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1. Uvod

Na temelju Zakona o lijekovima (Narode novine, br. 76/13., 90/14.) i pripadajuceg Pravilnika
o farmakovigilanciji (Narodne novine, br. 83/13.) Agencija za lijekove i medicinske proizvode —
HALMED (u daljnjem tekstu: HALMED) prati nuspojave zabiljezene u Republici Hrvatskoj, koje su
zdravstveni radnici i nositelji odobrenja za stavljanje lijeka u promet obvezni prijavljivati. HALMED
takoder zaprima izravne prijave sumnji na nuspojave lijekova od pacijenata/korisnika lijeka.
HALMED prati nuspojave lijekova iz prometa i nuspojave zabiljezene u klinickim ispitivanjima.

Ovo je jedanaesto (11.) izvjesce o prijavama sumnji na nuspojave zaprimljenima iz Republike
Hrvatske koje je izradio HALMED.
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2. Prijave sumnji na nuspojave u 2015. godini

Tijekom 2015. godine HALMED je zaprimio ukupno 3519 prijava sumnji na nuspojave u

Republici Hrvatskoj.

Ukupan broj prijava sumnji na nuspojave u 2015. godini u Republici Hrvatskoj ¢ini zbroj:
spontanih prijava sumnji na nuspojave lijekova zaprimljenih u HALMED-u:
o spontane prijave sumnji na nuspojave izravno prijavljene HALMED-u od strane
zdravstvenih radnika
o prijave sumnji na nuspojave
pacijenata/korisnika lijeka
o nuspojave proslijedene HALMED-u od nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u
promet koji su ih zaprimili od zdravstvenih radnika ili pacijenata/korishika lijeka
spontanih prijava sumnji na nuspojave cjepiva zaprimljenih u HALMED-u:
o prijave sumnji na nuspojave cjepiva koje je zaprimio Hrvatski zavod za javno
zdravstvo (HZJZ) i proslijedio HALMED-u
o prijave sumnji na nuspojave cjepiva koje je HALMED izravno primio od zdravstvenih
radnika, nositelja odobrenja ili pacijenata
objavljenih literaturnih podataka o nuspojavama zabiljeZenima u RH
ukupnog broja prijava sumnji na ozbiljne neocekivane nuspojave (SUSAR) iz klini¢kih
ispitivanja koja se provode u Republici Hrvatskoj te prijava sumnji na nuspojave iz
postmarketinskih neintervencijskih ispitivanja
prijava sumnji na nuspojave dodataka prehrani

izravno prijavliene HALMED-u od strane

prijava sumnji na nuspojave kozmetickih proizvoda.

Broj prijava iz svake od navedenih skupina prikazan je u tablici 1, a njihov udio na slici 1.

Buduc¢i da dodaci prehrani i kozmeti¢ki proizvodi nisu u nadleznosti HALMED-a, zaprimljene prijave
za predmetne proizvode su nakon upisa u bazu nuspojava proslijedene nadleznim tijelima za pracenje
sigurnosti njihove primjene.

Tablica 1. Prijave sumnji na nuspojave po skupinama

Skupine Lijekovi Cjepiva DOdaC'. Koz.metlc.kl I_\lus_p_OJav_e iz UKUPNO
prehrani* | proizvodi* ispitivanja
Broj 3158 162 17 3 179 3519
prijava

* skupina proizvoda nije u nadleznosti HALMED-a
** odnosi se na prijave sumnji na ozbiljne neocekivane nuspojave (SUSAR) iz klinickih ispitivanja

koja se provode u Republici Hrvatskoj i prijave sumnji na nuspojave iz postmarketinskih
neintervencijskih ispitivanja
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Slika 1. Udio prijava sumnji na nuspojave po skupinama
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Tijekom 2015. godine HALMED je zaprimio ukupno 3519 prijava sumnji na nuspojave u
Republici Hrvatskoj. Od tog broja, 81 prijava prikupljena je iz objavljenih literaturnih podataka o
nuspojavama zabiljeZzenima u RH, 179 prijava je proizaslo iz klini¢kih ispitivanja ili postmarketinskih
neintervencijskih ispitivanja, dok je 3259 prijava prikupljeno spontanim prijavljivanjem nuspojava od
strane zdravstvenih radnika i pacijenata/korisnika lijeka, koje je HALMED zaprimio izravno odnosno
koje su mu proslijedene od strane nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u promet i Hrvatskog zavoda
za javno zdravstvo.

Klju¢ni zakljucci razmatranja dobivenih podataka su sljedeci:

Ukupni broj prijava sumnji na nuspojave porastao je za 13% u odnosu na 2014. godinu
(3519 prijava u 2015. godini u odnosu na 3112 prijava u 2014. godini), $to govori u prilog
jaCanju svijesti o vaznosti prijavljivanja sumnji na nuspojave te pracenja sigurnosti
primjene lijekova.

Vise od polovine (50,6%) ukupnog broja prijava zaprimljenih u 2015. godini uputili su
lije¢nici. lako je u ovoj skupini prijavitelja ostvaren rast od 116 prijava u odnosu na 2014,
godinu, smanjen je njihov udio u ukupnom broju prijava zbog porasta broja prijava iz
drugih izvora. No, unato¢ tome $to je udio lije¢nika koji su u 2015. godini prijavili sumnje
na nuspojave najnizi do sada, lije¢nici i dalje ¢ine najzastupljeniju skupinu prijavitelja.
Udio ljekarnika u prijavama sumnji na nuspojave u 2015. godini iznosio je 36,9%, sto je
gotovo jednako udjelu iz 2014. godine (37%).

Broj prijava zaprimljenih od pacijenata/korisnika lijeka kontinuirano raste. U 2015. godini
broj prijava zaprimljenih od pacijenata/korisnika lijeka iznosio je 261, §to ¢ini 7,4%
ukupnog broja svih prijava te predstavlja porast od 39,6% u odnosu na 2014. godinu.
Putem nositelja odobrenja HALMED-u je proslijedeno 137 takvih prijava, dok su u ostala
124 slucaja prijavitelji sumnju na nuspojavu prijavili izravnho HALMED-u. Ovaj podatak
govori u prilog tome da su javna edukativna kampanja koju je HALMED proveo medu
pacijentima i korisnicima lijekova u 2013. godini u svrhu promicanja vaznosti
prijavljivanja nuspojava, kao i niz drugih aktivnosti provedenih s ovom namjenom,
ostvarili trajniji utjecaj na prijavljivanje od strane pacijenata.

Udio prijava zaprimljenih od nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u promet u 2015.
godini iznosio je 34,5%, Sto predstavlja znacajan porast u odnosu na 2014. godinu, kada je
taj udio iznosio 23,4%.
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Udio prijava koje ne ispunjavaju niti jedan od kriterija prema kojima se nuspojava smatra
ozbiljnom (72%) znacajno je veci od udjela prijava koji takve kriterije ispunjavaju (28%).
Ovi podaci u skladu su s podacima iz 2014. godine, kada 71% prijava nije bilo ozbiljno,
dok je njih 29% bilo ozbiljno. Potrebno je naglasiti kako ne-ozbiljne nuspojave ne znace
automatski i nuspojave koje nisu teSke jer I Ove nuspojave mogu negativno utjecati na
provodenje svakodnevnih aktivnosti pacijenata/korisnika lijeka te smanjiti kvalitetu
njihova zivota. Prijavljivanjem ne-ozbiljnih nuspojava pridonosi se boljem razumijevanju
utjecaja nuspojava na kvalitetu Zivota pojedinih pacijenata/korisnika lijeka.

Ukupno 56% prijava sumnji na nuspojave u 2015. godini zaprimljeno je putem poste,
faksa ili elektroni¢ke poste. Kako bi proces prijavljivanja i obrade sumnji na nuspojave
bio §to jednostavniji, HALMED upuéuje prijavitelje na prijavljivanje putem on-line
aplikacije. lako je on-line aplikacija namijenjena prvenstveno pacijentima/korisnicima
lijeka, preporucuje se da je koriste i zdravstveni radnici, do zavrSetka on-line sustava za

prijavljivanje namijenjenog zdravstvenim radnicima, ¢iji je razvoj u tijeku.

Republika Hrvatska se prema kvaliteti i broju prijava sumnji na nuspojave, izrazeno na milijun
stanovnika, za razdoblje od 8. prosinca 2010. godine do 8. prosinca 2015. godine pozicionirala na 15.
mjesto od 115 zemalja svijeta koje sudjeluju u programu praéenja sigurnosti lijekova Svjetske
zdravstvene organizacije (WHO). Ljestvica prvih dvadeset zemalja svijeta prema broju prijava sumnji
na nuspojave na milijun stanovnika u bazi Svjetske zdravstvene organizacije prikazana je na slici 2.,
preuzetoj s internetske stranice Uppsala Monitoring Centra (UMC), suradnog centra WHO-a za
pracenje nuspojava.

Slika 2. Broj prijava sumnji na nuspojave na milijun stanovnika u bazi Svjetske zdravstvene
organizacije (UMC — VigiBase), za razdoblje od 8. prosinca 2010. godine do 8. prosinca 2015. godine
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Prema podacima UMC-a iz srpnja 2015. godine, Republika Hrvatska se za razdoblje od 1.
lipnja 2014. godine do 31. svibnja 2015. godine uvrstila u prvih deset zemalja u svijetu prema broju
zaprimljenih prijava sumnji na nuspojave lijekova na milijun stanovnika. Navedeno je vidljivo iz slike
3., preuzete iz casopisa Uppsala Reports.
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Slika 3. Broj prijava sumnji na nuspojave na milijun stanovnika u bazi Svjetske zdravstvene
organizacije (UMC — VigiBase), za razdoblje od 1. lipnja 2014. godine do 31. svibnja 2015. godine
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Prema podacima UMC-a iz lipnja 2016. godine, Republika Hrvatska je i u 2015. godini
zadrZala iznadprosjeénu kvalitetu prijava (mjereno vigiGrade Completeness scoreom — sustavom
kojim se mjeri kolic¢ina podataka u pojedinacnoj prijavi) u usporedbi s prosjecnim rezultatom svih
zemalja koje sudjeluju u programu pracenja sigurnosti lijekova WHO-a. 1z slike 4. moze se vidjeti da
je kvaliteta prijava u Republici Hrvatskoj posljednjih nekoliko godina kontinuirano vec¢a u odnosu na
prosjek svih zemalja.

