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Z izjemnimi dosezki znanosti
do izjemnih zdravil.

V druzbi Roche zdruzujemo oboje.
Odkrivamo in razvijamo inovativna
zdravila in diagnosti¢ne teste, ki

pomagajo ljudem Ziveti bolje in dlje.
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Klinicna farmacija je v zadnjih desetletjih dozZivela velik napredek.
Omogocila je preusmeritev farmacevtovih aktivnosti in storitev v
zagotavijanje racionalne in optimalne uporabe zdravil z namenom
izboljsanja zdravstvenih izidov. Mednarodnem razmahu kliniche
farmacije je sledila tudi Slovenija. Z zamikom se je pri nas uvajala na
pedagoskem in znanstvenem podroCju, v praksi najprej v
bolnisSnicnem okolju, nato pa se v javnih lekarnah. Danes
prepoznamo klinicno farmacijo na vseh omenjenih podrocjih — v
izobrazevanju na dodiplomskem in podiplomskem nivoju, slovenski
raziskovalci izvajajo projekte in raziskave s podrocja Klinicne
farmacije, kar je razvidno iz objav v domaci in mednarodni literaturi,
poleg tega se nekatere storitve Ze rutinsko izvajajo v Klinicni praksi
tako v bolnisnicnih kot tudi v javnih lekarnah.

V prvi Stevilki Farmacevtskega vestnika v letu 2018 smo poskusali
prikazati zacetek in razvoj Klinicne farmacije v Sloveniji. Prof. Kozjek
in prva predsednica Sekcije Klinicnih farmacevtov mag. Sonc sta
opisala zaCetke Klinicne farmacije v Sloveniji, prof. Mrhar pa njen
razvoj vse do danes. Sledijo prispevki klinicnih farmacevtov, ki
prikazujejo uvajanje in izvajanje klinicne farmacije v treh osrednjih
bolnisnicah v Sloveniji - Golniku, Mariboru in Ljubljani. Predstaviljeno
je tudi uvajanje farmakoterapijskih pregledov in pregleda uporabe
zdravil v praksi. Zakljucili bomo s prispevkoma o ovrednotenju
intervencij farmacevta svetovalca pri zdravljenju bolecine in o
sodelovanju Klinicnega farmacevta v nefroloskem zdravstvenem
timu.

Z velikim veseljem posvecamo prvo Stevilko Farmaceviskega
vestnika v letu 2018 prof. Kozjeku in prof. Mrharju, ki sta zasluzna
za razvoj Klinicne farmacije v Sloveniji.

Izr. prof. dr. Mojca Kerec Kos
Izr. prof. dr. Tomaz Vovk
Prof. dr. Borut Strukelj



3

16

22

31

39

44

50

57

65
68

STROKOVNI CLANKI - PROFESSIONAL ARTICLES

Franc Kozjek, Monika Sonc
Zacetki Klini¢ne farmacije v Sloveniji

Ales Mrhar
Klini¢na farmacija: dosezki v obdobju 2001 do 2017
Clinical pharmacy: achievements in the period 2001 to 2017

Lea Knez, Maja Jost, Tina Morgan, Neza Muhi¢, Erika Stariha, Janez Toni
Po poti klinicne farmacije na Kliniki Golnik
The clinical pharmacy journey at clinic Golnik

Matej Dobravc Verbi&, Tomislav Laptos, Spela Urh, Mojca Dobaja Borak
Stanje in dosezki na podro¢ju Klini¢ne farmacije v Univerzitetnem klinichem centru Ljubljana
The current state and achievements in the clinical pharmacy field at the University medical centre Ljubljana

Polonca Drofenik, Maja Petre
Terapevtsko spremljanje koncentracij u€inkovin v Univerzitetnem klinicnem centru Maribor
Therapeutic drug monitoring at the University medical centre Maribor

Alenka Kovaci¢
Farmakoterapijski pregled in ambulante farmacevta svetovalca v Sloveniji
Pharmacotherapy review and Clinical Pharmacist’s Consultation Practice in Slovenia

PREGLEDNI ZNANSTVENI CLANKI - REVIEW SCIENTIFIC ARTICLES

Nina Pisk, Bojan Madjar, UrSka Nabergoj Makovec, Mitja Kos
Uvajanje storitve pregled uporabe zdravil v Sloveniji
Implementation of medicines use review service in Slovenia

ORIGINALNI ZNANSTVENI CLANKI - ORIGINAL SCIENTIFIC ARTICLES

Sara Kenda, Brigita Mavsar Najdenov, Maja Martinu¢ Bergo¢
Klinicni farmacevt - nov sodelavec nefroloSkega zdravstvenega tima
Clinical pharmacist — a new member of nephrological medical team

Matej Stuhec, Katja Gorenc

Klinicno ovrednotenje intervencij farmacevta svetovalca v zdravljenju boleCine v ambulanti zdravstvenega doma pri
starejSih bolnikih s polifarmakoterapijo

Clinical Evaluation of Pharmacist Consultant Interventions in Community Health Centre in Nociceptive and Neuropathic
Pain Pharmacotherapy in elderly patients treated with polypharmacy

OSEBNE VESTI - PERSONAL NEWS

Jelka Dolinar, Tatjana Kogovsek Vidmar, Marija Le$njak, Borut Strukelj
NasSe sodelovanje s prof. dr. Francem Kozjekom

Edward Patka, Polona Vodopivec, Eli Rustja, AleS Rotar
Ob zivlienjskem jubileju prof. dr. Franca Kozjeka



ZACETK]
KLINICNE
FARMACIJE

V SLOVENIJI

AVTOR / AUTHOR:

Prof. dr. Franc Kozjek, mag. farm,
asist. Monika Sonc, mag. farm.,
spec. klin. farm.

