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1. UvOD

Terapijski problemi predstavljaju vrlo vazan segment sveobuhvatnog upravljanja lijekovima
(engl. Comprehensive Medication Management, CMM) i veliki su izazov kako lije¢nicima
tako i klini¢kim farmaceutima (Cipolle i sur., 2012.). Na primjeru SAD-a vidi se koliko je
Cesta pojava terapijskih problema medu pacijentima, samo 2008. godine ondje je u javnim
ljekarnama izdano vise od 4 milijarde recepata, a vise od 44 000 pacijenata umrlo je zbog
lije¢nickih pogresaka na temelju ¢ega se moze zakljuciti o sve ¢eS¢oj pojavi terapijskih
problema. Uzrok estih terapijskih problema, osim poveéane upotrebe lijekova, mogao bi biti
i sve veéi razvoj novih lijekova koje lije¢nici ne mogu pratiti. Svrha rjeSavanja terapijskih
problema je ostvarenje pacijentovih terapijskih ciljeva i razumijevanje najboljih moguéih
ishoda terapije, a kako bi klini¢ar uspjesno identificirao i rijesio terapijske probleme prvo
mora prepoznati terapijske ciljeve, razumjeti pacijentove stavove prema lijekovima i opéenito
prema lijeCenju, njegova prethodna iskustva s bolestima i lijeGenjem, njegove preferencije,
poznavati sve lijekove koje pacijent koristi ukljucuju¢i OTC (engl. Over The Counter)
pripravke, kao i dodatke prehrani, ¢ajeve, pripravke za lokalnu primjenu i pripravke propisane
od strane lije¢nika. Takoder, farmaceut treba procijeniti prikladnost svih lijekova koje pacijent
koristi, djelotvornost, sigurnost i na kraju adherenciju pacijenta. Kada farmaceut uspjesno
savlada ove prepreke i prikupi sve vazne informacije o pacijentu tek tada moze pristupiti
identificiranju terapijskih problema, odnosno izradi plana ljekarni¢ke skrbi. S obzirom da
mnogi terapijski problemi, ukoliko se ne rjeSavaju, mogu dovesti do ozbiljnih posljedica po
zdravlje pacijenta, ¢ak i do smrti, javila se potreba za kategorizacijom terapijskih problema i
upravo se njome klinic¢ar vodi kod obrade terapijskih problema svojih pacijenata.



1.1 Terapijski problemi

1.1.1 Definicija

Terapijski problem je svaki neZeljeni dogadaj dozivljen od strane pacijenta koji ukljucuje ili
se sumnja da ukljucuje terapiju lijekovima i ometa postizanje zeljenih terapijskih ciljeva, a
zahtjeva stru¢nu prosudbu prilikom njegovog rjesavanja (Cipolle i sur., 2012.). Terapijski
problemi posljedica su neispunjenih pacijentovih potreba povezanih s lijekovima (prikladnost,
ucinkovitost, sigurnost primjene lijeka i adherencija pacijenta) i predstavljaju srediste u
prakticiranju ljekarnicke skrbi. Radi pojednostavljenja moze se reci da je prepoznavanje
terapijskih problema za farmaceuta isto $to 1 postavljanje ispravne dijagnoze u lije¢nickoj
profesiji i predstavlja glavnu odgovornost prakticara ljekarnicke skrbi (engl. pharmaceutical
care practitioner). Izrazito je vazno naglasiti kako je uz prepoznavanje postojecih terapijskih
problema prakticar ljekarni¢ke skrbi odgovoran i obvezan prevenirati nove terapijske
probleme i da terapijski problemi nisu problemi lijekova i medicinskih proizvoda, ve¢
problemi samih pacijenata i upravo s tom spoznajom treba pristupiti svakom pojedinom

pacijentu.

1.1.2 Komponente terapijskog problema

Kako bi se identificirali, rijesili i §to je jo$ vaznije sprijecili terapijski problemi treba
razumjeti kako se pojedini pacijenti koji imaju neki terapijski problem prezentiraju u klinickoj
praksi. Terapijski problemi sastoje se od tri komponente (Cipolle i sur., 2012.):

e Nezeljeni dogadaj ili rizik dogadaja kojeg je pacijent doZivio. Problem moze imati
oblik medicinske prituzbe, znaka, simptoma, dijagnoze, bolesti, slabosti, ostecenja,
invaliditeta, abnormalne laboratorijske vrijednosti ili sindroma. Taj nezeljeni dogadaj
moze biti rezultat fizioloskih, psiholoskih, sociokulturnih ili ekonomskih uvjeta.

e Terapija lijekovima (proizvodi i/ili rezim doziranja) povezana s problemom.

e (Odnos koji postoji (ili se sumnja da postoji) izmedu neZeljenog dogadaja bolesnika 1
terapije lijekovima. Ovaj odnos moze biti posljedica terapije lijekovima, Sto ukazuje
na izravnu povezanost ili ¢ak uzro¢no-posljedi¢nu vezu, a moze biti i potreba za
dodavanjem ili modificiranjem terapije lijekovima kako bi se rijesio ili prevenirao

problem.



1.1.3 Kategorije i uobicajeni uzroci terapijskih problema

Terapijski problemi javljaju se sve ¢es$ce u cjelokupnoj populaciji, a naro¢ito medu oboljelima
od Secerne bolesti Sto je posljedica njene patofiziologije, odnosno mnogobrojnih
komorbiditeta koje vezemo uz Secernu bolest i posljedi¢no konzumiranja velikog broja
razlicitih lijekova. Upravo zato neophodno je definirati kategorije terapijskih problema te
uzroke istih kako bi se $to kvalitetnije pristupilo njihovom rjesavanju i prevenciji kod
pojedinog pacijenta. Kao i kod vecine klinickih problema, terapijski problemi ne mogu se
rijesiti ili sprijeciti sve dok se potpuno ne razjasni uzrok problema (Cipolle i sur., 2012.).
Kada lije¢nik, farmaceut ili drugi zdravstveni djelatnik identificira uzrok terapijskog
problema, tada zajedno s pacijentom mozZe racionalno izraditi plan skrbi kako bi rijesio taj
problem. Upravo time bi se omogucilo pacijentu postizanje svojih terapijskih ciljeva. Pregled

kategorija i moguéih uzroka svakog terapijskog problema dan je u tablici 1.1.

Tablica 1.1 Cesti uzroci terapijskih problema

Kategorija terapijskog problema | Mogu¢i uzroci terapijskog problema
1. Nepotrebna terapija 1. Nema medicinske indikacije
2. Ovisnost
3. Nefarmakoloske mjere su prikladnije
4. Duplikacija terapije
5. Lijecenje nuspojava koje se mogu izbjeéi
2. Potreba za uvodenjem dodatne terapije 6. NelijeCeno stanje
7. Potreba za sinergistickim djelovanjem
8. Potreba za prevencijom
39. Promjena prehrane
3. Neucinkoviti lijek 9. Neprikladan oblik lijeka
10. Prisutna kontraindikacija
11. Pacijentovo stanje ne reagira na lijek
12. Lijek nije indiciran za to stanje

13. Dostupan je ucinkovitiji lijek




4. Preniska doza

5. Nuspojava lijeka

6. Previsoka doza

14. Neucinkovita doza

15. Potrebno dodatno pracenje
(koncentracije lijeka ili neki drugi parametri
koji upucuju na prenisku dozu)

16. Prerijetka ucestalost primjene lijeka

17. Prekratko trajanje primjene lijeka

18. Neispravno cuvanje lijeka

19. Neodgovarajuci put primjene

20. Interakcija koja dovodi do smanjenja
koncentracije lijeka Sto dovodi do izostanka
ucinka lijeka (lijek-lijek, lijek-bolest, lijek-
hrana)

40. Neodgovarajuée vrijeme doziranja

21. Nezeljeni u€inak (nuspojava) nevezan za
dozu

42. Nezeljeni u¢inak (nuspojava) vezan za
dozu

22. Lijek nije siguran za pacijenta s obzirom
na pacijentove rizicne ¢imbenike

23. Interakcija koja dovodi do nuspojave
koja nije ovisna o dozi lijeka

24. Neodgovarajuci put primjene lijeka

25. Alergijska reakcija

26. Prebrzi porast/smanjenje doze (npr.
prebrza iv primjena lijeka)

27. Previsoka doza

28. Potrebno dodatno pracenje
(koncentracije lijeka ili neki drugi parametri
koji upucuju na previsoku dozu)

29. Precesta primjena lijeka

30. Predugo trajanje primjene lijeka



31. Interakcija koja dovodi do povecanja
koncentracije lijeka Sto rezultira toksi¢nos¢u
(lijek-lijek, lijek-bolest, lijek-hrana)
41. Neodgovarajuce vrijeme doziranja

7. Suradljivost 32. Lijek nije dostupan
33. Pacijent si ne moze priustiti lijek
34. Pacijent zaboravlja
35. Pacijent ne moZze progutati/primijeniti
lijek
36. Pacijent ne razumije upute
37. Pacijent svjesno ne uzima lijek kao Sto
mu je propisan

