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Sazetak

Cilj istrazivanja

Primarni cilj istrazivanja je utvrditi utjecaj intervencije klinickog farmaceuta na adherenciju
kroni¢nih bolesnika pri otpustu iz bolnice. Specifi¢ni ciljevi su utvrditi najc¢eSée razloge
neadherencije kod kroni¢nih bolesnika, utvrditi u€estalost i vrstu terapijskih problema kod
kroni¢nih bolesnika, utvrditi prihvacenost intervencije klinickog farmaceuta od strane
lije¢nika te vrstu i u€estalost razlicitih kategorija interakcija lijekova.

Ispitanici i metode

Ovo intervencijsko istrazivanje provedeno je na Klinici za unutarnje bolesti s centrom za
dijalizu u sklopu SveuciliSne klini¢cke bolnice Mostar u trajanju od dva mjeseca. U istrazivanje
je uklju¢eno stotinu ispitanika. U svrhu prikupljanja podataka, koriSten je anketni upitnik i
strukturirani razgovor s pacijentom. Farmaceut je imao uvid u karton bolesnika, propisanu
terapiju, postavljene dijagnoze i laboratorijske nalaze. Anketa i strukturirani razgovor
provedeni su s pacijentima koji su pristali sudjelovati u istrazivanju te su potpisali informirani
pristanak. Kriteriji ukljucivanja kroni¢ni su bolesnici koji su boravili najmanje jedan dan u
bolnici i oni koji imaju tri ili viSe lijekova u propisanoj terapiji. Pacijenti su randomizirani u
dvije skupine od po 50 ispitanika, jednu intervencijsku i drugu kontrolnu. Iz zdravstvenog
kartona pacijenta dobiveni su podaci o dobu, spolu, dijagnozama, propisanim lijekovima te
nalazima laboratorijskih pretraga. Kod intervencijske skupine bolesnika, pri otpustu iz bolnice
klinicki farmaceut pregledao je propisanu terapiju te proveo strukturirani razgovor s
pacijentom. Prije samog razgovora, provedena je analiza podataka propisane farmakoterapije
i utvrdeni su prisutni terapijski problemi. Strukturirani razgovor, ukljuéivao je i prikupljanje
podatka o dodacima prehrani i OTC lijekovima koje pacijent trenutno koristi, edukaciju
bolesnika o ciljevima i nacdinima pracdenja uspjeSnosti terapije, vainosti pridrZavanja
propisanoj terapiji te davanje jasnih uputa o ispravnoj primjeni pojedinih lijekova. Za izradu
prijedloga intervencija koristena je baza podataka Lexi-comp, Sazetak opisa svojstava lijeka i
ostala dostupna stru¢na literatura. Prijedlog farmaceutske intervencije sadrzavao je
literaturni navod, temeljem kojeg se predlagala odredena intervencija. Ponovni razgovor s
pacijentima zakazan je unutar 30 - 60 dana po otpustu. U ponovnom razgovoru pacijentima
je postavljeno 8 pitanja iz Moriskyjeve ljestvice adherencije. Kontrolnu skupinu sacinjava 50
ispitanika koji su dosli u bolnicu na kontrolni pregled, a s kojima pri otpustu nije izvrSen
razgovor s klinickim farmaceutom. Svim pacijentima iz kontrolne skupine postavljeno je
takoder, 8 pitanja iz Moriskyjeve ljestvice adherencije

Rezultati

Ukupno je utvrdeno 203 terapijska problema od strane farmaceuta. Ukupno je pronadena 91
vrsta interakcije lijek-lijek. NajéeSce su bile interakcije stupnja klinickog znacaja Ci D i ¢ine
44% utvrdenih terapijskih problema. Kontraidikacija odnosno interakcija stupnja klinickog
znacaja X uocena je kod 2 ispitanika i €ini 1% terapijskih problema. Interakcije lijek — hrana
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utvrdene su kod 18% ispitanika, interakcije lijek- dodatak prehrani utvrdene su kod 6%
ispitanika, interakcija lijek bolest utvrdena je kod 10% ispitanika. Dupliciranje terapije
utvrdeno je kod 2% ispitanika, kod 1% ispitanika uocene su nuspojave lijeka. Nerazumijevanje
rasporeda doziranja lijekova utvrdeno je kod 10% ispitanika. Interakcije lijek-dodatak prehrani
utvrdene su kod 12 ispitanika. Neodgovarajudi interval doziranja uocen je kod 3% ispitanika,
nepostojanje jasne indikacije za primjenu lijeka utvrdeno je kod 3% ispitanika, dupliciranje
terapije utvrdeno je kod 2% ispitanika. Nepropisivanje lijeka unato¢ postojanju indikacije za
primjenu lijeka uo¢eno je kod 0,5% ispitanika.

Ukupno je utvrden 151 terapijski problem koji je zahtijevao intervenciju farmaceuta
usmjerenu prema pacijentu. Svim pacijentima (100%) intervencijske skupine dati su savjeti o
pravilnom doziranju i ucinku lijekova koji su im propisani u terapiji. Kod 24% ispitanika
intervencijske skupine uocena je interakcija lijeka — hrana, kod 19% ispitanika izraden je
prehrani, 7% ispitanika podijeljene su tabela za prac¢enje krvnog tlaka, te kod 3% ispitanika
tabela za pracenje Secera u krvi. Informiranje pacijenta o moguéim nuspojava lijeka
provedeno je kod 6% pacijenata. 1% ispitanika upuceno je na ponovni lije¢nicki pregled.

Ukupno je utvrdeno 52 terapijska problema koji su zahtijevali intervenciju farmaceuta
usmjerenu prema lijecniku. Od predloZenih intervencija najc¢esc¢e su informiranje lijecnika o
interakcijama (35%), ukidanje lijeka (25%), upudivanje na pojacano pracenje (21%), izmjena
intervala doziranja (13%), zamjena jednog lijeka drugim (6%), informiranje o kombinacijama
viSe aktivnih tvari u jednoj tableti (2%), uvodenje novog lijeka u terapiju (2%), izmjena doze
lijeka (2%). Od ukupno 52 intervencije farmaceuta usmjerene prema lije¢niku, prihvaceno je
njih 46 ili 88,5%. Odbijeno je 11,5% od ukupnog broja intervencija.

Najvedi broj ispitanika intervencijske skupine pokazao je umjerenu adherentnost njih 56%,
dok je 26% ispitanika pokazao visoku adherentnost, a kod 18% ispitanika utvrdena je slaba
adherentnost. Najce$éi uzrok neadherentnosti je optereéenost bolesnika propisanom
terapijom, tj. 82% bolesnika je na pitanje br. 7 Moriskyjeve ljestvice odgovorilo sa DA. Najvedi
broj ispitanika kontrolne skupine pokazao je umjerenu adherentnost njih 52%, dok je 38%
ispitanika pokazao slabu adherentnost, a kod 10% ispitanika utvrdena je visoka adherentnost.
Najcesci uzrok neadherentnosti kontrolne skupine (80%) je takoder opterecenost bolesnika
propisanom terapijom.

Zakljucak

U ovom istrazivanju utvrdena su ukupno 203 terapijska problema od kojih su interakcije
lijekova Cinile 44,8 %. lzvrSene su 52 intervencije farmaceuta usmjerene prema lije¢niku,
prihvaéeno je njih 88,5%. Ukupno je utvrden 151 terapijski problem koji je zahtijevao
intervenciju farmaceuta usmjerenu prema pacijentu.

Najveci broj ispitanika intervencijske skupine pokazao je umjerenu adherentnost (56%), a vrlo
slican postotak umjerene adherentnosti je i kod kontrolne skupine (52%). Medutim velika
razlika je u postotku visoke i slabe adherentnosti. Naime, 26% ispitanika intervencijske skupine
pokazao visoku adherentnost, a kod 18% ispitanika utvrdena je slaba adherentnost. Dok je
postotak visoko adherentnih u kontrolnoj skupini 18%, a slabo adherentnih znatno veéi u
odnosu na intervencijsku skupinu, ¢ak 38%. Najces¢i uzrok neadherentnosti i jedne i druge
skupine je opterecenost bolesnika propisanom terapijom odnsono veliki broj lijekova u
terapiji.
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U ovom ispitivanju prikazana je veca adherentnost ispitanika kod kojih je klinicki farmaceut
imao intervenciju po otpustu iz bolnice. Medutim potrebna su daljnja istraZivanja na ve¢em
uzorku te kroz duZi vremenski period kako bi se pratili u€inci intervencija klini¢ckog farmaceuta
na adherenciju pacijenata po otpustu iz bolnice, poboljSanje terapijskih ishoda te
farmakoekonomski ucinci takvih intervencija.
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Summary

Objectives

The primary objective of the research is to determine the impact of a clinical pharmacist’s intervention
on the adherence of chronic patients on discharge from the hospital. The specific objectives are to
determine the most common causes of non-adherence in chronic patients, to determine the
frequency and type of therapeutic problems in chronic patients, to determine the acceptance of
clinical pharmacist intervention by physicians and to determine the type and frequency of different
categories of drug interactions.

Patients and methods

This intervention study was conducted at the Clinic for Internal Medicine with a dialysis center within
the University Clinical Hospital Mostar for two months. One hundred patients were included in the
research. For the purpose of data collection, a survey questionnaire and a structured interview with
the patient were used. The pharmacist had an insight into the patient's card, prescribed therapy,
diagnoses and laboratory findings. The survey and structured interview were conducted with patients
who agreed to participate in the study and signed informed consent. One of the criteria for inclusion
in the study was a stay in the hospital for at least one night. Patients were randomized into two groups
of 50 subjects, one interventional group and the other control group. From the patient's medical
record were obtained data on age, sex, diagnoses, prescribed medications and laboratory test results.
In the intervention group of patients, upon discharge from the hospital, the clinical pharmacist
reviewed the prescribed therapy and conducted a structured interview with the patient. Before the
interview, a data analysis of the prescribed pharmacotherapy was performed and the present
therapeutic problems were identified. The structured interview included collecting data on dietary
supplements and OTC drugs currently used by the patient, educating patients about the goals and
ways to monitor the success of therapy, the importance of adhering to prescribed therapy and giving
clear instructions on the proper use of certain drugs. The Lexi-comp database, the Summary of Product
Characteristics and other available professional literature were used to prepare the proposed
intervention. The proposal of the pharmaceutical intervention contained a literature citation, on the
basis of which a certain intervention was proposed. Re-interview with patients was scheduled within
30-60 days after discharge. In the re-interview, patients were asked 8 questions from the Morisky
Adherence Scale. The control group consists of 50 patients who came to the hospital for a check-up
and who were not interviewed by a clinical pharmacist at discharge. All patients from the control
group were also asked, 8 questions from the Morisky adherence scale.

Results

203 therapeutic problems were identified by pharmacist. 91 types of drug-drug interactions were
found. Interactions of clinical grade C and D were the most common and accounted for 44% of
identified therapeutic problems. Contraindication or interaction of the degree of clinical significance
X was observed in 2 patients and accounts for 1% of therapeutic problems. Drug-food interactions
were found in 18% of patients, drug-supplement interactions were found in 6% of patients, drug-drug
interactions were found in 10% of patients. Duplication of therapy was found in 2% of patients, in 1%
of patients side effects of the drug were observed. Misunderstanding of the drug dosing schedule was
found in 10% of patients. Drug-dietary drug interactions were found in 12 patients. Inadequate dosing
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interval was observed in 3% of patients, the absence of a clear indication for drug use was found in
3% of patients, duplication of therapy was found in 2% of patients. Non-prescribing of the drug despite
the existence of an indication for the use of the drug was noted in 0.5% of patients.

A total of 151 therapeutic problems were identified that required patient-directed pharmacist
intervention. All patients (100%) of the intervention group were given advice on the correct dosage
and effect of the drugs prescribed to them in therapy. Drug-food interaction was observed in 24% of
the patients in the intervention group, and the dosing schedule of daily therapy was developed in
19% of the subjects. 8% of patients were informed about the drug-supplement interaction, 7% of
patients were given a table for monitoring blood pressure, and 3% of patients were given tables for
monitoring blood sugar. Informing the patient about possible side effects of the drug was performed
in 6% of patients. 1% of patients were referred to re-examination.

A total of 52 therapeutic problems were identified that required a physician-directed pharmacist
intervention. Of the proposed interventions, the most common are informing physicians about
interactions (35%), discontinuing the drug (25%), referring to enhanced monitoring (21%), changing
the dosing interval (13%), replacing one drug with another (6%), informing about combinations more
active substances in one tablet (2%), introduction of a new drug into therapy (2%), change of drug
dose (2%). Out of a total of 52 physician-directed pharmacist interventions, 46 or 88.5% were accepted
(Figure 2). 6 or 11.5% of total interventions were rejected.

The largest number of patients in the intervention group showed moderate adherence, 56%, while
26% of patients showed high adherence, and 18% of patients showed poor adherence. The most
common cause of inadequacy is the burden of patients with prescribed therapy, i.e. 82% of patients
answered YES to question no. 7 of Morisky scale. The largest number of patients in the control group
showed moderate adherence, 52%, while 38% of patients showed poor adherence, and 10% of
patients showed high adherence. The most common cause of non-adherence of the control group
(80%) is also the burden of patients with prescribed therapy.

Conclusion

A total of 203 therapeutic problems were identified in this study, of which drug interactions accounted
for 44.8%. 52 physician-directed pharmacist interventions were performed, 88.5% of them were
accepted. A total of 151 therapeutic problems were identified that required patient-directed
pharmacist intervention.