Ova postignuca rezultat su zajedni¢kih napora HALMED-a i svih zdravstvenih radnika,
pacijenata/korisnika lijeka i nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u promet koji redovito prijavljuju
sumnje na nuspojave. Veci broj prijava indikator je kvalitete sustava prijavljivanja te svaka dodatna
prijava zna¢i dodatnu informaciju o lijeku za pacijente/korisnike lijeka i zdravstvene radnike, $to u
konacnici dovodi do sigurnije primjene lijekova.

Slika 4. Prosje¢ni rezultat Republike Hrvatske u odnosu na prosjecni rezultat svih zemalja koje
sudjeluju u programu pracenja sigurnosti lijekova WHO-a prema kvaliteti prijava (prema WHO-
UMC)
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U nastavku je prikazano kretanje ukupnog broja prijava sumnji na nuspojave u razdoblju od
2005. do 2015. godine (tablica 2.) te broja spontanih prijava sumnji na nuspojave lijekova i cjepiva u
Republici Hrvatskoj u istome razdoblju (tablica 3.). Dodatno, pripremljen je i usporedni prikaz
ukupnog broja prijava sumnji na nuspojave te prijava sumnji na nuspojave lijekova i cjepiva (slika 5.).
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Tablica 2. Kretanje ukupnog broja prijava sumnji na nuspojave u Republici Hrvatskoj u posljednjih

jedanaest godina (2005. - 2015.)

Godina | 2005. | 2006. | 2007. | 2008. | 2009. | 2010. | 2011. | 2012. | 2013. | 2014. | 2015.
Broj
prijava | 498 | 790 | 856 | 1265 | 1165 | 1338 | 2040 | 1923 | 2491 | 3112 | 3519

Tablica 3. Kretanje broja spontanih prijava sumnji na nuspojave lijekova i cjepiva u Republici

Hrvatskoj u posljednjih jedanaest godina (2005. - 2015.)

Godina | 2005. | 2006. | 2007. | 2008. | 2009. | 2010. | 2011. | 2012. | 2013. | 2014. | 2015.
Lijekovi | 336 579 655 611 776 983 | 1831 | 1737 | 2223 | 2658 | 3158
Cjepiva | 162 194 192 654 389 331 191 129 189 276 162

Slika 5. Kretanje broja prijava sumnji na nuspojave u Republici Hrvatskoj u posljednjih jedanaest

godina (2005. — 2015.)
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U 2015. godini HALMED je nastavio odrzavati radionice za studente farmacije i medicine,
zdravstvene radnike, odgovorne osobe za farmakovigilanciju nositelja odobrenja te pacijente/korisnike
lijeka kojima ih se educiralo o njihovoj ulozi u farmakovigilancijskom sustavu u Republici Hrvatskoj
te o nacinu i znadaju prijavljivanja sumnji na nuspojave. U 2015. godini odrzana su sljedeca

predavanja i radionice:

e Dana 6. veljace i 6. ozujka 2015. godine organizaciji HALMED- odrzane su radionice 0
regulativi lijekova, na kojima su djelatnici HALMED-a predstavili regulatorni okvir u

farmakovigilanciji.

e Od 26. do 30. travnja 2015. godine u sklopu izbornog predmeta Farmakovigilancija na
poslijediplomskim specijalistickim studijima ,,Klini¢ka farmacija“ i ,,Razvoj lijekova“ na
Farmaceutsko-biokemijskom fakultetu SveuciliSta u Zagrebu odrzana su predavanja
kojima su djelatnici HALMED-a upoznavali studente s konceptom mjera minimizacije
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rizika, primjerima mjera minimizacije rizika te razliitim tipovima edukacijskih
materijala.

e U organizaciji Hrvatskog farmaceutskog druStva u suradnji s HALMED-om i
Farmaceutsko-biokemijskim fakultetom Sveucilista u Zagrebu od 21. do 24. svibnja 2015.
godine u Rovinju je odrzan Peti hrvatski kongres farmacije s medunarodnim
sudjelovanjem, na kojem su djelatnici HALMED-a sudjelovali s predavanjima i posterima
o novostima na podrucju regulative lijekova i farmakovigilancije.

o Na 2. kongresu farmaceuta Crne Gore s medunarodnim sudjelovanjem, koji je odrzan od
28. do 31. svibnja 2015. godine u Crnoj Gori, djelatnici HALMED-a odrzali su predavanje
o suradnji izmedu ustanova na podrucju prijavljivanja sumnji na nuspojave u Republici
Hrvatskoj.

e U sklopu simpozija ,,Alergijske reakcije na lijekove s teCajem zbrinjavanja anafilaksije®,
koji je u organizaciji Referentnog centra Ministarstva zdravlja za alergologiju KB ,,Sveti
Duh* i Hrvatskog drustva za alergologiju i klinicku imunologiju HLZ-a odrzan 24.
listopada 2015. godine u Zagrebu, predstavnik HALMED-a odrzao je predavanje pod
nazivom ,,Rizik pojave medikamentozne alergije u ordinaciji svakog zdravstvenog
profesionalca — vaznost prijavljivanja sumnji na nuspojave*.

e HALMED je dana 12. studenog 2015. godine organizirao dvije radionice u sklopu nastave
na integriranom preddiplomskom i diplomskom studiju Farmaceutsko-biokemijskog
fakulteta Sveucilista u Zagrebu o vaznosti prijavljivanja sumnji na nuspojave s prikazima
slucajeva iz prakse.

e U sklopu programa specijalizacije iz klinicke farmacije i specijalizacije iz klinicke
farmakologije specijalizanti u HALMED-u stje¢u naobrazbu iz farmakovigilancije. U
2015. godini ukupno deset specijalizanata je u sklopu svog programa boravilo u
HALMED-u, gdje su educirani i upoznati sa svim podruc¢jima farmakovigilancije.

2.1. Izvori prijava i naéini prijavljivanja

2.1.1. lzvori prijava

Od ukupnog broja prijava sumnji na nuspojave koje je HALMED zaprimio u 2015. godini,
1781 prijava zaprimljena je od lije¢nika, $to je ¢inilo udio od 50,6% ukupnog broja zaprimljenih
prijava. Navedeni podaci podupiru ¢injenicu utvrdenu posljednjih godina prema kojoj su lije¢nici
tradicionalno najzastupljenija skupina prijavitelja. U ovoj skupini prijavitelja ostvaren je rast od 116
prijava u odnosu na 2014. godinu, no zabiljezen je blagi pad relativnog broja prijava u odnosu na
2014. godinu, kada je ukupno 53,5% prijava zaprimljeno od lije¢nika. Drugim rije¢ima, Smanjen je
udio prijava lije¢nika u ukupnom broju prijava uslijed porasta broja prijava iz drugih izvora.

Broj prijava od strane ljekarnika u 2015. godini iznosio je 1297, §to ¢ini udio od 36,9%
ukupnog broja zaprimljenih prijava. Ovaj broj u skladu je s 2014. godinom, kada je od strane
ljekarnika takoder zaprimljeno prijava u gotovo jednakom udjelu od 37% prijava. Na slici 7. prikazana
je usporedba udjela prijava zdravstvenih radnika prema struci prijavitelja u posljednih 11 godina
(2005. - 2015.).

U 2015. godini HALMED je zaprimio 261 prijavu od pacijenata/korisnika lijeka ili njihovih
zakonskih zastupnika, $to ¢ini udio od 7,4% ukupnog broja zaprimljenih prijava (tablica 4.). Broj
prijava od pacijenata/korisnika lijeka kontinuirano raste, §to se ocituje porastom od 39,6% odnosu na
2014. godinu, kada je bilo zaprimljeno 187 prijava. Pokazuje se kako je javno edukativna kampanja
koju je HALMED na nacionalnoj razini proveo tijekom rujna i listopada 2013. godine u svrhu
promicanja vaznosti ¢itanja upute o lijeku i prijavljivanja sumnji na nuspojave ostvarila dugotrajniji
utjecaj na prijavljivanje od strane pacijenata/korisnika lijeka.
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Tablica 4. 1zvori prijava sumnji na nuspojave u 2015. godini prema struci prijavitelja

Izvor prijave Broj prijava

Lije¢nici (bez specijalizacije ili 1322

specijalizacija nije navedena)

Lijecnici specijalisti (ukupno) 459
Specijalist obiteljske/opée medicine 125
Pedijatar 66
Internist 43
Specijalist skolske medicine 30
Transfuziolog 29
Neurolog 24
Epidemiolog 15
Otorinolaringolog 14
Psihijatar 13
Radiolog 13
Onkolog 13
Klinicki farmakolog 12
Kirurg
Hematolog
Dermatovenerolog
Infektolog
Pulmolog
Reumatolog
Anesteziolog
Fizijatar
Ginekolog

Endokrinolog
Gastroenterolog
Kardiolog

Nefrolog

Oftalmolog

Internisticki onkolog
Neurokirurg

Medicina rada

Specijalist hitne medicine
Klini¢ki imunolog

H
NP PP IRRR R RN NN A A |00 || o
\l

Urolog
Farmaceuti
Doktori dentalne medicine
Ostali zdravstveni radnici 136
Nepoznat izvor 42
Pacijenti 261
UKUPNO 3519

Slika 6. prikazuje kretanje ukupnog broja prijavitelja — lije¢nika i farmaceuta u razdoblju od
2007. do 2015. godine. U razdoblju od 2012. do 2014. godine zabiljeZen je znaajan porast broja
prijavitelja — lije¢nika i farmaceuta. U 2015. godini broj prijavitelja iznosio je 806, §to u odnosu na
2014. godinu ¢ini porast od 10 prijavitelja. Ovaj porast rezultat je prije svega porasta broja
pojedinacnih prijavitelja — farmaceuta, koji kontinuirano znacajno raste u posljednje Cetiri godine.
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Na temelju navedenih podataka mogucée je zakljuciti kako postoji odredeni broj stalnih
prijavitelja — lije¢nika i farmaceuta, koji se u posljednje dvije godine kreé¢e oko 800. Buduci da je broj
zdravstvenih radnika — lije¢nika i farmaceuta u Republici Hrvatskoj znacajno veci, potrebno je uloZiti
dodatne napore kako bi se broj prijavitelja povecao. HALMED ¢e stoga nastaviti s odrZzavanjem
radionica 0 vaznosti prijavljivanja sumnji na nuspojave i ulozi zdravstvenih radnika u
farmakovigilancijskom sustavu Republike Hrvatske. Prostor za povecanje broja prijavitelja uocava se
posebice na podru¢ju dentalne medicine, s obzirom na to da su u 2015. godini tek dva doktora
dentalne medicine prijavila sumnje na nuspojavu.