UvoD

Cilj zdravlienja je izboljSanje bolnikovega zdravja in njegove
kakovosti zivlienja. Optimalno zdravljenje mora biti varno,
ucinkovito, izvedeno po pravilih dobre Kklinicne prakse in
ekonomsko upravi¢eno. Pri tem moramo upostevati obje-
ktiven pristop medicinske oskrbe bolnika in najnovejse po-
datke, ki jih potrebujeta bolnik in izvajalec zdravstvene
oskrbe.

Zdravniki in farmacevti imamo komplementarne in pod-
porne obveznosti pri zagotavljanju uresni¢evanja zastavlje-
nega cilja in optimalnega zdravljenja. Izvedba mora temeljiti
na medsebojnem dogovarjanju, spostovanju, zaupanju in
poznavanju strokovnih pristojnosti obeh strok. Med tem
ko se zdravnik pogovarja z bolnikom, se mora osredotoditi
na diagnosticiranje bolezni, cilie zdravljenja, tveganja in
prednosti doloCenega zdravljenja. Poleg zagotavijanja pre-
skrbe in ustreznega shranjevanja zdravil, se mora farma-
cevt, osredotociti na praviino uporabo zdravila, odmerjanje,
nevarnosti, ki lahko spremljajo zdravljenje z zdravilom. Vse
mora tudi primerno dokumentirati skladno s potrebami
zdravljenja in z zdravstveno zakonodajo.

ZACETKI KLINICNE
FARMACIJE V SLOVENIJI

Zasnova Klini¢ne farmacije se je v Zdruzenih drzavah Ame-
rike razvila ze v 60-tih letih prejSnjega stoletja. V ospredje
je postavila k bolniku usmerjenega farmacevta, uporabo
zdravil pa utemeljila na podlagi ustrezno dokumentiranih
spoznanj o ucinkovitosti in varnosti zdravil ter upostevanju
razmerja med njegovo koristjo in tveganjem, a tudi razmerja
med njegovo koristjo in stroski.

O Klini¢ni farmaciji so slovenski farmacevti zageli razmisljati
leta 1970, ko je bila Slovenija Se del Jugoslavije. Na Ple-
numu Zveze farmacevtskih drustev Jugoslavije 29. in 30.
maja 1970 v Novem Sadu je imel glavni referat z naslovom:
Farmacevt v zdravstvenem timu (1) tedaniji predsednik Slo-
venskega farmacevtskega drustva (SFD) prof. dr. Franc
Kozjek. Svoj referat je kon¢al z besedami: »Napredek me-
dicine zahteva nov nacin dela v zdravstvu. Bolnika ni ve¢
mozno zdraviti v ordinaciji enega samega zdravnika, ker
lahko ta med svojim Studijem in prakso pregleda, osvoji in
obdrzi vse premalo znanja o zdravljenju in zdravilih, ki se
dopolnjuje z neverjetno hitrostjo. Potrebno je sodelovanje
skupine visoko specializiranih strokovnjakov v tako ime-
novanem zdravstvenem timu. V njem pomembno sodeluje
tudi klini¢ni farmacevt kot svetovalec pri izbiri varnega in
ucinkovitega zdravljenja z zdravili. Vloga, ki mu jo name-
njamo, je tezka, ker pomeni v sistemu zdravstva nekaj no-
vega, vendar je edina primerna njegovi izobrazbi in njego-
vemu sodelovanju v zdravstvenem timu.«

Sklep tega Plenuma, ki je bil posredovan vsem republiskim
farmacevtskim druStvom tedanje Jugoslavije, je bil: »Far-
macevtska druStva morajo posvetiti vso pozornost orga-
niziranju podiplomskega Studija klinicne farmacije. V tem
smislu se morajo povezati s farmacevtskimi fakultetami
(2).« SFD je Se istega leta podprlo omenjeni sklep in spod-
bujalo vkljuCitev farmacevta v zdravstveno skupino in obli-
kovanje profila klinicnega farmacevta (3). Leta 1973 je Pra-
vilnik o specializacijah zdravnikov, zobozdravnikov in
farmacevtov (4) ze vseboval tudi specializacijo iz klini¢ne
farmacije.

Specializacija iz klinicne farmacije je bila sprva namenjena
predvsem bolnisni¢nim farmacevtom. Ker je bila potrebna
tudi na drugih podrocjih farmacevtske dejavnosti, je leta
1976 SFD predlagalo razSiritev programa specializacije in
preimenovanje specializacije v konziliarno farmacijo (5).
Konziliarni farmacevt naj bi bil svetovalec v zdravstveni
skupini pri kreiranju politike zdravljenja z zdravili in nudil
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strokovno pomo¢ ne samo bolnikom, temvec tudi zdrav-
nikom in drugim farmacevtom, ter sodeloval pri reSevanju
strokovnih problemov vsakdanje prakse. Njegovo delovno
mesto bi morala biti ne le klinika, temved& tudi zdravstveni
domovi, zavodi za zdravstveno varstvo, razvojni oddelki
farmacevtske industrije, javne lekarne itd. Tako Siroko po-
drocje dela bi za uresniCenje zastavljenih ciliev potrebovalo
tudi primerno organizirano raziskovalna okolje, interaktivno
informiranje in svetovanje.