The largest number of patients in the intervention group showed moderate adherence (56%), and a
very similar percentage of moderate adherence was in the control group (52%). However, the big
difference is in the percentage of high and low adherence. Namely, 26% of the patients in the
intervention group showed high adherence, and 18% of the patients showed poor adherence. While
the percentage of highly adherent in the control group is 18%, and poorly adherent is significantly
higher compared to the intervention group, as much as 38%. The most common cause of inadequacy
of both groups is the burden of patients with prescribed therapy or a large number of drugs in therapy.
In this study, greater adherence was shown in subjects in whom a clinical pharmacist had an
intervention after discharge from the hospital. However, further research is needed on a larger sample
and over a longer period to monitor the effects of clinical pharmacist interventions on patient
adherence after discharge, improvement of therapeutic outcomes and pharmacoeconomic effects of
such interventions.
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Ana Zovko / Utjecaj intervencije klini¢kog farmaceuta na adherenciju kroni¢nih bolesnika po otpustu iz bolnice

1 Uvod

Klini¢cka farmacija ukljucuje znanja o indikacijama, kontraindikacijama i nuspojavama lijekova
koji se nalaze u svakodnevnoj uporabi. Klinicki farmaceut kao educirani stru¢njak u zdravstvu,
jos uvijek nije dovoljno iskoristen resurs u sustavu (1). Osnovna aktivnost klinickog farmaceuta
u bolnicama, svodi se na pregled i optimizaciju lijekova pacijenata, tj. klinicku farmaceutsku
skrb (CPC). CPC trebala bi se provoditi prilikom prijama bolesnika u bolnicu, tijekom
hospitalizacije te pri otpustu bolesnika iz ustanove (2). Aktivnost klinickog farmaceuta u
bolnicama takoder moZe znatno ustedjeti vrijeme lije¢nicima i omoguciti ve¢u ucinkovitost
lijenika (3). Suradnja lijecnika, medicinskog osoblja i klinickog farmaceuta jednostavnija je u
bolni¢kim odjelima u odnosu na primarnu zdravstvenu zastitu (4). Brojna istrazivanja dokazuju
kako znanja i intervencije klinickog farmaceuta utjeCu na racionalizaciju uporabe lijekova,
bolje ishode lije€enja i smanjenje troSkova u zdravstvu (5). Prisutnost klinickog farmaceuta
ocijenjena je kao korisna na razli¢itim bolnickim odjelima, a i telefonsko savjetovanje
pacijenata o propisanoj terapiji takoder doprinosi boljoj adherenciji (6).

Ljekarnici su nedovoljno iskoristeni zdravstveni resurs za prevenciju, pracenje i poboljSanje
adherencije bolesnika. Unato¢ ¢vrstim dokazima koji podrzavaju njihovu znacajnu ulogu u
interdisciplinarnom timu pruzatelja usluga kako bolnickih tako i vanbolnickih pacijenata (1).

U svakodnevnoj se rutini, osnovna aktivnost klinickog farmaceuta, svodi na pregled i
optimizaciju lijekova pacijenata, tj. klinicku farmaceutsku skrb (CPC). Ova aktivnost ukljucuje
identifikaciju i rjeSavanje problema povezanih s lijekovima i rizika povezanih s primjenom i
uporabom lijekova kod odredenog pacijenta. Procjena se provodi na temelju poznavanja
terapijske uporabe lijekova, zdravstvenih kartona, zahtjeva lije¢nika i potreba samih
pacijenata. Cilj je posti¢éi maksimalan terapeutski ucinak lijekova uz minimiziranje rizika
povezanih s upotrebom lijekova.

Vaznost CPC-a viSe je puta potvrdena u raznim zemljama, kako na razini kvalitete skrbi (razine
lijekova u plazmi, postizanje optimalnog ucinka, adherenciji) tako i na farmakoekonomskoj
razini (skrac¢ivanje duljine boravka u bolni, smanjeni broj rehospitalizacija te posljedi¢no
smanjenja ukupnih troskova lije¢enja). CPC provodi se prilikom prijema bolesnika u bolnicu,
tijekom hopsitalizacije te pri otpustu bolesnika iz ustanove (2). Provedene su brojne studije
kako bi se dokazao utjecaj klinickog farmaceuta na smanjenje koli¢ine koristenih lijekova, a
time i smanjenje ukupnih troskova lijecenja (5).

Stalni rast troSkova u zdravstvu, rast udjela starije populacije, smanjenje broja lije¢nika,
problemi su s kojima se susreéu brojne zemlje. ProSirenje uloge farmaceuta, u smislu
omogucavanja propisivanja odredenih lijekova te smanjenje ogranicenosti uloge farmaceuta
u zdravstvenom sustavu, jedan je od nacina upravljanja ovom problematikom (7).

Suradnja farmaceuta, lije¢nika i medicinskih sestara mnogo je jednostavnija u bolnicama nego
u primarnoj zdravstvenoj zastiti (4). A usluge klinickog farmaceuta tijekom bolnic¢ke skrbi
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utjecu na kvalitetu propisivanja lijekova kao i na kvalitetu Zivota pacijenata nakon otpusta iz
bolnice (8). Istrazivao se utjecaj klinickog farmaceuta na pojedinim bolni¢kim odjelima.
Primjerice rani pregled cjelokupne terapije za visokorizi¢ne pacijente, mlade od 80 godina, od
strane klini¢ckog farmaceuta, na odjelima hitne medicinske skrbi, moZe znatno smanjiti duljinu
boravka pacijenata u bolnici (9).

Intervencija klinickog farmaceuta u praéenju bolesnika koji koriste antikoagulantnu terapiju
poboljSava kontrolu INR-a, smanjuje krvarenje i hospitalizaciju zbog komplikacija uzrokovanih
upotrebom antikoagulansa (10). Nadalje, petomjesecna studija o klinickom i ekonomskom
utjecaju intervencija klinickog farmaceuta u vezi s antimikorobnom terapijom u jedinicama
intenzivne medicinske skrbi, ukazuje na smanjenje nezZeljenih uc¢inaka te smanjenju troskova
antimikrobne terapije u navedenom periodu (11). Klinicki farmaceuti bi trebali imati jednu od
sredis$njih uloga u jedinicama intenzivne medicinske skrbi i anesteziologije kako bi zajedno s
lijeCnicima optimizirali upotrebu lijekova i medicinskih sredstava (12). Terapija bolesnika sa
zatajenjem srca je vrlo kompleksna, ukljucuje koristenje veéeg broja lijekova kao i modifikaciju
stila Zivota. Velik broj lijekova znacajno utjee na smanjenje adherencije bolesnika, a
posljedi¢no i na losSije ishode lijeCenja. Ucestalost interakcija lijekova kod ovih bolesnika je vrlo
Cesta, klinicki farmaceut, kao dio multidisciplinarnog tima, mogao bi umanijiti nezeljene efekte
lijekova, nepozZeljne interakcije i optimizirati terapiju lijekovima, provjeravanjem propisane
terapije pri otpustanju tih bolesnika iz bolnica. Razgovor bolesnika i klinickog farmaceuta
pozitivno utjece i na adherenciju (13).

Dobro osmisljene interventne studije koje u pravilu ukljucuju klinickog farmaceuta kao
sudionika istrazivackog tima, a koje ispituju starije bolesnike visokog rizika s politerapijom,
vrlo ¢esto dovode do smanjenja nepotrebnog propisivanja lijekova kod takvih bolesnika (14).

Nedvojbeno je da klini¢ki farmaceuti imaju znacajan utjecaj u Sirokom rasponu uloga kako u
bolni¢kim tako i u ambulantnim okruZenjima. Njihova aktivnost doprinosi optimizaciji
terapije, smanjenju neZeljenih efekata lijekova, edukaciji i boljoj adherenciji bolesnika,
smanjenju mogucnosti pogreSaka pri prelazu pacijenta s odjela na odjel, pri otpustu
pacijenata, a takoder i smanjenju troSkova upotrebe lijekova. Stoga bi usluge klinickog
farmaceuta trebalo impelentirati u Sto vedi broj bolnickih odjela $to biimalo pozitivhog efekta
kako za bolnice tako i za pacijente (15).

Intervencije klinickog farmaceuta, kao dijela multidisciplinarnog tima koji brine o pacijentima,
mogu imati znacajan utjecaj i na smanjenje troSkova lije€enja za samog pacijenta, Sto za
posljedicu ima bolju adherenciju te bolje ishode lijec¢enja (16).
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2 Ciljistrazivanja

2.1 Primarni cilj istrazivanja

Primarni cilj istrazivanja je utvrditi utjecaj intervencije klinickog farmaceuta na adherenciju
kroni¢nih bolesnika pri otpustu iz bolnice.

2.2 Specificni ciljevi istrazivanja
Specifi¢ni ciljevi su:
Utvrditi najéesce razloge neadherencije kod kroni¢nih bolesnika

Utvrditi ucestalost i vrstu terapijskih problema kod kroni¢nih bolesnika
Utvrditi prihvaéenost intervencije klinickog farmaceuta od strane lijecnika

P wnNPR

Utvrditi vrstu i uCestalost razlicitih kategorija interakcija lijekova

13 0od 50



Ana Zovko / Utjecaj intervencije klini¢kog farmaceuta na adherenciju kroni¢nih bolesnika po otpustu iz bolnice

3 Ispitanici i metoda

3.1 Dizajn istrazivanja

Ovo intervencijsko istraZivanje provest ¢e se na Klinici za unutarnje bolesti s centrom za
dijalizu u sklopu SveuciliSne klinicke bolnice Mostar u trajanju od dva mjeseca. Planirano je
ukljucivanje stotinu ispitanika. U svrhu prikupljanja podataka, koristit ée se anketni upitnik i
strukturirani razgovor s pacijentom. Farmaceut ¢e imati uvid u karton bolesnika, propisanu
terapiju, postavljanje dijagnoze i laboratorijske nalaze. Anketa i strukturirani razgovori
namijenjeni su pacijentima koji pristanu sudjelovati u istrazivanju te dadnu informirani
pristanak. Pacijenti ¢e biti randomizirani u dvije skupine od po 50 ispitanika, jednu
intervencijsku i drugu kontrolnu.

3.2 Ispitanici
3.2.1 Kriteriji za ukljucivanje

Kriteriji uklju¢ivanja kroni¢ni su bolesnici koji su boravili najmanje jedan dan u bolnici i oni
koji imaju tri ili viSe lijekova u propisanoj terapiji.

3.2.2 Broj ispitanika

Pacijenti ¢e biti randomizirani u dvije skupine od po 50 ispitanika, jednu intervencijsku i
drugu kontrolnu. Ukupan broj ispitanika je 100.

3.3 Metode

3.3.1 Zdravstveni karton ispitanika

Iz zdravstvenog kartona pacijenta dobiveni su podaci o dobu, spolu, dijagnozama, propisanim
lijekovima te nalazima laboratorijskih pretraga. Podaci o propisanim lijekovima ukljucivali su
ime lijeka, farmaceutski oblik, dozu i interval doziranja.

3.3.1.1 Dijagnoze

1. Srcanozilne bolesti: arterijska hipertenzija, fibrilacija atrija, hiperlipidemija,
hipertrigliceridemija, hiperkolesterolemija, cerebrovaskularni inzult, infarkt miokarda,
zatajivanje srca
Dijabetes melitus (DM)

Infekcije
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4. Hipotireoza

5. Psihijatrijske bolesti: anksioznost, depresija, mijesani anksiodepresivni sindrom,
epilepsija

6. Anemije

7. Bolovi lokomotornog sustava

8. Gastroezofagealna refluksna bolest (GERB)

9. Ostalo: benigna hiperplazija prostate, giht, hepatitis, poremecaj jetrenih enzima,

kolitis, glaukom

3.3.1.2 Propisani lijekovi

Lijekovi su podijeljeni u osam kategorija najceSce propisivanih lijekova i kategoriju ostalo.
1. Lijekovi za srcanozilne bolesti: ACE inhibitori, diuretici, beta blokatori, blokatori
kalcijskih kanala, ISMN, metildigoksin, statini i antitrombotici

2. Antiulkusni lijekovi: inhibitori protonske pumpe

3. Lijekovi za metaboli¢ke bolesti: oralni antidijabetici, inzulin

4. Antibiotici

5. Lijekovi s u€¢inkom na sredisnji Ziv€ani sustav: anksiolitici, antidepresivi, antipsihotici,
antiepileptici

6. Hormon stitnjace

7. Lijekovi za lije€enje anemija

8. Analgetici

9. Ostalo: dopuna kalija, kolekalciferol, lijekovi za suzbijanje proljeva, probavni enzimi,

alopurinol, alfalipoi¢na kiselina, lijekovi s u¢inkom na mokracni sustav
3.3.2 Strukturirani razgovor i anketni upitnik

Pacijenti ¢e biti randomizirani u dvije skupine od po 50 ispitanika, jednu intervencijsku i drugu
kontrolnu. Kod intervencijske skupine bolesnika, pri otpustu iz bolnice klini¢ki farmaceut
pregledat ¢ée propisanu terapiju te ¢e se provesti strukturirani razgovor s pacijentom. Prije
samog razgovora provest ¢e se analiza podataka propisane farmakoterapije i utvrditi ¢e se
moguci prisutni terapijski problemi. Strukturirani razgovor, ukljucivati ¢e i prikupljanje
podatka o dodacima prehrani i OTC lijekovima koje pacijent trenutno koristi, edukaciju
bolesnika o ciljevima i nacdinima pracdenja uspjesnosti terapije, vaznosti pridrzavanja
propisanoj terapiji te davanje jasnih uputa o ispravnoj primjeni pojedinih lijekova.