38. Pojednostavljenje primjene lijekova

1.1.4 Odredivanje prioriteta terapijskih problema

Nakon identificiranja svakom terapijskom problemu potrebno je odrediti prioritet, odnosno
stupanj hitnosti prema kojem ce se rjeSavati. Odredivanje prioriteta terapijskih problema ovisi
0 opsegu potencijalne Stete koju bi pojedini terapijski problem mogao nanijeti pacijentu, o
pacijentovoj percepciji potencijalne Stete i brzini nastanka iste. Kako odredivanje prioriteta
ovisi 1 0 pacijentovoj percepciji vlastitih terapijskih problema potrebno ga je ukljuciti u
donoSenje odluke o davanju prioriteta 1 formiranju redoslijeda kojim ¢e se rjeSavati njegovi
terapijski problemi. Pri tome pacijenta treba u potpunosti informirati o svakom terapijskom
problemu i upoznati s rizicima, odnosno klini¢ar treba jasno argumentirati Svoje videnje
prioriteta kako pacijent ne bi u potpunosti preuzeo njegovu ulogu, ve¢ zajednicki s njime
pristupio stvaranju plana. Dakle, kod pacijenata s visestrukim terapijskim problemima
ponekad je moguce neke probleme svrstati u kategoriju nizeg prioriteta, ali vazno je naglasiti
kako njihovo rjesavanje ne smije biti zanemareno, ve¢ odgodeno dok se ne rijese oni viseg
prioriteta. Takoder, terapijski problemi niZeg prioriteta trebaju biti adekvatno dokumentirani
kako se ne bi zaboravili 1 kako bi dobili potrebnu pozornost nakon rjeSavanja hitnijih
terapijskih problema. Nakon $to je popis terapijskih problema prioritiziran prema riziku za
pacijenta, popis se pregledava i rjeSavaju sljedec¢a pitanja (Cipolle i sur., 2012.):

e Koji problemi se moraju odmah rijesiti (ili sprijeciti), a koji mogu pric¢ekati?

e Koje probleme mogu rijesiti klinicar i pacijent izravno?



e Sto zahtijeva intervencije od strane nekog drugog (mozda &lana obitelji, lije¢nika,

medicinske sestre, njegovatelja ili nekog drugog stru¢njaka)?

1.2 Seéerna bolest

Danas otprilike 6% svjetske populacije (vise od 420 milijuna ljudi) Zivi sa Se¢ernom bolesti
tipa 1 ili tipa 2 (SBT2). Dok se prerana smrtnost od mnogih drugih nezaraznih bolesti
smanjuje, broj preranih smrti od posljedica Secerne bolesti porastao je za 5% od 2000. do
2016. godine. Drugim rijeCima, sve vise ljudi obolijeva od Sec¢erna bolesti 1 umire prerano od
posljedica iste §to ukazuje na potrebu za povecanjem kvalitete skrbi 1 lijecenja

(https://www.who.int/). Prema podacima CroDiab registra u 2020. godini dijabetes je bio

registriran u 310 212 osoba.

Procjenjuje se da je broj osoba sa dijabetesom u Hrvatskoj ve¢i od 534.000. 90% oboljelih
ima tip 2 bolesti. Na lijecenje dijabetesa HZZO utrosi 4,6 milijardi kuna ili 19,8% svog
proracuna (2016. godina). Troskovi lijecenja komplikacija bolesti zastupljeni su u najve¢em
udjelu i iznose 88,1% ukupnih troskova. Troskovi osnovnog lije¢enje oboljelih na svim
razinama zdravstvene zastite ¢ine 1,3% ukupnih troskova. TroSkovi lijekova za lije¢enje

Secerne bolesti iznose 8,1%, a pomagala 2,5% ukupnih troSkova (https://www.hzjz.hr/).

1.2.1 Definicija
Dijabetes je kroni¢na bolest koja se javlja ili kada guSteraca ne proizvodi dovoljno inzulina ili
kada tijelo ne moze uéinkovito koristiti inzulin koji gusSteraca proizvede

(https://www.who.int/). Inzulin omogucuje glukozi da prijede u stanice tako da one mogu

proizvesti energiju ili glukozu pohraniti dok nije potrebna. Porast razine krvnog Secera nakon
jedenja ili pijenja poti¢e gusteracu da proizvodi inzulin sprjeavajuci tako veéi porast razine
Secera u krvi 1 uzrokujuéi postupno njezino padanje. Budu¢i da misi¢i upotrebljavaju glukozu
za stvaranje energije, razina Secera u krvi moze padati i tijekom fizi¢ke aktivnosti

(http://www.msd-prirucnici.placebo.hr/msd-prirucnik). Razine glukoze variraju tijekom dana,

povisuju se nakon jela, a unutar dva sata vracaju se u referentni interval. Razina glukoze u
krvi je normalna kad se krece izmedu 3,9 i 6,1 mmol/L ujutro nakon noénog gladovanja.
Obic¢no je niza od 6,7 do 7,8 mmol/L dva sata nakon obroka ili pijenja tekucina koje sadrze
Secer ili neke druge ugljikohidrate. Vazno je naglasiti da kod ve¢ oboljelih od Secerne bolesti
postoje drugi referentni intervali pa tako smjernice za farmakolosko lijeCenje Se¢erne bolesti

tipa 2 u Republici Hrvatskoj definiraju referentni interval razine glukoze u krvi nataste od 3,9


https://www.who.int/
https://www.hzjz.hr/
https://www.who.int/
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do 7,2 mmol/L i do 7,8 mmol/L dva sata nakon obroka, dok je ciljna vrijednost razine HbAlc
ispod 7,0%. Hiperglikemija ili poviseni Secer u krvi Cest je uc¢inak nekontroliranog dijabetesa i
s vremenom dovodi do ozbiljnih oste¢enja mnogih tjelesnih sustava, posebice zivaca i krvnih

zila (https://www.who.int/).

1.2.2 Tipovi Secerne bolesti
Prema postojecoj klinickoj klasifikaciji Cetiri su tipa Sec¢erne bolesti (Franceti¢ i Vitezi¢,
2014.):

e Tip 1 (E10 po MKB10) deficitarna je endokrinopatija: autoimunosnim procesom
propadaju B-stanice Langerhansovih gusteracnih otocica, §to rezultira deficitom
inzulina.

e Tip 2 (E11) jest naj¢esci, vise od 90% svih oboljelih. Patogeneza je kombinacija
povecane rezistencije na inzulin i stoga vece potrebe za inzulinom i slabije funkcije -
stanica.

e Drugi specificirani tip (E13) obuhvaca Sirok spektar stanja u kojima se Secerna bolest
moze povezati s nekim bolestima, stanjima, sindromima, djelovanjem lijekova ili
kemikalija.

o Trudnicka Secerna bolest (024.4) jest intolerancija glukoze ili Se€erna bolest nastala u
24. tjednu trudnoce ili kasnije u Zena koje su ranije normalno tolerirale glukozu. Te

zene imaju povecan rizik za kasniji razvoj Sec€erne bolesti tipa 2.

1.2.3 Patofiziologija

Seéerna bolest tipa 2 heterogena je i prema patogenezi i prema klini¢koj manifestaciji, $to je
vazna polazi$na osnova prilikom odabira optimalne terapijske strategije za pojedinog
oboljeloga. Koncentracija glukoze u plazmi ovisi o ulasku glukoze iz probavnog sustava u
krvotok, oslobadanju glukoze iz tjelesnih rezerva, poput glikogena koji je pohranjen u jetri 1
misi¢ima procesom glikogenolize te 0 sintezi glukoze procesom glukoneogeneze u jetri i
nekim drugim organima. S druge strane, koncentracija glukoze u plazmi ovisi i o potro$nji
glukoze u perifernim tkivima za neposrednu proizvodnju energije u stanici ili za stvaranje
spojeva koji sluze za pohranu energije.

Tip 1 Secerne bolesti mnogo je rjeda pojava od tipa 2 i ¢eSc¢e se razvije u mladih ljudi. Javlja

se kada imunosni sustav pocne prepoznavati 3-stanice Langerhansovih otoci¢a gusterace kao


https://www.who.int/

nesto strano, odnosno kada T-limfociti po¢nu uniStavati B-stanice. U po¢etku nema simptoma
I ta je faza poznata kao inzulitis, ali kako T-limfociti sve vise unistavaju f-stanice tako se
stvara sve manje inzulina i razvija se prava bolest. Dakle, ovaj tip Secerne bolesti zapravo je
posljedica autoimunosnog odgovora i nije u potpunosti poznato $to pokre¢e ovakav proces u
organizmu, ali svakako ulogu imaju genetske predispozicije i vanjski faktori. Kod tipa 2
Secerne bolesti gusSteraca ipak stvara malo inzulina, ali nedovoljno za zadovoljenje potreba
organizma ili jednostavno stanice ne iskoristavaju inzulin, odnosno postoji inzulinska
rezistencija. Obicno se prvo javlja inzulinska rezistencija, a nakon toga kako potrebe
organizma za inzulinom rastu, guStera¢a gubi sposobnost njegove proizvodnje. Drugi
specificirani tip Se¢erne bolesti podrazumijeva razlicite patofizioloSke procese ukljucujuéi
genetsku mutaciju, bolesti egzokrinog sustava gusteraCe (npr. pankreatitis) i Se¢ernu bolest
uzrokovanu lijekovima ili kemikalijama (kao §to je nakon transplantacije organa ili kod
lijecenja infekcije virusom humane imunodeficijencije 1 sindroma ste¢ene imunodeficijencije.
Trudnicka Secerna bolest 0bi¢no je rezultat disfunkcije f-stanica gusterace u pozadini
kroni¢ne inzulinske rezistencije tijekom trudnoce, stoga oStecenje -stanica i inzulinska
rezistencija predstavljaju glavne komponente patofiziologije trudnicke Se¢erne bolesti. Kod
vecine trudnica takva oStecenja postoje i ranije te predstavljaju rizik za razvoj Secerne bolesti
tipa 2 nakon pocetne trudnicke Secerne bolesti. Na kraju treba dodatno pojasniti najcesce
patofizioloske mehanizme Secerne bolesti. Dakle, disfunkcijom f-stanica smatra se
nemogucnost prepoznavanja koncentracije glukoze u krvi ili nemoguénost stvaranja dovoljno
inzulina kao odgovor od strane istih tih stanica, a inzulinskom rezistencijom smatra se
nemogucnost adekvatne inzulinske signalizacije preko inzulinskih receptora, odnosno
posljedi¢no neuspjeh u ugradnji GLUT-4 transportera glukoze u membrane stanica koje

glukozu iskoristavaju za produkciju energije.