IZOBRAZEVANJE KLINICNIH
FARMACEVTOV

Fakulteta za farmacijo Univerze v Ljubljani je ves Cas sprem-

liala razvoj klinicne farmacije v svetu. Svoje programe do-

diplomskega in podiplomskega izobrazevanja farmacevtov

je sproti prilagajala razvojnim novostim. Ze leta 1972 je na

podiplomskem Studiju farmacije uvedla predmet Biofar-

macija, ki je leta 1976 preSel v program dodiplomskega

Studija, hkrati pa na podiplomskem Studiju uvedla Klini¢no

farmakokinetiko. Potrebe po znanjih klinicnega farmacevta

so na podiplomskem Studiju narekovale uvedbo predmeta

Farmakoterapija. Leta 1995 je bil na dodiplomskem Studiju

uveden tudi izbirni predmet Klini¢na farmacija (6). Predmet

naj bi bodo¢e magistre farmacije seznanil s postopki za iz-

vajanje farmacevtske skrbi bolnikov. Program je bil sesta-

vljen iz teoretinega in bolj prakticnega oziroma seminar-

skega dela. Prvi del je posvecal veliko pozornost predvsem

patofiziologiji in farmakoterapiji posameznih obolenj, drugi

pa je bil namenjen reSevanju prakti¢nih klini¢nih primerov.

Novo uvedeni dodiplomski predmet je obravnaval naslednje

vsebine:

e Prikaz osnovnih znanj o uporabi zdravil

e Spremljanje medsebojnega delovanja zdravil in nezelenih
ucinkov zdravil

e Spremljanje odnosa krvna koncentracija - ucinek zdra-
vila

e Spremljanje vpliva zdravila na klinicno biokemi¢ne teste

e Povezovanje zdravila z bolnikom in boleznijo

e Povezovanje farmacevta z zdravnikom

S pridobljenim znanjem naj bi klini¢ni farmacevt osvojil zna-

nje, da bi lahko:

e zagotovil vsakemu bolniku primerno zdravljenje z zdravili
po njegovih potrebah

e pomagal pri pretehtanju med pozitivnimi ucinki in tvega-
njem zdravljenja z zdravili za posameznega bolnika

e spremljal odnos med vrednostjo in ucinkovitostjo zdra-
vlienja
e pripravijal naCrte o farmacevtski skrbi za posameznega
bolnika
e izvajal raziskave o boljSem zdravljenju z zdravili
e izpopolnjeval svoja lastna znanja in odpravijal pomanj-
kljivosti
e posredoval svoja znanja bolnikom in drugim ¢lanom
zdravstvene skupine
e odgovorno sodeloval z vsemi udelezenci zdravstvene
skupine.
Zaradi skromnega Stevila ur je imel predmet bolj informati-
ven znacaj in je bil premalo usmerjen v implementacijo
znanj v prakso. Tako se Studenti v tistem obdobju niso
dovolj seznanili s problemi pri izvajanju farmacevtske skrbi
in zdravljenju z zdravili, zlasti ker v Sloveniji Se ni bilo po-
trebnih algoritmov, protokolov in formularjev, ki bi urejali
standardni postopek izvajanja obeh, za klinicno farmacijo
tako pomembnih postopkov.
Mnogo prej kot v dodiplomski je klinina farmacija prodrla
v podiplomski Studij. Na sploSno je veljalo, da je klinicna
farmacija nadgradnja dodiplomskega Studija za magistra
farmacije in oblika specializacije samo za tiste farmacevte,
ki delujejo v bolnisnicah. Zato se je tudi uveljavila kot spe-
cializacija za diplomirane farmacevte oziroma magistre far-
macije.
Leta 1976 so na prvi redni skupscini Slovenskega farma-
cevtskega drustva ugotovili, da v Sloveniji potrebujemo v
bolnisnicah 25 do 30 specialistov iz klini¢ne farmacije in
25 do 30 specialistov v zavodih za varovanje zdravja, javnin
lekarnah in farmacevtski industriji. Specializacija iz predmeta
konziliarna farmacija je bila organizirana na Fakulteti za far-
macijo Univerze v Ljubljani in je bila namenjena farmacev-
tom iz vse tedanje drzave Jugoslavije. Vzporedno z njo so
na Medicinski fakulteti v Zagrebu razvijali specializacijo iz
klinicne farmakologije, ki je bila namenjena zdravnikom in-
ternistom, vendar so se vanjo lahko vkljudili tudi farmaceuvti.
Za zdravnike je bil predpisan teoretic¢ni in prakti¢ni del, za
farmacevte pa le teoreticni del.
Sodelovanje obeh specializacij (klinicne farmakologije in
klini¢ne farmacije) je omogocilo izdajo jugoslovanske revije
za farmakoterapijo Pharmaca in Biltena o zdravilih, ki sta
zaCela izhajati leta 1973 in Se vedno izhajata. Sodelovanje
klinicne farmacije v Sloveniji in klinicne farmakologije na
Hrvaskem je pripeljalo do hitrega razvoja klinicne farmako-
kinetike v Sloveniji, katero so farmacevti takoj dobro sprejeli.
Njihovo znanje biofarmacije in klinine biokemije jim je omo-
gocilo, da so prevzeli vodilno viogo v izvajanju bioekviva-
len¢nih in farmakokineti¢nih Studij za potrebe farmacevtske
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industrije. V nekaterih klini¢nih laboratoriji se je uvedlo tudi
spremljanje koncentracij zdravil v terapevtske namene, npr
litija v Begunjah, digoksina v Ljubljani.