Ponovni razgovor s pacijentima zakazat ¢e se unutar 30 - 60 dana po otpustu. U ponovnom
razgovoru pacijentima ée se postaviti 8 pitanja iz Moriskyjeve ljestvice adherencije, pri éemu
je na prvih 7 pitanja moguée odgovoriti s DA ili NE, a zadnje pitanje je Likertova ljestvica s 5
stupnjeva koja pomaze odrediti zaboravljivost kao uzrok neadherecije.

15 od 50



Ana Zovko / Utjecaj intervencije klini¢kog farmaceuta na adherenciju kroni¢nih bolesnika po otpustu iz bolnice

Kontrolnu skupinu sacinjavat ¢e 50 ispitanika koji su dosli u bolnicu na kontrolni pregled, a s

kojima pri otpustu nije izvrSen razgovor s klinickim farmaceutom. Svim pacijentima iz

kontrolne skupine postavit ¢ée se, takoder, 8 pitanja iz Moriskyjeve ljestvice adherencije

(Tablica 1).

Tablica 1. Moriskyjeva ljestvica s osam pitanja za mjerenje adherencije (MMAS-8)

Pitanje DA NE
1. Zaboravite li nekada uzeti lijek [za bolest]? 1 0
2. Ljudi nekada ne uzmu svoje lijekove iz nekog drugog razloga, ne zbog toga Sto su
to zaboravili. MozZete li se sjetiti jeste |i propustili uzeti neki lijek (za bolest) tijekom 1 0
zadnja dva tjedna?
3. Jeste li kada smanijili ili prekinuli uzimanje lijekova, i to niste rekli svojem 1 0
lijecniku zbog toga Sto ste se osjedali loSije kada ste lijek redovito uzimali?
4. Kada putujete ili odlazite od kuée, zaboravite li ponekad ponijeti lijekove (za 1 0
bolest)?
5. Jeste li uzeli svoj lijek [za bolest] jucer? 0 1
6. Kada osjecate da je (bolest) pod kontrolom, prestanete li nekada uzimati 1 0
lijekove?
7. Svakodnevno uzimanije lijekova za neke je ljude zaista nepogodno. Predstavlja li 1 0
Vama nekad uzimanje lijekova gnjavazu?
8. Koliko ¢esto imate problema sjetiti se uzeti sve svoje lijekove?
Nikada/rijetko......ccoeeveereverecrerennas 0(0)
Svremena na Vrijeme.......cccoeeeereeeereennn. 1(0,25)
Ponekad......ccocoveveververienennen. 2 (0,50)
CestO..nniiineieeiereene 3(0,75)
Stalno...ececececececee 4 (1)

Interpretacija bodovanja

Adherentnost Zbroj bodova
Visoka 0
Umjerena 1-2
Slaba 3-8

3.3.3 Vrste terapijskih problema

U tablici 2 prikazane su uoéene vrste terapijskih problema.

Tablica 2. Vrste terapijskih problema

Vrste terapijskih problema

Interakcije lijekova (C i D stupnja)
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Kontraindikacija

Interakcija lijek - hrana

Interakcija lijek - dodatak prehrani

Interakcija lijek- bolest

Dupliciranje terapije

Nuspojave lijeka

Pacijent ne razumije raspored doziranja lijeka

Nepostojanje jasne indikacije za primjenu lijeka

Neodgovarajudi interval doziranja

Propisan neodgovarajuci lijek

Nepropisivanje lijeka unatoc¢ postajanju indikacije

Neodgovarajuéa doza lijeka

3.3.3.1 Interakcije

Za probiranje potencijalnih klinicki znacajnih interakcija lijekova koristit ce se Lexicomp baza
podataka dostupna na internetu koja interakcije svrstava u 3 kategorije: bez znacaja,
umjereno znacajne ili vrlo znacajne. Za daljnju obradu koristit ¢e se verificirana Lexicomp baza
podataka, koja preciznije razvrstava umjerene i vrlo znacajne interakcije u C, D i X kategoriju.
Ona klasificira moguce interakcije lijekova u 5 stupnjeva klini¢kog znacaja:

A: nisu poznate interakcije

B: postoji mogucnost interakcija; nije potrebna nikakva intervencija
C: interakcija umjerenog klinickog znacaja; potreban nadzor

D: ozbiljna klinicki znalajna interakcija; razmotriti promjenu u terapiji
X: kontraindikacija; potrebno izbjegavati kombinaciju

3.3.3.2 Ostali terapijski problemi

Za ispravnost propisivanja u pogledu indikacija, kontraindikacija, doza i intervala doziranja te
mogucih nuspojava koristit ¢e se SaZetak opisa svojstava lijeka, dostupan na web - stranici
Hrvatske agencije za lijekove i medicinske proizvode (HALMED). Za preporuke o intervenciji
koristit ¢e se i ostala dostupna strucna literatura.

Iz strukturiranog razgovora s pacijentom dobiveni su podaci o adherenciji i uzrocima
neadherencije. Iz saZetka opisa svojstva lijeka dobivene su informacije o moguéem nastanku
nove bolesti/stanja kao posljedice primjene lijeka.

3.3.4 Farmaceutske intervencije

Za izradu prijedloga intervencija koristena je baza podataka Lexi-comp, SaZetak opisa
svojstava lijeka i ostala dostupna struc¢na literatura. Prijedlog farmaceutske intervencije
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sadrzavao je literaturni navod, temeljem kojeg se predlagala odredena intervencija. Nakon
razgovora s lije€nikom zabiljeZen je odgovor na prijedlog intervencije (prihvaéa se ili ne
prihvaca se). U tablici 3 prikazane su vrste farmaceutskih intervencija.

Tablica 3. Vrste farmaceutskih intervencija:
A - prijedlozi za izmjenu farmakoterapije upuceni lijecniku
B - intervencije prema pacijentu

A

1. Informiranje o interakcijama

2. Ukidanje lijeka

3. Upudivanje na pojacano pracenje bolesnika

4. Izmjena intervala doziranja

5. Zamjena jednog lijeka drugim

6. Informiranje o kombinacijama vise aktivnih tvari u jednoj tableti
7. Uvodenje novog lijeka u terapiju

8. Izmjena doze lijeka

B

1. Informiranje pacijenta o pravilnom uzimaniju lijeka

2. Informiranje pacijenta o interakciji lijeka hrane

3. Izrada rasporeda doziranja dnevne terapije

4. Informiranje pacijenta o interakciji lijeka i dodatka prehrani
5. Izrada tabele za redovito praéenje krvnog tlaka

6. Informiranje pacijenta o mogucim nuspojava lijeka

7. Izrada tabele za praéenje Seéera u krvi

8. Upucivanje pacijenta na lije¢nicki pregled

3.4 Analiza podataka

Prikupljeni podaci iz ankete i strukturiranog razgovora uneseni su u Microsoft Excel 2013
program. Pomoéu modula deskriptivne statistike izraCunati su osnovni parametri (srednja
vrijednost i standardna devijacija) koji karakteriziraju dob, spol ispitanika, broj propisanih
lijekova, potencijalne interakcije lijekova i podjelu interakcija. Ostali podaci izrazeni su u
postotcima i takoder su dobiveni koriStenjem modula deskriptivne statistike.
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4 Rezultati

4.1 Intervencijska skupina

U intervencijskoj skupini obradeno je 50 pacijenata koji su boravili u bolnici barem jednu no¢
i koji su u kroni¢noj terapiji imali tri ili viSe lijekova.

4.1.1 Demografski podaci

Od 50 pacijenata intervencijske skupine 23 je Zena, a 27 muskaraca. Vedina ispitanika su bili
muskarci (54%), prosje¢ne dobi od 71,22 godina. Ispitanici su koristili od 3 do 14 lijekova u
kroni¢noj terapiji, prosjecan broj lijekova je 7,02, dok je prosje¢an broj dijagnoza po ispitaniku
iznosio je 2,6 (Tablica 4).

Tablica 4. Demografski podaci

Broj ispitanika 50
Spol (%)
Zene 46
muskarci 54
Dob (godine)
srednja vrijednost 70,94
raspon vrijednosti 48-89

Broj lijekova

srednja vrijednost 7,02

raspon vrijednosti 3-14

Broj dijagnoza

srednja vrijednost 2,6

raspon vrijednosti 1-5

4.1.2 Dijagnoze i lijekovi
Istrazivanje je provedeno na internom odjelu, svi ispitanici bolovali su od sréanozilnih bolesti

(100%). Druga najéesca dijagnoza bila je Secerna bolest (dijabetes mellitus tip 2) (40%) (Tablica
5).
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Tablica 5. Najcesce dijagnoze ispitanika

Dijagnoza Ukupan broj %
Srcanozilne bolesti 50 100
Secerna bolest 20 40
Infekcije 13 26
Hipotireoza 7 14
Psihijatrijske bolesti 6 12
Anemija 5 10
Bolovi lokomotronog sustava 4 8
GERB 1 2
Ostalo 16 32

Najéesée propisivani lijekovi bili su lijekovi za lijeCenje srcanozilnih bolesti (100%), zatim
antiulkusni lijekovi (56%), a nakon njih slijede lijekovi za lijeCenje dijabetesa (38%) (Tablica 6).

Tablica 6. Najcesce koristeni lijekovi

Lijekovi Ukupan broj %
Lijekovi za sréanoZzilne bolesti 50 100
Antiulkusni lijekovi 28 56
Lijekovi za lijeCenje metabolickih bolesti 19 38
Antibiotici 14 28
Lijekovi s u¢inkom na SZS 9 18
Hormon Stitnjace 5 10
Lijekovi za lijeCenje anemije 5 10
Lijekovi s u¢inkom na mokracni sustav 5 10
Analgetici 4 8
Ostalo 15 30

4.1.3 Terapijski problemi i intervencija farmaceuta

Terapijski problemi utvrdeni su od strane farmaceuta (Tablica 7). Ukupno ih je bilo 203.

Tablica 7. Potencijalni terapijski problemi

Vrste terapijskih problema Ukupan broj t.p. %
Interakcije lijekova (Ci D stupnja) 89 44
Kontraindikacija 2 1
Interakcija lijek - hrana 36 18
Interakcija lijek - dodatak prehrani 12 6
Interakcija lijek- bolest 20 10
Dupliciranje terapije 4 2
Nuspojave lijeka 3 1
Pacijent ne razumije raspored doziranja lijeka 20 10
Nepostojanje jasne indikacije za primjenu lijeka 6 3
Neodgovarajudi interval doziranja 7 3
Propisan neodgovarajuci lijek 2 1
Nepropisivanje lijeka unato¢ postajanju indikacije 1 0,5
Neodgovarajuca doza lijeka 1 0,5
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4.1.3.1 Interakcije lijek - lijek

Ukupno je pronadena 91 interakcija lijek-lijek. Naj¢eSée su bile interakcije stupnja klinickog
znacaja C, a zabiljezena je kod 84% ispitanika. Prosje¢an broj interakcija lijekova stupnja
klinickog znacaja C po ispitaniku bio je 5,12, a raspon broja interakcija lijekova stupnja
klinickog znacaja C bio je 0-18 (Tablica 8).

Tablica 8. Potencijalne interakcije lijekova

Stupanj klinicke znacajnosti | Broj ispitanika kod Prosjecan broj interakcija Raspon broja
interakcija lijekova kojih je utvrden lijekova po ispitaniku interakcija
C 42 5,12 0-18
D 15 0,42 0-3
X 2 0,04 0-1

Interakcije stupnja klinickog znacaja C ponovile su se 256 puta, ukupan broj interakcija je 71.
Interakcije stupnja klinickog znacaja D ponovile su se 21 put, a ukupan broj i interakcija je 18,
interakcije stupnja klinickog znacaja X pronadene su 2 puta (Slika 1).