1.2.4 Komplikacije Secerne bolesti

Komplikacije Secerne bolesti mogu se u grubo podijeliti na kroni¢ne i1 akutne komplikacije.
Kroni¢ne komplikacije dodatno se mogu podijeliti na mikrovaskularne i makrovaskularne i
nastaju zbog Stetnog ucinka poviSene razine glukoze u krvi na stijenke krvnih Zila. U
mikrovaskularne komplikacije ubrajaju se dijabeticka retinopatija, neuropatija i nefropatija.
Dijabeticka retinopatija posljedica je stradavanja sitnih krvnih Zila u oku pri ¢emu vid
postupno slabi i1 ukoliko se ne lije¢i moze zavrsiti sljepo¢om. Dijabeti¢ka neuropatija

posljedica je stradavanja zivéanog tkiva i najcesce se javlja simetri¢no na obje noge (ponekad



zahvaca i ruke) pri ¢emu pacijent osjeca trnce, zarenje, vrlo ¢esto i bol te polagano gubi osjet.
Takoder, dijabeticka neuropatija moze zavrsiti 1 potpunim izostankom osjeta bola zbog ega
se uslijed ozljeda koje pacijent ne osjeti u konacénici pojave rane koje se inficiraju i to je
glavni uzrok amputacija u ovoj skupini pacijenata. Dijabeticka nefropatija posljedica je
stradavanja krvnih zila bubrega Sto dovodi do nemoguc¢nosti uklanjanja viska tekucine 1
drugih tvari iz organizma. To dovodi do povisenog krvnog tlaka, a zbog toga stradava srce i
moze se razviti zatajenje srca. Makrovaskularne komplikacije podrazumijevaju infarkt
miokarda i cerebrovaskularni inzult. U pozadini je ateroskleroza koja se javlja kao posljedica

kroni¢ne upale te ozljede stijenki perifernih ili koronarnih arterija.

1.2.5 Epidemiologija Secerne bolesti

U 2014. 8,5% odraslih osoba u dobi od 18 godina i vise imalo je dijabetes. Vise od 95% ljudi
s dijabetesom ima dijabetes tipa 2. U 2017. bilo je 9 milijuna ljudi s dijabetesom tipa 1; vecina
njih zivi u zemljama s visokim dohotkom. U 2019. godini dijabetes je bio izravan uzrok 1,5
milijuna smrtnih slu¢ajeva, a 48% svih smrtnih slu€ajeva zbog dijabetesa dogodilo se prije 70.
godine zivota. Izmedu 2000. i 2016. doslo je do povecanja stope prerane smrtnosti (tj. prije
70. godine) od dijabetesa za 5%. U zemljama s visokim dohotkom stopa prijevremene
smrtnosti od dijabetesa smanjila se od 2000. do 2010., ali je potom porasla u razdoblju od
2010. do 2016. U zemljama nizeg do srednjeg dohotka, stopa prerane smrtnosti zbog
dijabetesa porasla je u oba razdoblja. Nasuprot tome, vjerojatnost umiranja od bilo koje od
Cetiri glavne nezarazne bolesti (kardiovaskularne bolesti, rak, kroni¢ne respiratorne bolesti ili
dijabetes) u dobi izmedu 30 i 70 godina smanjila se za 18% na globalnoj razini izmedu 2000. i

2016 (https://www.who.int/).

1.2.6 Terapijski problemi u Se¢ernoj bolesti tipa 2

Provedeno je istrazivanje u ruralnoj klinici obiteljske medicine East Hawaii Health Clinic u
periodu od 1. sijecnja 2017. do 31. prosinca 2019. koje pokazuje utjecaj usluge CMM na
poboljsanje ishoda Secerne bolesti (Prudencio i Kim, 2020.). Ishodi koji su bili u fokusu ovog
istrazivanja su razina glikoziliranog hemoglobina (HbA1c¢), vrijednosti krvnog tlaka i
uvodenje ispravnog statina. Prije ikakvih farmaceutskih intervencija svega 4,8% dijabetiCara
ukljucenih u ispitivanje imalo je zadovoljavajuce vrijednosti svih prac¢enih parametara, 20,8%

nije imalo zadovoljen niti jedan ishod, a 50,7% zadovoljilo je tek jedan kriterij. Nakon


https://www.who.int/

pruzanja usluge CMM kod 30,9% pacijenata doSlo je do poboljSanja u sva tri ishoda (HbAlc
< 7%, krvni tlak < 140/90 mmHg, uvodenje ispravnog statina i uredan lipidogram) $to je
poboljsanje od 26,1%, a ¢ak u 96,1% pacijenata poboljsao se barem jedan ishod i dosao u
granice normale.

Takoder, u Brazilu je provedena studija o utjecaju ljekarni¢ke skrbi na klini¢ke ishode SBT2
(Mourao i sur., 2013.). Parametri koji su bili uzeti u obzir su glukoza u krvi (GUK), HbAlc,
krvni tlak i lipidogram. Tijekom 6 mjeseci ispitanici su kroz 6 jedinica primarne zdravstvene
zaStite primali usluge ljekarni¢ke skrbi. 50 ispitanika u kontrolnoj grupi i 50 u intervencijskoj
dovrsilo je Sestomjese¢no ispitivanje do kraja. U odnosu na kontrolnu grupu HbAlc u
intervencijskoj grupi nakon 6 mjeseci primanja usluge CMM u prosjeku se snizio za 0,6%, a
GUK nataste snizila se za 21,4 mg/dL, odnosno za 1,19 mmol/L. U intervencijskoj grupi
prosjecan broj terapijskih problema na pocetku ispitivanja bio je 6,7, a najées¢i terapijski
problem bio je "neucinkoviti lijek" (30,8%), odmah ga slijedi "preniska doza" (22,7%) i na
treCem mjestu "nepotrebna terapija” (21,2%).

U Hrvatskoj u Domu zdravlja Zagreb - Centar proveden je pilot projekt kojem je cilj bio
utvrditi utjecaj usluge CMM na ishode bolesti kroni¢nih bolesnika (Mucalo 1 sur., 2020.).
Ciljna skupina bili su pacijenti koji nisu uspjeli ostvariti ili odrzavati terapijske ciljeve kao i
pacijenti koji su patili od nuspojava lijekova, koji su trebali preventivnu terapiju, neadherentni
pacijenti 1 precesto hospitalizirani pacijenti. Najmanje jedan terapijski problem identificiran je
u 96,2% pacijenata, od toga 30,2% pacijenata imalo je viSe od Cetiri terapijska problema.
Najces¢i terapijski problem bila je "potreba za uvodenjem dodatne terapije" u ak 26,1%
ucestalosti, identificiran u 24,5% pacijenata, bila je "preniska doza", a slijede ga "nepotrebna

terapija" u 12,4% pacijenata i "previsoka doza" u 11,6% pacijenata.
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2. OBRAZLOZENJE TEME

Komplikacije i $tetni ishodi Se¢erne bolesti su Cesti, a narocito je visoka smrtnost kao
posljedica kardiovaskularnih bolesti. U zemljama Isto¢ne Europe osobama oboljelima od
SBT?2 potrebnu skrb pruzaju dijabetolozi, endokrinolozi, te lije¢nici interne medicine i

lije¢nici opce prakse (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/). Zbog nedostatka lijecnika u tim

zemljama upitna je kvaliteta skrbi o pacijentima pa bi suradnja lije¢nika i farmaceuta mogla
biti od iznimne vaznosti za poboljsanje klinickih ishoda u oboljelih od Secerne bolesti.
Takoder, s obzirom na sve veéu stopu prerane smrtnosti kod osoba oboljelih od SBT2 kao i na
visoku incidenciju terapijskih problema u oboljelih od SBT2 postavlja se pitanje je li
neracionalna farmakoterapija uzrok tome. Moze se pretpostaviti kako je problematika
uglavnom vezana uz terapijske probleme koji se nisu pravovremeno sprijecili, i one koji se
nisu na vrijeme prepoznali i rijesili. Kako su dokazi 0 naj¢es¢im terapijskim problemima u
0voj skupini pacijenata ograniceni, upravo je cilj ovoga istrazivanja bio utvrditi i definirati
najéescée terapijske probleme kod pacijenata oboljelih od SBT2 na razini primarne

zdravstvene zaStite u Republici Hrvatskoj.

11


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/

3. MATERIJALI | METODE

3.1 Dizajn ispitivanja

Ovo ispitivanje je dizajnirano kao prospektivno opazajno ispitivanje te je dio veceg
prospektivnog intervencijskog istrazivanja s viSegodi$njim kontroliranim pracenjem
pacijenata. Na prvoj konzultaciji prikupljeni su svi potrebni podaci o pacijentu
(sociodemografski podaci - dob, spol, stupanj obrazovanja, mjesto stanovanja, ime i prezime
lije¢nika obiteljske medicine, tjelesna aktivnost, puSenje, alkohol; antropometrijski podaci -
masa, visina, indeks tjelesne mase; podaci o bolestima i dosadasnjoj kao i trenutnoj terapiji),
identificirani terapijski problemi i u suradnji s pacijentom definirani terapijski ciljevi, dok su
se na preostalim konzultacijama pratili i dokumentirali klinicki ishodi. IstraZivanje se
provodilo u sklopu Farmakoterapijskog savjetovalista (FTS) u Domu zdravlja Zagreb-Centar
(DZZC). U ispitivanje je bilo uklju¢eno 88 osoba starosti od 34 do 88 godina, a ukljucujuéi

kriterij je bio dijagnoza Secerne bolesti.

