Utjecaj COVID-19 pandemije na nastanak
medikacijskih pogresaka

Damjanovic, Luka

Master's thesis / Diplomski rad
2024

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Zagreb, Faculty of Pharmacy and Biochemistry / SveuciliSte u Zagrebu, Farmaceutsko-
biokemijski fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://um.nsk.hr/urn:nbn:hr:163:311079

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2025-02-27

Repository / Repozitorij:

Repository of Faculty of Pharmacy and
Biochemistry University of Zagreb

DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORLIL

zir.nsk.hr


https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:163:311079
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.pharma.unizg.hr
https://repozitorij.pharma.unizg.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/pharma:3051
https://repozitorij.unizg.hr/islandora/object/pharma:3051
https://dabar.srce.hr/islandora/object/pharma:3051

Luka Damjanovié¢

Utjecaj COVID-19 pandemije na nastanak
medikacijskih pogresaka

DIPLOMSKI RAD

Predan Sveucilistu u Zagrebu Farmaceutsko-biokemijskom fakultetu

Zagreb, 2024.



Ovaj diplomski rad je prijavljen na kolegiju Klinicka farmacija s farmakoterapijom Sveucilista u
Zagrebu Farmaceutsko-biokemijskog fakulteta i izraden u Agenciji za lijekove 1 medicinske

proizvode (HALMED) pod stru¢nim vodstvom izv. prof. dr. sc. Ive Mucalo i doc. dr. sc. Nikice

MiroSevi¢ Skvrce.



Sadrzaj

L U 1Y ] 5 TP 1
1.1. Utjecaj pandemije na dostupnost zdravstvene SKrbi........coviiiniiiiiiiiiiiiieieec e 1
1.2.1. Definicija medikacijSke POSIESKE ...c..iiuuiiiiiiiiiii ittt st st st eeae s e s e s eanaanans 3
1.2.2. Vrste medikacijskin POZreSaka .....cc.iiuiiiiiiii ittt e e e eese s e s e e aan s 3
1.2.3. HALMED-ova baza podataka kao izvor informacija u analizi prijavljenih medikacijskih

(o107 ={ = T-7: | & T PP P T OPPR PPN 5
1.2.4. Faktori koji utjeCu na pojavu medikacijskih pogreSaka.........cccveuiiiiiiiiiiiiiiiiiiii e 5
1.2.5. Utjecaj pandemije COVID-19 na broj medikacijskih pogreSaka .........cccccoveviiniiiiiniiiiiniiniinnennen 6
1.2.6. Pregled LEBrature .ottt et et e e e e et et sansansansansansanasnnaensensensensensenssnnes 7
2. OBRAZLOZENJETEME ...cuveiveeeeeeeeeeeeteeeteeeeeeeeeeeeteeeseeeaseaeeseeeseeeseenseenseeseeeseeessensseseenseeneens 10
3. MATERUALITMETODE.....cctuutiettieeeettiee ettt e et tttee e ettee s e ettt s e ettaae s s eeesae s eaeenaeseenennessenennensens 11
A =y U ] I 1 | PSP UPPPPINN 12
4.1. Ukupan broj prijava nuspojava i medikacijskih pogreSaka .......ccccoeiuiiiiiiiiiiiiiiiiniiic e 12
4.2. Sociodemografski POdacCi PACIHENATA ...u.iiuiiiiiiiiiii ettt eee e st easansaneanaannan 13
4.3. Raspodjela suspektnih lijekova prema ATK klasifikaciji lijekova .......cceeveieniiiiiiiiiiiiiiiieeans 15
4.4, Prijavitelji medikacijskih pOgreSaka......ciuue ittt ettt e e e e ae e e e 16
4.5. Raspodjela nuspojava uzrokovanih medikacijskim pogreSkama prema djelatnim tvarima...... 17
4.6. Ozbiljnost prijava medikacijskih pogreSaka i kriterij 0zbiljnosti.....ccccovviiiiiiiiiiiiiiiiiiicienenn, 19
4.7. NajcesSc¢i uzroci i posljedice medikacijskih pogreSaka ........ccoviviiiiiiiiiiiiiiiiiriece e 21
5. RASPRAVA .ttt ettt ettt e s e et ettt e et e e tea et erean et 22
B ZAKLIUCC .ttt ettt ettt ettt 27
7. LITERATURA Lttt ettt ettt e ettt e et taae s e e tena e e eteeua s eetenae s eetanaeeenennaaaes 28
8. SAZETAK/SUMMARY .....oiitiiieiieeeeetteeteeeteeeteeteeteeeteeeseeeaeeaeeseeeseeeseeessenseesseeseeessesseseesseeseens 31
8.1 SAZETAK ceeu ettt ettt e et s ettt e et e e et e e e rean et 31
S T2 0 [ 0o ¢ = N 31



1. UVOD

1.1. Utjecaj pandemije na dostupnost zdravstvene skrbi

Tijekom COVID-19 (engl. coronavirus disease of 2019) pandemije mnoga istrazivanja su
pokazala kako je zbog lockdown-a 1 sli¢nih mjera doslo do velike promjene u dostupnosti
zdravstvene skrbi. Pacijenti koji nisu oboljeli od COVID-a su s lije¢nicima ve¢inom

komunicirali telefonski, dok se kontakt uzivo izbjegavao (Rucinska and Nawrocki, 2022).

Zbog izvanrednog stanja mnogi pacijenti nisu imali moguénost primiti potrebnu zdravstvenu
skrb, npr. redovito cijepljenje ili intervencije koje bi produzile zivot pacijentima sa tumorom

(Moynihan i sur., 2021).

Financijski i ljudski resursi bili su usmjereni na borbu s pandemijom, stoga su mnoge
dijagnosticke usluge, kao i terapijske usluge, odgodene. Pojedine bolnice radile su iskljucivo s

pacijentima oboljelima od COVID-19 (Rucinska and Nawrocki, 2022).

Prema istrazivanju Svjetske Zdravstvene Organizacije poseban problem s dostupnosti
zdravstvene skrbi tijekom pandemije dogodio se u ekonomski manje razvijenim zemljama

(WHO, 2020).

No, takoder, mnogi pacijenti su bili poStedeni krive ili nepotrebne zdravstvene skrbi koja je
mogla izazvati Stetu, kao §to su primjerice nepotrebna upotreba prevelike kolicine lijekova.
Smanjen je broj dijagnostickih testova i obavljenih pregleda (medijalno smanjenje od -31,4 %).
Smanjen je 1 broj preventivne i kurativne skrbi (medijalno -29.6%) pa je tako u Ujedinjenom
Kraljevstvu doslo do pada broja djece koji su primili prvu dozu MMR cjepiva (McDonald 1 sur.,
2020; Moynihan i sur., 2021).

Najveca promjena u broju pacijenata koji su zaprimljeni na odjel hitne pomoc¢i se dogodila u
populaciji mladoj od deset godina (-72%), dok najvece smanjenje prema simptomu se odnosilo
na abdominalnu bol (66000 manje prijema tjedno) u usporedbi s travnjem prethodne godine

(Moynihan i sur., 2021).

Procjenjuje se da je u 2021. godini u Sjedinjenim Ameri¢kim Drzavama (SAD) odgodeno 22

miliona preventivnih pregleda za otkrivanje karcinoma, §to je uzrokovalo pad broja dijagnoza



razlicitih karcinoma, ali 1 uzrokovalo otkrivanje istih u kasnijem stadiju (Rucinska and
Nawrocki, 2022). Nasuprot tome, prema radu Williams 1 autora nije doslo do statisticki

znacajnog pada u broju dijagnoza karcinoma (Williams i sur., 2020).

U Europi i Sjevernoj Americi je u prvoj godini pandemije zabiljezen pad broja pacijenata koji
su lijeCeni radioterapijom od 6-36% (Rucinska and Nawrocki, 2022). Zbog ovih €injenica,
National Cancer Institute je predvidio dodatnih 10 000 smrtnih slu¢ajeva uzrokovanih

karcinomom u SAD-u u idu¢ih 10 godina (Sharpless, 2020)

Istrazivanje na 241 458 pacijenata u rasponu od 21-54 godina u Ujedinjenom Kraljevstvu
pokazalo je smanjen broj novo postavljenih dijagnoza i propisanih lijekova (Williams i sur.,
2020). Usporedba ocekivanih i stvarnih prvih dijagnoza razli€itih bolesti u razdoblju od pocetka

ozujka do kraja svibnja 2020. godine u Ujedinjenom kraljevstvu prikazana je u tablici 1.