Stupanj klinicke
znacajnosti X | 2

Stupanj klinicke
znacajnosti D | 18

Stupanj klinicke
znacajnosti C | 71

Slika 1. Udio interakcija lijekova prema stupnju klinicke znacajnosti

U tablici 9 prikazana je 71 interakcija stupnja klinickog znacaja C. Prikazani su lijek i interaktant
s mehanizmom interakcije te preporukom farmaceutske intervencije. Najprije su navedene
interakcije lijekova za lije€enje sréanozilnih bolesti koje koriste svi (100%) ispitanici i to redom
ACE inhibitori, beta blokatori, blokatori kalcijevih kanala, blokatori angiotenzinskih receptora,
sréani glikozidi, diuretici, statini, antitrombotici. Nakon toga su navedene interakcije
antidijabetika, inhibitora protonske pumpe, preparata Zeljeza, lijekova s u¢inkom na sredisnji
zZiv€ani sustav i na posljetku interakcije antibiotika.
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Tablica 9. Interakcije lijekova stupnja klinickog znacaja C

. . Mogucde Preporuka
Lijek Interakt Mehanizam nastanka g . . P y
posljedice intervencije
el s . Soli Kalija mogu povecati . . Pracenje razina
ACE inhibitori* Kalij sol Hiperkal
inhibitori all) sot hiperkalemijski efekt ACE inhibitora iperkalemija kalija u serumu
ACE inhibitori ot Hinolelikemita i
ACE inhibitori Metformin |.nv I.bl v(?” mogu pove.ca ! Ipolgl em”a ! Pracenje
toksi¢ni u¢inak metformina laktatna acidoza
Diuretici henleove| Diuretici henleove petlje mogu Hipotenzija,
ACE inhibitori |petlje (furosemid,| povecati hipotenzivni ucinak ACE poremecaj Pracenje
torasemid) inhibitora i njihovu nefortoksi¢nost | funkcije bubrega
Blokatori alfa 1 kanala mogu
ACE inhibitori | Alfa 1 blokatori* | pojacati hipotenzivni u¢inak ACE Hipotenzija Pracenje
inhibitora
licilati P
ACE inhibitori Acetilsalicilna >3 |c1 a.tl Togu pOVe.CaFI . Nefrotoksic¢nos, ..
. nefrotoskicni u¢inak ACE inhibitora, . . Pradenje
kiselina U . . Hipertenzija
mogu umanijiti njihovo djelovanje
ACE inhibitori Amiodaron Sinergisticki ucinak Hipotenzija Pracenje
ACE inhibitori Gliceril trinitrat Sinergisticki hipotenzivni ucinak Hipotenzija Pracenje
NSAIL ACE inhibiroti mogu povedati
o (nesteroidni toksi¢ni ucinak NSAIL. NASIL mogu | Nefrotoksicnost, L
ACE inhibitori " . e I . . Pracenje
antiinflamatorni | umanijiti antihipertenzivni uc¢inak hipertenzija
lijekovi) ACE inhibitora
Inhibitori dipeptidil peptidaze 4 . -
ACE inhibitori Sitagliptin mogu povecati toksi¢ni ucinak ace Angioedem Pracenje
inhibitora
ACE inhibitori Hidroklortiazid Tiazidi mf)gu pove.catl. h.|poten2|vn| Hipotenzija Pracenje
ucinak ACE inhibitora
o - ACE inhibitori mogu povecati . . .
ACE inh K H P
CE inhibitori vetiapin hipotenzivni uginak antipsihotika ipotenzija racenje
Kalij Stedeci diuretici mogu
ACE inhibitori Spironolakton |povecati hiperkalemijski u¢inak ACE| Hiperkalemija Pracenje
inhibitora
- . . Bisoprolol povecava hipoglikemijski . . " I
Beta blokatori Glimepirid . . hipoglikemija Prac¢enje GUK
ucinak sulgoniluree
. Digoksin Beta blokatori mogu povecati . . .
Beta blokatori bradikardijski uginak digoksina Bradikardija Praéenje
Beta blokatori Alfa 1 blokatori |, . Beta t.)lol.<atf).r| mMogu povecati O.rtostatsllfa Pracenje
hipotenzivni ucinak alfa 1 blokatora hipotenzija
B - B - e
eta blokatori Inzulini e'ta bIOk?torl r?ogu 'pove.catl Hipoglikemija Pra¢enje GUK
hipotenzivni ucinak inzulina
Amiod < ti utinak Pracen
Beta blokatori Amidaron riodaron moze povecati ucina Bradikardija racenje
beta blokatora
Beta blokatori Gliceril trinitrat Sinergisticki hipotenzivni u¢inak Sinkopa Pracenje
Sakubitril+valsart . - Pracenj
Beta blokatori aKub! ”n valsarta Sinergisticki hipotenzivni ucinak Hipotenzija racenje
Blokatori Ca . B|O'k61t0rl a?Ifa ! ka’nal‘a Togu . . _—
kanala* Alfa 1 blokatori pojacati hipotenzivni uc¢inak Hipotenzija Pracenje

blokatora Ca kanala
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Blokatori Ca Klopidogrel Blokatori Ca kanala mogu umanijiti .
.. . Tromoboza Pracenje
kanala ucinak klopidogrela
Blokatori C . VI L . . .
ok:n:{; @ Gliceril trinitrat Sinergisticki hipotenzivni u¢inak Hipotenzija Pracenje
. Flukonazol je snazni inhibitor Toksi¢nost
Blokatori Ca . N S -
Flukonazol CYP3A4 enzima moze povisiti razine| blokatora Ca Pracenje
kanala .
blokatora Ca kanala u krvi kanala
. Nedihiropiridinski blokatori Ca
Verapamil . . o . . .
L Digoksin kanala mogu povedati serumske Bradikardija Pracenje
Diltiazem . .
konc. digoksina
Soli kalija mogu povedati
Valsartan Kalij soli hiperkalemijski ucinak blokatora Hiperkalemija Pracenje
angiotenzinskih receptora
Pracenje,
Digoksin Levotiroksin Tiroidni hormoni mogu smanijiti Smanjen ucinak | osobito ako se
& serumske konc. Digoksina digoksina digoksin tek
uvodi u terapiju
. Y s Poveéana
. . . Furosemid moZe povecati serumske . .
Furosemid Digoksin . . . toksi¢nost Pradenje
razine digoksina . .
digoksina
Spironolakton moZe povecati Povecana
Spironolakton Digoksin P . .p . toksi¢nost Pracenje
serumske razine digoksina . .
digoksina
e - - Hipoklameija
. . . Tiazidski diuretisi mogu povecati . i ..J . P
Indapamid Digoksin . . . Hipomagnezijemij Praéenje
neupojave digoksina 5
. - Pracenje,
Diuretici visokog praga mogu Pojacani toksicni |. . racenje .
. . I .. izmjena terapije
Furosemid Alopurinol povecati serumske konc. ucinak .
. . alopurinolom
alopurinola alopurinola
Glimepirid
Vildagliptin Hiperglikemijski agens (furosemid) o
. . . e e . . . .. Pracenje
Furosemid Metformin moze umanijiti u¢inak oralnih Hiperglikemija
Sitagliptin antidijabetika
Inzulini
. o . . Tiazidi jiti antidijabeticki . . . -
Hidroklortiazid Glimepirid 13zl |mo§.u smar.ul |a.n.| 'jabeticki Hiperglikemija Pradenje
ucinak glimepirida
Salicilati mogu umanyjiti diuretski
Diuretici nisko ucinak diuretika niskoga praga. Hipernatrijemija I
.g Acetilsalicilna S ga prag P Ly semy Pracenje
praga (furosemid, Kiselin Diuretici niskog praga mogu toksi¢nost
torasemid) povecati serumske koncentracije salicilata.
salicilata.
. Sakubitril+valsart . VI L . . Praéenj
Furosemid akubt rln valsarta Sinergisticki hipotenzivni u¢inak Hipotenzija racenje
. S . T S . . Pracenje
Furosemid Gliceril trinitrat Sinergisticki hipotenzivni ucinak Hipotenzija )
g ‘ S Y. Pracenje,
. Acetilsalicilna | ASK moze umanijiti terapijski u¢inak| Izostanak ucinka raICfenje"
Spironolakton . . . modifikacija
kiselina spironolaktona spironolaktona
doze
. . Atorvastatin moze povecati toksicni Redukcija .
Spironolakton Atorvastatin .. . Praéenje
ucinak spironolaktona endogene
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steroidne
aktivnosti
Nitrofurantoin moze povecati Pracenie
Spironolakton Nitrofurantoin hiperkalemijski u€inak Hiperkalemija )
spironolaktona
. . Furosemid moZe povedati . . P
Furosemid Tamsulozin . L P . Hipotenzija Pracenje
hipotenzivni u¢inak tamsulozina
. . Spironolakton moZe povecati . . .
Spironolakton Tamsulozin . P L P . Hipotenzija Pracenje
hipotenzivni u¢inak tamsulozina
NP . Povecdana Praéenje,
. . . Atorvastatin (visSe doze) moze y . )
Atorvastatin Digoksin - . . . toksi¢nost smanjiti dozu
povecati serumske razine digoksina . . .
digoksina atorvastatina
Povisena
toksi¢nost
e L atorvastatina, et e
. Funzol je inhibitor CYP3A4 a . Modifikacija
Atorvastatin Flukonazol L povisene .
atorvastatin je supstrat za CYP3A4 terapije
serumske
vrijednosti
atorvastatina
Fenofibrati mogu povecati toksicni
Rosuvastatin Fenofibrat ucinak inhibitora HMG-CaA Nuspojave statina Pracenje
reduktaze (statina)
. . Klopidogrel moZe povisiti . . L
Rosuvastatin Klopidogrel picos N P . Nuspojave statina Pracenje
koncentraciju rosuvastatina
Smanjen
. Pantoprazol mozZe sniziti serumske | antitrombotski .
Klopidogrel Pnatoprazol . .. Pradenje
konc klopidogrela ucinak
klopidogrela
. Acetilsalicilna . vl . - Krvarenje Pracenje
Klopidogrel - Sinergisticki antitromobtski u¢inak
pidog kiselina (ASK) &
Metformin moze umanijiti . . .
. L . Hipoglikemija ,
. . antikoagulantni ucinak varfarina, Praéenje
Varfarin Metformin ) , . . s Tromboza
varfarin povecava hipoglikemijski
ucinak mefromina
Sulfonilurea moze povecati . . "
. A . Hipoglikemija,
antikoagulantni uc¢inak varfarina, a ovitene
Varfarin Glimepirid antagonisti vitamina K mogu “p . Pracenje
s . A vrijednosti INR,
povecati hipoglikemijski u¢inak .
. . krvarenje
sulfonilureje
Ketokonazol moze povedati povisene ..
. . .. . Pracenje
Varfarin Ketokonazol serumsku konc. antagonista vrijednosti INR,
vitamina K krvarenje
. . . T R . Pracenje
Varfarin Klopidogrel Sinergisticki antikoagulantni uc¢inak Krvarenje )
. . Cefalosporini mogu povedéati Snizene e
Varfarin Cefuroksim . P . v.g P . . . Pradenje
antikoagulantni ucinak varfarina vrijednosti INR
Acetilsalicilna SSRI mogu povisiti antitrombotski . I
- SSRI Y. Krvarenje Pradenje
kiselina (ASK) ucinak ASK ) .
. Tramadol+paracet| | .. . S T . . " .
Inzulini amoFI) Hipoglikemijski sinergisticki u¢inak | Hipoglikemija Pracenje
. Inzulini mogu povecati . . " I
Inzulini Tramadol z sup Hipoglikemija Praéenje GUK

hipoglikemijski uc¢inak tramadola
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. Alfa lipoi¢na Alfalipoi¢na kiselina moze povecati . . . .
Inzulini . . . S . ) Hipoglikemija Pracenje
kiselina hipoglikemijski ucinak inzulina
Rl ‘ti hipoglikerniiski
Inzulini Paroksetin SSRI mogu ;39vec§ ! |_pog| emisKl Hipoglikemija Pracenje GUK
ucinak inzulina
. Alfa lipoi¢na Alfalipoi¢na kiselina moZe povecati . . . .
Metformin kiselina hipoglikemijski u€inak metformina Hipoglikemija Pracenje
Praceni
Metformin Glimepirid Sinergisticki hipoglikemijski uc¢inak | Hipoglikemija racenje
Metformin Inzulini Sinergisticki hipoglikemijski uc¢inak | Hipoglikemija Pracenje
IPP mogu smanjiti apsorbciju Smanjena Razmaknuti
Pantoprazol Fero- fumarat & . It ap ) ..J . 1. upotrebu min 2h
Zeljeza apsorbcija Zeljeza
Alprazolam Diazepam Sinergisticki ucinak Depresija CNS-a | Ilzmjena terapije
Paroksetin je inhibitor CYP2D6 .
. . . L . Toksi¢nost . .
Paroksetin Kervedilol enzima za kojeg je karvedilol . Izmjena terapije
karvedilola
supstrat
- ticki utinak " CNS- Modifikacii
Diazepam Oksazepam Sinergisticki u¢inak, depresori CNS Depresija CNS-a odifi -a?cua
a terapije
Sertralin mozZe povecati Krvarenie
Sertralin Rivaroksaban anitagregacijski ucinak ) Pracenje
rivaroksabana
- ticki utinak "
Bromazepam Gabapentin Sinergisticki ljcclljr;?a na depresiju Depresija CNS-a Pracenje
Kvetiapin Diazepam Sinergisticki ucinak, depresori CNS- Depresija CNS-a MOdIfIkﬁCIJa
a terapije
- istieki ucinak leni p lienie QT
Escitalopram Kvetiapin Sinergisticki uqna na produljenje rqdu jenje Q Pracenje
QT intervala inetrvala
Escitalopram Levotiroksin SR mc:gu umanjl.tl ter.apeutskl Hipotireoza Pracenje
ucinak levotiroksina
Escitalopram Kvetiapin Kvetlapz!n moze'pOJacatl toksicni Ser.otonlnskl PRacenje
ucinak escitaloprama. sindrom
Amoksicilin + . Alopurinol moZe povecati alergijsku Alergijska L
klavulanska Alopurinol . - .. . Pracenje
. reakciju na amoksicilin reakcija, osip
kiselina
Ciprofloksacin Metformin Kinolonski antibiotici mogu utjecati | Promjene razine Pracenje

na snizenje i na povisenje GUK

GUK

Interakcija stupnja klinickog znacaja D bilo je ukupno 18, a utvrdene su kod 21 ispitanika

(Tablica 10). Najprije su nevedene interakcije lijekova s u¢inkom na SZS, zatim interakcije

statina, soli kalija, antidijabetika, hormona Stitnjace te na posljetku lijekova za lije¢enje

sréanozilnih bolesti. Interakcija rivaroksaban i acetilsalicilna kiselina te sitagliptin i glimepirid

utvrdene su dva, a sve ostale iz tablice 12 po jedan put.
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Tablica 10. Interakcije lijekova stupnja klinickog znacaja D