Slika 6. Kretanje ukupnog broja prijavitelja — lije¢nika i farmaceuta u razdoblju od 2007. do 2015.
godine
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Slika 7. Kretanje broja prijava prema prijaviteljima u razdoblju od 2005. do 2015. godine
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Slika 8. prikazuje udio prijava prema struci prijavitelja — zdravstvenih radnika u razdoblju od
2005. do 2015. godine. Kao S$to je ve¢ prethodno navedeno, u prijavljivanju sumnji na nuspojave
tradicionalno dominiraju lije¢nici, a broj prijava zaprimljenih od farmaceuta kontinuirano raste od
2008. godine.

Slika 8. Udio prijava prema struci prijavitelja — zdravstvenih radnika u razdoblju od 2005. do 2015.

godine

80% -

70% -

60% -

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0% -
2005. 2006. 2007. 2008. 2009. 2010. 2011. 2012. 2013. 2014.

I EEERRREERN
EEEN

W Doktori dentalne
medicine

 Ostali zdravstveni
radnici

® Farmaceuti

M Lijecnici

Od zdravstvenih radnika u 2015. godini zaprimljeno je 3216 prijava sumnji na nuspojave.
Tablica 5. prikazuje broj prijava sumnji na nuspojave prema zdravstvenim ustanovama u 2015. godini.

Tablica 5. Broj prijava sumnji na nuspojave prema zdravstvenim ustanovama u 2015. godini

Zdravstvena ustanova

Broj prijava

Ljekarna 1180
Ordinacija obiteljske medicine 342
Klini¢ka bolnica ili klini¢ki bolni¢ki centar 225
Opc¢a bolnica 149
Zavod za javno zdravstvo 53
Pedijatrijska ordinacija 38
Specijalna bolnica 100
Ostalo* 27
Nepoznato 1102
UKUPNO PRIJAVA 3216

* prijave iz zdravstvenih ustanova koje nisu obuhvacéene drugim navedenim kriterijima, a koje

obuhvacaju, primjerice, prijave pristigle iz privatnih specijalistickih ordinacija
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Slika 9. prikazuje udio pojedinih zdravstvenih ustanova u broju prijava sumnji na nuspojave
zaprimljenih od zdravstvenih radnika u 2015. godini. Kategorijom Primarna zdravstvena zastita
obuhvacene su prijave zaprimljene iz ordinacija obiteljske i $kolske medicine, pedijatrijskih ordinacija
te ginekoloSkih, stomatoloskih i psihijatrijskih ordinacija. Kategorijom Bolnice obuhvaéene su prijave
zaprimljene iz opéih i specijalnih bolnica te klinickih bolnica i klinickih bolni¢kih centara. Posebno su
navedene kategorije za zavode za javno zdravstvo, koji imaju znac¢ajnu ulogu u sustavu prijavljivanja
sumnji na nuspojave cjepiva, te ljekarne. Kroz prijave nije identificirano 34% ustanova, §to je nesto
vise u odnosu na 2014. godinu, kada je taj udio iznosio 28%. Navedeni podaci ukazuju na to da je
potrebno uloziti dodatne napore s ciljem identificiranja ovih podataka u budu¢im prijavama te
smanjenjem broja prijava pod kategorijom Nepoznato.

Slika 9. Udio pojedinih zdravstvenih ustanova u broju prijava sumnji na nuspojave od zdravstvenih
radnika u 2015. godini

M Ljekarne
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Broj prijava iz bolni¢kih ustanova u 2015. godini iznosio je 474 (tablica 5.), $to je ¢inilo udio
od 14,7% ukupnog broja prijava (slika 9.). Budu¢i da za otprilike 1100 prijava nije to¢no navedena
ustanova iz koje je prijava zaprimljena, moguce je da se neke prijave iz bolnica nalaze unutar ovog
broja. Udio prijava iz bolnickih ustanova ostao je u skladu s podacima iz 2014. godine, kada je taj udio
takoder iznosio 14%. Buduci da taj udio u posljednjih nekoliko godina ne ostvaruje znacajniji rast,
HALMED smatra kako je potrebno uloziti dodatne radnje kojima ¢e se povecati trenutacni udio
prijava iz bolnickih ustanova. Jedno od rjeSenja ukljucuje edukaciju zdravstvenih radnika u bolni¢kim
ustanovama kako bi ih se osvijestilo o vaznosti prijavljivanja sumnji na nuspojave. Dodatno,
HALMED je zapoceo projekt OPeN s ciljem razvoja on-line sustava prijavljivanja za zdravstvene
radnike. U jednoj od faza projekta planirana je integracija on-line sustava prijavljivanja u bolni¢ke
informacijske sustave (BIS), ¢ime ¢e se omoguciti jednostavnije prijavljivanje sumnji na nuspojave te,
posljedi¢no, povecati broj prijava iz bolnickih ustanova. Povecanje broja prijava dovodi do
poboljsanja kvalitete sustava prijavljivanja sumnji na nuspojave, pri ¢emu su nuspojave iz bolnic¢kih
ustanova od osobitog znacaja jer mogu dovesti do hospitalizacije i/ili produziti hospitalizaciju ¢ime
uvijek pripadaju kategoriji ozbiljnih nuspojava. Svijest o takvim nuspojavama moze pridonijeti
sigurnijoj primjeni lijekova te sprjecavanju njihova nastanka u buduénosti.

HALMED je i u 2015. godini iz svake Zupanije zaprimio barem jednu prijavu sumnje na
nuspojavu. Najvise prijava zaprimljeno je, kao i 2014. godine, s podru¢ja Grada Zagreba - 2075.
Osjecko-baranjska Zupanija nalazi se na drugom mjestu s 258 prijava, dok se na treCem mjestu nalazi
Splitsko-dalmatinska Zupanija sa 191 prijavom.
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Tablica 6. Broj prijava po zupanijama u 2015. godini

Zupanija

Ukupni broj prijava

Broj prijava na
10.000 stanovnika u

u 2015. godini 2014. godini
1. Zagrebacka 97 3,1
Il. Krapinsko-zagorska 41 3,1
III. Sisacko-moslavacka 115 6,7
IV. Karlovacka 22 1,7
V. Varazdinska 27 15
VI. Koprivni¢ko-krizevacka 48 4,2
VII. Bjelovarsko-bilogorska 59 4,9
VI1I1. Primorsko-goranska 133 4,5
IX. Licko-senjska 13 2,6
X. Viroviti¢ko-podravska 8 0,9
XI. Pozesko-slavonska 3 0,4
XII. Brodsko-posavska 21 1,3
XIIl. Zadarska 72 4,2
XIV. Osjecko-baranjska 258 8,5
XV. Sibensko-kninska 52 4.8
XVI. Vukovarsko-srijemska 75 4,2
XVII. Splitsko-dalmatinska 191 4,2
XVIII. Istarska 142 6,8
XIX. Dubrovacko-neretvanska 39 3,2
XX. Medimurska 28 2,5
XXI. Grad Zagreb 2075 26,3
UKUPNO 3519 8,2

Prosjecni broj prijava izrazen na 10.000 stanovnika za cijelu Republiku Hrvatsku u 2015.
godini iznosio je 8,2 prijave. U odnosu na prosjek Republike Hrvatske, Grad Zagreb i Osjecko-
baranjska Zupanija biljeze iznadprosjecni rezultat. Sve ostale Zupanije nalaze se ispod drzavnog
prosjeka. U 9 Zupanija zabiljeZen je porast, a u preostalih 12 zupanija pad prosje¢nog broja prijava

izraZzenog na 10.000 stanovnika.

Razlog znacajnog broja prijava zaprimljenih s podruc¢ja Grada Zagreba moguce je objasniti
¢injenicom da se sjedista gotovo svih nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u promet nalaze upravo

na podru¢ju Grada Zagreba.
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Slika 10. Broj prijava na 10.000 stanovnika po zupanijama u razdoblju od 2007. do 2015. godine

(kontinentalna Hrvatska)

30

25

20

15

10

m 2007.
W 2008.
m 2009.
m 2010.
W 2011.
m 2012.
m 2013.
m2014.

2015.

Slika 11. Broj prijava na 10.000 stanovnika po Zupanijama u razdoblju od 2007. do 2015. godine
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2.1.2. Nacini prijavljivanja

Prijavljivanje sumnji na nuspojave HALMED-u u 2015. godini bilo je moguc¢e slanjem
ispunjenog obrasca HALMED-u postom ili faksom, putem elektroni¢ke poste ili koristenjem on-line
aplikacije za prijavu nuspojava dostupne na internetskim stranicama HALMED-a. U prikupljanju
prijava sumnji na nuspojave sudjeluju i nositelji odobrenja za stavljanje lijeka u promet, koji su sve
prijave koje zaprime duzni proslijediti HALMED-u elektronicki putem baze EudraVigilance.

Tablica 7. i slika 12. prikazuju ukupan broj i udio zaprimljenih prijava s obzirom na nacin
prijavljivanja.

Tablica 7. Broj prijava prema nacinu prijavljivanja

Nadin prijavljivanja Broj prijava
EudraVigilance 1214
Elektronicka posta 832
Posta 627
Faks 497
On-line aplikacija 349
Ukupno 3519

Slika 12. Udio prijava prema nacinu prijavljivanja

M EudraVigilance

M Elektronicka posta
Posta

M Faks

B On-line aplikacija

Ukupno 1214 prijava proslijedeno je HALMED-u od nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u
promet putem baze EudraVigilance, $to ¢ini udio od 34,5% ukupnog broja zaprimljenih prijava u
2015. godini. U odnosu na 2014. godinu, kada su nositelji odobrenja za stavljanje lijeka u promet
HALMED-u proslijedili 728 prijava, zabiljeZen je znacajan porast broja prijava od 66,8%.