Expected cases, n Observed cases, n Percentage reduction in
(95% Cl) cases, % (95% Cl)*
Type 2 diabetes 276 (185to0 382) 141 49-0% (23-8 to 63-1)
Metformin 331 (248 to 422) 213 35:7% (14-1to 49-5)
Circulatory system disease 1054 (850 to 1286) 598 43-3% (29-6 to 53-5)
Aspirin 75 mg 301 (2280 381) 213 29:3% (66 to 44-1)
Calcium channel blockers 558 (452to 668) 359 35-6% (20-6 to 46-3)
ACEls 518 (414 to 632) 249 52-0% (39-9 to 60-6)
Clopidogrel 265 (179 to 367) 148 44-2% (17-3 to 59-7)
Common mental health 2147 (1821t02489) 1073 50-0% (41-1to 56-9)
problems
SSRIs 737 (593 to 889) 449 39-1% (24-3t0 49'5)
Malignant cancer 194 (138 to 257) 163 16-0% (-18-1t0 36-6)
Expected numbers of first diagnoses and prescriptions were generated using negative binomial regression models.
ACEls=angiotensin-converting enzyme inhibitors. SSRIs=selective serotonin reuptake inhibitors. *Expected cases
minus observed cases.
Table 2: Difference between the expected and observed number of first diagnoses or first prescriptions
between March 1and May 31, 2020

Tablica 1. Usporedba ocekivanih i stvarnih prvih dijagnoza razlicitih bolesti u razdoblju od
pocetka ozujka do kraja svibnja 2020. godine u Ujedinjenom kraljevstvu (Williams 1 sur., 2020)



1.2.1. Definicija medikacijske pogreske

Medikacijska pogreska je nenamjeran propust u procesu koristenja lijeka koji ¢ini ili ima

potencijal naciniti Stetu pacijentu.

Smatra se da se nuspojave lijeka, koje su uzrokovane medikacijskom pogreskom, mogu

prevenirati (European Medicines Agency, 2015).
1.2.2. Vrste medikacijskih pogresaka

Ne uzrokuju sve medikacijske pogreske Stetu, ali mogu imati druge neZeljene u¢inke ako
uzmemo u obzir ekonomski utjecaj ili utjecaj na okolis. Ako je medikacijska pogreSka uocena i
prekinuta prije nego sto je dosla do pacijenta, ona se smatra prekinutom i sprijecen je nezeljeni

dogadaj.

Navedene razlike su omogucile svrstavanje 1 definiranje korelacije izmedu cetiri kategorije
medikacijskih pogrsaka i nastanka nuspojava, $to je ilustrirano na slici 1 (European Medicines

Agency, 2015).

Potencijalna
nuspojava

Potencijalna pogreska

Slika 1 Korelacija izmedu medikacijskih pogreski i pojave nuspojave lijeka (European Medicines
Agency, 2015)



Klasifikacija medikacijskih pogreSaka prema Europskoj agenciji za lijekove (European

Medicines Agency, EMA) (European Medicines Agency, 2015) dijeli medikacijske pogreske u

Cetiri kategorije prikazane na slici 2. Prema ovoj klasifikaciji postoji:

1
2
3.
4

Medikacijska pogreska koja je dovela do nuspojave
Medikacijska pogreska koja je dosla do pacijenta, ali nije uzrokovala nuspojavu
Medikacijska pogreska koja je uocena i sprijeCena pojava nuspojave kod pacijenta

Medikacijska pogreska koja je moguca, ali ne mora se dogoditi

Medikacijska pogreska s nuspojavom

Akcija, Akcija,., Pogreska - ]

Medikacijska pogreska bez nuspojave

Sprijecena medikacijska pogreska

Potencijalna medikacijska pogreska

Slika 2. Klasifikacija medikacijskih pogresaka prema Europskoj agenciji za lijekove ovisno o

prekidu lanca medikacijske pogreske (European Medicines Agency, 2015)



1.2.3. HALMED-ova baza podataka kao izvor informacija u analizi prijavljenih

medikacijskih pogresaka

Hrvatska agencija za lijekove 1 medicinske proizvode (HALMED) kao krovna agencija za
prijavu nuspojava je kroz prijasnja istrazivanja pokazala da njihova baza sadrzi potrebne podatke

za istrazivanje prijavljenih medikacijskih pogresaka.

Vecina nuspojava se prijavljuje direktno HALMED-u od strane zdravstvenih djelatnika, ali i
pacijenata. Podatke je moguce analizirati po razli¢itim kriterijima i vremenskim razdobljima Sto
se pokazalo izuzetno korisnim za proucavanje trendova prijave medikacijskih pogresaka, ali 1
ucestalosti odredenih medikacijskih pogresaka u razli¢itim populacijama (Mirosevic Skvrce i

sur., 2020, 2024))
1.2.4. Faktori koji utje¢u na pojavu medikacijskih pogresaka

Mnostvo je faktora koje utjecu na povecan broj medikacijskih pogreski, s nekima se
zdravstveni sustav suocava svakodnevno, dok se drugi javljaju povremeno. Europska agencija za
lijekove jasno je definirala glavne faktore koji utjeCu na pojavu medikacijskih pogreski

(European Medicines Agency, 2015):

e Faktor ljudske pogreske pacijenta ili zdravstvenog djelatnika kao $to su ometenost,
umor, problemi u komunikaciji (rukopis na receptima).

e Radni uvjeti kao §to su radni prostor, manjak radne snage, preveliko opterecenje
zdravstvenih radnika, rad u smjenama.

e Organizacijski problemi kao Sto su police zdravstvenog osiguranja, prijenos
zdravstvene skrbi s jednog zdravstvenog djelatnika na drugog.

e Vanjski faktori izvan kontrole pacijenta i zdravstvenog djelatnika kao S$to su

nedostatak lijekova, problemi s informati¢kim sustavima.

Sve ovo su bitni faktori kako bi se mogla provesti analiza uzroka nastanka medikacijskih

pogresaka (European Medicines Agency, 2015).



1.2.5. Utjecaj pandemije COVID-19 na broj medikacijskih pogresaka

Pandemija COVID-19 promijenila je nadin funkcioniranja gotovo cijelog zdravstvenog
sustava, promijenio se nacin koriStenja zdravstvene skrbi, stoga se zdravstveni sustav poceo

suocavati sa mnostvom novih izazova.

Zbog izvanrednih uvjeta i manjka dostupnosti zdravstvene skrbi, doslo je do ,,prosirivanja‘“
uloga i obaveza odredenih zdravstvenih djelatnika, bez odgovaraju¢e edukacije 1 pripreme.
Takoder, dobivanje licenci za odredene specijalizacije je bilo pojednostavljeno, prihvacao se ,,rad
na daljinu“ s pacijentima bez adekvatne infrastrukture (Al Meslamani, 2023). Istrazivanje
provedeno u suradnji s medicinskim sestrama utvrdilo je kako je njih 44.7% tijekom pandemije

provodilo razli¢ite procedure bez adekvatne edukacije (Kakemam i sur., 2021).

Ovakve promjene u funkcioniranju sustava mogu dovesti do primjene neadekvatnih lijekova
ili tehnologija zbog mobilizacije velikog broja nedovoljno iskusnih zdravstvenih djelatnika ili
studenata medicine te pove¢anog radnog opterecenja, stresa i kompleksnosti klinic¢kih slucajeva

(Al Meslamani, 2023).

Opéenito, doslo je do povecanja broja medikacijskih pogresaka kod svih pacijenata, neovisno
o dobi. Uobicajene i najéesce medikacijske pogreske se odnose na uzimanje dvostruke doze lijeka

ili propustanje doze, zamjena lijeka s ¢lanom kucanstva ili kuénim ljubimcem.

