerning
sociodemographic dana, knowledge and attitude towards ADRs was used. Dana analysis was

done using descriptive statistics, the non-parametric y°-test and the parametric t-test.

Results. The overall response rate was 71,8%, while the study included 106 pharmacists.
Participants displayed an overall knowledge level of 88,2%, having better formal knowledge
of the reporting procedure in comparison with the material knowledge of the reporting matter.
Despite generally positive trends, several negative beliefs, such as complacency (64,2%),
emotions, such as worry about the opinion of colleagues (17,0%), and behaviours, such as
reluctance (40,6%), were present among the participants as well. 31,1% of the participants did
not report an ADR in the previous year, while 51,9% never participated in education about
ADR reporting. Gender, education level and pharmacy type had a significant impact on the

results.

Conclusion. Community pharmacists have fair knowledge about ADR reporting, while also
demonstrating positive beliefs and behaviour and a lack of negative emotions. Better defining
of the reporting matter and form, as well as continuous education, is crucial to strengthen their

role in pharmacovigilance.
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8. PRILOZI
8. 1. Anketn upitnik Stavovi ljekarnika o prijavljivanju nuspojava lijekova u ljekarnama

na podrucju grada Zagreba

Postovani,

zahvaljujemo Vam na sudjelovanju u ovome istrazivanju ciji je cilj ispitati osnovna znanja i
tri glavne komponente stavova ljekarnika o procesu prijavljivanja nuspojava u ljekarnama na
podrucju Grada Zagreba. U tu svrhu molimo Vas da ispunite ovu anketu ciji ¢e rezultati biti
koristeni jedino u izradi diplomskog rada utemeljena na ovom istrazivanju. Anketa je
anonimna te Vas molimo da na sva pitanja iskreno odgovorite. Ispunjavanje ankete traje oko

10 minuta. Unaprijed hvala!

Dob Spol Stecena razina obrazovanja
O musko O diplomski studij farmacije
O Zensko O diplomski studij farmacije

uz poslijediplomski
specijalisti¢ki studij

Vrsta ljekarne Naziv radnog mjesta Godine ljekarnickog staza
O javna ljekarna
O privatna ljekarna
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Za svaku od iducih tvrdnji o procesu prijavijivanja nuspojava zaokruzite jedan od ponudenih

odgovora ovisno o tome smatrate li tvrdnju tocnom (T) ili netocnom (N).

Ljekarnik ima zakonsku obvezu prijaviti svaku sumnju na nuspojavu lijeka. T N
Ljekarnik ima zakonsku obvezu prijaviti svaku sumnju na nuspojavu cjepiva. T N
Za prijavljivanje nuspojava lijekova nadlezno je tijelo Agencija za lijekove i medicinske T N
proizvode (HALMED).

Nuspojave mogu prijavljivati samo zdravstveni radnici (lijecnici, medicinske sestre i T N
ljekarnici).

Nuspojava se moze prijaviti samo pisanim putem. T N
Nuspojava se moze prijaviti elektronickim putem preko internetske stranice Agencije za T N
lijekove i medicinske proizvode (HALMED).

Nuspojava se moze prijaviti elektronickim putem preko mobilne aplikacije Agencije za T N

lijekove i medicinske proizvode (HALMED).
Podaci iz prijave nuspojave mogu se upotrijebiti u postupku ocjene odgovornosti T N
zdravstvenog radnika koji je propisao lijek ili onog koji ga je izdao.

Za svaku od ponudenih vrsta nuspojava znakom X oznacite smatrate li da ju je prema vazec¢im
propisima potrebno prijaviti ili ne.

NUSPOJAVA POTREBNO POTI\I:\’II‘;ENO
Nuspojava lijeka koji se dugo nalazi na trzistu 0O 0O
Nuspojava lijeka koji je nov na trzitu 0O 0O
Nuspojava lijeka koji je podvrgnut dodatnom (posebnom) pracenju 0O 0O
Nuspojava lijeka koja je otprije poznata (ocekivana nuspojava) 0O 0O
Nuspojava lijeka koja dosad nije poznata (neocekivana nuspojava) 0O 0O
Nuspojava lijeka koja ima ozbiljne posljedice (ozbiljna nuspojava) 0O 0O
Nuspojava lijeka koja nema ozbiljne posljedice (ne-ozbiljna nuspojava) 0O 0O
Nuspojava lijeka koja se sa sigurnoS¢éu moze povezati s njegovim 0O 0O
djelovanjem