Tijekom 2015. godine 349 prijava zaprimljeno je putem on-line aplikacije za prijavu
nuspojava dostupne na internetskim stranicama HALMED-a. lako je navedena aplikacija namijenjena
prvenstveno pacijentima/korisnicima lijeka, u znacajnoj je mjeri koriste i zdravstveni radnici. Od 349
prijava zaprimljenih putem on-line aplikacije, njih 280 pristiglo je od zdravstvenih radnika, dok su 69
prijava poslali pacijenti/korisnici lijeka, ¢lanovi obitelji pacijenata/korisnika lijeka ili zakonski
zastupnici/skrbnici. Broj prijava zaprimljenih putem on-line aplikacije nije znacajnije porastao u
odnosu na 2014. godinu, kada je iznosio 335.
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Prema podacima iz 2015. godine, viSe od polovice prijava sumnji na nuspojave (56%) i dalje
se zaprima slanjem ispunjenog obrasca putem poSte, faksa ili elektronicke poste. Takav nacin
prijavljivanja zahtijeva znacajno viSe vremena za obradu i unos u bazu nuspojava, $to bi s daljnjim
povecanjem broja prijava moglo otezati farmakovigilancijske procese. Koristenjem on-line aplikacije
za prijavu nuspojava smanjuje se vrijeme koje je potrebno uloziti prilikom prijave sumnje na
nuspojavu i unoSenja podataka u bazu nuspojava. Kako bi proces prijavljivanja sumnji na nuspojave
bio §to jednostavniji, HALMED poziva zdravstvene radnike na koristenje on-line aplikacije, do
zavrSetka razvoja on-line sustava za prijavu sumnji na nuspojave koji ¢e biti namijenjen zdravstvenim
radnicima.

U svrhu racionalizacije procesa zaprimanja, obrade i prosljedivanja prijava sumnji na
nuspojave, HALMED je u 2015. godini, naime, pokrenuo projekt razvoja on-line sustava za
prijavljivanje sumnji na nuspojavu — OPeN. Projekt je podijeljen u viSe faza, koje ukljucuju razvoj
programske podrSke za obradu prijava sumnji na nuspojave za djelatnike HALMED-a te razvoj on-
line aplikacije za zdravstvene radnike putem koje ¢e mo¢i prosljedivati i pratiti svoje prijave sumnji na
nuspojave. U kasnijim fazama projekta predviden je razvoj okruzenja koje ¢e omoguéiti izravno slanje
prijava sumnji na nuspojave iz informatickih sustava lije¢nika primarne zdravstvene zaStite, bolnickih
informatickih sustava i ljekarni.

Tijekom 2015. godine HALMED je bio aktivno ukljucen u projekt Europske komisije pod
nazivom Innovative Medicines Initiative WEB-RADR (Recognising Adverse Drug Reactions). Cilj
je ovog projekta razviti Sto jednostavniji i pristupaéniji naéin prijavljivanja sumnji na nuspojave
lijekova putem novih kanala i drustvenih mreza kako bi se dodatno osnazilo ukljuéivanje
pacijenata/korisnika lijeka i zdravstvenih radnika u pracenje sigurnosti primjene lijekova. U sklopu
projekta tijekom 2015. godine zapocet je i razvoj aplikacije za prijavljivanje sumnji na nuspojave
lijekova putem mobilnih telefona, koji je u svibnju 2016. godine uspjesno zavrSen nakon Cega je
mobilna aplikacija pustena u rad. U projektu uz HALMED sudjeluju Europska agencija za lijekove
(EMA), Agencija za lijekove Ujedinjenog Kraljevstva (MHRA), Uppsala Monitoring Centre (UMC) i
Nacionalni centar za pracenje nuspojava Nizozemske (LAREB) te brojni drugi partneri iz redova
akademske zajednice, udruga pacijenata/korisnika lijeka i farmaceutske industrije.

2.2. Karakteristike prijava sumnji na nuspojave

2.2.1. Klasifikacija lijekova

Prvi put u posljednjih deset godina najzastupljenija skupina lijekova prema ATK klasifikaciji,
odnosno ATK skupina za koju je zaprimljen najveci broj prijava sumnji na nuspojave, je skupina L
(lijekovi za lijeCenje zlocudnih bolesti i imunomodulatori). Na drugom i tre¢em mjestu nalaze se
skupina J (lijekovi za lijeenje sustavnih infekcija) i skupina C (lijekovi za lijeCenje bolesti
kardiovaskularnog sustava), koje se u posljednjih nekoliko godina tradicionalno nalaze medu
najzastupljenijim skupinama. Svrstavanje skupine L kao najzastupljenije prema ATK klasifikaciji
lijekova moguce je objasniti Cinjenicom da se trenuta¢no provodi nekoliko postmarketinskih
neintervencijskih ispitivanja s lijekovima iz te skupine te je pracenje sigurnosti njihove primjene
dodatno pojacano, $to nuzno utjeée na povecanje broja prijava iz predmetne skupine lijekova.

Ukupan broj lijekova za koje je prijavljena sumnja na nuspojavu vecéi je od ukupnog broja
prijava jer je u jednoj prijavi sumnje na nuspojavu moguce navesti vise od jednog lijeka pod sumnjom
(tablica 8.).
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Tablica 8. Broj lijekova za koje je u 2015. godini prijavljena sumnja na nuspojavu prema Anatomsko-
Terapijsko-Kemijskoj (ATK) klasifikaciji

ATK klasifikacija 2015.
ATK 1. razina A skupina (probavni sustav) 300
ATK 1. razina B skupina (uc¢inak na krv) 228
ATK 1. razina C skupina (kardiovaskularni sustav) 647
ATK 1. razina D skupina (dermatici) 25
ATK 1. razina G skupina (urogenitalni sustav i spolni hormoni) 132
ATK 1. razina H skupina (sustavni hormonski lijekovi) 166
ATK 1. razina J skupina (lijeCenje sustavnih infekcija) 728
ATK 1. razina L skupina (zlo¢udne bolesti i imunomodulatori) 912
ATK 1. razina M skupina (koStano-misi¢ni sustav) 195
ATK 1. razina N skupina (Ziv€ani sustav) 513
ATK 1. razina P skupina (parazitne infekcije) 3
ATK 1. razina R skupina (respiratorni sustav) 188
ATK 1. razina S skupina (pripravci za osjetila) 74
ATK 1. razina V skupina (razlicito) 41
UKUPNI BROJ LIJEKOVA 4152

Slika 13. Kretanje broja prijava sumnji na nuspojave za pojedine skupine lijekova prema Anatomsko-
Terapijsko-Kemijskoj (ATK) klasifikaciji u razdoblju od 2006. do 2015. godine za najzastupljenije
skupine lijekova
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Slika 14. Kretanje broja prijava sumnji na nuspojave za pojedine skupine lijekova prema Anatomsko-
Terapijsko-Kemijskoj (ATK) klasifikaciji u razdoblju od 2006. do 2015. godine za manje zastupljene
skupine lijekova
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Tablica 9. Broj prijava prema ATK skupinama lijekova i prijaviteljima u 2015. godini

Mjesto po Lije¢nici Farmaceuti Pacijenti/korisnici
broju prijava lijeka
prema ATK | Skupina Broj Skupina Broj Skupina Broj

skupinama prijava prijava prijava

1. L 667 C 395 J 59
2. J 403 J 244 A 39
3. N 274 N 164 N 37

Lije¢nici najc¢esce prijavljuju nuspojave za lijekove iz ATK skupine L, farmaceuti najéesce
prijavljuju nuspojave za lijekove iz ATK skupine C, dok pacijenti/korisnici lijeka najéesce prijavljuju
nuspojave za lijekove iz ATK skupine J. Ovi podaci u skladu su s podacima za 2014. godinu. U tri
najzastupljene skupine lijekova za ¢ije nuspojave najvise prijava stize od pacijenata/korisnika lijeka u
2015. godini svrstala se skupina A (lijekovi koji djeluju na probavni sustav i metabolizam).

2.2.2. Dob i spol bolesnika

Tablica 10. prikazuje prijave sumnji na nuspojave prema dobi bolesnika u 2015. godini u
usporedbi s 2014. godinom. Broj prijava u 2015. godini u odnosu na 2014. godinu porastao je u svim
dobnim skupinama osim u dobnim skupinima djece i adolescenata u dobi od 3 godine do 17 godina, za
koje je zabiljezen blagi pad broja prijava.
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Tablica 10. Prijave sumnji na nuspojave prema dobi bolesnika u 2015. godini u usporedbi s 2014.

godinom

Dob bolesnika

Broj prijava u

Broj prijava u

2015. godini 2014. godini
0 - 12 mjeseci 57 44
1 do 2 godine 88 65
3 do 6 godina 47 59
7 do 14 godina 83 143
15 do 17 godina 25 30
18 do 40 godina 558 465
41 do 64 godine 1161 963
65 do 74 godine 628 589
75 do 84 godine 363 304
85 godina i starije 56 41
Nepoznata dob 453 409
UKUPNO 3519 3112

Ukupno gledajuéi, sumnje na nuspojave u 2015. godini ¢eS¢e su prijavljivane za starije dobne
skupine u odnosu na 2014. godinu. Broj prijava iz kojih nije moguce saznati to¢nu dob pacijenta iznosi
priblizno 13%, §to je u skladu s podacima iz 2014. godine. Vecina prijava koja ne sadrzi podatke o
dobi zaprimljena je od strane nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u promet, sto upuc¢uje na to da je
prema njima potrebno usmjeriti dodatne aktivnosti za povecanje kvalitete prijava.

Slika 15. Pregled kretanja broja prijava za mlade dobne skupine u razdoblju od 2008. do 2015. godine
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Slika 16. Pregled kretanja broja prijava za osobe u dobi od 18 godina i starije u razdoblju od 2008. do
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Tablica 11. Prijave sumnji na nuspojave prema spolu bolesnika u 2015. godini u usporedbi s 2014.

godinom
Spol Broj prijavau | Broj prijavau % u 2015. % u 2014.
2015. godini 2014. godini godini godini
Muskarci 1305 1118 37 36
Zene 2025 1860 58 60
Nepoznato 189 134 5 4
UKUPNO 3519 3112 100 100
Slika 17. Prijave sumnji na nuspojave prema spolu bolesnika u 2015. godini
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B Zene

® Nepoznato
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Najveci broj prijava sumnji na nuspojave u 2015. godini zaprimljen je za pacijente/korisnike
lijeka Zenskog spola (58%), 37% prijava odnosilo se na muske pacijente/korisnike lijeka, dok je broj
prijava iz kojih nije moguce saznati spol bolesnika iznosio 5%.