Prema istraZivanju Northern New England Poison Center tijekom 2021. godine doslo je do
najveéeg povecanja broja medikacijskih pogreSaka pri koriStenju antidepresiva i lijekova

indiciranih za kardiovaskularne bolesti (Northern New England Poison Center, 2022).

Takoder, na slici 3 je vidljivo kako je doSlo i1 do porasta broja medikacijskih pogreSaka u
primjeni lijekova iz skupina antihistaminika, lijekova za endokrini sustav, antiepileptika, ali 1

paracetamola 1 lijekova za bolove.



Most Common Medication Categories
Involved in NNEPC Medication Error Cases

Patients 13 and Older
600
500

400

300

200 _— /
100
o
2016 2017 2018 2019 2020 2021

Heart medications Antidepressants

Pain medications (prescription and OTC) Hormones/related medications

— Anitihistamines — Anticonvulsants/mood stabilizers

Slika 3. Najcesce skupine lijekova ukljucenih u slucajeve medikacijskih pogreska za pacijente
starije od 13 godina prema NNEPC (Northern New England Poison Center, 2022)

1.2.6. Pregled literature

Cilj mnogih istrazivanja bio je istraziti porast medikacijskih pogreski tijekom pandemije, no
malo je radova koji su detaljno analizirali 1 usporedivali pojavu medikacijskih pogreSaka prije 1

tijekom COVID-19.

Istrazivanja su utvrdila kako su lije¢nici, medicinske sestre i farmaceuti obavljali razli¢ite
procedure bez adekvatne edukacije, povec¢ao im se obujam posla, sto je cesto dovodilo do burnout-
a, ali 1 povecanog broja medikacijskih pogreski (Kakemam 1 sur., 2021; Al Meslamani, 2023;
Melnyk 1 sur., 2023).

Kod COVID pacijenata u bolni¢kim uvjetima uoceno je da je naj¢eS¢a medikacijska pogreska
bila pogreSna doza, dok je u istrazivanju iz 2015. godine to bila pogresna frekvencija doziranja.

Ova pojava se moze povezati s preopterecenosti i burnout-om lijecnika (Almazrou 1 sur., 2021).

Gras 1 ostali su u 2020. godini utvrdili da je u Francuskoj zaprimljeno dvostruko vise prijava
nuspojava nego za isto razdoblje prethodne godine kod primjene lijekova od strane pacijenata
(self-medicated). Uoceno je 1 statisticki znacajno povecanje udjela medikacijskih pogreski u 2020.
godini, sa 12.5% na 31.5%. Uoceno je i statisticki znacajan rast slu¢ajnog izlaganja djeteta lijeku

(Gras i sur., 2021)



Opcenito, u pandemiji je zbog manjka radne snage, Sto zbog potrebe za izolacijom zarazenih
zdravstvenih djelatnika, Sto zbog veceg obujma posla Cesto dolazilo do dodatnog opterecenja
radnika (dodatne smjene), Sto je moguce da je doprinijelo poveéanju medikacijskih pogresaka

(Tejos i sur., 2020).

Uoceno je da su zdravstveni radnici bili podlozniji anksioznosti, nesanici, stresu i depresiji
tijekom pandemije. Trecina zdravstvenih djelatnika anketiranih u Japanu, koji su radili s oboljelim
pacijentima, imalo je simptome burnout-a (Matsuo 1 sur., 2020). Slican je trend primijecen i kod
medicinskih sestra u istrazivanju provedenom u Iranu gdje je tre¢ina medicinskih sestara koje su

ispunile anketu iskusile veliki burnout tijekom pandemije (Kakemam i sur., 2021).

U istrazivanju provedenom u Iranu najvaZzniji razlog zbog kojega medicinske sestre nisu
prijavljivale medikacijske pogreske tijekom pandemije bio je strah od posljedica. Takoder, ve¢ina

pogresaka dogadala se u noénim smjenama (Gilavand, Jafarian and Zarea, 2023).

Tijekom pandemije prema radu Macias Maroto i autora primije¢en je trend smanjenog
prijavljivanja (-60.7% u odnosu na razdoblje prije pandemije) nuspojava tijekom pandemije zbog

nedostatka vremena zdravstvenih djelatnika (Macias Maroto i sur., 2022).

Tijekom pandemije ljekarnici su imali vaznu ulogu u prevenciji pojave nuspojava, ¢ak 90%
predlozenih intervencija je prihva¢eno. To pokazuje kako su ljekarnici vazan dio
multidisciplinarnoga tima koji moze osigurati adekvatnu skrb pacijentu. Opcenito, ljekarne su se
tijekom pandemije pokazale kao dobro mjesto za informiranje pacijenata, zbog svoje telefonske
dostupnosti takoder su bile 1 vazan izvor informacija za zarazene pacijente. IstraZivanja su
pokazala 1 vaznost ljekarnika prilikom ordiniranja terapije COVID-19 gdje su isti ispravljali
pogresne rezime doziranja, pogresne doze, neadekvatne lijekove te sprjecavali interakcije (Ahmed
1 sur., 2022). Takoder, intervencije farmaceuta su bile prihvacene i koriStene i u intenzivnoj njezi
u 59.3% pronadenih medikacijskih pogreski gerijatrijskih pacijenata u Francuskoj gdje je uoceno

znacajno povecanje broja nuspojava (Chappe 1 sur., 2022).

Tijekom pandemije dogodila se nestaSica lijekova Sto je dovelo do upotrebe zamjenskih
lijekova, ali 1 poteSkoca s doziranjem. Takav slu€aj je primije¢en i u bolnickim ljekarnama s

razli¢itim oblicima miSi¢nih relaksansa te je stoga uveden poseban nacin komunikacije



spomenutog problema kako bi se izbjegle pogreske 1 zamjene pri upotrebi terapije (Bohand i sur.,

no date).

Poseban izazov dogodio se i u populaciji psihijatrijskih pacijenata pa je tako zabiljezen slucaj
pacijentice koja je odbila terapijsko pracenje litija zbog straha od zaraze. Takoder, mnogi sistemski
lijekovi se metaboliziraju preko enzima CYP3A4, a kako su antivirotici koriSteni u terapiji
COVID-19 inhibitori navedenog enzima, spomenuti su lijekovi bili kandidati za pojavu nuspojava

zbog interakcija (Luykx i sur., 2020).

Tijekom pandemije se pojavio problem upotrebe antibiotika bez indikacije kod 72% pacijenata
$to moze dovesti do povecanje antimikrobne rezistencije. Neodgovorna upotreba antibiotika je
posebno problemati¢na zbog ve¢ povecanog broja infekcija rezistentnim bakterijama (Strathdee,

Davies and Marcelin, 2020).

Prema radu Mahomedradja i autora vise od 90% post-COVID pacijenata koji su bili
hospitalizirani nakon 3 mjeseca od hospitalizacije su imali barem jednu medikacijsku pogresku u
svojoj terapiji. Rizi€nim faktorom za nastanak ovih pogreski smatra se sama hospitalizacija
pacijenata te pacijenti s kronicnom opstruktivnom bolesti plu¢a ili astmom (Mahomedradja i sur.,

2022).

Tijekom pandemije su u nekim slu¢ajevima koristeni lijekovi bez dovoljnih dokaza o njihovoj
ucinkovitosti (npr. hidroksiklorokin 1 azitromicin). Pri ovakvoj upotrebi lijekova potrebno je pratiti
rizi€ne faktore, nazalost samo je kod 59% pacijenata lijeCenih hidroksiklorokinom adekvatno

praceno produzavanje QT intervala (Smoke 1 sur., 2021).



2. OBRAZLOZENJE TEME

Medikacijska pogreska je nenamjeran propust u procesu koriStenja lijeka koja €ini ili ima

potencijal naciniti Stetu pacijentu.