3.2 Proces identificiranja terapijskih problema

Kako bi se identificirali terapijski problemi, sudionicima su prikupljani podaci u dvije
vremenske tocke, pri prvom dolasku u FTS te pri drugom dolasku koji je bio aproksimativno
jedan do nekoliko tjedana nakon inicijalne konzultacije, ovisno o prirodi terapijskog
problema. Identifikacija terapijskih problema se vrsila prema Cipolle i suradnici klasifikaciji
kemijska klasifikacija lijekova), a komorbiditeti prema Medunarodnoj klasifikaciji bolesti
(ICD-10 Version: 2019). Anatomsko Terapijsko Kemijska (ATK) klasifikacija je sustav
klasifikacije lijekova kojeg propisuje Kolaborativni centar Svjetske zdravstvene organizacije
(SZ0) za metodologiju statistike lijekova. ATK sustav dijeli sve kategorije lijekova na 5
nivoa. Prvi nivo oznac€uje anatomsku glavnu grupu na koju lijek djeluje. Drugi nivo se sastoji
od dva broja i oznacava glavnu terapijsku grupu kojoj pripada dati lijek. Treci nivo je oznacen
latini¢nim slovom i blize odreduje farmakolosko-terapijsku podgrupu. Cetvrti nivo je
predstavljen latini¢nim slovom i oznacava farmakolosko-kemijsku podgrupu. Peti nivo se
sastoji od dva broja i oznacava kemijsku substancu. 10. revizija Medunarodne klasifikacije
bolesti i srodnih zdravstvenih problema (kratica: MKB-10) (engl. International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems ICD-10) je medicinska klasifikacija

bolesti, simptoma, abnormalnosti i sl. SZO koja ju je odobrila 1990. godine, a drzave ¢lanice
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pocele su je primjenjivati od 1994. godine (https://hr.wikipedia.org/wiki/Glavna_stranica).

Zatim je slijedilo pristupanje obradi svih prikupljenih podataka, odnosno statistickoj analizi.

3.2.1 Utvrdivanje kategorije i mogucih uzroka terapijskih problema

U ovom istrazivanju za utvrdivanje kategorije i mogucih uzroka terapijskih problema
koriStena je Klasifikacija prema Cipolle i suradnicima (tablica 1.1.) (Cipolle i sur., 2012.).
Vazno je napomenuti da je tablica za vrijeme provodenja konzultacija s pacijentima proSirena
s pet moguéih uzroka pojedinih terapijskih problema u situacijama kada nije bilo moguce
odredenoj kategoriji terapijskog problema dodijeliti niti jedan od ve¢ postojecih uzroka. Kada
je stvoren popis, odnosno tablica pacijenata koji su obuhvaceni ovim istrazivanjem svakom su
pacijentu nakon obrade u tablici dodijeljeni njegovi terapijski problemi i moguci uzroci i
oznaceni su pripadaju¢im brojevima iz tablice 1.1. kako bi se naknadno mogla provesti

statistiCka analiza.

3.3 Statisticka analiza

Za prikupljanje i analizu podataka korisen je Microsoft Office Excel (verzija 2019). Za prikaz
op¢ih karakteristika ispitanika kao i njihovih terapijskih problema, uzroka terapijskih
problema, upotrebe lijekova i komorbiditeta koriStena je deskriptivna statistika, a prikupljeni
podaci prikazani su pomocu postotnog udjela, srednje vrijednosti, medijana i standardne

devijacije.
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4. REZULTATI

4.1 Opce karakteristike ispitanika

U ovom istrazivanju sudjelovalo je 88 osoba u dobi od 34 do 88 godina, prosje¢ne Zivotne
dobi 71,8 + 8,4 godina, koji su u prosjeku uz dijagnozu $ecerne bolesti bolovali od 8,2
komorbiditeta. Od toga je 40 osoba bilo mugkog spola, a 48 osoba Zenskog spola. Cak 74
ispitanika (84,1%) bilo je starije od 65 godina. Takoder je provedena i analiza ispitanika po
stupnju ste¢enog obrazovanja gdje je pokazano kako 50,0% ispitanih sudionika ima visoku ili
viSu strué¢nu spremu, 46,4% ima zavrSenu srednju Skolu, a 3,6% ima zavrSenu samo osnovnu
Skolu. U obzir treba uzeti kako je po stupnju obrazovanja ispitano tek 56 od ukupno 88
ispitanika. Vecina pacijenata, konkretno 80,0%, ne konzumira alkohol, 90,9% ne pusi ili je
prestalo pusiti, te se otprilike polovica ispitanika bavi fizickom aktivnosti. Za konzumaciju
alkohola pitano je 60 ispitanika, za pusenje 66, a za fizicku aktivnost 64. Takoder, pored
Secerne bolesti, cak 94,3% ispitanih pacijenata ima neku kardiovaskularnu bolest, od toga
83,0% pacijenata boluje od hipertenzije, a 50,0% od dislipidemije sto je vidljivo i u tablici 4.1

gdje su detaljnije prikazane opcée karakteristike ispitanika (kategoric¢ki parametri).

14



Tablica 4.1 Opcée karakteristike ispitanika — kategoricki parametri

Broj (postotak) ispitanika

SPOL

Zene 48 54,5%

OBRAZOVANIJE

Srednja skola 26 46,4%

ALKOHOL

Da 7 11,7%

Prigodno 5 8,3%

PUSENJE

Ne 34 51,5%

FIZICKA
AKTIVNOST

Da 33 51,6%

HIPERTENZIJA

Da 76 86,4%

DISLIPIDEMIJA

Da 44 50,0%

= |

5



U tablici 4.2 prikazane su opce karakteristike ispitanika putem numerickih parametara. U
obzir su uzeti dob, indeks tjelesne mase, broj lijekova i broj komorbiditeta. Kod svih 88
ispitanika poznata je dob, broj lijekova i komorbiditeta, a kod 54 ispitanika ustanovljen je
indeks tjelesne mase. Kako je medijan indeksa tjelesne mase 28,8 moze se zakljuciti kako je
vecina pacijenata prekomjerne tjelesne mase. S obzirom da je medijan broja lijekova 10,5, a
broja komorbiditeta 8,0 jasno je da je ova skupina pacijenata pored ve¢ postojecih terapijskih
problema podlozna razvoju novih terapijskih problema. Stoga, potrebno je dodatno pratiti ove
pacijente, pravovremeno identificirati i rjeSavati terapijske probleme i prevenirati potencijalne

terapijske probleme.

Tablica 4.2 Opc¢e karakteristike ispitanika — numericki parametri

SREDNJA STANDARDNA
N MEDUAN | MINIMUM | MAKSIMUM
VRIJEDNOST DEVIJACIJA
DOB 88 71,8 71,5 34 88 8,4
™ 54 29,9 28,8 19,4 58,4 6,5
BROJ LIJEKOVA | 88 10,8 10,5 0 21 4,2
BROJ
88 8,2 8,0 2 19 3,5

KOMORBIDITETA
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4.2 Obrada terapijskih problema tijekom prve i druge konzultacije

Obradom pacijenata na prvoj konzultaciji prikupljeni su svi potrebni podaci
(sociodemografski podaci, antropometrijski podaci i zivotne navike, prehrambene navike,
koristenje biljnih lijekova i OTC preparata, eventualne alergije i nuspojave na prethodne
lijekove, subjektivno iskustvo s lijekovima, sada$nja i prosla medikacijska povijest — klini¢ka
I terapijska) te prema svakoj pojedinoj dijagnozi naveden popis lijekova koji se konzumiraju i
kreiran plan ljekarnicke skrbi. Kroz relativno kraéi vremenski period (otprilike dva tjedna
razmak izmedu dvije konzultacije) identificirani su terapijski problemi (tablica 1.1) i u
suradnji s pacijentima na drugoj konzultaciji sastavljen je plan rjesavanja postojecih i
prevencije potencijalnih buduéih terapijskih problema. Ukupan broj terapijskih problema
utvrden ovim ispitivanjem iznosio je 325, prosjecan broj terapijskih problema po pacijentu je
3,7, medijan je 4,0, a standardna devijacija iznosi 2,0. Detaljnija statisti¢ka analiza

identificiranih terapijskih problema i njihovih uzroka dana je u tablici 4.3.