Statistika koju HALMED vodi za prijave sumnji na nuspojave pokazuje kako je veé
jedanaestu godinu zaredom vec¢i broj prijava sumnji na nuspojave zaprimljen za pacijente/korisnike
lijeka zenskog spola.

2.2.3. Vrste nuspojava

Nuspojave se prema mehanizmu nastanka osnovno dijele na nuspojave tipa A, koje su
posljedica pretjeranoga farmakoloSkog ué¢inka odnosno koje su povezane s dozom i ucestalosti
primjene, i nuspojave tipa B, koje ukljucuju imunoalergijske reakcije, pseudoalergijske reakcije,
metabolicku intoleranciju i idiosinkrazije. Od ukupno 9294 prijavljene nuspojave, njih 2640 svrstano
je u reakcije tipa B, $to ¢ini 28,4% svih nuspojava te je u skladu s podacima za 2014. godinu. U
uzorku iz 2015. godine medu osobama kod kojih se javljaju nuspojave tipa B dominiraju osobe
Zenskog spola, kao i u 2014. godini. U 1% prijava spol nije poznat (tablica 13.).

Broj nuspojava tipa F, koje ukljucuju prijave sumnji na nedjelotvornost lijeka, u 2015. godini
iznosio je 1,1% ukupnog broja prijava.

Tablica 12. Vrste prijavljenih nuspojava u 2015. godini u usporedbi s 2014. godinom

Vrsta nuspojava | Broj nuspojava | Broj nuspojava % nuspojava u % nuspojava u
u 2015. godini u 2014. godini 2015. godini 2014. godini
Tip A 6552 5910 70,5 72,1
Tip B 2640 2216 28,4 27,1
TipF 102 82 1,1 0,8
UKUPNO 9294 8208 100 100

Tablica 13. Odnos spola i huspojava tipa B u 2015. godini u usporedbi s 2014. godinom

Spol Broj nuspojava Broj nuspojava | % u 2015. godini | % u 2014. godini
tipa B u 2015. tipa B u 2014.
godini godini
Muskarci 880 598 33 27
Zene 1735 1551 66 70
Nepoznato 25 67 1 3
UKUPNO 2640 2216 100 100
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Slika 18. Udio nuspojava tipa B po spolu pacijenta/korisnika lijeka u razdoblju od 2005. do 2015.
godine
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Kada su u pitanju nuspojave tipa A, koje su posljedica pretjeranoga farmakoloskog ucinka
lijeka, vrijedi istaknuti da su tijekom 2015. godine, kao i prethodnih godina, putem projekta
,Farmakogenomika i farmakovigilancija — sprjeGavanje nuspojava u individualizaciji terapije, u
Klini¢koj jedinici za farmakogenomiku i individualizaciju terapije Klini¢kog bolnickog centra Zagreb
provedene razli¢ite farmakogeneti¢ke analize za pacijente/korisnike lijeka koji su razvili nuspojave
lijeka prijavljene HALMED-u. HALMED je u 2015. godini zaprimio i obradio ukupno 39 prijava
sumnji na nuspojavu s farmakogenetickim nalazima.

Rezultati farmakogenetickih analiza Kkoriste se za individualizaciju terapije pojedina¢nog
pacijenta/korisnika lijeka. Takoder, koriste se u svrhu rada na podru¢ju farmakovigilancije, kao i pri
otkrivanju novih sigurnosnih signala.

Popis lijekova, nuspojava i farmakogenetickih biljega analiziranih u sklopu suradnje
HALMED-a i KBC-a Zagreb naveden je u tablici 14.
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Tablica 14. Popis lijekova, nuspojava i farmakogeneti¢kih biljega analiziranih u sklopu suradnje
HALMED-a i Klinickog bolnickog centra Zagreb

Skupina lijekova/ lijek

Nuspojave

Farmakogeneticki biljezi

statini
simvastatin
atorvastatin

miotoksi¢nost, hepatotoksicnost

SLCO1B1, ABCG2, ABCB1,
CYP3A4

statini miotoksi¢nost, hepatotoksi¢nost | CYP2C9, CYP2C19,
rosuvastatin SLCO1B1, ABCG2, ABCB1
fluvastatin

varfarin manja i veca krvarenja CYP2C9, VKORC1, ABCB1
klopidogrel manja i veca krvarenja CYP2C19, CYP3A4, CYP3AS5,
ticagrelor ABCB1

dabigatran, rivaroksaban

manja i veca krvarenja

ABCB1
CYP3A4, CYP3AS5

antiepileptici hepatotoksic¢nost, tremor, CYP2C9, CYP2C19, CYP3A4,
glavobolja, vrtoglavica UGT2B7, UGT1A4, ABCC2

antipsihotici akutni ekstrapiramidni CYP2D6, CYP3A4, DAT, D2R
simptomi, parkinsonizam,
akatizija

imunosupresivi nefrotoksi¢nost, CYP3A4, CYP3A5, ABCBI,

ciklosporin,takrolimus
mikofenolna kiselina

gastrointestinalna
nepodnosljivost, mijelosupresija

ABCC2, UGT1A9, UGT2B7

5-FU, irinotekan

mijelosupresija, proljev, smrt

DPYD, UGT1A1, SLCO1B1

metotreksat nefrotoksi¢nost ABCB1, ABCC2, ABCG2,
SLCO1B1
azatioprin mijelosupresija, simptomi slicni | TPMT, ITPA, XO

gripi, hepatotoksi¢nost

inhibitori tirozin kinaze

pankreatitis, rabdomioliza,
glavobolja, osip, crvenilo i
svrbez koze

CYP2D6, CYP2C9, CYP3A4,
ABCB1, ABCG2, SLCO1B1,

nesteroidni antireumatici

mucnina, gastrointestinalna
nepodnosljivost,
hepatotoksi¢nost, manja i veca
krvarenja

CYP2C9, CYP2C19, ABCC?2,
uGT2B7

bioloski lijekovi — anti TNF
alfa

nedjelotvornost, kozne
promjene

SLCO1C1
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2.2.4. Broj lijekova u istodobnoj primjeni

Promatraju¢i odnos dobi pacijenata/korisnika lijeka i broja lijekova koje istodobno
primjenjuje, u 2015. godini u mladih dobnih skupina prevladava primjena samo jednog lijeka u terapiji
odnosno prevenciji bolesti, §to je u skladu s podacima iz prethodnih godina. Odrzan je trend prijava
primjene veceg broja istodobno primijenjenih lijekova u odraslim i posebice starijim dobnim
skupinama. Prilikom ocjene ovakvih prijava, posebno se vodi ra¢una o moguc¢im interakcijama

lijekova u istodobnoj primjeni.

Tablica 15. Broj lijekova koje pacijent/korisnik lijeka istodobno primjenjuje prema dobnim

skupinama
Dob 1 lijek 2-3 lijeka | 4-5 lijekova | > 5 lijekova UKUPNO
0-12 mjeseci 44 4 4 5 57
1-2 godine 84 4 0 0 88
3-6 godina 37 10 0 0 47
7-14 godina 70 13 0 0 83
15-17 godina 15 8 2 0 25
18-40 godina 366 134 52 6 558
41-64 godine 514 368 187 92 1161
65-74 godina 202 170 161 95 628
75-84 godina 108 80 101 74 363
> 85 godina 15 12 19 10 56
Neupisano 247 90 28 88 453
UKUPNO 1702 893 554 370 3519

Slika 19. Broj prijava s 2-3 lijeka u istodobnoj primjeni prema dobnim skupinama u odrasloj i starijoj

populaciji u razdoblju od 2005. do 2015. godine
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Slika 20. Broj prijava s 4-5 lijekova u istodobnoj primjeni prema dobnim skupinama u odrasloj i

starijoj popu

laciji u razdoblju od 2005. do 2015. godine
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Slika 21. Broj prijava s vise od 5 lijekova u istodobnoj primjeni prema dobnim skupinama u odrasloj i
starijoj populaciji u razdoblju od 2005. do 2015. godine
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2.2.5. Ozbiljnost nuspojave

U 2015. godini zaprimljene su 984 prijave koje su ispunjavale najmanje jedan od Kriterija
prema kojima se nuspojava smatra ozbiljnom. Udio prijava koje ne ispunjavaju niti jedan od kriterija
prema kojima se nuspojava smatra ozbiljnom (72%) znacajno je veéi od udjela prijava koji takve
kriterije ispunjavaju (28%). Ovi podaci u skladu su s podacima iz 2014. godine, kada 71% prijava nije
bilo ozbiljno, dok je njih 29% bilo ozbiljno.

Nuspojave koje zadovoljavaju najmanje jedan od sljede¢ih kriterija smatraju se u
regulatornom smislu ozbiljnima:

e ako je nuspojava uzrokovala smrt osobe

e ako nuspojava ugrozava zZivot pacijenta/korisnika lijeka

e ako je nuspojava uzrokovala potrebu za bolnickim lijeCenjem (hospitalizaciju) ili
produljenje ve¢ postojeceg bolnickog lijecenja (produljenje hospitalizacije)
ako je nuspojava uzrokovala trajni ili teski invaliditet ili nesposobnost

e ako je doslo do razvoja anomalije/mane od rodenja kod novorodenceta zbog toga $to je
majka uzimala lijek tijekom trudnoce

e ako se radi o medicinski znacajnom stanju koje se moze smatrati ozbiljnim.

Ozbiljnim nuspojavama takoder se smatraju nuspojave navedene na listi vaznih medicinskih
dogadaja, odnosno IME listi (engl. Important Medical Events List) objavljenoj na internetskim
stranicama HALMED-a. Ove nuspojave svrstavaju se u kategoriju medicinski znacajnih ozbiljnih
stanja.

Opcenito nizi udio ozbiljnih nuspojava medu prijavljenim nuspojavama moguce je objasniti
porastom broja prijava od strane farmaceuta kroz posljednjih nekoliko godina, koji se odrzao i u 2015.
godini, te manjem udjelu prijava zaprimljenih iz bolni¢kih centara.

Slika 22. Kretanje udjela prijava prema ozbiljnosti u razdoblju od 2007. do 2015. godine
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Iz tablica 16. i 17. vidljivo je da je najveci broj ozbiljnih prijava zaprimljen od strane lije¢nika,
dok farmaceuti i pacijenti/korisnici lijeka znacajno vise prijavljuju ne-ozbiljne nuspojave.