Zbog izvanrednih uvjeta koji su zahvatili cijeli svijet tijekom pandemije COVID-19, razlicite
mjere prevencije Sirenja virusa, lockdown, smanjena dostupnost zdravstvene skrbi, strah od zaraze
pa samim time 1 izbjegavanje trazenja pomoci dodatno su utjecali na povecan broj medikacijskih
pogresaka. Tijekom pandemije povecano se koristio ,,rad na daljinu* §to je bilo izazovno obzirom
na manjak infrastrukture za takav nacin lijeCenja. Preventivni pregledi se nisu obavljali, lijecilo se
na daljinu (preko telefona ili e-maila) te su zdravstveni sustav, pa tako i zdravstveni radnici bili
optereceni povecanim obujmom posla. Svi ovi uvjeti su rizi¢ni faktori za pojavu medikacijskih

pogresaka Sto se u ovom diplomskom radu i istrazivalo (Al Meslamani, 2023).

Premda deficitarna, pregledom postojece literature na temu medikacijskih pogresaka za
vrijeme pandemije COVID-19 zabiljezen je porast broja medikacijskih pogreSaka u drzavama u

kojima se analiza provodila (Northern New England Poison Center, 2022).

Stoga je cilj ovog diplomskog rada bio ispitati utjecaj pandemije na ucestalost nastanka i
karakteristike medikacijskih pogreSaka. Analizirane su 1 usporedene prijave medikacijskih
pogresaka prijavljene Agenciji za lijekove 1 medicinske proizvode (HALMED) u razdoblju prije
pocetka pandemije COVID-19, odnosno u razdoblju 1.1.2017.-31.12.2019. 1 tijekom pandemije
COVID-19, odnosno u razdoblju 1.1.2020.-31.12.2022. Prijavljene medikacijske pogreske su
obradene po kategorijama kako bi se analizirao utjecaj pandemije na broj medikacijskih pogreSaka

kod razli¢itih populacija.
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3. MATERIJALI I METODE

Provedeno je opservacijsko retrospektivno istrazivanje u pacijenata starijih od 18 godina u
razdoblju od sije¢nja 2017. do prosinca 2022. godine. Navedeno je razdoblje podijeljeno 1
analizirano kao dva zasebna razdoblja, razdoblje 1.1.2017.-31.12.2019. je analizirano kao
razdoblje prije pocetka pandemije, dok je razdoblje 1.1.2020.-31.12.2022. analizirano kao
razdoblje tijekom pandemije COVID-19.

Baza nuspojava HALMED pretrazena je koriStenjem standardne pretrage Standardised
MedDRA Query (SMQ) prema regulatornom medicinskom rje¢niku Medical Dictionary for
Regulatory Activities (MedDRA) te su identificirani sluc¢ajevi u kojima je prijavljena

medikacijska pogreSka u spomenutom razdoblju. 1z analize su iskljuc¢ena cjepiva.

U Republici Hrvatskoj vecina izvje$éa o nuspojavama izravno se prijavljuje HALMED-u od
strane zdravstvenih djelatnika i osoba koje nisu zdravstveni djelatnici. Osim toga, HALMED
redovito prima izvje$¢a o sumnji na trovanje lijekovima od Instituta za medicinska istrazivanja i
medicinu rada (IMI) 1 nositelja odobrenja. Nuspojava je svaka Stetna i1 nezeljena reakcija na lijek.
To ukljucuje i nuspojave koje nastaju kao posljedica predoziranja, primjene izvan uvjeta odobrenja
("off-label"), pogresne primjene, zlouporabe, medikacijskih pogreSaka, kao i nuspojave koje

nastaju zbog profesionalne izloZenosti (European Medicines Agency, 2015).

Za potrebe ovog istrazivanja koriStena je sljede¢a definicija medikacijske pogreske:
Medikacijska pogreska je nenamjeran propust u procesu koristenja lijeka koji ¢ini ili ima potencijal

naciniti Stetu pacijentu (European Medicines Agency, 2015).

Prijave medikacijskih pogresaka su analizirane prema vrsti prijavitelja, dobi 1 spolu
pacijenata, raspodjeli suspektnih lijekova prema ATK klasifikaciji, raspodjeli nuspojava prema
djelatnim tvarima, ozbiljnosti prijava i njihovom kriteriju ozbiljnosti te prijavljenim vrstama

medikacijskih pogresaka.

Kriterij ozbiljnosti svrstava prijavljene medikacijske pogreSke u 5 kategorija i to su smrt, stanje
opasno po zivot, uzrokovan invaliditet/onesposobljenost, uzrokovana/produzena hospitalizacija,
druga medicinski vazna stanja. Sve prijavljene medikacijske pogreske, ako ne ispunjavaju uvjete

ni za jednu od navedenih kategorija smatraju se neozbiljnim nuspojavama.
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Usporedeno je razdoblje prije pandemije s razdobljem tijekom pandemije kako bi se ispitao

utjecaj pandemije na ucestalost i karakteristike medikacijskih pogresaka.

Kategoricke varijable prije i tijekom pandemije usporedene su hi kvadrat testom uz pomo¢

Microsoft Excela.

4. REZULTATI

4.1. Ukupan broj prijava nuspojava i medikacijskih pogresaka

Agencija za lijekove 1 medicinske proizvode je u razdoblju prije pandemije zaprimila ukupno
12 349 prijava o nuspojavama lijekova od kojih se 1 297 (10,5 %) odnosilo na prijave
medikacijskih pogresaka. U razdoblju tijekom pandemije HALMED je zaprimio 12 391 prijavu
nuspojave lijeka od kojih se 1 731 (13.97%) odnosilo na prijave medikacijskih pogreSaka.

Statistickom analizom prikupljenih podataka koriste¢i hi-kvadrat test utvrdeno je statisticki
znacajno povecanje broja medikacijskih pogreSaka izmedu razdoblja prije 1 tijekom pandemije (p

< 0.05). Navedeni podatci prikazani su u Tablici 2.

Prije Tijekom
pandemije pandemije
Ukupan broj MP 1.297 1.731
(N)
Ukupan broj 12 349 12 391
nuspojava (N)
% MP u broju 10,50% 13,97%
nuspojava

Tablica 2. Tablicni prikaz medikacijskih pogresaka prijavljenih Agenciji za lijekove i medicinske
proizvode u razdoblju prije i tijekom pandemije
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4.2.Sociodemografski podaci pacijenata

S obzirom na spol pacijenata u razdoblju prije pandemije, HALMED je zaprimio podjednak
broj slu¢ajeva medikacijskih pogresaka kod zena i muskaraca (Z: 595 (45.9%); M: 605 (45,6%);
nepoznato 97 (7,5%) )

S obzirom na spol pacijenata tijekom pandemije HALMED je zaprimio 835 (48,2%) prijava
medikacijskih pogreSaka kod Zenskih pacijenata, 752 (43,4%) prijava medikacijskih pogreSaka
kod muskih pacijenata te 144 (8,3%) prijava medikacijskih pogreSaka kod pacijenata nepoznatog

spola.

Statistickom analizom prikupljenih podataka, pomoc¢u hi-kvadrat testa, nije utvrdena
statisticki znacajna razlika u broju prijavljenih medikacijskih pogreski kod pacijenata muskog
spola (p=0,08) u razdoblju prije i poslije pandemije. Prikupljeni podatci su prikazani graficki na
Slici 4.

Spol
900
800
700
600
500
400
300
200
=B
Z M Nepoznato

M Prije pandemije B Tijekom pandemije

Slika 4 Raspodjela prijavijenih medikacijskih pogresaka obzirom na spol u razdoblju prije
pandemije i tijekom pandemije COVID-19

Na slici 5 je prikazana raspodjela broja medikacijskih pogreSaka prema dobi pacijenata.

Najvise prijava u razdoblju prije, ali i tijekom pandemije bilo je u dobnoj skupini od 2 do 11
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godina. Podatci su graficki prikazani na slici 5 te nije uocen trend CeSc¢eg pojavljivanja

medikacijskih pogreSaka u odredenoj dobnoj skupini u razdoblju prije 1 tijekom pandemije.