Lijek

Interakt

Mehanizam nastanka

Moguce
posljedice

Preporuka
intervencije

Karbamazepin je snazni induktor

Smanjena aktivna

Karbamazepin Atorvastatin CYP3A4, a atorvastatin je CYP3A4 koncentracija M?::Zkﬁzua
supstrat atorvastatina Pl
Karbamazepin povecava toksicni - Modifikacija
. - S . Izostanak ucinka .
Karbamazepin Lamotrigin efekt lamotrigina i smanjuje L terapije,
. . Lamotrigina .
njegovu serumsku koncentraciju prilagodba doze
. . . .y Modifikacija
. . Karbamazepin moze smanijiti Snizene .
Karbamazepin Varfarin . " . terapije,
serumske konc. Varfarina vrijednosti INR )
prilagodba doze
Tramadol (komb . TV . Sedacija, .
. Sinergisticki u€inak na depresiju . Izmjena
paracetamolai Oksazepam usporeno disanje, .
CNS-a analgetika
tramadola) pad
Tramadol+ Sinergisticki u€inak na depresiju . . "
Alprazolam paracetamol CNS-a Depresija CNS-a |lzmjena terapije
T I+ . istigki uginak .
Diazepam parrzr::ti(r)nol Sinergisticki L::CI:lr:a na depresiju Depresija CNS-a |lzmjena terapije
Sinergisticki ucinak, depresori CNS- . Modifikacija
Tramadol Oksazepam & » dep Depresija CNS-a . )
a terapije
Lerkadii ‘ . K R .
Simvastatin Lerkadipin erkadipin moz.e pOVISIt.I SETUMSKE 1o ksienost statina . aZC:iVOJItI
konc. Simvastatina uzimanje na 12h
. . o Miopatija, Smanijiti dozu
. . Verapamil moZe povedati serumske L. .
Atorvastatin Verapamil . poremecaj atorvastatina
konc atrorvastatina . ) .
jetrenih enzima
Modifikacija
terapije,
Kalij bikarbonat moze sniziti .. pracenje ili
I " Izostanak ucinka . .
Kalij soli Ketokonazol serumsku koncentraciju uzimanje ova
ketokonazola
ketokonazola dva preparata u
razmaku od min
2h,
Soli kalija mogu povisiti Gl ph te
- . izazvati preuranjeno oslobadanje | Smanjen ucinak Modifikacija
Kalij soli Mesalazin . ; . .
djelatne komponente iz preparata mesalazina terapije
sa reguliranim otpustanjem
Sitagliptin Inzulin Glulisine Inhlblt.orl c#|p.ept|dll Pe'ptldfa\ze-lv . . . I
. L . . (sitagliptin) povjecavaju Hipoglikemija Praéenje
vildagliptin Inzulin Glargine . . Lo . .
hipoglikemijski u¢inak inzulina
Inhibitori dipeptidil peptidaze 4
Sitagliptin Glimepirid mogu povecati hipoglikemijski Hipoglikemija Pracenje
ucinak sulfonilureje
Uzimanje ova
Preparati Zeljeza mogu sniziti razine dva preparata u
Levotiroksin Fero sulfat P ¢ J.Z . & IZ.I z Hipotireoza prep .
levotiroksina u krvi razmaku od min
4h
B . ) - I
Karvedilol Moksonidin .Iovka’Forl alfa 2 receptora mogu Ijoreme.caj MOdIfIkﬁCIJa
pojacati AV blokadu beta blokatora| srcanog ritma terapije
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. Ibuprofen moze povecati toksicni . Modifikacija
Rivaroksaban Ibuprofen . Krvarenje "
efekt rivaroksabana terapije
. Acetilsalicilna ASK moZe povecati toksi¢ni ucinak . Modifikacija
Rivaroksaban . . Krvarenje ,
kiselina ASK rivaroksaban terapije
Amiodaron moZe povecati
Amiodaron Varfarin antikoagulantni ucinak antagonista Krvarenje Pracenje
vitamina K

Interakcija lijekova stupnja klinickog znacaja X utvrdena je kod 2 ispitanika (Tablica 11).

Tablica 11. Interakcije lijekova stupnja klinickog znacaja X

.. . Mogude Preporuka
Lijek Interakt Mehanizam nastanka g . . P N
posljedice intervencije
Doksazosin Tamsulozin Sinergisticki u¢inak alfa 1 Sinkopa MOdIfIk?CIJa
blokatora terapije
Doksazosin Urapidil Sinergisticki uc¢inak alfa 1 Sinkopa Modlflk?cua
blokatora terapije

4.1.3.2 Interakcija lijek hrana

Interakcija lijek-hrana uocena je kod 36 ispitanika (Tablica 12). Za sve lijekove koji su se
primjenjivali, a koji su imali interakcije s hranom, pacijenti su bili upuceni kada je najbolje
uzeti odredeni lijek.

Tablica 12. Interakcije lijek - hrana

Lijek Posljedice Preporuka intervencije
5 Smanjena apsorpcija Zeljeza u| Lijek uzimati 1h prije ili 2h nakon uzimanja mlijeka
Zeljezo S .
Gl traktu i mlije¢nih proizvoda
Pantoprazol Uzimanje uz h.r.am.J. smanjuje Lijek uzimati 30min do 1h prije obroka
apsorpciju lijeka
Metformin Smanjena uéinkovitost lijeka Uzimanje lijeka uz obrok ili neposredno nakon

obroka

Rivaroksaban

Smanjena ucinkovitost lijeka

Uzimanje lijeka uz obrok

20mg
Furosemid Smanjena ucinkovitost lijeka Lijek uzimati 30min prije obroka
Lerkadipin Smanjena ucinkovitost lijeka Lijek uzimati 15min prije obroka

Ciprofloksacin

Smanjena ucinkovitost lijeka

Ne uzimati zajedno s mlije¢nim proizvodima
bogatim kalcijem

Acetilsalicilna
kiselina

Smanjena ucinkovitost lijeka

Lijek uzimati 30min prije obroka

Mesalazin tablete

Smanjena ucinkovitost lijeka

Uzimati 1 sat prije obroka

Atorvastatin,
Simvastatin

Povecéane nuspojeve lijeka

Ne uzimati sa sokom od grejpa

Atenolol

Smanjena ucinkovitost lijeka

Vocne sokove (jabuka, naranca) uzimati barem 4h
od lijeka
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4.1.3.3 Interakcija lijek bolest

Interakcija lijek bolest utvrdena je kod 20 ispitanika (Tablica 14). Kod 11 ispitanika utvrdena
je interakcija tiazidskih diuretika i Secerne bolesti, a kod 9 ispitanika utvrdena je interakcija
beta blokatora i Se¢erne bolesti.

Tablica 14. Interakcija lijek — bolest

Vrsta lijeka Vrsta bolesti Opis interakcije Preporuka
Tiazidski diuretici <, . .. . .Z?mu.emt.l .“Jek ACE_.
. Secerna Nepovoljan ucinak na inbibitorima ili blokatorima
(furosemid, . L . L
. . bolest metabolizam glukoze i lipida | angiotenzinskih receptora
hidroklortiazid) .
(ARB), pracenje
Pojacan ucinak na snizenje Pojacan nadzor bolesnika;
5 . Krvi. si ; | . liiek
Beta blokatori Eeerna sec.era u. rV|,HS|mptom| eventua. nq z.amj‘ena 'u'e a
bolest hipoglikemije (npr. ACE inhibitorima ili
tahikardija, palpitacije ili blokatorima angiotenzinskih
znojenje) mogu biti prikriveni receptora

4.1.3.4 Nerazumijevanje doziranja lijeka

Nerazumijevanje rasporeda doziranja lijekova utvrdeno je kod 20 pacijenata.

Uvodenje terapije gabapentinom i rezim doziranja nije bio razumljiv u otpusnom pismu, te je
pacijentu napravljena dodatna tabela po danima kako bi lakSe razumio doziranje lijeka.

Gliceril trinitrat sprej koji je propisan uzimati po potrebi u sjede¢em polozaju, pacijent nije
razumio nacin i u€estalost primjene.

19 pacijenta koji su imali 8 ili vise lijekova u kroni¢noj terapiji imali su nejasnoéa oko rezima
doziranja lijekova.

4.1.3.5 Interakcija lijek dodatak prehrani
Interakcije lijek- dodatak prehrani utvrdene su kod 12 ispitanika (Tablica 13).

Tablica 13. Interakcija lijek- dodatak prehrani

Lijek Dodatak prehrani Posljedice Preporuka intervencije

Istovremena primjena s
blokatorima kalcijevih
kanala moze imati
sinergisticki u¢inak s
magnezije, Sto moze
uzrokovati nagli pad
krvnog tlaka

Lerkadipin Magnezij (magnezijev
Amlodipin oksid)

Razdvojiti uzimanje
minimalno 2h
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Dugorocna primjena kalij Povremene pauze u

. .. Stedecih diuretika moze | uzimanju magnezije, npr.
Magnezij (magnezijev

Spironolakton oksid) imati za posljedicu nakon tri mjeseca
povisenje razine napraviti pauzu od mjesec
magnezija u tijelu dana.

Magnezij moze smanjiti

Magnezij (magnezijev | apsorpciju tetraciklina, | Dodatak prehrani uzeti
klorid) Sto za posljedicu ima min 2h nakon lijeka

smanjen ucinak lijeka

Doksiciklin

I . Izbjegavanje kapi s
Povisenje koncentracije J. & ..J. ‘p

statina u serumu grejpom ili izmjena
Kapi s grejpom (Citrofit ! atorvastatina

. povecan rizik od . .
kapi) nuspojava (miopatija rosuvastatinom koji se ne
Pl patija, metabolizira putem

rabdomioliza) CYP3A4 enzima

Dodatak prehrani uzeti

Atorvastatin

Kalcij (kalcijev

Levotiroksin natrij Smanjen ucinak lijeka

karbonat) min 2h nakon lijeka
. . Smanjena izlucivanje Preporucuje se
L s . Kalcij (kalcijev N -
Tiazidski diuretici kalcija urinom, povremeno odrediti
karbonat) . " . ..
hiperkalcemija razinu kalcija u serumu
Smanjena izlucivanje Preporucuje se
Tiazidski diuretici Kolekalciferol kalcija urinom, povremeno odrediti
hiperkalcemija razinu kalcija u serumu

4.1.3.6 Neodgovarajuci interval doziranja

Neodgovarajudi interval doziranja uocen je kod 7 pacijenata.

Kod primjene lizinoprila 2xdan, predlozeno je povecanje doze lizinoprila i jednokratno
doziranje ili dodavanje antihipertenziva druge skupine. Ovakva primjena uocena je kod 2
pacijenta

Primjene soli kalija 1x1 uz istovremenu primjenu ACE inhibitora. Zbog moguénosti
hiperkalemije te razina kalija u referentnim vrijednostima, predlozeno je uzimanje soli kalija
svakog drugog dana. Ovaj interval doziranja predloZen je kod jednog pacijenta.

Ursodeoksikolna kiselina indicirana je zbog bilijarnog reflukosng gastritisa, predlozeno je
izmjena doziranja 2x1 na 1x1 uvecer 14 dana. Ovaj interval doziranja predlozZen je kod jednog
pacijenta.

Propisano doziranje losartana 2x50mg, predlozena je izmjena na jednokratno doziranje ujutro
100mg. Ovaj interval doziranja predloZen je kod jednog pacijenta.

Kod istovremene primjene preparata Zeljeza i pantoprazola predloZeno je razdvojiti uzimanje

ovih lijekova barem 4h, zbog moguéeg utjecaja pantoprazola na apsorpciju Zeljeza. Ovaj
interval doziranja predlozen je kod jednog pacijenta.
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Kod istovremene primjene preparata Zeljeza i levotiroksina predloZeno je razdvojiti uzimanje
lijekova najmanje 4h. Ovaj interval doziranja predloZen je kod jednog pacijenta.

4.1.3.7 Nepostojanje jasne indikacije za primjenu lijeka

Nepostojanje jasne indikacije za primjenu lijeka utvrdeno je kod 6 pacijenata.

Kod jedne pacijentice kod istovremene primjene gabapentina i bromazepama, predlozeno je
ukidanje bormazepama, bududi da nije bilo jasne indikacije za uzimanje bromazepama i radilo
se o pacijentici od 80 godina.

Kod jedne pacijentice s dijagnosticiranom primarnom bilijarnom cirozom, lije¢niku je
predlozeno ukidanje primjene acetilsalicilne kiseline 100mg u primarnoj prevenciji
koronarnog inzulta zbog nepostojanja jasne indikacije, kompleksnosti terapije te interakcija s
ostalim lijekovima.

Kod 4 pacijenta starija od 65 godina, predlozeno je ukidanje terapijom statinima u primarnoj
prevenciji kardiovaskularnih bolesti sukladno SCORE smjernicama Europskog kardioloskog
drustva iz 2020. godine (21).

4.1.3.8 Dupliciranje terapije
Dupliciranje terapije utvrdeno je kod 4 pacijenta (Tablica 15).

Tablica 15. Dupliciranje terapije

Lijek 1 Lijek 2 Posljedice Preporuka
Lizinopril+hidroklortiazid Lizinopril Hipotenzija Ukidanje lizinoprila uvecer
Alprazolam Diazepam Depresija CNS Ukidanje diazepama
Nitrazepam Zolpidem Depresija CNS Ukidanje nitrazepama

Prema SaZetku opisa svojstava lijeka preporuceno doziranje lizinoprila je jednom dnevno, za
dva pacijenta predloZeno je povecanje doze lizinoprila ili uvodenje antihipertenziva iz druge
skupine kako bi se postigla kontrola krvnog tlaka. Istovremena primjena alprazolama i
diazepama, kao i nitrazepama i zolpidema, kod straijih osoba (iznad 70 godina) povecava rizik
od depresije CNS-a stoga je predloZzeno ukidanje jednog od lijekova.
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4.1.3.9 Nuspojave lijeka

Kod 3 pacijenata uocene su nuspojave lijeka, kod dva pacijenta predloZeno je ukidanje
terapije, a kod jednog pacijenta predloZena je izmjena (Tablica 16).