Nuspojava lijeka koja se ne moZe sa sigurno$¢u povezati s njegovim 0O 0O
djelovanjem

Nuspojava lijeka koja je posljedica pravilne uporabe lijeka 0 0O
Nuspojava lijeka koja je posljedica medikacijske pogreske 0O 0
Nuspojava lijeka koja je posljedica pogresne uporabe lijeka 0 0
Nuspojava lijeka koja je posljedica zlouporabe lijeka 0 0O
Izostanak terapijskog ucinka lijeka 0 0
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Za iduce tvrdnji ponudena je Likertova skala s pojedinacnim vrijednostima od 1 (u potpunosti

se ne slazem) do 5 (u potpunosti se slazem). Za svaku od tvrdnji zaokruzite samo onu

vrijednost na skali koja najbolje opisuje vas stav.

8 % §zg 38
28 cev2 g8 8 ¢
g o E % 2 5 28 % 8 %
52 zz& 35
A Z g

Vecina ozbiljnih nuspojava lijeka opisana je prije njegova dolaska 1 2 4

na trziste.

Nuspojave trebam prijavljivati samo ako ih sa sigurno$¢u mogu 1 2 4

povezati s odredenim lijekom.

Svojom prijavom nuspojave znacajno doprinosim sveukupnom 1 2 4

znanju o lijeku.

Potrebno je prijavljivati ne-ozbiljne i o¢ekivane nuspojave. 1 2

Imam dovoljno vremena za prijavljivanje nuspojava. 1 2

U Hrvatskoj postoji ucinkovit nadzor nad prijavljivanjem 1 2 4

nuspojava.

U prijavljivanju nuspojava pacijenti pokazuju zadovoljavajuéu 1 2 4

suradljivost.

Prijavljivanje nuspojava predstavlja jednu od mojih najvaznijih 1 2 4

profesionalnih odgovornosti kao ljekarnika.

Dobivam zadovoljavajuée povratne informacije o nuspojavama 1 2 4

koje sam prijavio / prijavila.

Sumnjam u vlastitu kompetenciju u procjenjivanju nuspojava. 1 2 4

Prijavljivanje nuspojava uznemiruje me jer mi donosi dodatan 1 2 4

posao.

OsjeCam se napeto kad prijavljujem nuspojave zbog pritiska 1 2 4

poslodavca.

Zabrinjava me Sto moji kolege misle o mom prijavljivanju 1 2 4

nuspojava.

Prijavljivanje nuspojava u suradnji s pacijentom predstavlja mi 1 2 4

stresno iskustvo.

Bojim se da bih prijavljivanjem nuspojava mogao / mogla narusiti 1 2 4

svoj profesionalni status.

Osje¢am krivnju kod prijavljivanja nuspojava za koje sam 1 2 4

odgovoran / odgovorna.
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Zbunjuje me to §to ne razumijem proces prijavljivanja nuspojava u 1 2 3 4 5
cijelosti.
Frustrira me to S§to nema novCane naknade za prijavljivanje 1 2 3 4 5
nuspojava.
Obeshrabruje me slozenost obrasca za prijavljivanje nuspojava. 1 2 3 4 5
Nuspojave najcesce prijavljujem pisanim putem. 1 2 3 4 5
Nuspojave najéesée prijavljujem elektronickim putem preko 1 2 3 4 5
internetske stranice HALMED-a.
Nuspojave naj¢esée prijavljujem koriste¢i mobilnu aplikaciju 1 2 3 4 5
HALMED-a.
Nuspojave Cesto prijavljujem izvan radnog vremena. 1 2 3 4 5
Nuspojave prijavljujem samo na pacijentovu inicijativu. 1 2 3 4 5
Prijavljivanje nuspojava u potpunosti prepustam pacijentu. 1 2 3 4 5
Redovito pratim struénu literaturu o nuspojavama lijekova koje 1 2 3 4 5
izdajem.
O nuspojavama lijekova koje izdajem cCesto konzultiram 1 2 3 4 5
medicinske predstavnike.
Prilikom prijavljivanja nuspojava po potrebi konzultiram druge 1 2 3 4 5
zdravstvene djelatnike.
Nakon prijave nuspojave pozorno pratim zdravstveno stanje 1 2 3 4 5
pacijenta.
Znakom X oznacite odgovore koji se odnose na vas.
Koliko ste nuspojava prijavili u posljednjih godinu dana? O O O O O
1-2 3-5 6-9 10+
Jeste li dosad prisustvovali nekom obliku edukacije o O O
nuspojavama i njihovu prijavljivanju (radionice, predavanja...)? Da Ne