Dob Pacijenta

Nepoznato

=75 godina

65 - 74 godina

45 - 64 godina

18 - 44 godina

12-17 godina
2-11godina

28 dana do 23 mjeseca

0-27dana

0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0%

B Prije pandemije  mTijekom pandemije

Slika 5 Raspodjela prijavijenih medikacijskih pogresaka prema dobi pacijenta prije i tijekom
pandemije COVID-19.
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Prema prijavama medikacijskih pogreSaka prijavljenih HALMED-u u razdoblju prije
pandemije medikacijske pogreske su najcesce bile prijavljene za lijekove koji djeluju na Zivcani
sustav (ATK N; 29,2%, N=379), potom za lijekove koji djeluju na respiratorni sustav (ATK R;
25,5%, N=331), lijekove koji djeluju na kozu (ATK D; 21,2%, N=275) te lijekove koji djeluju na
probavni sustav i metabolizam (ATK A; 20,0%, N=260).

Prema prijavama medikacijskih pogreSaka prijavljenih HALMED-u u razdoblju tijekom
pandemije medikacijske pogreske su najcesée bile prijavljene za lijekove koji djeluju na ziv€ani
sustav (ATK N; 31,5%, N=546), a zatim za lijekove koji djeluju na respiratorni sustav (ATK R;
24,5%, N=424). Priblizno jednak broj prijava medikacijskih pogresaka prijavljeno je kod lijekova
koji djeluju na probavni sustav i metabolizam (ATK A; 20,9%, N=362) te kod lijekova koji djeluju
na kozu (ATK D; 20,5%, N=354).

Cjelokupna raspodjela medikacijskih pogresaka prema ATK klasifikaciji prikazana je graficki

na slici 6.

ATK: J SISTEMSKE INFEKCIJE

ATK: S OSJETILNI SUSTAV

ATK: RESPIRATORNI SUSTAV

ATK: N ZIVCANI SUSTAV

ATK: M KOSTANO-MISICNI SUSTAV

ATK: L ZLOCUDNE BOLESTI | IMUNOMODULATORI
ATK: H ENDOKRINI SUSTACI

ATK: G MOKRACNO-SPOLNI SUSTAV

ATK: D KOZA

ATK: SRCE | KROVZILJE

ATK: B KRV | KRVOTVORNI ORGANI

ATK: A PROBAVNI SUSTAV | METABOLIZAM

0,0% 5,0% 10,0% 15,0% 20,0% 25,0% 30,0% 35,0%

H Prije pandemije  mTijekom pandemije

Slika 6 Raspodjela prijavijenih medikacijskih pogresaka obzirom na ATK klasifikaciju u
razdoblju prije pandemije i tijekom pandemije COVID-19.

15



4.4. Prijavitelji medikacijskih pogreSaka

Usporedbom prijavitelja medikacijskih pogreSaka u ispitivanim razdobljima uoc¢eno je da je
znacajno vise medikacijskih pogresaka bilo prijavljeno od strane pacijenata tijekom pandemije u

odnosu na razdoblje prije pandemije (p<0.05).

U razdoblju prije pandemije ukupno je 337 (26%) medikacijskih pogresaka prijavljeno
upravo od strane pacijenta ili ne-zdravstvenog djelatnika dok je u razdoblju tijekom pandemije

zabiljezeno 611 (35,3%) prijava od strane pacijenta ili ne-zdravstvenog djelatnika.

U razdoblju prije pandemije zabiljezeno je 877 (67.6%) prijava od strane lije¢nika, 44 (3,4%)
prijave medikacijskih pogresaka od strane ljekarnika, 83 (6,4%) prijava od strane drugih
zdravstvenih djelatnika, 1 (0,1%) prijava od strane odvjetnika, 3 (0,2%) prijave od strane osoba

nepoznate kvalifikacije.

U razdoblju tijekom pandemije zabiljeZeno je 1059 (61,2%) prijava medikacijskih pogreSaka
lije¢nika, 36 (2,1%) prijava od strane ljekarnika, 63 (3,6%) prijave od strane drugih zdravstvenih

djelatnika, 4 (0,2%) prijave od strane osobe nepoznate kvalifikacije.

Ukupna raspodjela medikacijskih pogreski prema prijavitelju u razdoblju prije pandemije i

tijekom pandemije COVID-19 prikazana je na slici 7.

Nepoznato ‘

Pacient | —

Odvjetnik

Drugi zdrvastveni djelatnik

Ljekarnik
Liecni |
0,0% 10,0% 20,0% 30,0% 40,0% 50,0% 60,0% 70,0% 80,0%

M Prije pandemije B Tijekom pandemije

Slika 7 Raspodjela medikacijskih pogresaka prema prijavitelju u razdoblju prije pandemije i
tifekom pandemije COVID-19.
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4.5. Raspodjela nuspojava uzrokovanih medikacijskim pogreSkama prema djelatnim

tvarima

Prijave medikacijskih pogreSaka obzirom na djelatnu tvar mogu se podijeliti na: suspektne (za
koju se sumnja da je uzrokovala nuspojavu), u interakciji s drugom djelatnom tvari ili

konkomitantne (dio terapije uz suspektni lijek).

Prema prijavama medikacijskih pogreSaka prijavljenth HALMED-u u razdoblju prije
pandemije, obzirom na djelatnu tvar, medikacijske pogreske su najcesc¢e ukljucivale ibuprofen
(N=77), kolekalciferol (N=71), salbutamol (N=70), diazepam (N=61), paracetamol (N=45),
bisoprolol (N=45), levotiroksin (N=43), acetilsalicilnu kiselinu (N=37), alprazolam (N=34).
Manje od 30 prijava zaprimljeno je za varfarin (N=28), ramipril (N=27), amoksicilin i klavulansku
kiselinu (N=26), pantoprazol (N=26), dimentiden (N=25), zolpidem (N=25). Manje od 20 prijava
zaprimljeno je za klonazepam (N=19) te po 18 prijava za cefiksim, ketoprofen, furosemid,

atorvastatin.

Prema prijavama medikacijskih pogresaka prijavljenih HALMED-u u razdoblju tijekom
pandemije medikacijske pogreske su najcesce ukljucivale ibuprofen (N=112), kolekalciferol
(N=101), salbutamol (N=76), diazepam (N=80), paracetamol (N=92), bisoprolol (N=35),
levotiroksin (N=75), acetilsalicilnu kiselinu (N=42), alprazolam (N=48), dimentiden (N=34),
diklofenak (N=31), pembrolizumab (N=34), pantoprazol (N=30). Manje od 30 prijava
zaprimljeno je za varfarin (N=23), amoksicilin 1 klavulansku kiselinu (N=25), zolpidem (N=24),

metformin (N=28), atorvastatin (N=29), ketoprofen (N=26), klonazepam (N=28).

Na slici 8 prikazana je usporedba broja medikacijskih pogresaka prijavljenih HALMED-u u
razdobljima prije 1 tijekom pandemije za 10 lijekova s najvise zaprimljenih prijava medikacijskih

pogreski u analiziranim razdobljima.
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Dimetinden

Varfarin

Alprazolam
Acetilsalicilna kiselina
Levotiroksin
Bisoprolol
Paracetamol
Diazepam
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Kolekalciferol

Ibuprofen
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120

B Prije pandemije  mTijekom pandemije

Slika 8 Raspodjela medikacijskih pogreSaka prema djelatnoj tvari u razdoblju prije pandemije i
tijekom pandemije COVID-19 za 10 najcesée prijavijenih djelatnih tvari.
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4.6. Ozbiljnost prijava medikacijskih pogresaka i kriterij ozbiljnosti

U razdoblju prije pandemije HALMED je zaprimio 1297 prijava medikacijskih pogreski od
cega ih je 154 (11,9%) ocijenjeno kao ozbiljno, 1142 (88,0 %) kao neozbiljne, dok je ozbiljnost 1

(0,1%) prijavljene medikacijske pogreske nepoznata.

U razdoblju tijekom pandemije HALMED je zaprimio 1731 prijavu medikacijskih pogreski
od Cega ih je 237 (13,7%) ocijenjeno kao ozbiljne, 1493 (86,3%) kao neozbiljne , dok je

ozbiljnost 1 (0,1%) prijavljene medikacijske pogreske nepoznata.

Usprkos povecanju prijavljenih ozbiljnih medikacijskih pogresaka (13,7 % vs 11,9 %), broj
prijavljenih ozbiljnih medikacijskih pogresaka nije se statisticki znacajno razlikovao prije i
tijekom pandemije (p=0.14). Usporedba broja prijavljenih medikacijskih pogreski

kategoriziranih po ozbiljnosti za analizirana razdoblja prikazana je graficki na slici 9.