Tablica 16. Nuspojave lijeka

Lijek Nuspojava Preporuka
Gabapentin Somnolencija Izmjena lijeka
Acetilsalicilna kiselina Gl krvarenje Ukidanje lijeka
Hidroklortiazid Povisena razina mokraéne kiseline u krvi Ukidanje lijeka

4.1.3.10 Propisan neodgovarajuci lijek

Propisivanje neodgovarajuceg lijeka uoceno je kod 2 pacijenta.

Zbog interakcije klinickog znacdaja stupnja D izmedu atorvastatina i karbamazepina predloZena
je izmjena atorvastatina rosuvastatinom koji se ne metabolizira putem CYP3A4 enzimatskog
sustava.

Zbog interakcije klinickog znacaja C izmedu tramadola i inzulina, ali i zbog niZih razina glukoze
u krvi (3,5-4) predloZena je izmjena analgetika.

4.1.3.11 Nepropisivanje lijeka unatoc postojanju indikacije za primjenu lijeka

Nepropisivanje lijeka unato¢ postojanju indikacije za primjenu lijeka uoéeno je kod jednog
pacijenta.

Uvodenje novog lijeka u terapiju predloZeno je kod pacijenta nakon infarkta miokarda,
koronografije te implantacije 3 stenta. PredloZeno je uvodenje statina u visokoj dozi koji je
prema najnovijim smjernicama Europskog kardioloSkoga udruzenja (ESC) iz 2019. inidiciran
(21).

4.1.3.12 Neodgovarajuca doza lijeka

Neodgovaraju¢a doza lijeka uocena je kod jednog pacijenta. Kod istovremene primjene
verapamila i atorvastatina 40mg, predloZeno je sniZzavanje doze atorvastatina zbog interakcije
stupnja klinickog znacaja D (Tablica 10).
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4.1.4 Intervencija farmaceuta usmjerena prema pacijentu

Ukupno je utvrden 151 terapijski problem koji je zahtijevao intervenciju farmaceuta
usmjerenu prema pacijentu. Sve intervencije, ukupan broj i udio prikazane su u tablici 17.

Tablica 17. B - intervencije farmaceuta usmjerene prema pacijentu

Vrsta intervencije Ukupan broj %
1. Informiranje pacijenta o pravilnom uzimaniju lijeka 50 33
2. Informiranje pacijenta o interakciji lijeka hrane 36 24
3. Izrada rasporeda doziranja dnevne terapije 28 19
4. Informiranje pacijenta o interakciji lijeka i dodatka 12 8
prehrani
5. Izrada tabele za redovito praéenje krvnog tlaka 11 7
6. Informiranje pacijenta o moguc¢im nuspojava lijeka 9 6
7. 1zrada tabele za pracenje Seéera u krvi 4 3
8. Upudivanje pacijenta na lije¢nicki pregled 1 1

Svim pacijentima intervencijske skupine dati su savjeti o pravilnom doziranju i ucinku lijekova
koji su im propisani u terapiji.

Kod 36 pacijenta uocena je interakcija lijeka i hrane (Tablica 12) te su informirani kada je
najbolje uzimati odredeni lijek u odnosu na jelo.

Ukupno je izradeno 28 rasporeda doziranja dnevne terapije i to za:

Cetiri pacijenta kod kojih je uo¢eno nerazumijevanje rasporeda doziranja, za 5 pacijenta kod
kojih se terapija uvodi prvi puta, za dva pacijenta kod kojih se odredeni lijekovi titriraju (beta
blokatori, gabapentin) te za sve pacijente koji imaju 8 ili vise lijekova u svakodnevnoj primjeni,
njih 20.

Tabele za pracenje krvnog tlaka date su pacijentima kojima se po prvi puta uvodi
antihipertenzivna terapija ili je prilikom boravka u bolnici izmijenjena terapija, kako bi na
sljedeé¢em kontrolnom pregledu lije¢nik lakse procijenio ucinkovitost terapije.

Tabele za pracenje Secera u krvi date su pacijentima kod kojih joS nije postignuta
zadovoljavajuda razina glukoze u krvi te kod kojih je doslo do izmjene terapije antidijabeticima
tijekom boravka na bolni¢kom lijecenju.

Informiranje pacijenta o mogucim nuspojava lijeka provedeno je kod 9 pacijenata:
Zajednicka upotreba rivaroksabana i acetilsalicilne kiseline — pove¢ana mogu¢énost krvarenja,
pojave hematoma.

Zbog istovremene primjene tamsulozina, dutasterida i uvodenja novih antihipertenziva u
terapiju pacijent je upozoren na mogucénost ortostatske hipotenzije te na oprez.

32 0d 50



Ana Zovko / Utjecaj intervencije klini¢kog farmaceuta na adherenciju kroni¢nih bolesnika po otpustu iz bolnice

Uvodenje terapije visokih doza statina pacijent je upozoren na moguc¢nost miopatije i
poremecaja serumskih vrijednosti jetrenih enzima.

Kod pacijenata kod kojih je prvi put uveden beta blokator u terapiju upozoreni su na pojacano
praéenje krvnog tlaka te pulsa, mogucu hipotenziju.

Pacijentica, kod koje je propisano uzimanje paracetamol+tramadol po potrebi uz redovitu
upotrebu oksazepama, upozorena je na moguénost letargije i pospanosti.

Pacijent koji, bez znanja lije¢nika, uzima ibuprobfen, a u terapiji ima rivaroxaban, upozoren je
na mogudée krvarenje kao nuspojavu.

Pacijentu kojem je u terapiju uveden varfarin, a od prije u terapiji ima amiodaron (Tablica 12.
Interakcije stupnja klinickog znacaja D) upozoren je na mogucénost krvarenja te na pracenje
vrijednosti INR.

Kod cetiri pacijenta uveden je novi lijek za snizavanje Secera u krvi ili je doslo do izmjene
postojeée terapije, njima je data tablica za redovito pracdenje Secera u krvi do sljedeceg
kontrolnog pregleda.

Pacijent, kod kojeg je uocCena kontraindikacija primjene lijekova, upucen je na lije¢nicki
pregled kod urologa.

4.1.5 Intervencija farmaceuta usmjerena prema lijecniku

Ukupno je utvrdeno 52 terapijska problema koji su zahtijevali intervenciju farmaceuta
usmjerenu prema lije¢niku (Tablica 18). Od predloZenih intervencija najc¢esée su informiranje
lije¢nika o interakcijama (35%), ukidanje lijeka (25%), upudivanje na pojac¢ano pracenje (21%),
izmjena intervala doziranja (13%), zamjena jednog lijeka drugim (6%), informiranje o
kombinacijama viSe aktivnih tvari u jednoj tableti (2%), uvodenje novog lijeka u terapiju (2%),
izmjena doze lijeka (2%).

Tablica 18. A - intervencije farmaceuta usmjerene prema lijecniku

Vrsta intervencije Ukupan broj %
1. Informiranje o interakcijama 18 35
2. Ukidanje lijeka 13 25
3. Upucivanje na pojacano pracenje bolesnika 11 21
4. Izmjena intervala doziranja 7 13
5. Zamjena jednog lijeka drugim 3 6
6. Informiranje o kombinacijama vise aktivnih tvari u 1 5
jednoj tableti
7. Uvodenje novog lijeka u terapiju 1 2
8. Izmjena doze lijeka 1 2

Ukidanje lijeka predloZeno je 11 puta zbog nepostojanja jasne indikacije za primjenu lijeka,
zbog nuspojava lijeka, dupliciranja terapije ili kontraindiciranosti lijeka. Kao Sto je navedeno u
odjeljku 4.1.3.7. Nepostojanje jasne indikacije za primjenu lijeka, u odjeljku 4.1.3.9. Nuspojave
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lijeka, u odjeljku 4.1.3.8. Dupliciranje terapije te kod uocene interakcije klinickog znacaja
stupnja X (Tablica 11).

Ukidanje bisoprolola predlozeno je pacijentici koja je imala dijagnozu sréanog zatajenja, a koja
je u terapiji imala moksonidin, interakcija stupnja klinickog znacaja D (Tablica 10).

Upucivanje na pojacano pracenje predloZeno je kod 11 bolesnika:

Za dva bolesnika koji su u terapiji imali dopunu kalija te ACE inhibitor.

Za pacijenta kojem je u terapiju uveden pantoprazol uz istovremeno uzimanje levotiroksina
(19, 20).

Za pacijenta koji u terapiji primjenjuje varfarin i flukonazola predloZeno je pojacano praéenje
INR vrijednosti tijekom terapije flukonazolom.

Za pacijenta koji u terapiji primjenjuje varfarin, a uklju¢en mu je amiodaron predloZeno je
pojacano pracenje INR vrijednosti.

Za pacijenta kod kojeg je razina glukoze u krvi tijekom boravka u bolnici 5,7-6,9mmol/l, a koji
nema antidijabetike u kroni¢noj terapiji, predlaze se pojacano praéenje.

Za pet pacijenata kojima je uveden po prvi puta statin u visokoj dozi preporuca se pojacano
pracenje prva tri mjeseca, kontrola jetrenih enzima, CK kao i razine kolesterola i triglicerida u
krvi.

Izmjena intervala doziranja predlozena je za 7 pacijenata kako je pojasnjeno u odjeljku 4.1.3.6.
Neodgovarajudi interval doziranja

Izmjena jednog lijeka drugim predloZena je 3 puta:

kod istovremene primjene karbamazepina i atorvastatina zbog interakcije klinickog znacaja
stupnja D, predloZeno je uvodenje rosuvastatina u terapiju koji se ne metabolizira putem
CYP3A4 enzima.

Izmjena analgetika paracetamol+tramadol drugim alangetikom predloZena je kod pacijenta s
dijabetesom, zbog interakcije s inzulinima i izmjerenih nizih vrijednosti glukoze u krvi (3,5-
4mmol/I).

Za pacijenta koji je u terapiji koristio hidroklortiazid i ramipril u odvojenim tabletama,
predloZeno je uzimanje kombinacije tih tvari u jednoj tableti.

Informiranje o interakcijama odnosi se i na interakcije lijek-lijek, interakcije lijek-dodatak
prehrani, lijek-hrana te lijek-bolest. U odjeljcima o interakcijama 4.1.3.1-4.1.3.5 navedene su
interakcije te predloZene intervencije sukladno tome, o 18 interakcija je informiran i lije¢nik.

Uvodenje novog lijeka u terapiju predloZeno je kod pacijenta nakon infarkta miokarda,

koronografije te implantacije 3 stenta. PredloZeno je uvodenje statina u visokoj dozi sukladno
SCORE smjernicama Europskog kardioloskog drustva iz 2020. godine (21).
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Kod istovremene primjene verapamila i atorvastatina 40mg, predloZeno je sniZzavanje doze
atorvastatina zbog interakcije stupnja klinickog znacaja D (Tablica 10).

4.1.5.1 Prihvaéanje intervencija

Od ukupno 52 intervencije farmaceuta usmjerene prema lijecniku, prihvaceno je njih 46 ili
88,5 % (Slika 2). Odbijeno je 11,5 % intervencija, odnosno 6 intervencija. Vrste intervencija,
njihov ukupan broj i broj prihvaéenih intervencija prikazane su u tablici 19.

~

Prihvaéene

——— __intervencije

88%

Slika 2. Udio prihvacenih i odbijenih intervencija farmaceuta usmjerenih prema lijecniku

Tablica 19. Vrste intervencija farmaceuta, ukupan broj i broj prihvacenih intervencija

Vrsta intervencije

Ukupan broj

Prihvaéene

prihvacenih

intervencije | intervencija (%)

1. Informiranje o interakcijama 18 18 100
2. Ukidanje lijeka 13 10 77
3. Upucivanje na pojacano pracenje bolesnika 11 8 73
4. Izmjena intervala doziranja 57
5. Zamjena jednog lijeka drugim 3 100
6. Informiranje o kombinacijama vise aktivnih

tvari u jednoj tableti 1 1 100
7. Uvodenje novog lijeka u terapiju 100
8. lzmjena doze lijeka 1 1 100
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4.1.6 Rezultati anketnog upitnika intervencijske skupine

30-60 nakon otpusta iz bolnice, proveden je ponovni razgovor s pacijentima intervencijske
skupine. Pacijentima je postavljeno 8 pitanja iz Moriskyjeve ljestvice adherencije, pri cemu je
na prvih 7 pitanja moguée odgovoriti s DA ili NE, a zadnje pitanje je Likertova ljestvica s 5
stupnjeva koja pomaze odrediti zaboravljivost kao uzrok neadherecije. U tablici 20 prikazana
je adherentnst intervencijske skupine ispitanika.

Tablica 20. Prikaz stupnja adherencije bolesnika intervencijske skupine nakon
30-60 dana od otpusta iz bolnice

Adherencija Broj bodova Broj ispitanika Ispitanika (%)
Visoka 0 13 26
Umjerena 1-2 28 56
Slaba 3-8 9 18

Najveci broj ispitanika pokazao je umjerenu adherentnost njih 56%, dok je 26% ispitanika
pokazao visoku adherentnost, a kod 18% ispitanika utvrdena je slaba adherentnost (Slika 3).