Tablica 16. Pregled ozbiljnih prijava prema tipu prijavitelja

Pacijenti/korisnici Ostali
PRIJAVITELJI Lijecnici Farmaceuti liieka zdravstveni
J radnici
Ukupan broj 1781 1297 261 136
prijava iz izvora
Broj i udio 0 o 0 0
ozbiljnih prijava 734 (41%) 158 (12%) 55 (21%) 25 (18%)
Broj i udio ne- 0 0 0 0
ozbiljnih prijava 1047 (59%) 1139 (88%) 206 (79%) 111 (82%)
Tablica 17. Udio u ukupnom broju ozbiljnih prijava prema prijaviteljima
PRIJAVITELJI Lijecnici Farmaceuti Paci Jen_t_llkorlsnlu Ostali zdrqv_stvenl
lijeka radnici
Udio u ukupnom
broju ozbiljnih 75% 16% 6% 3%
prijava

2.2.6. Ishod nuspojave

U tablici 18. prikazan je broj i udio nuspojava prema ishodu te je dana usporedba s 2014.
godinom. Udio prijava koje nemaju podatak o ishodu nuspojave u 2015. godini je iznosio 25%, $to je
blago povecanje u odnosu na 2014. godinu, kada je taj udio iznosio 21%. Takoder se neznatno
povecao i udio prijava u kojima je nuspojava u trenutku prijave bila u tijeku te iznosi 12%, dok je u
2014. godini iznosio 10%. Ovi podaci ukazuju na potrebu provodenja dodatnih aktivnosti s ciljem
smanjenja udjela prijava u kojima nedostaju podaci o ishodu nuspojave. HALMED ¢e, stoga, putem
dodatnih edukativnih aktivnosti pokusati dodatno utjecati na prijavitelje kako bi se poboljsao ovaj
pokazatelj kvalitete prijava.

Sumnja da je smrtni ishod nastao kao posljedica nuspojave lijeka prijavljena je u 61 slucaju.
Od navedenih prijava, jedna je prijavljena od strane obitelji pacijenta, dok su ostale pristigle od strane
zdravstvenih radnika. U najve¢em se broju smrtnih slu¢ajeva za koje se sumnja da su povezani $
lijekovima radilo o pacijentima s teskom osnovnom boles¢u, Sto dodatno otezava procjenu
povezanosti lijeka i nuspojave sa smrtnim ishodom. Naime, velik broj lijekova za koje su prijavljene
sumnje na nuspojavu sa smrtnim ishodom namijenjen je za lijeenje zlo¢udnih bolesti (karcinomi) te
za primjenu kod transplantiranih bolesnika, bolesnika sa sréanim bolestima i bolesnika s nasljednim,
najcesce neizljecivim, metabolickim bolestima. Zbog ozbiljnosti stanja kod kojih se primjenjuju ovi
lijekovi, u predmetnim slué¢ajevima tesko je iskljuciti moguénost utjecaja podleZece bolesti na smrtni
ishod.

U najvecem broju prijava smrtnih slucajeva za koje se sumnja da su povezani s lijekovima
radilo se o lijekovima iz ATK skupine L, odnosno lijekovima za lijeCenje zlocudnih bolesti i
imunomodulatora. Budu¢i da se tijekom 2015. godine za navedene lijekove provodilo nekoliko
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postmarketinskih neintervencijskih ispitivanja te je pracenje sigurnosti njihove primjene bilo dodatno

pojacano, broj prijava je veci nego prijasnjih godina.

Tablica 18. Broj i udio nuspojava prema ishodu zaprimljenih u 2015. godini u usporedbi s 2014.

godinom
Ishod nuspojave 2015. 2014. % %
2015. | 2014.
Oporavak bez 4656 4558 51 56
posljedica
Oporavak s 124 88 1 1
posljedicama
Oporavak u tijeku 965 994 11 12
Nuspojava u tijeku 1063 844 12 10
Nepoznato 2330 1674 25 21

2.2.7. Nuspojave po organskim sustavima

U promatranju organskih sustava za koje su prijave zaprimljene, nuspojave su navedene prema
klasifikaciji organskih sustava prema MedDRA-i (MedDRA, engl. Medical Dictionary for Regulatory
Activities — Medicinski rje¢nik za regulatorne poslove), koja se koristi u kodiranju prijavljenih
nuspojava i standard je za medunarodnu komunikaciju na tom podru¢ju. Najveéi broj nuspojava u
2015. godini zabiljezen je za organski sustav (SOC, engl. System Organ Class) Poremecaji probavnog
sustava (16,23%), zatim za SOC Op¢éi poremeéaji i reakcije na mjestu primjene (14,92%) te za SOC
Poremecaji koze i potkoznog tkiva (13,83%).
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Tablica 19. Nuspojave prema klasifikaciji organskih sustava prema MedDRA-i u 2015. godini

Organski sustav prema Broj nuspojava Udio nuspojava u
MedDRA-i u 2015. godini 2015. godini (%)
(SOC)
1. Poremecaji krvi i limfnog 178 1,92
sustava
1. Sr¢ani poremecaji 191 2,06
1. Prirodeni, obiteljski i genetski 6 0,06
poremecaji
IV. Poremecaji uha i labirinta 140 1,51
V. Endokrini poremecaji 19 0,20
VI. Poremecaji oka 296 3,18
VII. Poremecaji probavnog 1508 16,23
sustava
VIII. Opéi poremecaji i reakcije na 1387 14,92
mjestu primjene
IX. Poremecaji jetre i zuci 48 0,52
X. Poremecaji imunoloskog 134 1,44
sustava
XI. Infekcije i infestacije 301 3,24
XII. Pretrage 559 6,01
XII. Ozljede, trovanja i 225 2,42
proceduralne komplikacije
XIV. Poremecaji metabolizma i 128 1,38
prehrane
XV. Poremecaji misi¢no-kostanog 479 5,15
sustava i vezivnog tkiva
XVI. Dobro¢udne, zlo¢udne i 79 0,85
nespecificirane novotvorine
XVIIL Poremecaji zivéanog 854 9,19
sustava
XVIII. Stanja vezana uz trudnocu, 8 0,09
babinje i perinatalno razdoblje
XIX. Psihijatrijski poremecaji 372 4,00
XX. Poremecaji bubrega i 146 1,57
mokraénog sustava
XXI. Poremecaji reproduktivnog 160 1,72
sustava i dojki
XXII. Poremeéaji disnog sustava, 527 5,67
prsi$ta i sredoprsja
XXIII. Poremecaji koze i 1285 13,83
potkoznog tkiva
XXIV. Socijalne okolnosti 24 0,26
XXV. Operativni i medicinski 11 0,12
postupci
XXVI. Krvozilni poremecaji 229 2,46
UKUPNO 9294 100,0
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Slika 23. Prikaz kretanja nuspojava iz deset najzastupljenijih organskih sustava prema podacima u
2015. godini u razdoblju od 2007. do 2015. godine

30

e=g===\/|. Poremecaji oka

25

==f==\/||. Poremecaji probavnog sustava

==te==\/||. OpCi poremecaji i reakcije na
20 mjestu primjene

15 Kvé?;r:.k
| / \QMH )

u 2007.|u 2008.|u 2009.|u 2010.|u 2011.|u 2012.|u 2013.|u 2014.|u 2015.|

eyt X |. Infekcije i infestacije

e=jie== X||. Pretrage

==@==XV. Poremecaji misi¢no-kostanog
sustava i vezivnog tkiva

XVII. Poremecaji Ziv€anog sustava

XIX. Psihijatrijski poremecaji

XXII. Poremecaji diSnog sustava, prsista i
sredoprsja

XXIIl. Poremecaji koZe i potkoznog tkiva

% % % % % % % % %

Tablica 20. Ukupni broj prijava klasificiranih prema organskim sustavima (SOC) prema prijaviteljima
u 2015. godini

Mjesto po broju Lije¢nici Farmaceuti Pacijenti
prijava po SOC-
u SOC Broj SOC Broj SOC Broj
prijava prijava prijava
1. VI 816 VII 650 VI 144
2. VIl 675 XXII1 587 VII 131
3. XXIII 584 VIII 366 XVII 114

Kako je vidljivo iz tablice 20., lije¢nici su u 2015. godini najc¢esce prijavljivali nuspojave
svrstane u SOC VIII. Opéi poremecaji i reakcije na mjestu primjene. Na drugom su mjestu nuspojave
svrstane u SOC VII. Poremecaji probavnog sustava, a na treCem mjestu nuspojave svrstane u SOC
XX, Poremecaji koze i potkoznog tkiva. Ovi podaci djelomi¢no se razlikuju od podataka za 2014.
godinu, kada su se na drugom mijestu nalazile nuspojave svrstane u SOC Poremeéaji koZe i potkoznog
tkiva, a na trecem mjestu nuspojave svrstane u SOC Poremecaji probavnog sustava.

Farmaceuti su u 2015. godini najcesce prijavljivali nuspojave svrstane u SOC VII. Poremecaji
probavnog sustava, na drugom mjestu nalaze se nuspojave svrstane u SOC XXIII. Poremecaji koze i
potkoznog tkiva, dok su na tre¢em mjestu nuspojave svrstane u SOC VIII. Opéi poremecaji i reakcije
na mjestu primjene.
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Pacijenti/korisnici lijeka su, kao i lije¢nici, u 2015. godini naj¢esce prijavljivali nuspojave
svrstane u SOC VIII. Opéi poremecaji i reakcije na mjestu primjene. Na drugom mjestu nalaze se
nuspojave svrstane u SOC VII. Poremecaji probavnog sustava, dok se na tre¢em mjestu, za razliku od
prijava zaprimljenih od zdravstvenih radnika, nalaze nuspojave svrstane u SOC XVII. Poremecaji
Zivéanog sustava. lzravne prijave od pacijenata/korisnika lijeka pridonose boljoj obuhvatnosti svih
nuspojava koje utjecu na kvalitetu zivota pojedinih pacijenata/korisnika lijeka, $to je potrebno uzeti u
obzir posebice prilikom detekcije i ocjene sigurnosnih signala.

Podaci o nuspojavama prijavljenima od farmaceuta i pacijenata/korisnika lijeka prema
organskim sustavima za 2015. godinu nisu se znacajno promijenili u odnosu na podatke za 2014.
godinu.