100,0%

80,0%
60,0%
40,0%
20,0%
0.0% N

Da Ne

M Prije pandemije  mTijekom pandemije

Slika 9 Raspodjela prijavijenih medikacijskih pogresaka obzirom na ozbiljnost u razdoblju prije i
tijekom pandemije COVID-19

U razdoblju prije pandemije prijavljeno je 14 nuspojava koje su uzrokovale smrt, 8 po zivot
opasnih nuspojava, 48 nuspojava koje su uzrokovale ili produZile hospitalizaciju te 122 nuspojave

koje su dovele do drugih medicinski vaznih stanja.

U razdoblju tijekom pandemije prijavljeno je 18 nuspojava koje su uzrokovale smrt, 11
nuspojava opasnih po Zivot, 54 nuspojave koje su uzrokovale ili produzile hospitalizaciju, 4
nuspojave koje su uzrokovale invaliditet/onesposobljenost te 212 nuspojave koje su dovele do

drugih medicinski vaznih stanja.
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Na slici 10 grafi¢ki je prikazana razlika u broju prijavljenih nuspojava obzirom na kriterij

ozbiljnosti za razdoblja prije 1 tijekom pandemije.

Druga medicinskivazna stanja _

Uzrokovalo invaliditet/onesposobljenost I

Uzrokovana/produzena hospitalizacija -

Opasno po Zivot I

Smrt .

0,0% 2,0% 4,0% 6,0% 8,0% 10,0% 12,0% 14,0%

M Prije pandemije B Tijekom pandemije

Slika 10 Raspodjela prijavljenih medikacijskih pogresaka obzirom na kriterij ozbiljnosti u
razdoblju prije i tijekom pandemije COVID-19
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4.7. Najces¢i uzroci i posljedice medikacijskih pogresaka

U razdoblju prije pandemije prijavljeno je najviSe medikacijskih pogreski povezanih sa
slucajnim izlaganjem djeteta lijeku, ukupno 618 prijava (47,6%), zatim slijedi slucajno
predoziranje s ukupno 182 prijave (14,0%), 128 (9,9%) primjena pogresne doze, 84 (6,5%) prijave
predoziranja, 50 (3,9%) prijava povezanih s uporabom lijeka u pogresnoj indikaciji, 41 (3,2%)
prijava povezana s administriranjem pogresne doze, 24 prijave (1,9%) povezane s primjenom

dodatne doze. Ostale prijave su se odnosile na manje od 3% prijavljenih medikacijskih pogreski.

U razdoblju tijekom pandemije prijavljeno je najvise medikacijskih pogreski povezanih sa
slucajnim izlaganjem djeteta lijeku, ukupno 705 prijava (40,7%), zatim slijedi slucajno
predoziranje s ukupno 210 prijava (12,1%), 173 (10,0%) prijave predoziranja, 164 (9,5%) primjena
pogresne doze, 113 (6,5%) prijava povezanih s pogreSnim putem primjene, 111 (6,4%) prijava
povezanih s administriranjem krivog lijeka, 79 (4,6%) administriranih doza viska, 58 (3,4%)

prijava povezanih s uporabom lijeka bez indikacije. Navedeni podatci prikazani su na Slici 11.

PT: Administriran kontraidiciran lijek

PT: Problem povezan sa propustenom dozom lijeka
PT: Administrirana pogresSna doza

PT: Pogresna tehnika u procesu uzimanja lijeka
PT: Medikacijska pogreska

PT: Slu¢ajnaizlozenost lijeku

PT: Problem s uzimanjem lijeka

PT: Neprikladan raspored administracije lijeka
PT: Koristenje lijeka bez indikacije

PT: Adminitirana doza viska

PT: Adminitiran krivi lijek

PT: Pogresan put primjene

PT: Kriva doza

PT: Predoziranje

PT: Slu¢ajno predoziranje

PT: Slu¢ajno izlaganje djeteta lijeku
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Slika 11 Raspodjela prijavljenih medikacijskih pogresaka obzirom na uzrok medikacijskih
pogresaka prije i tijekom pandemije COVID-19
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5. RASPRAVA

U istrazivanju su analizirane i usporedivane prijave nuspojava lijekova Agenciji za lijekove i
medicinske proizvode zaprimljene u razdoblju prije COVID-19 pandemije i tijekom COVID-19

pandemije.

Northern New England Poison Center utvrdio je statisticki znaCajan porast u broju
medikacijskih pogreSaka tijekom pandemije COVID-19 kod odraslih pacijenata (Northern New
England Poison Center, 2022). Gras 1 suradnici utvrdili su da se u Francuskoj pojavilo statisticki
znacajno povecanje udjela medikacijskih pogreski u 2020. godini (sa 12.5% na 31.5%.) (Grasi
sur., 2021). Wysocki, Grabe i Meek u istrazivanju provedenom u SAD-u koriStenjem javno
dostupnih podataka Food and Drug Administration-a (FDA) utvrdili su statisticki znacajno
povecanje u broju medikacijskih pogreSaka u razdoblju tijekom pandemije COVID-19 (Wysocki,
Grabe and Meek, 2022). Navedeni rezultati podudaraju se s rezultatima analize ovog diplomskog
radu gdje je takoder utvrden statisticki znacajan porast medikacijskih pogreski tijekom pandemije
(p<0.05). Opcenito, u pandemiji je zbog manjka radne snage, $to zbog potrebe za izolacijom
zarazenih zdravstvenih djelatnika, Sto zbog veceg obujma posla Cesto dolazilo do dodatnog
optere¢enja radnika (dodatne smjene), Sto je vjerojatno doprinijelo povecanju medikacijskih
pogresaka (Tejos 1 sur., 2020). Istrazivanja su utvrdila kako su lije¢nici, medicinske sestre i
farmaceuti obavljali razlicite zadatke bez odgovaraju¢e dodatne edukacije $to je Cesto dovodilo do
burnout-a, a posljedicno 1 do povecanog broja medikacijskih pogreSaka (Kakemam 1 sur., 2021;

Al Meslamani, 2023; Melnyk 1 sur., 2023).

Prema Rucinska 1 Nawrocki utvrdeno je kako je tijekom pandemije doslo do velike promjene
u dostupnosti zdravstvene skrbi. Pacijenti koji nisu oboljeli od COVID-a su s lije¢nicima ve¢inom
komunicirali telefonski, dok se kontakt uzivo izbjegavao (Rucinska and Nawrocki, 2022).
Analizom provedenom u ovom diplomskom radu uoceno je statisticki znacajno povecanje broja
prijava od strane pacijenata (p<0.05). Statisticki znacajno povecanje broja prijava od strane
pacijenata tijekom pandemije COVID-19 moZe se objasniti manjom dostupnosti zdravstvene skrbi
tijekom pandemije §to je u skladu s navedenim istrazivanjem. Manjem udjelu prijava od strane
zdravstvenih djelatnika je moguci uzrok bio 1 burnout (Matsuo 1 sur., 2020; Kakemam i sur., 2021;

Melnyk i sur., 2023) i strah od posljedica (Gilavand, Jafarian and Zarea, 2023).
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Prema istrazivanju ovog diplomskog rada, obzirom na spol, nije doslo do statisticki
znacajnog povecanja u odredenoj populaciji (p=0.08). Ovaj rezultat se slaze s rezultatima
Chappe i autora prema kojima nije uocena statisticki znacajna razlika u potrebnim
intervencijama farmaceuta zbog prisutnosti medikacijskih pogresaka kod gerijatrijskih
pacijentica zenskog spola (p=0.845) prije i tijekom pandemije (Chappe i sur., 2022). Iz
navedenog se moze zakljuciti da spol pacijenta nije bio uzrok medikacijskih pogreski tijekom

pandemije.