Specializacija iz konziliarne farmacije se je zaradi Sirokega
podrocja dejavnosti leta 1988 razdelila v dve specializaciji
in sicer iz kliniCne farmacije in farmacevtske informatike
(7). ZaCetki so bili zelo tezavni. Izrazito so se poslabsale
razmere v bolniSni¢nih lekarnah v devetdesetih letih, kjer
se je Stevilo zaposlenih farmacevtov zmanjSalo za eno tret-
jino, (18). V praksi ni bilo usposoblienih mentorjev za izva-
janje specializacije in na Fakulteti za farmacijo ni bilo po-
gojev za izvajanje prakticnega dela. Tako je specializacija
temeljila bolj ali manj na teoreti¢nih znanijin. Sele ko je vo-
denije specializacij prevzela LekarniSka zbornica Slovenije,
so dolocili centre, kjer so specializacijo iz klinicne farmacije
lahko tudi prakti¢no izvajali, in izbrali mentorje za vodenje
specializantov. Tako je ustvarila osnovne pogoje za zago-
tavljanje usposabljanja klini¢nih farmacevtov po programu,
ki ga je sprejelo Ministrstvo za zdravje Republike Slovenije.

KLINICNA FARMAKOKINETIKA

Interdisciplinarna raziskovalna skupina za modeliranje in
simulacijo v farmakokinetiki na Univerzi v Ljubljani je priCela
delovati leta 1976 pod vodstvom prof. Kozjeka in prof. Ri-
harda Karbe (8). V okviru bazi¢ne farmakokinetike je prou-
Cevala prehode ucinkovin skozi umetne in naravne bioloske
materiale in interakcije med ucinkovinami in makromole-
kulami umetnega in naravnega izvora. Na podrocju Klinicne
farmakokinetike pa je raziskovala vplive spremenjene uro-
dinamike in biliarne dinamike na prenos ucinkovin in njihovo
delovanje v razmerah ledvicne in jetrne insuficience, uremije
ter hipo- in hiperalbuminemije. Posebej pomembna so bila
proucevanja problematike umetnih organov za izlocanje
oz. njihov vpliv na farmakokinetiko ucinkovin pri hemodializi,
peritonealni dializi in plazmaferezi (9). Delo je potekalo v
sodelovanju s Klini¢nim centrom v Ljubljani.

Leta 1980 je skupina zacela postopoma uvajati v klinicno
prakso analizne metode dolo¢anja koncentracije ucinkovin
v krvi. Tako so v laboratorijih Instituta za kliniéno kemijo in
klinicno biokemijo Klini¢nega centra v Ljubljani ustanovili
laboratorij za terapevtsko spremljanje zdravil (10). Vodil ga
je farmacewt, ki je s sodobnimi analiznimi metodami (ELISA,
RIA itd.) doloCal koncentracije ucinkovin v bolnikovih bio-
loskih materialih in s tem zagotavljal uspesno zdravljenje z

zdravili z ozko terapevtsko Sirino, kot so: teofilin, digoksin,
gentamicin, fenitoin, varfarin itd. Klini¢ni farmacevt je do-
bliene krvne koncentracije ucinkovin strokovno ovrednotil
in po potrebi predlagal spremembo odmerjanja zdravila za
posameznega bolnika.

Takratne izkusnje tega laboratorija so pokazale, da zdravniki
zaradi varnosti ve¢ kot 40% bolnikom predpisejo pre-
majhne odmerke zdravil in samo 8 do 10% prevelike. Tak
nacin je morda glede na varnost za zdravje razumljiv, vendar
neekonomicen, ker mo¢no podaljSuje zdravijenje.

STROKOVNA LITERATURA NA
PODROCJU KLINICNE
FARMACIJE

V svetu se je farmacevt iz strokovnjaka za zdravila vse bolj
pricel preusmerijati v izvedenca za varno, ucinkovito in ra-
cionalno uporabo zdravil. Zato njegov koncni cilj ni bilo
zdravilo, temvec¢ bolnik. Tako je njegovo delo vse mocneje
prevevala svetovalna naloga, ki je bila do tedaj v domeni
klininega farmacevta. Da bi to vlogo lahko odigral, je po-
stala vse pomembnejs$a njegova obvescenost, ne samo o
zdravilu, s katerim dela, temvec tudi o bolezni in bolniku,
kateremu je zdravilo namenjeno. Samo takSno znanje je
omogocilo preprecevanje in reSevanje mnogih tezav zdra-
vlienja in sprejemanje optimalnih terapevtskih programov
za posameznega bolnika. Viri teh informacij so bili zelo ra-
zliéni od Registra zdravil, Farmakoterapevtskega prirocnika,
Nacionalnega biltena o zdravilih do Povzetka glavnih zna-
Cilnosti zdravila (SPC) in bolniku namenjenega listi¢a z in-
formacijami o zdravilu (PIL). Za delovanje Kklinicnega far-
macevta je postala vse pomembnejSa tudi sodobna
informacijska tehnologija, kot so bile lokalne in globalne
racunalniske mreze. Kiini¢ni farmacevt ni bil samo njihov
uporabnik, temve¢ tudi soustvarjalec in organizator infor-
macijske tehnologije.