2.2.8. Najcesce prijavljene nuspojave u 2015. godini

U 2015. godini najcesce su prijavljene nuspojave kao $to su muénina, crvenilo, svrbez, proljev
i osip, §to su nuspojave karakteristi¢ne za klasi¢ne sintetske lijekove i $to je u skladu s podacima iz
prethodnih godina. Rije¢ je o nuspojavama koje su prijaviteljima dobro uoc€ljive, jasno vremenski
povezane s primjenom lijeka (javljaju se ubrzo nakon pocetka primjene lijeka, a najéeS¢e nestaju
nakon prestanka primjene lijeka) te nerijetko znacajno smanjuju kvalitetu Zivota pacijenta/korisnika
lijeka, iako regulatorno ne spadaju u ozbiljne nuspojave. U tablici 21. navedene su samo one
nuspojave koje su prijavljene vise od 100 puta. Takoder, na slici 24. graficki je prikazano kretanje
deset naj¢esce prijavljenih nuspojava u 2015. godini u odnosu na razdoblje od 2010. do 2015. godine.

Tablica 21. Najcesce prijavljene nuspojave u 2015. godini

Nuspojava Broj prijava u
2015. godini
Mucnina 298
Crvenilo 218
Svrbez 213
Proljev 203
Osip 193
Glavobholja 182
Povracanje 155
Kasalj 144
Omaglica 126
Slabost 113
Umor 107
Dispneja 105
Bol u trbuhu 105
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Slika 24. Graficki prikaz kretanja deset najée$ce prijavljenih nuspojava u 2015. godini u odnosu na

razdoblje od 2010. do 2015. godine
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3. Pregled sigurnosnih pitanja u 2015. godini

3.1. Pregled najvaznijih sigurnosnih regulatornih mjera poduzetih u 2015. godini

3.1.1. Lijekovi koji sadrZe mikofenolatnu kiselinu

Tijekom 2015. godine na razini Europske unije provedena je ocjena lijekova koji sadrze
mikofenolatnu kiselinu, mofetilmikofenolat ili natrijev mikofenolat zbog zabrinutosti oko rizika od
teratogenih ucinaka na plod i spontanih pobacaja ako se lijek primjenjuje u trudnoéi.

Mikofenolatna kiselina je imunosupresiv — lijek koji potiskuje djelovanje imunoloS$kog
sustava, koji je prirodna obrana organizma. Ovaj lijek odobren je za primjenu s drugim lijekovima za
sprjeavanje odbacivanja presadenog bubrega, srca ili jetre.

Rizik primjene mikofenolatne kiseline u trudno¢i od ranije je poznat te su podaci o njemu vec
bili uvrSteni u sazetak opisa svojstava lijeka i uputu o lijeku. Ove pojacane preporuke za sprjecavanje
trudnoce uslijedile su nakon redovite ponovne ocjene Koristi i sigurnosti primjene ovih lijekova, u
kojoj su ocijenjeni dokazi o riziku od prirodenih mana i spontanih pobacaja u slucajevima u kojima su
trudnice bile izloZene ovom lijeku.

Ocijenjeno je da je, ako je trudnica izloZena mikofenolatnoj kiselini, bilo da ga osobno uzima
ili putem nezasticenog spolnog odnosa s muskarcem koji uzima ovaj lijek, izgledno da ¢e to nastetiti
djetetu u razvoju. Otprilike polovica trudnoca kod zena koje uzimaju ovaj lijek zavrSava pobacajem, a
otprilike Cetvrtina prezivjelih beba rada se s prirodenim manama. Zbog toga su uvedene nove
kontraindikacije i upozorenja. Od sada se mikofenolatna kiselina se ne smije primjenjivati tijekom
trudnoce, osim ako ne postoji prikladna zamjenska terapija za sprjeCavanje odbacivanja presatka.
Mikofenolatna kiselina se ne smije primjenjivati kod Zena reproduktivne dobi koje ne koriste visoko
ucinkovitu kontracepciju. Kod zena reproduktivne dobi lije¢enje mikofenolatnom kiselinom se ne
smije zapoceti prije nego Sto se predoCi nalaz testa na trudnocu kako bi se iskljucila mogucnost
nehotic¢ne primjene tijekom trudnoce. Takoder su uvedene nove preporuke za testiranje na trudnocu,
preporuke za kontracepciju za Zene i muskarce i dodatne mjere opreza.

Zbog navedenog sigurnosnog pitanja upuceno je pismo zdravstvenim radnicima, javnost je
informirana putem internetskih stranica HALMED-a, izmijenjeni su sazeci opisa svojstava lijeka i
upute o lijeku odgovarajucih lijekova kako bi se uvrstile gore navedene informacije, a nositeljima
odobrenja uvedena je obveza da za bolesnike i zdravstvene radnike izrade edukacijske materijale.

3.1.2. Lijekovi koji sadrze SGLT2 inhibitore

Tijekom 2015. godine na razini Europske unije provedena je ocjena lijekova koji sadrze
SGLT?2 inhibitore zbog zabrinutosti oko rizika od dijabeti¢ke ketoacidoze povezane s lijeCenjem ovim
lijekovima.

Inhibitori suprijenosnika natrija-glukoze 2 (engl. sodium-glucose co-transporter 2 inhibitors,
SGLT2 inhibitors) su lijekovi koji se koriste u lijeenju dijabetesa (Sec¢erne bolesti) tipa 2. Djelujuéi u
bubrezima, ovi lijekovi dovode do toga da se vise glukoze izluCuje u mokraci, ¢ime se smanjuje razina
glukoze u krvi. U SGLT2 inhibitore ubrajaju se sljedece djelatne tvari: dapagliflozin, empagliflozin i
kanagliflozin. Navedene djelatne tvari se u lijekovima za lijeCenje dijabetesa mogu nalaziti kao jedina
djelatna tvar ili u kombinaciji s metforminom.

Dijabeticka ketoacidoza je ozbiljna komplikacija dijabetesa. Simptomi ukljuéuju brzi gubitak
tielesne mase, mucninu ili povracanje, bol u trbuhu, pojacano Zedanje, ubrzano i duboko disanje,
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smetenost, neobi¢nu pospanost ili umor, sladak zadah iz usta, okus u ustima koji je sladak ili nalik
metalu i promijenjeni miris mokrace i znoja.

Rijetki slucajevi dijabeticke ketoacidoze, ukljucujuci i one opasne po zivot, javili su se u
bolesnika koji su uzimali SGLT2 inhibitore u lijeCenju dijabetesa tipa 2, a dio tih slucajeva bio je
atipiCan zato Sto bolesnici nisu imali razine Secera u krvi onoliko visoke koliko bi bilo ocekivano.
Atipi¢na prezentacija dijabetiCke ketoacidoze mozZe odgoditi postavljanje dijagnoze i lijeCenje. Na
temelju provedene ocjene donesene su nove preporuke i upozorenja. Zbog ovog rizika, zdravstveni
radnici trebaju razmotriti moguénost ketoacidoze u bolesnika lije¢enih SGLT2 inhibitorima koji imaju
simptome koji odgovaraju ketoacidozi, ¢ak i onda kada razine Secera u krvi nisu visoke.

Zbog navedenog sigurnosnog pitanja upuceno je pismo zdravstvenim radnicima, javnost je
informirana putem internetskih stranica HALMED-a te su izmijenjeni saZeci opisa svojstava lijeka i
upute o lijeku odgovarajucih lijekova kako bi se uvrstile gore navedene informacije.

3.1.3. Lijekovi koji sadrze visoke doze ibuprofena ili deksibuprofena

Tijekom 2014. i 2015. godine na razini Europske unije provedena je ocjena lijekova koji
sadrze visoke doze ibuprofena ili deksibuprofena zbog zabrinutosti oko kardiovaskularnih rizika
povezanih s primjenom ovih lijekova.

Ibuprofen je jedan od najSire primjenjivanih lijekova za lijeCenje simptoma boli i upale, koji
ima dobro poznati sigurnosni profil, osobito pri uobiCajenim dozama. Velika vecina bolesnika
ibuprofen uzima u nizim dozama i kroz kraca vremenska razdoblja, za $to ne postoje naznake da bi
postojao kardiovaskularni rizik. Uobicajena doza za odrasle i djecu stariju od 12 godina je 200 do 400
mg, tri do Cetiri puta na dan, prema potrebi.

Kardiovaskularni rizici ocjenjivali su se za visoke doze ibuprofena (2400 mg dnevno ili vise),
koje se uzima redovito, kroz dugo vremensko razdoblje. lbuprofen je u lijekovima prisutan kao
mjesavina dviju molekula koje su enantiomeri (medusobni zrcalni odrazi). Deksibuprofen, aktivni
enantiomer, ponekad je dostupan zasebno te je stoga takoder ukljuéen u ovaj pregled. Visoka doza
deksibuprofena je 1200 mg ili vise dnevno.

Ocjenom je zakljuCeno da u bolesnika koji dugorocno uzimaju visoke doze ibuprofena (2400
mg ili viSe dnevno) postoji malo povecanje kardiovaskularnog rizika, ukljucujuci rizik od srcanog i
mozdanog udara. Taj rizik je usporediv s rizikom koji je uocen uz primjenu nekih drugih nesteroidnih
protuupalnih lijekova, uklju¢uju¢i COX-2 inhibitore i diklofenak. Nije uoCen povisen kardiovaskularni
rizik uz primjenu ibuprofena u dozama do 1200 mg dnevno, $to je najvisa doza koja se uobicajeno
koristi kod lijekova koji se uzimaju na usta, a koji se izdaju bez recepta u Europskoj uniji.

Zbog kardiovaskularnog rizika visoke doze ibuprofena potrebno je izbjegavati u bolesnika s
ozbiljnim podleze¢im sréanim ili krvozilnim stanjima, kao §to su zatajenje srca, sr¢ane bolesti i
problemi s cirkulacijom, kao i u bolesnika koji su preboljeli sr¢ani ili mozdani udar. Nadalje, prije
zapocCinjanja dugoroc¢nog lijeenja ibuprofenom lijecnici trebaju paZzljivo ocijeniti rizicne ¢imbenike za
sr€ane ili krvozilne bolesti, osobito ako je potrebna primjena visokih doza ibuprofena. Rizi¢ni
¢imbenici za ova stanja ukljucuju pusSenje, visoki krvni tlak, dijabetes i visoki kolesterol u krvi.