Tablica 4.3 Obrada kategorija terapijskih problema prve i druge konzultacije

Broj¢ana oznaka
Ukupan broj (postotak) pojedine

kategorije Vrstat - o
rsta terapijskog problema P .
terapijskog P1JSkog p kategorije terapijskog problema
problema
1 Nepotrebna terapija 21 6.5%

Potreba za uvodenjem
2 102 31,4%

dodatne terapije

3 Neucinkoviti lijek 43 13,2%
4 Preniska doza 91 28,0%
5 Nuspojava lijeka 25 7,7%
6 Previsoka doza 27 8,3%
7 Suradljivost 16 4,9%
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Tablica 4.4 Obrada uzroka terapijskih problema prve i druge konzultacije

Broj¢ana oznaka
uzroka
terapijskog
problema

10

11

12

13

14

Uzrok terapijskog problema

Nema medicinske indikacije

Ovisnost
Nefarmakoloske mjere su
prikladnije
Duplikacija terapije
Lijecenje nuspojava koje se
mogu izbjeci

Neljje€eno stanje

Potreba za sinergistickim

djelovanjem

Potreba za prevencijom

Neprikladan oblik lijeka

Prisutna kontraindikacija

Pacijentovo stanje ne reagira na

lijek

Lijek nije indiciran za to stanje

Dostupan je u¢inkovitiji lijek

Neudéinkovita doza

Ukupan broj (postotak)

pojedinog uzroka terapijskog

problema

13 4,0%
1 0,3%
1 0,3%
5 1,5%
1 0,3%
35 10,8%
45 13,8%
6 1,8%
16 4,9%
1 0,3%
3 0,9%
10 3,1%
0 0%
29 8,9%
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15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25
26
27

28

29

30

Potrebno dodatno praéenje

(niska doza)

Prerijetka ucestalost primijene
lijeka
Prekratko trajanje primijene
lijeka
Neispravno ¢uvanje lijeka
Neodgovarajuéi put primijene
lijeka
Interakcija koja dovodi do
smanjenja koncentracije lijeka
S$to dovodi do izostanka u¢inka
lijeka,
Nezeljeni u€inak nevezan za
dozu
Lijek nije siguran za pacijenta s
obzirom na pacijentove rizicne
¢imbenike
Interakcija koja dovodi do
nuspojave koja nije ovisna o
dozi lijeka
Neodgovarajuci put primjene
lijeka
Alergijska reakcija
Prebrzi porast/smanjenje doze
Previsoka doza
Potrebno dodatno pracenje
(visoka doza)
Precesta primjena lijeka
Predugo trajanje primjene

lijeka

o1

17

15

14

16

15,7%

1,8%

5,2%

0%

0%

0,3%

0,3%

4,6%

4,3%

0,6%

2,5%
0%
0%

0%

0%

4,9%
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31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

Interakcija koja dovodi do
povecanja koncentracije lijeka
Sto rezultira toksi¢nos¢u
Lijek nije dostupan
Pacijent si ne moZze priustiti
lijek
Pacijent zaboravlja
Pacijent ne moze
progutati/primijeniti lijek
Pacijent ne razumije upute
Pacijent svjesno ne uzima lijek
kao $to mu je propisan
Pojednostavljenje primjene
lijekova
Promjena prehrane
Neodgovarajuce vrijeme
doziranja
Neodgovarajuce vrijeme
doziranja

Nezeljeni u¢inak vezan za dozu

0%

2,5%

0,9%

0,3%

0%

0%

0,3%

0,6%

0%

0,3%

2,2%

1,5%
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Tablica 4.5 Broj terapijskih problema po pacijentu

BROJ TERAPIJSKIH BROJ PACIJENATA UDIO PACIJENATA
PROBLEMA PO KOJI KOJI
PACIJENTU ZADOVOLJAVAJU ZADOVOLJAVAJU
KRITERIJ KRITERIJ
0 3 3,4%
1 1 VISE 85 96:6%

Vidi se kako je u ovoj skupini ispitanika svega 3,4% pacijenata bez terapijskih problema, a
¢ak 96,6% ima jedan ili vise terapijskih problema. Najcesca kategorija terapijskog problema
koja je prisutna kod ispitanika je potreba za uvodenjem dodatne terapije, a najcesci uzrok
terapijskog problema je potreba za dodatnim pra¢enjem, odnosno potreba za dodatnim

pracenjem koncentracije lijeka ili nekog drugog parametra koji upucuje na prenisku dozu.

4.3 Statisticka obrada upotrebe lijekova

Tijekom ovog ispitivanja pored obrade terapijskih problema ispitanika analizirana je i
upotreba lijekova kod svakog pojedinog pacijenta. Analiza je provedena koristenjem ATK
klasifikacije lijekova. Ukupno je izbrojano 952 lijeka, ukljucujuéi i OTC pripravke te dodatke
prehrani. Ukupno 851 lijek pripada receptnom rezimu izdavanja, a 101 pripada bezreceptnom
rezimu ili pripada u skupinu dodataka prehrani. Najvise upotrebljavanih lijekova, ukupno 344
lijeka, pripada skupini C (lijekovi s djelovanjem na srce i krvozilje), nakon koje slijedi
skupina A s ukupno 217 lijekova (lijekovi s djelovanjem na probavni sustav i mijenu tvari).
Na tre¢em mjestu nasli su se lijekovi iz skupine N (lijekovi s djelovanjem na Ziv¢ani sustav) S
ukupno 83 lijeka (9,8%). Detaljan statisticki pregled upotrebe lijekova kod ispitanika prema
ATK klasifikaciji vidljiv je naslici 4.1 i u tablici 4.6.
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Slika 4.1 Broj lijekova po ATK skupinama

Tablica 4.6 Statisticka obrada primjene lijekova

A
B N
50 M
S
" W . e

PROSJECAN MINIMALAN
MAKSIMALAN
BROJ BROJ
BROJ STANDARDNA
LIJEKOVA MEDIJAN LIJEKOVA
LIJEKOVA PO | DEVIJACIJA
PO PO
PACIJENTU
PACIJENTU PACIJENTU
10,8 10,5 0 21 4,2
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4.4 Statisticka obrada dijagnoza

Pored analize upotrebe lijekova takoder je provedena i analiza dijagnoza kod svih pacijenata
obuhvacenih ovim istrazivanjem. Analiza je provedema koristenjem MKB-10 sustava
klasifikacije dijagnoza. Ukupan broj dijagnoza je 719, prosjecan broj dijagnoza po pacijentu
8,2 £ 3,5. Najvedi broj, konkretno 212 dijagnoza (29,5%), pripada skupini 100-199 (bolesti
krvozilnog sustava), a odmah nakon slijedi skupina EO0-E90 (endokrine, nutricijske i
metaboli¢ke bolesti) sa 190 izbrojanih dijagnoza (26,4%). Ukupno 76 ispitanika (86,4%)
boluje od hipertenzije, a 44 ispitanika (50,0%) pacijenata boluje od dislipidemije. Detaljniji
statisticki prikaz komorbiditeta u ispitanika prema MKB-10 sustavu vidljiv je naslici 4.2 i u
tablici 4.7.
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Slika 4.2 Broj dijagnoza po MKB-10 Siframa
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Tablica 4.7 Statisticka obrada dijagnoza

PROSJECAN MINIMALAN | MAKSIMALAN
BROJ BROJ BROJ
STANDARDNA
DIJAGNOZA MEDIJAN DIJAGNOZA | DIJAGNOZA
DEVIJACIJA

PO PO PO
PACIJENTU PACIJENTU PACIJENTU

8,2 8,0 2,0 19,0 3,5
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5. RASPRAVA

5.1 Opée karakteristike ispitanika

U ovom istrazivanju sudjelovalo je 88 osoba u dobi od 34 do 88 godina, prosje¢ne Zivotne
dobi 71,8 godina, od toga je 45,5% osoba bilo muskog spola, a 54,5% osoba zenskog spola.
Treba naglasiti kako je samo jedna osoba staro$¢u odstupala od ostalih ispitanika (dob 34
godine), stoga je prikladnije prikazati dobnu strukturu ispitanika od 57 do 88 godina.

U Republici Hrvatskoj udio starijeg stanovniStva, odnosno udio osoba starijih od 65 godina,
prema posljednjem popisu stanovnistva iz 2021. godine iznosi 22,34%, od toga 13,05% su
osobe zenskog spola, a 9,29% muskog spola (https://podaci.dzs.hr/hr/). Prema podacima iz

2011. godine u Hrvatskoj je prosje¢na starost muskaraca starijih od 65 godina iznosila 74,2, a
zena 75,6 godina (Perackovi¢ i Pokos, 2015.). Dakle, prosjecna starost ispitanika je nesto
manja u odnosu na popis iz 2011. jer je ovim ispitivanjem obuhvaceno ¢ak 15,1% ljudi
mladih od 65 godina.

Osobito je visok stupanj povezanosti dijabetesa i aterosklerotske bolesti. Dijabetes sam po
sebi predstavlja kardiovaskularni rizi¢ni faktor, no dodatna je nepovoljna okolnost i
dislipidemija koja ga ucestalo prati i ¢esto dovodi do kardiovaskularnih incidenata. U ovom
ispitivanju utvrdena je prisutnost dislipidemije u 50,0% ispitanika, odnosno svaki drugi
ispitanik pored Secerne bolesti ima i dislipidemiju $to je u skladu s tvrdnjom kako
dislipidemija ucestalo prati Se¢ernu bolest. Podaci iz Hrvatske pokazuju kako je hipertenzija
prisutna u oko 70% bolesnika sa Se¢ernom bolesc¢u, dok je u ovom ispitivanju ¢ak 83,0%
ispitanika bolovalo od hipertenzije (Smirci¢-Duvnjak L, 2009.). Nizi postotak (70%)
pacijenata oboljelih od hipertenzije mogao bi se objasniti ¢injenicom da mnogi pacijenti ne
kontroliraju krvni tlak pa nisu niti svjesni postojanja hipertenzije jer vrlo ¢esto nemaju
simptoma i znakova koje mogu povezati s tim komorbiditetom, dok su ispitanici ovog
istrazivanja dolazili u FTS gdje su bili potaknuti na kontroliranje krvnog tlaka i vjerojatno je
tako veci udio njih (83,0%) otkrilo problem s povisenim krvnim tlakom.