V biv&i Jugoslaviji so zaznali ze leta 1964 problem racio-
nalne uporabe zdravil, ki je izviral iz velikega Stevila regi-
striranih generikov. Zato so pri Zdruzenju zdravstvenih or-
ganizacij Jugoslavije zaCeli izdajati jugoslovanski ¢asopis
za farmakoterapijo Pharmaca. V uredniSkem odboru so
sodelovali ne le farmacevti, ampak tudi zdravniki. Casopis
naj bi zdravnike in farmacevte pravilno in nepristransko
obvescal o vseh pomembnih novostih sodobne farmako-
terapije in novih zdravilih. Informacije o novih zdravilih so
bile namre¢ zelo pomanjkljive ali pa jih sploh ni bilo. Drugi
farmacevtski in medicinski ¢asopisi namre¢ problemu
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ZACETKI KLINICNE FARMACIJE V SLOVENUJI

zdravil niso posvecali posebne pozornosti. Tako so bili
zdravniki in farmacevti povsem prepusceni farmakoinfor-
matorjem farmacevtskih podjetij, ki so hvalili predvsem
svoja zdravila. V Casu, ko je bil dostop do informacij o
zdravilih omejen zgolj na tiskane medije, je bil Casopis
Pharmaca edino in zelo pomembno glasilo za farmakote-
rapijo. Izhajal je 4-krat letno. Vodilno viogo pri njegovem
izdajanju je imelo Zdruzenje zdravstvenih zavodov Hrvaske
v Zagrebu, Kjer je revija tudi izhajala.

Poleg omenijene revije je bilo za razvoj sodobne farmako-
terapije in Kklinicne farmacije v bivsi Jugoslaviji izrednega
pomena organiziranje simpozijev o sodobni farmakoterapiji
(11, 12). Simpozije je organiziralo SFD in so bili namenjeni
strokovnemu izpopolnjevanju farmacevtov in zdravnikov.
Obravnavali so zelo aktualne teme, kot so npr. nezeleni
ucinki zdravil, medsebojno delovanje zdravil itd.

Z razpadom Jugoslavije so poskuSale posamezne novou-
stanovljene drzave na bivSem skupnem ozemlju zapolniti
nastale vrzeli z izdajo novih ¢asopisov s podrocja farma-
koterapije in z organiziranjem novih simpozijev. Tako je Re-

publika Hrvaska obdrzala revijo Pharmaca, kot hrvaski Ca-
sopis za farmakoterapijo, Slovenija pa se je odloCila za
svoj Casopis s tega podrocja in mu dala naslov Kilini¢na
farmacija. Slovenski ¢asopis je, pod okriliem Sekcije bol-
nisnicnih farmacevtov pri SFD in prof. dr. Franca Kozjeka
ter v sodelovanju z zdravniki, izhajal pri Slovenskem far-
macevtskem drustvu v letih 1993 in 1994.

Zaradi zahtev Mednarodnega zdruzenja biltenov o zdravilih
(ISDB) smo Casopis Klini¢na farmacija preimenovali v Far-
makon, ki je zaCel izhajati kot uradni nacionalni bilten o
zdravilih Ministrstva za zdravje, Urada za zdravila Republike
Slovenije, Slovenskega farmacevtskega drustva in Sloven-
skega zdravniSkega drustva. Namen izdajanja je bil obje-
ktivno in nepristransko obveSc¢anje zdravnikov in farma-
cevtov 0 novo registriranih zdravilih v Sloveniji in svetu ter
o njihovi pravilni uporabi. Casopis je spremljal tudi porabo
zdravil v Sloveniji in opozarjal na nepravilnosti, ki se pri
tem pojavijgjo. S tako vsebino in dinamiko izhajanja (4-krat
na leto) je bil sprejet v Mednarodno zdruzenje biltenov o
zdravilih in pridobil pravico izmenjave z bilteni drugih ¢lanic
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zdruzenja. Od ustanovitve pa do leta 2001 je bil njegov
glavni urednik prof. dr. Franc Kozjek. Bilten je SFD ukinilo
leta zaradi neodzivnosti zdravnikov.

V tistem Casu smo za razvitim svetom moc¢no zaostajali v
uveljavljanju informacijskih sistemov za podporo pri izvajanju
racionalne farmakoterapije. Kljub razlicnim poskusom v
Sloveniji Se vedno nismo imeli centra za informiranje o
zdravilih, baze podatkov o zdravilih pa so bile Sele v na-
stajanju. Zato je klinicni farmacevt zelo tezko zagotovil
pravo informacijo pravocasno zdravniku oziroma bolniku.
Posredovanje podatkov lahko bistveno vpliva na konéni
izid zdravljenja, zato spada ne le v eti¢no, temve¢ tudi v
ekonomsko kategorijo.