Obzirom na ATK klasifikaciju lijekova, prema istrazivanju ovog diplomskog rada, u
razdoblju prije pandemije najvise prijava zaprimljenih nuspojava bilo je povezano s lijekovima
koji djeluju na ziv€ani sustav, potom respiratorni sustav pa kod lijekova koji djeluju na kozu.
Tijekom pandemije se raspored ucestalosti po ATK klasifikaciji neSto promijenio pa su se na
treCem mjestu po ucestalosti medikacijskih pogreski nasli lijekovi koji djeluju na probavni sustav
1 metabolizam, dok su prve dvije skupine po ucestalosti ostale nepromijenjene. U skupinu
lijekova koji djeluju na probavni sustav i metabolizam pripada i kolekalciferol. Obzirom da se
kolekalciferol u obliku oralnih kapi uobicajeno koristi kao profilaksa u djece do 1. godine Zivota
(Hrvatski zavod za javno zdravstvo, 2020) moguce je zakljuciti kako je zbog manjka pracenja
novorodencadi i edukacije rodilja moglo do¢i do vise pogreSaka pri primjeni kolekalciferola
obzirom da je 1 apsolutni broj prijavljenih medikacijskih pogreSaka povezanih s njim narastao

tijekom pandemije.

Tri najzastupljenije skupine lijekova u kojima su pronadene medikacijske pogreske prema
radu Gras 1 autora prije pandemije bili su analgetici, psiholeptici te nesteroidni protuupalni
lijekovi (NSAIL). Prva dva mjesta tijekom pandemije nisu se promijenila, ali su antibakterijski
lijekovi za sistemsku upotrebu tijekom pandemije zauzeli treCe mjesto po ucestalosti prijavljenih
medikacijskih pogreski (Gras i sur., 2021). Vazno je napomenuti kako je rad Gras i autora
promatrao razdoblje od 3 mjeseca za vrijeme prvog vala pandemije u Francuskoj u usporedbi s
istim periodom prethodne godine te je fokus istraZivanja bio na lijekovima koji su koriSteni u
samolijecenju te njihove interakcije. U radu Chappe i autora koji je analizirao gerijatrijsku
populaciju najviSe medikacijskih pogreski prije pandemije bilo je povezano s laksativima, dok je
tijekom pandemije najvise bilo povezano s antiinfektivnim lijekovima (Chappe i sur., 2022).

Rezultati studija objavljenih u literaturi se ne slazu s rezultatima ovog diplomskog rada te se
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mogu objasniti razli¢itom populacijom uklju¢enom u ispitivanja. Obzirom na navedeno, rezultati
nisu direktno usporedivi, ali je zanimljivo da su dvije skupine lijekova prema ATK klasifikaciji
ostale nepromijenjene u oba rada Sto dovodi do zakljucka da broj prijavljenih medikacijskih
greSaka u odredenim skupinama lijekova proporcionalno raste i u izvanrednim situacijama te je
potreban poseban oprez pri propisivanju, izdavanju i upotrebi takvih lijekova. Vazno je
primijetiti kako je u oba rada doslo do ucestalije prijave nuspojava antiinfektivnih lijekova tj.
tijekom pandemije su prijave nuspojava povezanih s tim lijekovima bile medu najcesce

prijavljenim.

Ovakav trend povecéane ucestalosti prijava povezanih s antiinfektivnim lijekovima nije uoc¢en
u analizi ovog diplomskog rada §to moze znaciti kako se ovakva promjena u ucestalosti
nuspojava nije odrazila na prijavljene medikacijske pogreske u cjelokupnoj populaciji koje su
analizirane ovim radom. Prema radu Northern New England Poison Center-a uoceno je
povecanje u medikacijskim pogreSkama povezanim s antidepresivima i kardiovaskularnim
lijekovima te su lijekovi iz te skupine bili najéesée ukljuceni u medikacijske pogreske (Northern
New England Poison Center, 2022).0vi rezultati se djelomi¢no podudaraju s rezultatima naseg
istazivana jer su najceS¢e medikacijske pogreske bile povezane s lijekovima koji djeluju na
ziv€ani sustav te je kod njih uo€eno povecanje. Lijekovi za kardiovaskularni sustav nisu bili
medu najces¢im lijekovima uklju¢enim u medikacijske pogreske prema istrazivanju ovog rada,

ali je takoder uo¢eno povecanje prijava vezanih za njih.

Obzirom na djelatnu tvar, prema istrazivanju ovog diplomskog rada, prije pandemije
COVID-19 najucestalije prijave nuspojava bile su povezane s ibuprofenom, kolekalciferolom 1
salbutamolom, diazepamom te paracetamolom. Tijekom pandemije COVID-19 raspodjela prema
djelatnoj tvari nije se znac¢ajno promijenila, ali je porastao broj prijava nuspojava za njih.
Opc¢enito, kako se ibuprofen, kolekaciferol 1 paracetamol Cesto koriste u pedijatriskoj populaciji
ocekivano je da ¢e upravo s njima biti povezano najvise nuspojava obzirom da su se nuspojave
najcesce pojavljivale u pedijatrijskoj populaciji. Tijekom pandemije doslo je do povecanja udjela
prijavljenih nuspojava paracetamola, dok se udio prijava salbutamola smanjio §to mozemo
objasniti poduzetim mjerama minimizacije od strane HALMED-a (Pavici¢, 2023). Zanimljivo je

Sto je u radu Gras 1 autora opaZen smanjen broj prijava za NSAIL, dok to u ovom istrazivanju
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nije primije¢eno, broj prijava je rastao proporcionalno drugim djelatnim tvarima (Gras i sur.,

2021).

Tijekom pandemije, prema istrazivanju ovog diplomskog rada, prijavljene su nuspojave na
lijekove za koje u razdoblju prije pandemije nije bilo nijedne prijave, pa je tako zaprimljeno 34
prijave za pembrolizumab, 31 prijava za diklofenak te 28 prijava za metformin. Ipak, za ramipril
1 furosemid nisu zabiljezene prijave nuspojava tijekom pandemije, dok je u razdoblju prije
pandemije zaprimljeno 27 prijava za ramipril 1 18 prijava za furosemid. Mogu¢i uzrok izostanka
prijava za ramipril 1 furosemid je manjak dostupnosti zdravstvene skrbi, preventivnih pregleda pa
samim time 1 dijagnoza kardiovaskularnih bolesti. Ovu hipotezu potvrduje i rad Williamsa i
autora prema kojemu je broj novih dijagnoza kardiovaskularnih bolesti smanjen za 43.3% §to se
moze povezati s manje prijava nuspojava navedenih lijekova koji su uobicajeni dio terapije
kardiovaskularnih bolesti. Takoder, prema radu Williamsa i autora smanjen je i broj dijagnoza za
Secernu bolest tipa 2 (SBT2) za 49% $to se ne slaZe s nasim rezultatima prema kojima je
metformin jedan od lijekova za koje su prijavljene nuspojave tijekom pandemije, dok prije
pandemije nije bilo prijava (Williams i sur., 2020). Ipak, ovakvo neslaganje rezultata ne
ponisStava u potpunosti navedenu hipotezu jer kardiovaskularne bolesti (npr. hipertenzija) Cesto
ne stvaraju tegobe u svakodnevnom funkcioniranju pacijenata dok SBT2 uzrokuju (uéestalo

mokrenje, Zed 1 umor) 1 pacijenti u teoriji mogu biti skloniji potraziti pomoc.

Obzirom na ozbiljnost nuspojava prijavljenih HALMED-u, uocen je trend povecanja
ozbiljnih medikacijskih pogreski koji nije dosegao statisticku znacajnost. Pri interpretaciji
rezultata ozbiljnosti vaZzno je uzeti u obzir kako je smanjenje broja prijava od strane zdravstvenih
radnika moglo utjecati na prijavljivanje ozbiljnih nuspojava za koje je bila potrebna lijecnicka

pomoc.