Vas komentar:
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SAZETAK

Pozadina. Nuspojave predstavljaju jedan od najvecih izazova suvremenoj zdravstvenoj skrbi, kako
u strogo medicinskom, tako i u socioekonomskom smislu. Njihovo je spontano prijavljivanje u
sklopu farmakovigilancije dijelom odgovora navedenom izazovu, u ¢emu javni ljekarnici zbog
svog specificnog znanja i poloZaja imaju jedinstvenu ulogu. Na kvantitetu i kvalitetu ljekarnickih
prijava utjeCu njihova znanja i stavovi, koji ukljucuju uvjerenja, osjecaje i ponasanja. Metode. Od
7. do 22. 8. 2018. provedeno je transverzalno opservacijsko istrazivanje medu javnim ljekarnicima
na podrucju Grada Zagreba, pri cemu je iz 92 ljekarne konvencionalno uzorkovano 188 ljekarnika.
U ispitivanju je koriSten upitnik sastavljen od 60 Cestica o sociodemografskim podacima, znanjima
1 stavovima povezanim s nuspojavama. U analizi je koriStena deskriptivna statistika te
neparametrijski y°-test i parametrijski t-test. Rezultati. Stopa odaziva bila je 71,8%, a istraZivanje
je ukljucilo 106 ljekarnika. Ispitanici pokazuju ukupnu razinu znanja od 88,2%, pri ¢emu bolje
vladaju formalnim znanjima o proceduri nego materijalnim znanjima o sadrzaju prijavljivanja.
Unato¢ op¢im pozitivnim trendovima, medu ispitanicima su prisutna i negativna uvjerenja poput
preuzetnosti (64,2%), osjecaji poput zabrinutosti zbog misljenja kolega (17,0%) te ponaSanja poput
kolebljivosti (40,6%). 31,1% ispitanika u posljednjih godinu dana nije prijavilo nijednu nuspojavu,
dok ih 51,9% nije sudjelovalo u edukaciji o prijavljivanu nuspojava. Od sociodemografskih
¢imbenika znaCajan utjecaj imaju spol, ste€ena razina obrazovanja i vrsta ljekarne. Zakljucak.
Javni ljekarnici imaju dobra znanja o prijavljivanju nuspojava, a pokazuju i pozitivna uvjerenja i
ponasanja te izostanak negativnih osje¢aja. Za jacanje uloge njihove uloge u farmakovigilanciji

potrebno je preciznije definiranje forme i materije prijavljivanja te kontinuirana edukacija.
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PHARMACISTS’ KNOWLEDGE AND ATTITUDES TOWARD ADVERSE DRUG
REACTION REPORTING: ASTUDY IN THE CITY OF ZAGREB AREA

Luka Tripalo
SUMMARY

Background. Adverse drug reactions (ADR) are one of the major challenges for modern hcare,
both from the strictly medical and from the socioeconomic aspect. Spontaneous ADR reporting is
part of the answer to this challenge within pharmacovigilance, in which community pharmacists
have a unique role due to their specific knowledge and position. The quantity and quality of
pharmacists' reporting is influenced by their knowledge and attitudes, which include beliefs,
emotions and behaviour. Methods. A cross-sectional observational study was conducted among
community pharmacists in the City of Zagreb area from August 7 until August 22, where 188
pharmacists were sampled from 92 pharmacies. A questionnaire cointaining 60 items concerning
sociodemographic data, knowledge and attitude towards ADRs was used. Dana analysis was done
using descriptive statistics, the non-parametric y2-test and the parametric t-test. Results. The
overall response rate was 71,8%, while the study included 106 pharmacists. Participants displayed
an overall knowledge level of 88,2%, having better formal knowledge of the reporting procedure
in comparison with the material knowledge of the reporting matter. Despite generally positive
trends, several negative beliefs, such as complacency (64,2%), emotions, such as worry about the
opinion of colleagues (17,0%), and behaviours, such as reluctance (40,6%), were present among
the participants as well. 31,1% of the participants did not report an ADR in the previous year,
while 51,9% never participated in education about ADR reporting. Gender, education level and
pharmacy type had a significant impact on the results. Conclusion. Community pharmacists have
fair knowledge about ADR reporting, while also demonstrating positive beliefs and behaviour and
a lack of negative emotions. Better defining of the reporting matter and form, as well as continuous
education, is crucial to strengthen their role in pharmacovigilance.
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