Slaba

Visoka 0
26%

Slika 3. Prikaz stupnja adherentnosti intervencijske skupine ispitanika

Najceséi uzrok neadherentnosti je opterecenost bolesnika propisanom terapijom, tj. 82%
bolesnika je na pitanje br. 7 Moriskyjeve ljestvice odgovorilo sa DA.
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4.2 Rezultati anketnog upitnika kontrolne skupine

U kontrolnoj skupini obradeno je 50 pacijenata koji su boravili u bolnici jedan do tri mjeseca
prije ispitivanja i koji su u kroni¢noj terapiji imali tri ili vise lijekova. (Tablica 21).

Tablica 21. Prikaz stupnja adherencije bolesnika kontrolne skupine nakon
30-90 dana od otpusta iz bolnice

Adherencija Broj bodova Broj ispitanika Ispitanika (%)
Visoka 0 5 10
Umjerena 1-2 26 52
Slaba 3-8 19 38

Najvedi broj ispitanika pokazao je umjerenu adherentnost njih 52%, dok je 38% ispitanika
pokazao slabu adherentnost, a kod 10% ispitanika utvrdena je visoka adherentnost (Slika 4).

Visoka O
10%

Slaba 3-8
38%

Umjerena 1-2
52%

Slika 4. Prikaz stupnja adherentnosti kontrolne skupine ispitanika

Najéeséi uzrok neadherentnosti kontrolne skupine je takoder opterecenost bolesnika
propisanom terapijom, 80% bolesnika je na pitanje br. 7 Moriskyjeve ljestvice odgovorilo sa
DA. Kao drugi najéesci razlog 40% ispitanika naveo je prestanak uzimanja terapije zbog toga
jer su se osjecali loSe, tj. na pitanje broj 3. Moriskyjeve ljestvice odgovorilo je s DA.
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5 Rasprava

Primarni cilj istrazivanja je utvrditi utjecaj intervencije klinickog farmaceuta na adherenciju
kroni¢nih bolesnika pri otpustu iz bolnice.

Specifi¢ni ciljevi ovog istraZzivanaj su:
1. Utvrditi naj¢esce razloge neadherencije kod kroni¢nih bolesnika
2. Utvrditi u€estalost i vrstu terapijskih problema kod kroni¢nih bolesnika
3. Utvrditi prihvacenost intervencije klinickog farmaceuta od strane lije¢nika
4. Utvrditi vrstu i uCestalost razliCitih kategorija interakcija lijekova

5.1 Utjecaj intervencije klinickog farmaceuta na adherenciju
kronicnih bolesnika

Najvedi broj ispitanika intervencijske skupine pokazao je umjerenu adherentnost njih 56%,
dok je 26% ispitanika pokazao visoku adherentnost, a kod 18% ispitanika utvrdena je slaba
adherentnost. Kod kontrolne skupine postotak umjerene adherencije je gotovo jednak
adhenrenciji intervencijske skupine. Naime, umjerenu adherentnost pokazalo je 52%
ispitanika neintervencijske skupine. Dok je postotak slabo adherentnih znatno veci u odnosu
na intervencijsku skupinu, 38% ispitanika pokazalo je slabu adherentnost. Visoka
adherentnost u kontrolnoj skupini je manja u odnosu na intervencijsku, kod 10% ispitanika
utvrdena je visoka adherentnost (Slika 5).
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Slika 5. Prikaz usporedbe stupnja adherentnosti intervencijske i kontrolne skupine ispitanika
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5.2 Najcesci razlozi neadherencije kod kronicnih bolesnika

5.2.1 Razlozi neadherencije intervencijske skupine bolesnika

Naj¢es¢i uzrok neadherentnosti kod intervencijske skupine je optereéenost bolesnika
propisanom terapijom, tj. 82% bolesnika je na pitanje br. 7 Moriskyjeve ljestvice odgovorilo
sa DA. Ispitanici su se izjasnili da im veliki broj lijekova u terapiji predstavlja gnjavazu.

Drugi razlog neadherentnosti 26% bolesnika je navelo zaboravljivost uzimanja terapije
prilikom izlaska iz kuce ili pri putovanjima. 22% bolesnika navelo je da jednostavno zaborave
ponekad uzeti terapiju, 20% ih prestane uzimati terapiju jer osje¢aju da je njihova bolest pod
kontrolom, 18% ih je u protekla 2 tjedna zaboravilo uzeti terapiju dok je 16% navelo razlog
prestanka uzimanja terapije to $to su se od nekih lijekova osjecali loSe, 10% ih jucer iz nekog
razloga nije uzelo terapiju (Tablica 22).

Tablica 22. Odgovori ispitanika intervencijske skupine na pitanja Moriskyjeve ljestvice

o Broj ispitanika Udio
Pitanje
s odgovorom DA (%)
1. Zaboravite li nekada uzeti lijek [za bolest]? 11 22
2. Ljudi nekada ne uzmu svoje lijekove iz nekog
drugog razloga, ne zbog toga Sto su to zaboravili. 9 18

MoZete li se sjetiti jeste li propustili uzeti neki lijek (za
bolest) tijekom zadnja dva tjedna?

3. Jeste li kada smanijili ili prekinuli uzimanije lijekova,
i to niste rekli svojem lijeCniku zbog toga Sto ste se 8 16
osjecali losije kada ste lijek redovito uzimali?

4. Kada putujete ili odlazite od kuée, zaboravite li

ponekad ponijeti lijekove (za bolest)? 13 26

5. Jeste li uzeli svoj lijek [za bolest] jucCer? 5 10

6. Kada osjecate da je (bolest) pod kontrolom,

prestanete li nekada uzimati lijekove? 10 20

7. Svakodnevno uzimanje lijekova za neke je ljude
zaista nepogodno. Predstavlja li Vama nekad 41 82
uzimanje lijekova gnjavazu?

5.2.2 Razlozi neadherencije kontrolne skupine bolesnika

Najces¢i uzrok neadherentnosti kod neintervencijske skupine je takoder opterecenost
bolesnika propisanom terapijom, 80% bolesnika je na pitanje br. 7 Moriskyjeve ljestvice
odgovorilo s DA. Ispitanici su se takoder izjasnili da im veliki broj lijekova u terapiji predstavlja
gnjavazu. Drugi razlog nedaherentnosti je prekidanje uzimanja terapije zbog toga Sto su se
osjecalilose, Cak je 40% bolesnika prestalo uzimati lijekove, a da o tome nije obavijestilo svoga
lijeCnika. 30% bolesnika se izjasnilo da ponekad zaborave uzeti sve lijekove iz propisane
terapije, 24% ih zaboravi ponijeti lijekove kada izlaze iz ku¢e, 14% je propustilo uzeti svoje
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lijekove u posljednja dva tjedna, razlog je zaboravljivost, a 4% bolesnika dan prije provedene
ankete nije popilo cijelu propisanu terapiju (Tablica 22).

Tablica 23. Odgovori ispitanika kontrolne skupine na pitanja Moriskyjeve ljestvice

. Broj ispitanika Udio
Pitanje
s odgovorom DA (%)

1. Zaboravite li nekada uzeti lijek [za bolest]? 15 30
2. Ljudi nekada ne uzmu svoje lijekove iz nekog
drugog razloga, ne zbog toga Sto su to zaboravili.

. . e . . . - 7 14
MoZete li se sjetiti jeste li propustili uzeti neki lijek (za
bolest) tijekom zadnja dva tjedna?
3. Jeste li kada smanijili ili prekinuli uzimanije lijekova,
i to niste rekli svojem lijeCniku zbog toga Sto ste se 20 40
osjecali losije kada ste lijek redovito uzimali?
4. Kada putujete ili odlazite od kuée, zaboravite li 12 24
ponekad ponijeti lijekove (za bolest)?
5. Jeste li uzeli svoj lijek [za bolest] juccer? 2 4
6. Kada osjecate da je (bolest) pod kontrolom, 10 20
prestanete li nekada uzimati lijekove?
7. Svakodnevno uzimanje lijekova za neke je ljude 40 80
zaista nepogodno. Predstavlja li Vama nekad
uzimanje lijekova gnjavazu?

5.3 Vrste terapijskih problema kod kronicnih bolesnika

Utvrdeno je ukupno 203 terapijska problema kod kroni¢nih bolesnika. Najzastupljenije su bile
interakcije lijekova koje ¢ine 45% svih terapijskih problema. Kod 42 bolesnika intervencijske
skupine odnosno njih 84% utvrdene su neke od interakcija stupnja klinickog znacaja C, D ili X.

Nakon interakcija najzastupljeniji terapijski problem je interakcija lijek — hrana koja je
utvrdena 36 puta odnosno cini 18% terapijskih problema. Uzimanje lijekova uz hranu moze
bitno utjecati na apsropciju i na distribuciju lijeka , zbog toga je vrlo bitno poznavanja
mehanizma djelovanja lijeka kako bi se pacijenta uputilo kada uzeti pojedini lijek u odnosu na
hranu. Hrana s visokim udjelom masnode osobito utjece na apsorpciju, a time i na terapijski
ucinak lijeka (22). Vrlo Cesta interakcija je voénih sokova i lijekova (npr. atenolol + sok od
jabuke i narance, fero fumarat + sok od narance, sok grejpa kao snazni inhibitor CYP3A4
enzima + lijekovi koje se metaboliziraju putem tog enzima) gdje voéni sokovi mogu utjecati na
biodostupnost, a time i na terapijski u¢inak lijeka. Takoder treba uzeti u obzir koli¢inu voénog
soka te vrijeme razmaka izmedu soka i lijeka (23).

Za lijekove pantoprazol, furosemid, lerkadipin, acetilsalicilna kiselina, mesalazin (tbl)
predloZeno je uzimanje 15min do 1h prije obroka. Za lijekove metformin i rivaroksaban 20mg
predloZeno je uzimanje uz obrok. Izbjegavanje mlijecnih proizvoda predlozeno je uz uzimanje
ciprofloksacina i preparata Zeljeza, dok je za atenolol, atorvastatin i simvastatin predlozeno
odvojeno uzimanje od voénih sokova.
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10% terapijskih problema odnosi se na interakciju lijek — bolest te na nerazumijevanje
rasporeda doziranja od strane pacijenta.

Interakcija bolest odnosila se na interakciju tiazidskih diuretika i Sec¢erne bolesti, koja je
utvrdena kod 22% bolesnika te na interakciju beta blokatora i Secerne bolesti koja je utvrdena
kod 18% bolesnika intervencijske skupine. Naime, tiazidski diuretici kao i beta blokatori imaju
nepovoljan utjecaj na metabolizam glukoze. lako neke studije pokazuju kako primjena beta
blokatora kod osoba koje boluju od dijabetesa tipa 2 ne utjeCe na pojavu hipoglikemije (24),
predlozZen je pojacani nadzor nad bolesnicima.

U randomiziranoj kontroliranoj klini¢koj studiji Hanlol et al pokazalo se da 15-40 %
pacijenata ima potencijalnu interakciju lijek- bolest, od kojih su najéesée blokatori kalcijevih
kanala i zatajenje srca, beta blokatori i Seéerna bolest, aspirin i ulkus Zeluca (25).
Nerazumijevanje rasporeda doziranja lijekova utvrdeno je kod 40% pacijenata. Razlog tomu
je Sto su pacijenti starije Zivotne dobi (iznad 65 godina) i koji su imali viSe lijekova u
svakodnevnoj terapiji (viSe od 8). Dva pacijenta imala su nerazumijevanja oko primjene
lijekova koji se uvode prvi puta u terapiju, jedan od njih je potrebno titrirati (gabapentin), a
drugi je gliceril trinitrat u spreju koji je potrebno uzimati po potrebi na odreden nacin. Svim
pacijentima je napravljen raspored uzimanja lijekova.

3% terapijskih problema odnosi se na nepostojanje jasne indikacije za primjenu lijeka te na
neodgovarajudi interval doziranja.

Kod jedne pacijentice kod istovremene primjene gabapentina i bromazepama, predloZeno je
ukidanje bormazepama, bududi da nije bilo jasne indikacije za uzimanje bromazepama i radilo
se o pacijentici od 80 godina. Kod jedne pacijentice s dijagnosticiranom primarnom bilijarnom
cirozom, lijeéniku je predloZzeno ukidanje primjene acetilsalicilne kiseline 100mg u primarnoj
prevenciji koronarnog inzulta zbog nepostojanja jasne indikacije i interakcija s ostalim
lijekovima. Kod 4 pacijenta starija od 65 godina, predloZeno je ukidanje terapijom statinima u
primarnoj prevenciji kardiovaskularnih bolesti sukladno SCORE smjernicama Europskog
kardioloskog drustva iz 2020. godine (21).

Izmjena intervala doziranja predloZena je kod primjene lizinoprila 2xdan, predloZeno je
povecéanje doze lizinoprila i jednokratno doziranje ili dodavanje antihipertenziva druge
skupine. Primjene soli kalija 1x1 uz istovremenu primjenu ACE inhibitora. Zbog moguénosti
hiperkalemije te razina kalija u referentnim vrijednostima, predlozeno je uzimanje soli kalija
svakog drugog dana. Ursodeoksikolna kiselina indicirana je zbog bilijarnog reflukosng
gastritisa, predloZeno je izmjena doziranja 2x1 na 1x1 uvecer 14 dana. Propisano je doziranje
losartana 2x50mg, predloZena je izmjena na jednokratno doziranje ujutro 100mg. Kod
istovremene primjene preparata Zeljeza i pantoprazola predloZeno je razdvojiti uzimanje ovih
lijekova barem 4h, zbog mogudéeg utjecaja pantoprazola na apsorpciju Zeljeza. Kod
istovremene primjene preparata Zeljeza i levotiroksina predloZeno je razdvojiti uzimanje
lijekova najmanje 4h.