Takoder je provedena i analiza ispitanika po stupnju ste¢enog obrazovanja gdje je pokazano
kako 50,0% ispitanih sudionika ima visoku ili vi$u stru¢nu spremu, 46,4% ima zavrSenu
srednju skolu, a 3,6% ima zavrS§enu samo osnovnu $kolu. Prema popisu stanovnistva iz 2011.
godine 9,6% stanovnistva Republike Hrvatske ima djelomicno zavrSenu osnovnu skolu ili
uopce nema zavrsenu osnovnu Skolu, 21,3% stanovnika zavrsSilo je osnovnu skolu, 52,6%
stanovnika ima zavrSenu srednju Skolu, 5,8% stanovnika ima obrazovanje na razini vise Skole

ili struénog studija, a 10,5% stanovnika ima zavrSen fakultet ili umjetnicku akademiju,
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sveucilisni i/ili poslijediplomski studij. Takoder, iz popisa stanovniStva iz 2011. godine jasno
je vidljivo kako stanovnici s najvisim stupnjem obrazovanja zive na podru¢ju Grada Zagreba i
Zagrebacke zupanije. S obzirom da su sudionici ovog ispitivanja pretezito s podrucja Zagreba
i okolice to objasnjava vrlo visok postotak visokoobrazovanih ispitanika, ali u obzir treba
uzeti da su Farmakoterapijskom savjetovalistu pristupili pacijenti zainteresiraniji za svoje
zdravlje te samim time vjerojatno i obrazovaniji.

Vecina pacijenata ne konzumira alkohol i ne pusi te se otprilike polovica ispitanika bavi
fiziCkom aktivnosti. Prema podacima SZO procijenjena prevalencija dovoljnih razina tjelesne
aktivnosti u Hrvatskoj 2019. godine u populaciji starijih od 15 godina iznosila je 19,5%. Ovaj
nesrazmjer u postocima moze se objasniti ¢injenicom da su u ovom ispitivanju obuhvaceni
pretezito stariji ljudi koji su primorani baviti se nekim oblikom fizicke aktivnosti zbog
njihovih komorbiditeta, ali i zbog same Secerne bolesti kod koje je poznato kako fizicka
aktivnost pozitivno utjece na regulaciju glikemije, dok je u mladoj populaciji postotak fizicke
aktivnosti u novije doba bitno smanjen zbog modernog nacina zivota. Dodatno, opet je rijec o
motiviranijoj skupini pacijenata na §to ukazuje ¢injenica S$to su pristupili Farmakoterapijskom
savjetovalistu. Ukupno 60 ispitanika pitano je o konzumaciji alkohola, 11,7% potvrdilo je da
konzumira alkohol na svakodnevnoj bazi, 8,3% konzumira ga prigodno, a 80,0% ne pije ili je
prestalo s konzumacijom alkoholnih pic¢a. Prema podacima SZO Europska Unija ima najvecu
stopu alkoholizma. Kod viSe od 20% europskog stanovnistva starosti 15 godina ili viSe
prijavljeno je jedno tesko epizodno opijanje barem jednom tjedno. U nasem istrazivanju
otprilike 20% konzumira alkohol redovno ili prigodno ¢ime bi se moglo usporediti ove
rezultate s onima SZO, iako se ne mogu komentirati epizodna opijanja barem jednom tjedno
buduci da to nije istraZzeno u ovom ispitivanju.

Sveukupno, 66 ispitanika pitano je o puSenju duhanskih proizvoda i 9,1% je prijavilo pusenje,
51,5% reklo je da nikad nije konzumiralo duhanske proizvode, a 39,4% prestalo je s
pusenjem. Svjetska zdravstvena organizacija objavila je kako je u 2020. godini 22,3%
svjetske populacije pusilo duhanske proizvode. U ovoj skupini ispitanika prisutan je maniji
postotak pusaca u odnosu na svjetsku statistiku, vrlo vjerojatno zbog prirode njihove bolesti,
odnosno kako se uz Se¢ernu bolest vrlo ¢esto povezuju 1 kardiovaskularni komorbiditeti
moguce je da je vecina pacijenata prestala s pusenjem zbog straha od prerane smrtnosti i
pogorSanja njihovih stanja. Ukupno 54 osobe ispitane su o indeksu tjelesne mase 1 prosjecna
vrijednost je 29,9 kg/m?. Kod starijih odraslih osoba &esto je bolje imati BMI izmedu 25 i

27, umjesto ispod 25 (https://medlineplus.gov/). Prema podacima Europske zdravstvene

ankete (EHIS) u Hrvatskoj 2019. godine dvije tre¢ine Hrvata (oko 65%) ima prekomjernu
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tjelesnu masu (ITM > 25 kg/m?) (Ivicevi¢-Uhernik i sur., 2021.). S takvim rezultatima Hrvati
se zajedno s gradanima Malte nalaze na prvom mjestu po debljini u EU, ali treba napomenuti
kako Hrvati nisu prvi po pretilosti (BMI >30 kg/m?), ve¢ po prekomjernoj tjelesnoj masi.
Prekomjerne tjelesne mase ukupno je 41,3% hrvatskih ispitanika, dok je pretilih 23,0%.
Pretilosti su skloniji gradani u starosnoj dobi od 65 do 74 godine. Takoder, podaci WHO
pokazuju kako je prosje¢an BMI Hrvata starijih od 18 godina u 2016. godini iznosio

27,4 kg/m? (https://www.who.int/). Moze se zakljugiti kako ispitanici ovog diplomskog rada

imaju ITM u skladu s podacima EHIS-a i iznad gornje dopusStene granice $to predstavlja
izrazitu opasnost za njihovo zdravlje s obzirom na kardiovaskularne komorbiditete od kojih
veéina pati i s obzirom na njihovu osnovnu bolest (§ec¢erna bolest).

U korejskoj nacionalnoj kohortnoj studiji ispitana je povezanost indeksa tjelesne mase i
kardiovaskularnih ishoda u bolesnika s akutnim koronarnim sindromom prema statusu
dijabetesa (Park i sur., 2020.). U tom su istrazivanju pacijenti s pretilos¢u klase 1
paradoksalno imali manji rizik od razvoja kardiovaskularnog incidenta (mozdani udar, infarkt
miokarda i kardiovaskularna smrt), ali to je znac¢ajno bilo samo u osoba bez Secerne bolesti,
dok su oni s pretilos¢u klase 2 i1 Se¢ernom bolesti nedvojbeno imali ve¢i rizik od razvoja
kardiovaskularnog incidenta. To je samo jo$ jedna potvrda o Stetnosti prekomjerne tjelesne
tezine na zdravlje osoba oboljelih od Secerne bolesti 1 pokazuje vaznost usmjeravanja

dijabeticara od strane zdravstvenih djelatnika u pravilne prehrambene navike.

5.2 Terapijski problemi

U ovom ispitivanju ukupno je utvrdeno 325 terapijskih problema kod ukupno 88 ispitanika,
dakle, prosjecan broj terapijskih problema po pacijentu bio je 3,7 + 2,0 §to odgovara
rezultatima sli¢nih ispitivanja spomenutih u ovom odjeljku. Ukupno je 96,6% pacijenata ovog
istrazivanja imalo jedan ili viSe terapijskih problema, a naj¢esc¢a kategorija terapijskog
problema koja je prisutna kod ispitanika je "potreba za uvodenjem dodatne terapije” i cak 102
terapijska problema (31,4%) pripadaju toj kategoriji. Druga kategorija terapijskog problema
po ucestalosti u ovom istrazivanju bila je "preniska doza" i ukupno je 91 terapijski problem
(28,0%) pripao toj kategoriji. Iz navedenoga se moze zakljuciti kako se kod ove skupine
ispitanika u terapiju Cesto nisu uveli svi potrebni lijekovi, a oni ve¢ uvedeni obi¢no su bili
subdozirani, stoga je potrebno posebno obratiti paznju na uvodenje svih potrebnih lijekova u
pravoj dozi.

U istrazivanju provedenom u SAD-u pacijenti su primali uslugu CMM od strane

kvalificiranih zdravstvenih djelatnika koji su pruzali tu vrstu usluge u javnim ljekarnama,
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bolnickim klinikama, samostalnim medicinskim klinikama i mnogim drugim zdravstvenim
ustanovama te svi primjeri podataka iz prakse dolaze iz baze podataka stvorene prikupljanjem
rezultata iz 19 razlicitih sluzbi za upravljanje lijekovima (Cipolle i sur., 2012.). Ova baza
podataka sadrzi 22 694 pacijenta s 50 142 dokumentirana susreta sa zdravstvenim
stru¢njakom. Kod 22 694 pacijenta koji su primali usluge upravljanja lijekovima izmedu
travnja 2006. i rujna 2010. godine, identificirano je i rijeSeno 88 556 terapijskih problema.
"Potreba za uvodenjem dodatne terapije” bila je najcesca kategorija terapijskog problema i
ukupno je 29 794 terapijskih problema (34%) pripalo toj kategoriji. Druga kategorija
terapijskog problema po ucestalosti bila je "preniska doza" s 20 602 takva slucaja (23%).
Takoder, u drugom velikom istrazivanju provedenom u SAD-u u Fairview Health Services
pronadeni su sli¢ni rezultati (Ramalho de Oliveira i sur., 2010.). Fairview Health Services, u
partnerstvu sa SveuciliStem Minnesota, mreza je od 7 bolnica, 48 klinika primarne
zdravstvene zaStite, 55 specijaliziranih klinika 1 28 maloprodajnih ljekarni.