SEKCIJA KLINICNIH
FARMACEVTOV PRI
SLOVENSKEM
FARMACEVTSKEM DRUSTVU

Vse vecdje zanimanije za klini¢no farmacijo v Sloveniji je na-
rekovalo povezovanje slovenskih klini¢nih farmacevtov s
kolegi drugih evropskih drzav in Amerike. Tako je prof.
Kozjek ze v 80-tih letih preteklega stoletja postal Clan Ev-
ropskega zdruzenja klini¢nih farmacevtov (ESCP) in zacel
za Clanstvo pridobivati tudi druge klinicne farmacevte v
Sloveniji. Udelezevali so se kongresov ESCP, kjer je bilo
najlaze vzpostaviti stike in spoznati delo klinicnih farma-
cevtov drugod po svetu. S tem pa se je pocasi povecCevala
tudi prepoznavnost dela slovenskih Kklini¢nih farmacevtov
znotraj ESCP. Zagetki so bili tezavni, vendar so nam bili
kolegi iz drugih drzav ob naSem osamosvajanju zelo na-
klonjeni. Na kongresu v Poznanu na Poljskem jeseni leta
1991 sta prof. Kozjek in dr. Edvard Palka iz Krke d.d.
prosila organizatorje kongresa, da bi na procelju kongres-
nega centra lahko izobesila tudi slovensko zastavo, ki sta
jo prinesla s seboj. To so z veseliem dovalili in tako je nasa
(mnogo vecja od zastav drugih drzav) zaplapolala prvi¢
med zastavami drzav Evropske skupnosti na sre¢anju far-
macevtov Evrope. Tedanji predsednik ESCP dr. Adrian
Shafford nama je tudi posredoval veliko literature o razvoju
klinicne farmacije v Veliki Britaniji. Zelo nam je bil naklonjen
tudi poznejsi predsednik ESCP Gerhard Carstens iz Han-
novra. Le pocasi se je Stevilo slovenskih Kklini¢nih farma-
cevtov na kongresih ESCP povegevalo.

Leta 1994 so bili v ESCP vclanjeni ze trije klinicni farmacevti
iz Slovenije, kongresa v Agrigentu na Siciliji istega leta pa
se jih je udeleZilo celo 5. Pravi mejnik v aktivnosti klini¢nih

Slika 3: Slovenska zastava med zastavami drzav EU na Konferenci
ESCP leta 1991 v Poznanu.

farmacevtov v Sloveniji je pomenilo leto 1996, ko je bila

predlagana ustanovitev Sekcije klini¢nih farmacevtov pri

SFD. Med pobudniki so bili: Monika Sonc, Marina Urbane,

Metka Stefanci¢, Metka Brajnik, Tanja Stopar, Metka Bo-

govi¢, Franc Kozjek. Za predsednico Sekcije je bila pred-

lagana mag. Monika Sonc in za tajnico mag. Metka Bogo-
vi¢. Obe sta bili na ustanovni skupscini Sekcije soglasno
izvolieni in imata najve¢ zaslug, da je Sekcija zacela aktivno
delovati v okviru SFD. Ustanovitev Sekcije klini¢nih farma-

cevtov je potrdila 22. SkupS¢ina SFD 17. maja 1997 (13).

Sekcija je v delovnem programu navedla predvsem Stiri

naloge:

1. Opredeliti naloge in opravila klini¢nih farmacevtov.

2. Izpopolniti program specializacije iz klinicne farmacije in
uvesti predmet klini¢na farmacija v Studiju farmacije kot
redni predmet za vse Studente.

3. Skrbeti za stalno izpopolnjevanije ¢lanov sekcije.

4. Voditi evidenco smotrne porabe zdravil v bolniSnicah
po enotni metodologiji.

Slika 4: Simpozij SFD ob letni skupscini, Avditorij, Portoroz 14. - 16.
maj 1998 (s prof. dr. Georges L. Zelgerjem — v drugi vrsti)
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Z ustanovitvijo Sekcije so tudi klini¢ni farmacevti zaceli
delovati organizirano in aktivneje zastopati svoje interese
v SFD in v ESCP. Stevilo nasih &lanov v mednarodni or-
ganizaciji je s 3 naraslo na 11, kar je pomenilo veliko za-
nimanije za dejavnosti tega zdruzenja v Sloveniji. Povec¢alo
se je tudi zanimanje ESCP za delovanje in razvoj klini¢ne
farmacije v Sloveniji. Da bi nam v kar najvecji meri pomagal
pri organiziranju in povezovanju, se je leta 1992 17. letne
skups$cine SFD in naSega simpozija v Portorozu udelezil
tudi predsednik ESCP dr. Gerhard Carstens in predstavil
dejavnosti in viogo klinicne farmacije v zdruzeni Evropi
(14). Leta 1998 je bila Sekcija ze tako moc¢na, da je skle-
nila predlagati ESCP naj podeli organizacijo vsakoletne
spomladanske konference ESCP leta 2001 ali 2002 Slo-
veniji. Pobudo za to je dal tudi tedanji predsednik ESCP
dr. Georges L. Zelger, ki se je udelezil letnega simpozija
SFD v Portorozu leta 1998 in sodeloval v panelni razpravi
o pomenu Klini€éne farmacije v sodelovanju med farma-
cevtom in zdravnikom. (15) Sklep je potrdil upravni odbor
SFD. Zaceli smo s pripravami na organizacijo za slovensko
farmacijo zelo pomembnega dogodka. Na vseh naslednjih
konferencah ESCP v Jeruzalemu, Toursu, Berlinu, Ant-
werpnu, Baslu in Valleti smo slovenski farmacevti pred-
stavljali Slovenijo in delo njenih klini¢nih farmacevtov.
Predpriprava za samo konferenco je bil ze leta 2000 orga-
nizirani zelo uspeli sestanek Posebne interesne skupine
za farmakokinetiko pri ESCP v Ljubljani (16), ki je tudi pri-
pomogel, da je jeseni istega leta generalna skupsScina
ESCP v Baslu potrdila kandidaturo Sekcije klini¢nih farma-
cevtov pri SFD za organizacijo 3. spomladanske konference
ESCP v letu 2002.