2% svih terapijskih problema odnosi se na dupliciranje terapije. Dupliciranje terapije uo¢eno

je Cetiri puta. Uzimanje lizinoprila sa hidroklortiazidom ujutro i lizinoprila uvecer percipirano
je kao dupliciranje terapije. Prema SaZetku opisa svojstava lijeka preporuceno doziranje
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lizinoprila je jednom dnevno, za dva pacijenta predloZzeno je povecanje doze lizinoprila ili
uvodenje antihipertenziva iz druge skupine kako bi se postigla kontrola krvnog tlaka.
Istovremena primjena alprazolama i diazepama, kao i nitrazepama i zolpidema, kod straijih
osoba (iznad 70 godina) povecdava rizik od depresije CNS-a stoga je predloZeno ukidanje
jednog od lijekova.

1% svih terapijskih problema ¢ini propisivanje neodgovarajuceg lijeka koje je utvrdeno 2 puta.
Zbog interakcije klinickog znacdaja stupnja D izmedu atorvastatina i karbamazepina predloZzena
je izmjena atorvastatina rosuvastatinom koji se ne metabolizira putem CYP3A4 enzimatskog
sustava. Zbog interakcije klinickog znacaja Cizmedu tramadola i inzulina, ali i zbog nizZih razina
glukoze u krvi (3,5-4) predloZena je izmjena analgetika.

Nuspojave lijekova uocene su kod 3 pacijenta, Sto je 1% od svih terapijskih problema. Kod
pacijnetice od 84 godine kojoj je u terapiji kroni¢ne boli propisan gabapentin, uocena je
somnolencija, pacijentica Zivi sama, predloZena je izmjena lijeka. Kod pacijenta koji koristi
hidroklortiazid u kroni¢noj terapiji uocene su povecane vrijednosti mokraéne kiseline u krvi te
je predlozena izmjena lijeka. Acetilsalicilna kiselina u sekundarnoj prevenciji
kardiovaskularnog inzulta izazvala je pojavu krvi u stolici.

U manjem postotku 0,5% terapijski problemi odnose se na nepropisivanje unato¢ postojanju
indikacije te na neodgovaraju¢u dozu lijeka. Uvodenje novog lijeka u terapiju predloZeno je
kod pacijenta nakon infarkta miokarda, koronografije te implantacije 3 stenta. Predlozeno je
uvodenje statina u visokoj dozi koji je prema najnovijim smjernicama  Europskog
kardioloSkoga udruzenja (ESC) iz 2019. indiciran (21).

Neodgovaraju¢a doza lijeka uocena je kod jednog pacijenta. Kod istovremene primjene
verapamila i atorvastatina 40mg, predloZeno je sniZavanje doze atorvastatina zbog interakcije
stupnja klinickog znacaja D (Tablica 10).

5.4 Prihvacenost intervencija klinickog farmaceuta od strane
lijecnika

Kod 50 bolesnika intervencijske skupine provedeno je 52 intervencije prema lijecniku. 18
intervencija ukljucivale su informiranje lije¢nika o interakcijama lijekova, probirane su
interakcije stupnja klini¢kog znacaja D i X, za izradu prijedloga intervencija koriStena je baza
podataka Lexi-comp, saZzetak opisa svojstava lijeka i ostala dostupna strucna literatura. Sve
intervencije lije¢nik je pregledao i uvazio prijedloge, prihvaéenost 100%. 13 intervencija
odnosilo se na ukidanje lijekova iz postojece terapije, od toga je njih 10 prihvaéeno, odnosno
77%. 11 intervencija odnosilo se na pojacano pracenje bolesnika, od toga je 8 prihvaceno,
odnosno 73%. Izmjena intervala doziranja predloZena je 7 puta, od toga su prihvacene 4
intervencije Sto je 57%. Zamjena jednog lijeka drugim predlozena je 3 puta, prihvacenost je
100%. Po jedan put predloZeno je Uvodenje novog lijeka u terapiju, lzmjena doze lijeka te
uzimanje vise aktivnih tvari u jednoj tableti, sve intervencije su prihvaéane 100%. U konacnici
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od 52 provedene intervencije prihvaéeno je njih prihvaéeno je njih 46 ili 88,5 %, odbijeno je
11,5 % intervencija, odnosno 6 intervencija.

5.5 Vrstai ucestalost razlicitih kategorija interakcija lijekova

Od svih uocenih terapijskih problema, najzastupljenije su bile interakcije lijek - lijek koje ¢ine
45% svih terapijskih problema. Za probiranje potencijalnih klinicki znacdajnih interakcija
lijekova koristila se verificirana Lexicomp baza podataka koja razvrstava interakcije na pet
kategorija (A, B, C, D i X). Kategorije interakcija A (nisu poznate interakcije) i B (postoji
mogucnost interakcija) nisu opisivane u ovom radu dok su u tablicama 11, 12 i 13 navedene
sve uocene interakcije stupnjeva klinickog znacaja C (interakcija umjerenog klinickog znacaja),
D (ozbiljna klinicki znacajna interakcija) te X (kontraindikacija).

18 puta informiran je lije¢nik o odredenim interakcijama lijek — lijek te je sukladno
pometnutim tablicama 11, 12 i 13 predloZena odredena intervencija.

Neprikladno propisivanje veceg broja lijekova (polipragmazija) kod starijih osoba (iznad 65
godina) predstavlja veliki rizik za pojavu neZeljenih djelovanja, neke studije pokazuju kako je
najuspjesnija intervencija optimizacija propisane terapije (26). Politerapija je prisutna kod
40% svjetskog stanovnistva, a lijekovi za lijecenje kardiovaskularnog sustava predstavljaju vrlo
Cest i veliki rizik za pojavu neZeljenih djelovanja i veceg broja hospitalizacija (27). Potencijalno
neprikladni lijekovi su oni koji izazivaju najveci broj nuspojava i mogucih interakcija. U studiji
Motter i sur pokazano je kako su, kod starijih osoba, naj¢eséi potencijalno neprikladni lijekovi
NSAIL te benzodiazepini (28).

Ukupno je opisana 91 interakcija lijek — lijek. Najzastupljenije su interakcije stupnja klinickog
znacaja C, uocena je 71 razliCita interakcija kategorije C, a ukupno su zabiljezene 256 puta i to
kod 84% pacijenata intervencijske skupine.

Najvedi broj interakcija kategorije C odnosio se na interakcije diuretika i drugih lijekova u
propisanoj terapiji (25%), na drugom mjestu su interakcije antidijabetika (21%), zatim slijede
interakcije lijekova s uéinkom na sredisnji Zivéani sustav (19%), antitrombotici (18%), ACE
inhibitori (17%), beta blokatori (10%), blokatori kalcijevih kanala (7%), sréani glikozidi (7%),
statini (7%), antibiotici (6%) inhibitori protonske pumpe(2%), i na posljetku blokatori
angiotenzinskih receptora (1%) i preparata Zeljeza (1%).

Interakcije stupnja klinickog znacaja D zabiljeZzene su 21 put i to kod 20% pacijenata. Ukupno
je zabiljezeno 18 razlicitih interakcija kategorije D. Najzastupljenije su interakcije lijekova s
u¢inkom na SZS (39%), zatim interakcije antitrombotika (22%), statina (17%), soli kalija (11%),
antidijabetika (11%), blokatora Ca kanala (11%), hormona stitnjace (6%), beta blokatora (6%)
i interakcije preparata Zeljeza (6%).

Interakcije stupnja klinickog znacaja X zabiljeZzene su 2 puta i to kod 4% pacijenata. Obje
interakcije odnosile su se na sinergisticku interakciju blokatora alfa 1 receptora (doksazosin +
tamsluozin, doksazosin + urapidil) Sto za posljedicu moZe imati sinkopu. U oba slucaja
predloZena je modifikacija terapije Sto je u oba slucaja prihvaceno od strane lijecnika.
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U procjeni prikladnosti propisivanja lijekova starijim osobama koriste se razliciti eksplicitni
(oni koji se temelje na odredenim standardima) i implicitni (oni koji se temelje na klini¢koj
procjeni) kriteriji. Klinicka primjena takvih kriterija moZe predstavljati ucinkovitu metodu
optimizacije terapije, kao i smanjenja broja problema povezanih s primjenom lijekova, u svrhu
postizanja uspjesnog lijecenja ove visokorizicne skupine bolesnika (29) u kojem danas sve vise
iznimnu ulogu ima farmaceut kao dio multidisciplinarnog tima (30).

Procjenjuje se da bi se izmedu 30 i 70% nuspojava lijekova potencijalno moglo sprijeciti (31).
Veca je vjerojatnost da ozbiljnije, Zivotno ugrozavajuce i fatalne, nuspojave budu sprijecene.
Strategije prevencije trebaju biti usmjerene na propisivanje lijekova i pracenje pacijenata, kao
i na poticanje njihove adherencije, gdje farmaceuti kao najdostupniji zdravstveni radnici imaju
znacajan utjecaj (32).
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6 Zakljucak

Farmaceuti su nedovoljno iskoristeni zdravstveni resurs za prevenciju, praéenje i poboljSanje
adherencije bolesnika. Unato¢ ¢vrstim dokazima koji podrzavaju njihovu znacajnu ulogu u
interdisciplinarnom timu pruzatelja usluga kako bolnickih tako i vanbolnickih pacijenata (1).

U ovom istrazivanju utvrdeno je ukupno 203 terapijska problema od kojih su interakcije
lijekova Cinile 44,8 %. lzvrSene su 52 intervencije farmaceuta usmjerene prema lije¢niku,
prihva¢eno je njih 88,5%. Najc¢esée intervencije su informiranje lije€nika o interakcijama
(35%). Ukupno je utvrden 151 terapijski problem koji je zahtijevao intervenciju farmaceuta
usmjerenu prema pacijentu. NajviSe intervencija odnosilo se na informiranje pacijenta o

Ispitivanje adherencije odradeno je pomodéu 8 pitanja Moriskyjeve ljestvice adherencije.
Najvedi broj ispitanika intervencijske skupine pokazao je umjerenu adherentnost (56%), a vrlo
slican postotak umjerene adherentnosti je i kod kontrolne skupine (52%). Medutim velika
razlika je u postotku visoke i slabe adherentnosti. Naime, 26% ispitanika intervencijske
skupine pokazao visoku adherentnost, a kod 18% ispitanika utvrdena je slaba adherentnost.
Dok je postotak visoko adherentnih u kontrolnoj skupini 18%, a slabo adherentnih znatno vedi
u odnosu na intervencijsku skupinu, ¢ak 38%. Najc¢eséi uzrok neadherentnosti i jedne i druge
skupine je opterecenost bolesnika propisanom terapijom odnosno veliki broj lijekova u
terapiji.

Neprikladno propisivanje veceg broja lijekova (polipragmazija) kod starijih osoba (iznad 65
godina) predstavlja veliki rizik za pojavu neZeljenih djelovanja, neke studije pokazuju kako je
najuspjesnija intervencija optimizacija propisane terapije (26).

U procjeni prikladnosti propisivanja lijekova starijim osobama koriste se razliCiti eksplicitni
(oni koji se temelje na odredenim standardima) i implicitni (oni koji se temelje na klinickoj
procjeni) kriteriji. Klinicka primjena takvih kriterija moze predstavljati u¢inkovitu metodu
optimizacije terapije, kao metode prevencije i koja bi trebala imati pozitivan uc¢inak na ishode
lijeCenja, adherenciju i sigurnost pacijenta. Farmaceuti su visoko educirani zdravstveni
djelatnici, ali se njihovo znanje u praksi nedovoljno koristi i oni bi trebali imati ve¢u ulogu u
optimiziranju terapije kao dio multidisciplinarnog tima.

Potrebna su daljnja istraZivanja na ve¢em uzorku te kroz duzi period kako bi se pratili ucinci

intervencija klinickog farmaceuta na adherenciju pacijenata po otpustu iz bolnice, poboljsanje
terapijskih ishoda te farmakoekonomski ucinci takvih intervencija.
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8 Popis oznaka, kratica i simbola

ACE inhibitori — inhibitori angiotenzin konvertiraju¢eg enzima (enalapril, trandolapril,
perindopril, lizinopril, zofenopril)

Alfa 1 blokatori — blokatori alfa 1 adrenergickih receptora (doksazosin, tamsulozin)

Beta blokatori — blokatori beta adrenergickih receptora (bisoprolol, metoprolol, karvedilol,
propranolol)

Blokatori Ca kanala — blokatori kalcijevih kanala (lerkadipin, amlodipin, nifedipin, diltiazem,
verapamil)

CPC — clinical pharmaceutical care
GERB — gastroezofagalna refluksna bolest

INR (International Normalized Ratio) mjera za standardiziranje protrombinskog vremena
dobivenog razli¢itim metodama koagulacijskih mjerenja.

NSAIL — nesteroidni anitiinfalamtorni lijekovi

SSRI inhibitori — selektivni inhibitori ponovne pohrane serotonina (paroksetin, sertralin,
citalopram, escitalopram, fluoksetin).
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