U dokumentacijskom sustavu bilo je ukupno 9.068 zapisa o ispitanicima od rujna 1998. do
rujna 2008. godine. Tijekom 10-godisnjeg razdoblja bilo je 33 706 dokumentiranih susreta.
Broj lijekova po pacijentu bio je 12,4 +5,9. Od 38 631 identificiranog terapijskog problema
najc¢esci su bili "potreba za uvodenjem dodatne terapije” (n=10 870, 28,1%) i "preniska doza"
(n=10 100, 26,1%). Dodatno, kod 85% ispitanika identificiran je barem jedan terapijski
problem.

U Belo Horizonteu (Brazil) provedeno je dvogodisSnje ispitivanje utjecaja usluge CMM u
sustavu primarne zdravstvene zastite na klinicke ishode kroni¢nih pacijenata u periodu od
veljace 2015. do veljace 2017. godine (Neves i sur., 2019.). Sudjelovalo je ukupno 90
pacijenata prosjecne dobi 66.5 & 13.4 godina. Ukupno je obavljena 251 konzultacija. Tijekom
prve konzultacije identificirano je 346 terapijskih problema s prosje¢no 3.8 + 2.4 terapijskih
problema po pacijentu, a na kraju je ukupno identificiran 441 terapijski problem.
Najzastupljeniji terapijski problem bila je "suradljivost” pacijenata (28,1%), zatim "potreba za
uvodenjem dodatne terapije" (21,8%) 1 na treCcem mjestu "preniska doza" (19,5%).

Provedeno je i istrazivanje u RH na 133 kardiovaskularna pacijenta prosjecne dobi 72.7 £ 4.7
godina koji su primali uslugu CMM od sije¢nja 2018. do prosinca 2020. godine u ambulanti
primarne zdravstvene zastite DZZC (Brajkovic i sur., 2022.). Ukupno je obavljeno 317
konzultacija u intervencijskoj skupini. Pri po¢etnoj procjeni identificirana su ukupno 242
terapijska problema s prosjec¢no 3,8 + 1,9 terapijskih problema po pacijentu. Sveukupno, u
svim konzultacijama identificirana su 563 terapijska problema. Najzastupljeniji terapijski

problemi bili su "preniska doza™ (35,5%) i "potreba za uvodenjem dodatne terapije” (25,6%).
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Rezultati navedenih istrazivanja prili¢no se dobro podudaraju s rezultatima istrazivanja ovog
diplomskog rada $to upucuje na ¢injenicu da je proces skrbi, odnosno proces rada kojim je
usluga pruzana u Hrvatskoj istovjetan onome u ostalim zemljama. Standardizacija rada kojom
se usluga upravljanja farmakoterapijom pruza od iznimne je vaznosti, posebice ako zelimo
biti prepoznati kao zdravstveni radnici ravnopravni ostalim zdravstvenim strukama unutar
multidisciplinarnog tima. Ve¢ je navedeno kako je u 85% americkih ispitanika identificiran
najmanje jedan terapijski problem sto je nesto manje od rezultata istrazivanja ovog
diplomskog rada (96,6%), ali s druge strane tijekom provodenja pilot projekta u DZZC-u
(poglavlje 1.1.5) najmanje jedan terapijski problem identificiran je u ¢ak 96,2% pacijenata.
Buduc¢i da su ispitanici ovog rada i prethodno navedenog pilot projekta bili s istog
geografskog podrucja ispravnije ih je usporedivati i stoga se moze zakljuciti da se ovi podaci

slazu.

5.3 Statisti¢ka obrada primjene lijekova

Prosjecan broj lijekova po pacijentu u ovom istrazivanju bio je 10,8 £ 4,2 §to ukazuje na visok
stupanj polifarmacije, odnosno primjene cetiri ili vise lijekova. U skupini receptnih lijekova,
ukupno 344 lijeka (40,4%) pripadalo je skupini lijekova s djelovanjem na srce i krvozilje.
Druga skupina lijekova po ucestalosti propisivanja bili su lijekovi s djelovanjem na probavni
sustav i mijenu tvari s 217 lijekova (25,5%), a lijekovi s djelovanjem na ziv¢ani sustav zauzeli
su tre¢e mjesto s ukupno 83 lijeka (9,8%). Nadalje, zabiljezena je upotreba metformina kod
ukupno 60 ispitanika (68,2%) i tako potvrdena primjena tog lijeka kao najcesce
primjenjivanog oralnog antidijabetika (prva linija u lije¢enju SBT2). Inzulin je koristilo 20
ispitanika (22,7%), antidijabetike iz skupine sulfonilureja konzumiralo je 22 ispitanika
(25,0%) i inhibitore dipeptidil peptidaze-4 29 ispitanika (33,0%). Tiazolidindione je koristilo
svega 4 pacijenata (4,5%), a isto tako relativno je niska upotreba i GLP-1 agonista (6 osoba,
odnosno 6,8%) te SGLT-2 inhibitora (3 osoba, odnosno 3,4%).

U ispitivanju provedenom u sklopu ovog diplomskog rada utvrden je relativno velik prosjecan
broj lijekova po pacijentu (polifarmacija) $to se moze objasniti temeljitim prikupljanjem
podataka o medikacijskoj povijesti u sklopu pruzanja usluge CMM. Podaci o ucestalosti
propisivanja pojedinih skupina lijekova prilicno se dobro slazu sa hrvatskim istrazivanjem u
kojem su kardiovaskularni lijekovi bili najéesce propisivana skupina lijekova (44,1%), zatim
lijekovi za probavni sustav i metabolizam (18,0%) te lijekovi s djelovanjem na zivcani sustav

(12,4%) (Brajkovi¢ i sur., 2022.). Cestu upotrebu kardiovaskularnih lijekova objasnjava
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starija zivotna dob ispitanika, a dodatno kod naSeg ispitivanja to se moze objasniti i
prisutno$éu SBT2 koja za sobom povlaéi brojne komorbiditete, najéesc¢e kardiovaskularne.
Istrazivanje provedeno u SAD-u u razdoblju od 2008. do 2015. godine pokazalo je promjene
u upotrebi pojedinih antidijabetika kod osoba oboljelih od $e¢erne bolesti na podruc¢ju SAD-a
(Raval i Vyas, 2020.). Od 2008. do 2015. opcenito je porasla upotreba lijekova za dijabetes (s
81,4% na 87%), metformina (s 47,8% na 59,0%) i inzulina (s 23,0% na 31,0%), dok se
upotreba sulfonilureje (36,0% u odnosu na 29,0%) i tiazolidindiona (21,0% u odnosu na
9,0%) smanjila. Uoceno je linearno povecanje unosa inhibitora dipeptidil peptidaze-4 sa 6,2%
u 2008. na 12,4% u 2015. agonista receptora glukagonu sli¢nog peptida-1 (GLP-1) s 2,5% u
2008. na 4,4% u 2015. i inhibitora natrijevog prijenosnika glukoze-2 (SGLT2) s 0,8% u 2014.
(prva godina odobrenja inhibitora SGLT2) na 4,4% u 2015. KoriStenje monoterapije poraslo
je s 50,6% na 56,4% tijekom 2008.-2015., dok je koristenje trostruke terapije palo.

Visoka stope primjene metformina zabiljezena naSim istraZzivanjem u skladu je sa hrvatskim
smjernicama za farmakolosko lijecenje Sec¢erne bolesti tipa 2 koje takoder navode metformin
kao lijek prvog izbora u lije¢enju dijabetesa (Raheli¢ 1 sur., 2016.). Upotreba inzulina u nasih
ispitanika poprili¢no je niza od potro$nje u SAD-U vjerojatno zbog vece zastupljenosti
ispitanika oboljelih od SBT2 u odnosu na tip 1 i relativno dobre regulacije $ecerne bolesti §to
je omogucéeno u okviru pruzanja CMM usluge. Nadalje, u nasih ispitanika niza je i potro$nja
SGLT-2 inhibitora, ali ne toliko znacajno, dok je potro$nja inhibitora dipeptidil peptidaze-4
nesto veca u odnosu na potro$nju u SAD-Uu, a to je vidljivo i u HALMED-ovoj bazi podataka
gdje je navedeno kako sitagliptin iskazuje lagani pad potro$nje tijekom pet promatranih
godina, konkretno od 2013. do 2017. godine, ali ukupni promet u skupini inhibitora dipeptidil
peptidaze-4 u Hrvatskoj raste.

5.4 Statisti¢ka obrada dijagnoza

Relativno velik broj dijagnoza utvrdenih u nasem istrazivanju (29,5%) pripalo je skupini
kardiovaskularnih bolesti. Konkretno, 86,4% pacijenata bolovalo je od arterijske hipertenzije,
50,0% pacijenata ima dislipidemiju, a 9,1% iskusilo je cerebrovaskularni inzult. Takoder,
Ceste su bile endokrine, nutricijske i metabolicke bolesti (26,4%). Ovi rezultati sli¢ni su
rezultatima drugih sli¢nih istraZivanja navedenih dalje u ovom odjeljku.