Zbog navedenog sigurnosnog pitanja javnost je informirana putem internetskih stranica
HALMED-a te su izmijenjeni saZeci opisa svojstava lijeka i upute o lijeku odgovarajuéih lijekova
kako bi se uvrstile gore navedene informacije.
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3.1.4. Lijekovi koji sadrZe ambroksol ili bromheksin

Tijekom 2015. godine na razini Europske unije provedena je ocjena lijekova koji sadrze
ambroksol ili bromheksin zbog zabrinutosti oko alergijskih reakcija i teskih koznih nuspojava.

Ambroksol je, kao i bromheksin, ekspektorans (lijek koji se koristi za olakSavanje
iskasljavanja). Bromheksin se u tijelu ve¢inski pretvara u ambroksol. Neki se oblici ovih lijekova
koriste za lijeCenje poremecaja disanja u nedonoscadi i novorodencadi ili za poticanje sazrijevanja
fetalnih pluca.

Ocjena je zapoceta zbog prijavljenih slucajeva alergijskih reakcija i teskih koznih nuspojava
uz primjenu ovih lijekova. Ocjenom je potvrdeno postojanje od ranije poznatog rizika od alergijskih
reakcija te je utvrdeno da postoji i nizak rizik od teskih koznih nuspojava. Broj prijava nuspojava
teskih alergijskih reakcija i teSkih koznih nuspojava je nizak, a uCestalost tih nuspojava nije poznata. U
slucaju alergijskih reakcija ili koznih nuspojava kao S§to su oticanje koze ili osip bolesnici trebaju
odmah prekinuti uzimanje lijeka i javiti se lije¢niku.

Zbog navedenog sigurnosnog pitanja javnost je informirana putem internetskih stranica
HALMED-a te su izmijenjeni saZeci opisa svojstava lijeka i upute o lijeku odgovarajuc¢ih lijekova
kako bi se uvrstile gore navedene informacije.

3.2. Pregled ostalih pitanja vezanih uz sigurnost primjene lijekova u 2015. godini

3.2.1. HALMED medu deset najuspjesSnijih na svijetu prema broju prijava sumnji na
nuspojave na milijun stanovnika

Prema podacima Uppsala Monitoring Centra (UMC) iz srpnja 2015. godine, Republika
Hrvatska uvrstila se u prvih deset zemalja u svijetu, za razdoblje od 1. lipnja 2014. godine do 31.
svibnja 2015. godine, prema broju zaprimljenih prijava sumnji na nuspojave lijekova na milijun
stanovnika. Slika 25. preuzeta je iz Casopisa Uppsala Reports iz srpnja 2015. godine

Slika 25. Broj prijava sumnji na nuspojave na milijun stanovnika u bazi Svjetske zdravstvene
organizacije (UMC — VigiBase), za razdoblje od 1. lipnja 2014. godina do 31. svibnja 2015. godine.

ICSRs per million inhabitants in period 2
. (1 June 2014 - 31 May 2015)

Korea, Republic of 4,014 l
Singapore 3,810

I new France 3,593
United States 2,933

I Andorra 2,221
Netherlands 1,218

I new Denmark 1,181
Swj d 1,047

m 768
tay— 742

Ovaj uspjeh rezultat je zajednickih napora HALMED-a i svih zdravstvenih radnika,
pacijenata/korisnika lijeka i nositelja odobrenja za stavljanje lijeka u promet koji redovito prijavljuju
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sumnje na nuspojave. Veéi broj prijava indikator je kvalitete sustava prijavljivanja te svaka dodatna
prijava znaci dodatnu informaciju o lijeku za pacijente/korisnike lijeka i zdravstvene radnike, $to u
konacnici dovodi do sigurnije primjene lijekova.

3.2.2. Redizajniran portal HALMED-a

Krajem 2015. godine pusten je u rad redizajnirani portal HALMED-a. Time je velik broj
korisnih informacija iz djelokruga rada HALMED-a postao dostupan na jo$ pristupacniji nacin, pri
¢emu su u obzir uzete potrebe i zahtjevi pacijenata, zdravstvenih radnika, predstavnika industrije te
drugih interesnih skupina HALMED-a. U sklopu redizajna portala odreden je novi vizualni identitet
HALMED-a, razvijeno je preglednije i intuitivnije korisnicko sucelje, omogucen prilagodeni pristup
razli¢itim interesnim skupinama HALMED-a te su poboljsane funkcionalnosti portala i organizacija
velikog broja informacija iz djelokruga rada HALMED-a. Uz postojec¢e sadrzaje, portal je dobio i niz
novih korisnih sadrzaja, prvenstveno iz podrucja pracenja sigurnosti primjene lijekova.

Nakon punih 12 godina HALMED-ove aktivne brige za zastitu i promicanje javnog zdravlja u
Republici Hrvatskoj, cilj redizajna portala bio je jo§ vise pribliziti i otvoriti HALMED pacijentima i
svim ostalim interesnim skupinama.

Redizajnom portala poboljSane su postojece te omogucene nove funkcionalnosti i sadrzaji:

e Novim dizajnom najvazniji su sadrZaji i alati smjeSteni na po€etnu stranicu.

e Takoder, redizajnom je omogucéeno korisnicima da uz samo jedan klik s naslovnice dodu do
Sto veceg broja informacija.

e Pristup sadrzajima prilagoden je trima kljucnim interesnim skupinama: pacijentima i javnosti,
zdravstvenim radnicima te predstavnicima industrije.

e Vise od 4.800 lijekova odobrenih za stavljanje u promet u Republici Hrvatskoj dostupno je u
bazi lijekova HALMED-a. Za svaki od njih moguce je preuzeti uputu o lijeku i sazetak opisa
svojstava lijeka koji sadrze vazne informacije za njihovu primjenu.

e Pomocu portala korisnici mogu provjeriti informacije o dostupnosti lijekova u prometu u
Republici Hrvatskoj.

e Pacijenti i zdravstveni radnici, ali i svi ostali korisnici, mogu izravho HALMED-u prijaviti
svaku sumnju na nuspojavu lijeka uz pomo¢ lako dostupnih obrazaca ili jednostavne on-line
aplikacije.

e Putem portala moguce je na jednostavan nacin prijaviti i svaku sumnju u neispravnost lijeka ili
medicinskog proizvoda ili sumnju u krivotvorinu.

e Na portalu je dostupan niz razli¢itih publikacija koje HALMED redovito objavljuje, kao $to su
godisnja izvjesc¢a o prijavama sumnji na nuspojave lijekova te godis$nja i viSegodi$nja izvjeSc¢a
o potrosnji lijekova.

e Prijavom na newsletter ili RSS kanale korisnici mogu redovito primati sve novosti iz podrucja
lijekova i medicinskih proizvoda koje se svakodnevno objavljuju na portalu.

Izravan i prilagoden pristup informacijama

Portalu HALMED-a moguce je pristupiti na tri razli¢ita nacina, prilagodena svakoj od tri
glavne interesne skupine HALMED-a: pacijentima i javnosti, zdravstvenim radnicima te
predstavnicima industrije. Sadrzaji koji su osobito relevantni za svaku pojedinu interesnu skupinu uz
pomo¢ prilagodenog pristupa posebno su istaknuti i brze dostupni.

Jednako tako, cjelokupnom sadrzajnom koncepcijom portala osiguran je jo$ izravniji pristup
najée$cée pretrazivanim sadrzajima iz djelokruga rada HALMED-a. Na taj na¢in korisnici uz jedan klik
mogu pristupiti bazama lijekova, medicinskih proizvoda i dozvola za promet i proizvodnju, kao i
informacijama o dostupnosti lijekova u prometu te obrascima za prijavu sumnji na nuspojave, Stetne
dogadaje i neispravnosti u kakvoc¢i, ali i velikom broju informativnih tekstova o lijekovima i
medicinskim proizvodima.
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Pacijenti u srediStu

OlakSanim pristupom jo§ vefem broju informacija iz podrucja lijekova i medicinskih
proizvoda, pacijenti se mogu jo§ aktivnije ukljuciti u pracenje sigurnosti lijekova i medicinskih
proizvoda. Za svaki lijek odobren za stavljanje u promet u Republici Hrvatskoj, pacijenti u bazi
lijekova HALMED-a mogu pronaé¢i uputu o lijeku, koja sadrzi sve informacije nuzne za njegovu
pravilnu i sigurnu primjenu, te provjeriti informacije o njegovoj dostupnosti u prometu u RH. Jednako
tako, pacijentima su lako dostupne upute za prijavljivanje sumnji na nuspojave, kao i on-line aplikacija
za prijavu sumnji na nuspojave lijekova. Takoder, putem portala HALMED-a pacijenti mogu pristupiti
europskoj i svjetskoj bazi sumnji na nuspojave, ali i pratiti sve novosti o sigurnosti primjene lijekova i
medicinskih proizvoda.

3.2.3. Inventivni nacini promoviranja vaznosti pravilne primjene lijekova i prijavljivanja
sumnji na nuspojave

Tijekom 2015. godine HALMED je u suradnji s kazalistem Mala scena promovirao vaznost
pravilne primjene lijekova i prijavljivanja sumnji na nuspojave. Naime, uz sponzorsku i stru¢nu
potporu HALMED-a, u velja¢i 2015. godine je kazaliStu Mala scena postavljena predstava ,,Ne, ti ne!
ili o drukdijatosti, koja problematizira stigmu oboljelih od epilepsije te nacin noSenja s ovom bolesti.

Predstava je prvenstveno namijenjena djeci Skolskog uzrasta i mladima te predstavlja tek jedan
od vidova suradnje HALMED-a i kazalista Mala scena putem koje se promife vaznost pravilne
primjene lijekova i prijavljivanja sumnji na nuspojave lijekova. Uz informativne letke o prijavljivanju
nuspojava koji su distribuirani gledateljima predstave prilikom svake izvedbe, pripremljen je i
pedagoski paket, koji nadopunjuje produkciju i omogucuje nastavak dijaloga nakon odgledane
predstave, a sadrzi informacije o nuspojavama lijekova te o naCinima na koje je moguce prijaviti
sumnju na nuspojavu lijeka.

U cilju educiranja i informiranja korisnika lijekova, HALMED je prepoznao kazaliSte kao
uspjesni kanal za osvjesCivanje i komuniciranje vaznosti pravilne primjene lijekova i prijavljivanja
nuspojava, a Malu scenu kao odgovarajuéeg partnera u priblizavanju i promicanju ovih poruka mladoj
i odrasloj populaciji (slika 26.).

Slika 26. Glumci predstave ,,Ne, ti ne! ili o druk¢ijatosti*

NUSPOJAVA
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