Obzirom na dob pacijenata, prema istrazivanju ovog diplomskog rada, prije i tijekom
pandemije COVID-19 ucestalost medikacijskih pogreSaka po dobnim skupinama se nije
promijenila. Najcesc¢e su se dogadale u populaciji pacijenata u dobi od 2 do 11 godina, zatim u
populaciji pacijenata u dobi 28 dana do 23 mjeseca. Uzrok veceg broja medikacijskih pogreski u
djecjoj populaciji je nedostatak pedijatrijskih formulacija odredenih lijekova, mala tjelesna
tezina, povrsina tijela te problem nemogucénosti izrazavanja djeteta pri pojavi nuspojava (Gok

and Yildirim Sari, 2016). Takoder, tekuce formulacije predstavljaju rizik za nastanak
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medikacijskih pogreski ako se koristi neispravno sredstvo za doziranje lijeka, ali i moze do¢i do
slucajne zamjene formulacija lijeka zbog sli¢nosti u pakiranju (European Medicines Agency,

2015).

Najcesc¢i uzroci prijavljenih nuspojava, prema istrazivanju ovog diplomskog rada, bili su
povezani sa slucajnim izlaganjem djeteta lijeku. Primijeceno je povecanje broja prijavljenih
sluc¢ajeva povezanih sa slucajnim izlaganjem djeteta lijeku $to se moze prepisati poveéanom
vremenu koja su djeca provodila u ku¢i, $to se i slaze sa hipotezom i rezultatima Grasa 1 autora
(Gras i sur., 2021). Prema radu Omrcen utvrdeno je da medikacijska pogreska slucajnog
izlaganja lijeka djetetu nastaje zbog ,,ostavljanja lijeka bez nadzora (ketoprofen i alopurinol,
alprazolam), privlaénog okusa i mirisa lijeka (ibuprofen) ili bombonima (etinilestradiol i
gestoden)* (Omrcen, 2022).

Takoder, kompleksnost doziranja nekih lijekova kao §to su kolekalciferol u obliku oralnih
kapi 1 salbutamol otopina za atomizator su ¢esto uzroci medikacijskih pogresaka u djecjoj
populaciji. Uzrok medikacijskih pogreski pri primjeni salbutamola otopine za atomizator su
pogresno razumijevanje doze lijeka zbog vrlo malog volumena lijeka koji je potrebno primijeniti,
zamjena lijekova zbog sli¢nosti u izgledu unutarnjeg pakiranja te dostupnost lijeka djeci
(Pavici¢, 2023).

U naSem je istrazivanju primijeeno povecanje odredenog tipa pogresaka tijekom pandemije
COVID-19 kao §to su pogresan put primjene, upotreba dodatne doze, administriranje krivog lijeka,
predoziranje. Ovo povecéanje broja medikacijskih pogreski slaze se s podatcima iz rada Hoeve i
autora (Hoeve i sur, 2021) koji su analizirali pisma zdravstvenim radnicima za 35 lijekova
odobrenih centraliziranim postupkom (CP) poslanih zbog medikacijskih pogresaka te su utvrdili
da su pacijenti ¢eSc¢e radili zamjenu lijeka s lijekom druge formulacije, s lijekom druge doze ili su
uzimali drugi lijek, a tijekom pandemije, kako je zdravstvena skrb bila manje dostupna, pacijenti
su ¢eS¢e sami primjenjivali lijek. Prema istraZivanju Northern New England Poison Center-a
najces¢e medikacijske pogreske tijekom pandemije se odnose na primjenu dvostruke doze lijeka,
primjenu pogreSne doze lijeka (zbog greski u mjerenju kolicine lijeka) 1 zamjenu lijeka s €lanom
kucanstva (Northern New England Poison Center, 2022). Administriranje krivog lijeka se i u
ovome istrazivanju dogadalo upravo zbog zamjene lijeka s ¢lanom kucanstva. Kod COVID
pacijenata u bolnickim uvjetima uoceno je da je najceS¢a medikacijska pogreSka bila pogresna

doza, dok je u istrazivanju iz 2015. godine to bila pogreSna frekvencija doziranja. Ova pojava se
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moze povezati s preoptere¢enosti i burnout-om lijecnika (Almazrou i sur., 2021). Moguce je da je
upravo ista pojava uzrokovala i povecan broj primjena pogresnog lijeka u ovom istrazivanju jer je

uzorak obuhvacao sve prijavljene medikacijske pogreske u razdoblju tijekom pandemije.
6. ZAKLJUCCI

Rezultati ukazuju na znacajno povecanje broja medikacijskih pogresaka tijekom pandemije,
kao 1 na porast broja nuspojava prijavljenih od strane pacijenata Sto se moze objasniti smanjenom
dostupnoscu zdravstvenih radnika i1 posljedicnom nemoguénosti savjetovanja pacijenata o

ispravnom nacinu primjene lijekova.
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8. SAZETAK/SUMMARY
8.1. Sazetak

Cilj ovog rada bio je ispitati utjecaj pandemije na ucestalost nastanka i karakteristike

medikacijskih pogresaka.

Prijave medikacijskih pogresaka su analizirane prema vrsti prijavitelja, dobi i spolu
pacijenata, raspodjeli suspektnih lijekova prema ATK Klasifikaciji, raspodjeli nuspojava prema
djelatnim tvarima, ozbiljnosti prijava i njihovom kriteriju ozbiljnosti te prijavljenim vrstama

medikacijskih pogresaka.

Analizirano je ukupno 12 349 nuspojava prijavljenih prije pandemije (1.1.2017.-31.12.2019.)
te 12 391 prijava tijekom pandemije(1.1.2020.-31.12.2022.). Rezultati upuéuju na zna¢ajno
povecanje broja medikacijskih pogresaka tijekom pandemije, kao i na porast broja nuspojava
prijavljenih od strane pacijenata, §to se mozZe objasniti smanjenom dostupnos¢u zdravstvenih
radnika 1 posljediénom nemoguénosti savjetovanja pacijenata o ispravnom nacinu primjene

lijekova.
8.2. Summary

The aim of this study was to examine the impact of the pandemic on the frequency and

characteristics of medication errors.

Reports of medication errors were analyzed according to the type of reporter, the age and
gender of patients, the distribution of suspect drugs according to ATC classification, the
distribution of side effects according to active substances, the seriousness of reports and their

seriousness criteria, and the reported types of medication errors.

A total of 12,349 side effects reported before the pandemic (January 1, 2017 - December 31,
2019) and 12,391 reports during the pandemic (January 1, 2020 - December 31, 2022) were
analyzed. The results indicate a significant increase in the number of medication errors during the
pandemic, as well as an increase in the number of side effects reported by patients, which can be
explained by the reduced availability of healthcare workers and the consequent inability to advise

patients on the proper use of medications.
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pogresaka. Prijave medikacijskih pogresaka su analizirane prema vrsti prijavitelja, dobi i spolu
pacijenata, raspodjeli suspektnih lijekova prema ATK Klasifikaciji, raspodjeli nuspojava prema
djelatnim tvarima, ozbiljnosti prijava i njihovom kriteriju ozbiljnosti te prijavljenim vrstama
medikacijskih pogresaka. Analizirano je ukupno 12 349 nuspojava prijavljenih prije pandemije
(1.1.2017.-31.12.2019.) te 12 391 prijava tijekom pandemije(1.1.2020.-31.12.2022.). Rezultati
upucuju na znacajno povecanje broja medikacijskih pogresaka tijekom pandemije, kao 1 na porast
broja nuspojava prijavljenih od strane pacijenata, Sto se moze objasniti smanjenom dostupnos¢u
zdravstvenih radnika i posljedicnom nemogucnosti savjetovanja pacijenata o ispravnom nacinu
primjene lijekova.
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The Impact of the COVID-19 Pandemic on the Occurrence of Medication Errors
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SUMMARY

The aim of this study was to examine the impact of the pandemic on the frequency and characteristics
of medication errors. Reports of medication errors were analyzed according to the type of reporter,
the age and gender of patients, the distribution of suspect drugs according to ATC classification, the
distribution of side effects according to active substances, the seriousness of reports and their
seriousness criteria, and the reported types of medication errors. A total of 12,349 side effects reported
before the pandemic (January 1, 2017 - December 31, 2019) and 12,391 reports during the pandemic
(January 1, 2020 - December 31, 2022) were analyzed. The results indicate a significant increase in
the number of medication errors during the pandemic, as well as an increase in the number of side
effects reported by patients, which can be explained by the reduced availability of healthcare workers
and the consequent inability to advise patients on the proper use of medications.
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