Konferenca je pomenila vrhunec delovanja naSe Sekcije
klini¢nih farmacevtov. Predsednik organizacijskega odbora
prof dr. Stanislav PrimoZzi¢ jo je oznadil za 'dogodek pre-

Slika 5: Predsednik ESCP dr. Yechiel A. Hekster med slovenskimi
farmacevti

sezkov'. Predsednik ESCP dr. Yechiel A. Hekster je bil nav-
duSen nad entuziazmom slovenskih klini¢nih farmacevtov
ter prijaznim in toplim sprejemom v Sloveniji. Naslov konfe-
rence je bil: Kliniéna farmacija gradnica omrezij farmacevtske
skrbi. UdeleZilo se je je 526 klini¢nih farmacevtov iz 39
drzav z vsega sveta. Med udelezenci jih je kar 143 aktivno
sodelovalo, bodisi kot vabljeni predavatelji, moderatoriji de-
lavnic ali s prostimi temami, med njimi 23 iz Slovenije (17).
Konferenca je veliko prispevala k uveljavitvi slovenske klini-
¢ne farmacije v Evropskem zdruzenju Klini¢nih farmacevtov,
saj so se nasi predstavniki izkazali ne le kot enakovreden
soorganizator in gostitelj velikega mednarodnega dogodka,
ampak tudi kot partner v izpolnjevanju poslanstva promo-
torja klini¢ne farmacije na podrocju bivse Jugoslavije.
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uvoD

V zadnjih petnajstih letih farmacevtska stroka v Sloveniji
intenzivno razvija teoreti¢ne in prakticne modele, s katerimi
farmacevt v lekarni (v javnem lekarniSkem zavodu ali v za-
sebni lekarni), v bolniSnici (v bolnisni¢ni lekarni in na klini-
¢nem oddelku), v zdravstvenem domu in domu starejSih
ob&anov prevzema odgovornost za bolnikove potrebe po
zdravilih in diagnostikih, z namenom doseci boljSe terapij-
ske (klinicne, humanisti¢ne in ekonomske) izide. Pri tem

POVZETEK

Klinicna farmacija se je v Sloveniji v zadnijih petnajstih
letih uveljavila ze v vecini zdravstvenih institucij. Pri
tem povzema tuje izkusSnje in razvija lastna znanja
in veScine, najprej v obliki programov farmacevtske
skrbi, kasneje pa v obliki farmacevtskih kognitivnih
storitev (pregled uporabe zdravil, farmakoterapijski
pregled). Novi Zakon o lekarniSki dejavnosti pred-
stavlja ustrezno resitev za umescanje klinicne far-
macije v zdravstveni sistem. Implementacija dolodil
zakona poteka uspesno na vseh treh nivojih zdrav-
stvenega varstva. Klini¢ni farmacevti na klini¢nih od-
delkih bolnisSnic sodelujejo na vizitah, izvajajo far-
makoterapijske preglede, usklajujejo zdravijenje z
zdravili in uvajajo terapevisko spremljanje plazem-
skih koncentracij izbranih zdravil. V lekarnah izvajajo
preglede uporabe zdravil, v zdravstvenih domovih
in domovih starejSih ob&anov pa se uveljavijajo kot
farmacevti svetovalci. |z leta v leto se povecuje Ste-
vilo specialistov in specializantov iz Kklini¢ne in le-
karniSke farmacije. Klini¢ni farmacevti pa sodelujejo
tudi pri izvedbi dodiplomskih in podiplomskih pred-
metov v okviru magistrskega, doktorskega in spe-
cialistiCnega Studija ter pri raziskavah terapijskih izi-
dov in objavljanju izvirnih in preglednih znanstvenih
¢lankov v revijah s faktorjem vpliva.

KLJUCNE BESEDE:
Klini¢na farmacija, farmacevtske kognitivne storitve,
pregled uporabe zdravil, farmakoterapijski pregled,
farmacevt svetovalec

ABSTRACT

In the last fifteen years, clinical pharmacy has been
established in most health institutions in Slovenia.
In doing so, it summarizes foreign experiences and
develops its own knowledge and skills, first in the
form of pharmaceutical care programs, and later in
the form of pharmaceutical cognitive services (me-
dication use review, advanced medication review).
The new Pharmacy Act represents an appropriate
solution for placing clinical pharmacy in the health
system. Implementation of the law provisions is
successful at all three levels of health care. Clinical
pharmacists at clinical departments of hospitals
participate in visits, carry out advanced medication
reviews, run medication reconciliation and introduce
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therapeutic drug monitoring of selected medicines.
In the pharmacies they perform medication use re-
views, and in the health centers and elderly homes,
they are established as pharmacists consultants.
From year to year the number of specialists of clini-
cal and community pharmacists increases. Clinical
pharmacists are also involved in the performance
of undergraduate and postgraduate courses in ma-
ster's, doctoral and specialist studies, as well as in
the therapeutic outcomes research and the publi-
cation of original and review scientific articles in the
journals with an impact factor.