U americkoj studiji provedenoj u Fairview Health Services najcesce bolesti koje su
zahtijevale terapiju bile su hipertenzija (8,4%) 1 hiperlipidemija (7,9%), dok je Secerna bolest
obuhvatila 6,5% slucajeva (Ramalho de Oliveira i sur., 2010.). Prosjecan broj dijagnoza po

ispitaniku bio je 6,8, dok je u naSem ispitivanju nesto veci (8,2 + 3,5) zbog veéeg udjela
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ispitanika starijih od 65 godina. lako se zastupljenosti navedenih komorbiditeta u americkom i
nasem ispitivanju dosta razlikuju, sto se moze objasniti sudjelovanjem americkih ispitanika
pretezito mladih od 65 godina u kojih su hipertenzija, hiperlipidemija i Secerna bolest puno
rjedi, ipak su, kao i u naSem istrazivanju, upravo ta tri zdravstvena problema bila najc¢es¢a.
Najcesce bolesti kod brazilskih ispitanika takoder su bile hipertenzija (82,2%), dislipidemija
(76,6%) 1 Secerna bolest (64,4%). Prosjecan broj dijagnoza po pacijentu bio je 3,23 + 1,4 §to
je puno manje od nasih ispitanika, ali to opet moze objasniti prisutnost ¢ak 55,6% brazilskih
ispitanika u dobnoj skupini od 22 do 68 godina u kojih je prisutan manji broj dijagnoza.
Rezultate naseg ispitivanja potvrduje i hrvatska studija provedena na starijim
kardiovaskularnim pacijentima gdje su bolesti krvozilnog sustava takoder bile najzastupljenije
bolesti (34,9%), a endokrine bolesti, bolesti prehrane i metabolizma nasle su se, kao i u nasem
istrazivanju, na drugom mjestu (15,3%) (Brajkovic i sur., 2022.).

Provedeno je jos jedno istrazivanje u Hrvatskoj s ciljem utvrdivanja uéestalosti i vrste
terapijskih problema u starijih institucionaliziranih odraslih osoba (Sola i sur., 2020.). U
istrazivanju je sudjelovalo 73 stienika domova za starije i nemocne 0S0be prosjec¢ne dobi 80
godina (57-96 godina), a ¢ak 71% ispitanika bilo je starije od 75 godina. Kardiovaskularne
bolesti bile su najzastupljenije (31,9%) s hipertenzijom kao najées¢om bolesti iz te skupine
(15,3%) sto se opet slaze s podacima naseg istrazivanja.

Nadalje, studija provedena u Kini na odjelu tercijarne skrbi u Ningbou na uzorku bolesnika s
dijabetesom tipa 2 pronasla je da je prevalencija esencijalne hipertenzije iznosila 49,4%, a
poremecaji metabolizma lipoproteina i druge lipidemije 33,7% (Park i sur., 2020.). Cerebralni
infarkt imao je prevalenciju od 7,1%. Iako je u kineskoj studiji niza prevalencija hipertenzije i
dislipidemije u odnosu na prevalenciju kod nasih ispitanika, ipak su ta dva komorbiditeta
najcesca kod dijabeticara u oba ispitivanja. Dodatno, prevalencija cerebrovaskularnog inzulta
nesto je viSa u nasih ispitanika, a moguci uzrok tome mogla bi biti prekomjerna tjelesna teZina
ispitanika koji su dolazili u Farmakoterapijsko savjetovaliste kojima je prosjeCan ITM iznosio

29,9 kg/m2.
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6. ZAKLJUCCI

Provedenim istrazivanjem o terapijskim problemima, lijekovima i komorbiditetima u osoba
oboljelih od Se¢erne bolesti, preteZito starije zivotne dobi i usporedbom dobivenih rezultata s

literaturom pokazano je sljedece:

1. Ovim je ispitivanjem potvrdeno kako su najc¢esce kategorije terapijskih problema u osoba
oboljelih od Secerne bolesti potreba za uvodenjem dodatne terapije (31,4%) 1 preniska doza
lijeka (28,0%).

2. Rezultati ovog ispitivanja pokazuju vrlo visok udio (96,6%) pacijenata s jednim ili vise
terapijskih problema. Mogucée je da je ovakav rezultat dobiven kao posljedica prisutne Secerne
bolesti uz istovremenu prisutnost brojnih drugih komorbiditeta kod ispitanika zbog Cega je
naprosto nemoguce izbjeci postojanje barem jednog terapijskog problema, ali potrebno je

dodatno provesti ispitivanje na ve¢em broju ispitanika kako bi rezultati bili vjerodostojniji.

vvvvv

Secerne bolesti, iza koje odmabh slijedi dislipidemija.
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8. SAZETAK/SUMMARY

Ciljevi. Kako su dokazi o naj¢es¢im terapijskim problemima u dijabeticara ograniceni, upravo
je cilj ovoga istrazivanja bio utvrditi 1 definirati najcesce terapijske probleme kod pacijenata
oboljelih od Se¢erne bolesti tipa 2 na razini primarne zdravstvene zastite u Republici
Hrvatskoj. Takoder, cilj je bio prikazati i primjenu lijekova te najces¢e komorbiditete u ovoj
skupini pacijenata.

Metode i ispitanici. Ovo ispitivanje je dizajnirano kao prospektivno opazajno ispitivanje te je
dio veceg prospektivnog intervencijskog istrazivanja s viSegodi$njim kontroliranim pra¢enjem
pacijenata. Na prvoj konzultaciji prikupljeni su svi potrebni podaci o pacijentu, identificirani
terapijski problemi i u suradnji s pacijentom definirani terapijski ciljevi, dok su se na
preostalim konzultacijama pratili i dokumentirali klini¢ki ishodi. Istrazivanje se provodilo u
sklopu Farmakoterapijskog savjetovali§ta u Domu zdravlja Zagreb-Centar. U ispitivanje je
bilo uklju¢eno 88 osoba starosti od 34 do 88 godina, a ukljucujuci kriterij je bio dijagnoza
Secerne bolesti. Kako bi se identificirali terapijski problemi, sudionicima su prikupljani podaci
u dvije vremenske tocke, pri prvom dolasku u Farmakoterapijsko savjetovaliSte te pri drugom
dolasku koji je bio aproksimativno jedan do nekoliko tjedana nakon inicijalne konzultacije,
ovisno o prirodi terapijskog problema.

Rezultati i rasprava. Rezultati ispitivanja pokazali su kako su najces¢i terapijski problemi u
dijabetiCara potreba za uvodenjem dodatne terapije i preniska doza lijeka. Dokazano je i kako
vecina ispitanika ima barem jedan terapijski problem, §to je vjerojatno posljedica prisutne
Secerne bolesti uz istovremenu prisutnost brojnih komorbiditeta zbog ¢ega je naprosto
nemoguce izbjec¢i postojanje barem jednog terapijskog problema. Najc¢es¢i komorbiditet u
dijabetiCara je arterijska hipertenzija, a odmabh slijedi i dislipidemija. Takoder,
cerebrovaskularni inzult relativno je visoko zastupljen komorbiditet u ispitanika, vjerojatno
zbog visokog indeksa tjelesne mase u kombinaciji s dijabetesom i drugim komorbiditetima.
Metformin je dokazano prvi izbor u lijeCenju Secerne bolesti, inzulinska terapija slabije je
zastupljena, dok su inhibitori dipeptidil peptidaze-4 pokazali relativno visoku zastupljenost u
terapiji dijabeticara u Hrvatskoj.

Zakljucak Najces¢i terapijski problemi u dijabetiCara su potreba za uvodenjem dodatne
terapije i preniska doza lijeka. Pokazano je i kako vecina dijabeti¢ara ima barem jedan
terapijski problem. Najces¢i komorbiditeti su arterijska hipertenzija iza koje odmah slijedi
dislipidemija,

KLJUCNE RIJECI: Terapijski problemi, ecerna bolest, dijabetes, komorbiditeti, metformin
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Obijectives As the evidence on the most common therapeutic problems in diabetics is limited,
the aim of this study was to determine and define the most common therapeutic problems in
patients with type 2 diabetes at the level of primary health care in the Republic of Croatia.
Also, the aim was to show the use of medications and the most common comorbidities in this
group of patients.

Subjects and methods This study was designed as a prospective observational study and is
part of a larger prospective interventional study with multi-year controlled patient follow-up.
At the first consultation, all necessary information about the patient was collected, therapeutic
problems were identified and therapeutic goals were defined in cooperation with the patient,
while clinical outcomes were monitored and documented at the remaining consultations. The
research was carried out within the Pharmacotherapy Counseling Center at the Health Center
Zagreb-Centar. 88 people aged 34 to 88 were included in the study, and the including criterion
was the diagnosis of diabetes. In order to identify therapeutic problems, participants' data
were collected at two points in time, at the first visit to the Pharmacotherapy Counseling
Center and at the second visit, which was approximately one to several weeks after the initial
consultation, depending on the nature of therapeutic problems.

Results and discussion The study results show that the most common therapeutic problems in
diabetics are the need to introduce additional therapy and too low dose of the drug. It was also
proven that the majority of patients have at least one therapeutic problem, which is probably a
consequence of the presence of diabetes along with the simultaneous presence of a number of
comorbidities, which makes it simply impossible to avoid the existence of at least one
therapeutic problem. The most common comorbidity in diabetics is arterial hypertension
followed by dyslipidemia. Also, cerebrovascular insult is highly prevalent in diabetics,
probably due to high body mass index in combination with diabetes and other comorbidities.
Metformin is proven to be the first choice in treatment of diabetes, insulin therapy is less
prevalent, while dipeptidyl peptidase-4 inhibitors showed a relatively high prevalence in the
treatment of diabetics in Croatia.

Conclusion The most common therapeutic problems in diabetics are the need to introduce
additional therapy and too low dose of the drug. It is also clear that most diabetics have at
least one therapeutic problem. The most common comorbidities are arterial hypertension
followed by dyslipidemia.

KEYWORDS: Therapeutic problems, diabetes, comorbidities, metformin
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