KEY WORDS:

Clinical pharmacy, pharmaceutical cognitive servi-
ces, medication use review, advanced medication
review, pharmacist consultant

izpolnjuje potrebe in pri¢akovanja v sistemu zdravstvenega
varstva, ki so nastali kot posledica porasta obolevnosti
prebivalstva, poveCane kompleksnosti prepoznavanja in
zdravljenja bolezni ter tudi poveCanega nabora zdravil in
diagnostikov ter z njimi povezanih informacij. Ceprav se ta
praksa razvija z namenom preobrazbe farmacevtskega
poklica, je njeno temeljno sporocilo, da je bolnik v srediS¢u
pozornosti, kar pa je pomembno tudi za razvoj sistema
zdravstvenega varstva v celoti.

Klinicna farmacija je uveljavliena ze v vecini slovenskih
zdravstvenih institucij, kjer so vodstva in drugi zdravstveni
profili spoznali, da farmacevt ni kompetenten strokovnjak
le za preskrbo z zdravili ampak predvsem za zdravljenje z
zdravili. Ta premik (od zdravila k bolniku) ni naklju¢en, am-
pak rezultat dolgoletnega dela klini¢nih farmacevtov, ki se
odraza v mnogoterih oblikah.

Namen tega prispevka je podati kvalitativno analizo uve-
ljiavljanja klini¢ne farmacije v Sloveniji v preteklem petnajst-
letnem obdobju in nakazati bodoCe smeri razvoja preko
predstavitve aktivnosti na podrocju strokovnega, izobra-
zevalnega in raziskovalnega dela.

KLINICNA FARMACIJA V
MEDNARODNEM OKOLJU

Leta 2001 je Odbor ministrov pri Svetu Evrope sprejel do-
kument ResAP(2001)2 o vlogi farmacevta v sistemu zdrav-

stvenega varstva (1). Resolucija zapoveduje, da imajo pa-
cienti po zakonu pravico do 1) osebnega, neposrednega
stika s farmaceviom, 2) da se obvladovanje stroskov za
zdravstvo ne sme izvajati na racun kakovosti oskrbe bolni-
kov, 3) da je pomoc pri prepreCevanju iatrogenih tvegan;
ena izmed temeljnih nalog farmacevta, 4) da je farmacevtska
skrb temeljni element pri prepreCevanju in zmanjSevanju ia-
trogenih tveganj, 5) da imajo farmacevti pomembno viogo
pri informiranju pacientov glede samozdraviienja, 6) da imajo
farmacevti pomembno viogo pri uporabi (zlorabi) zdravil za
preseganje njihovi naravnih kapacitet in 6) da imajo farma-
cevti pomembno vlogo pri preprecevanju 7) distribucije po-
narejenih zdravil. Na to resolucijo se sklicuje tudi dokument
Rec(2006)7, ki ga je leta 2006 sprejel Odbor ministrov pri
Svetu Evrope (2). Gre za priporocilo kako upravljati varnost
pacientov in prepreCevati nezelene dogodke pri izvajanju
zdravstvene oskrbe. Da je problem perec, je let 2009 opo-
zorila tudi evropska komisarka za zdravje Androulla Vassi-
liou, ki ugotavlja, 1) da med 8%-12% bolnikov sprejetih v
bolnisni¢no oskrbo trpi zaradi nezelenih ucinkov zdravijenja,
2) da so najpogostejSi nezeleni ucinki zdravil posledica na-
pak pri predpisovanju, izdaji in uporabi zdravil, 3) da 100.800
— 197.000 Evropejcev na leto umre v bolniSnicah zaradi
nezelenih ucinkov zdravil in 4) da je Se veliko vecje Stevilo
bolnikov brez usodnih posledic, pri katerih pa se pojavijo
tezave, povezane z zdravili (3). Potrebo po vkljucevaniju far-
macevtov v zdravlienje z zdravili je potrdila tudi globalna
konferenca o bodocnosti bolniSni¢ne farmacije leta 2008 v
Baslu (Svica) (4, 5). O pozitivnem vplivu farmacevtskih in-
tervencij na terapijske izide na primarnem, sekundarnem in
terciarnem nivoju je bilo v preteklih petnajstih letih v literaturi
objavlienih veliko prispevkov (npr. 6, 7, 8, 9).

KLINICNA FARMACIJA V
SLOVENIJI

V Sloveniji ze vrsto let intenzivno proucujemo strokovno in
znanstveno literaturo z namenom spoznavanja tujih izkuSenj
in razvoja lastnih znanj in vesc¢in na podrocju klinicne far-
macije. VecCina aktivnosti je v zaCetnem obdobju potekala
preko Razsirjenega strokovnega kolegija za lekarnisko far-
macijo (RSK LF), ki je bil ustanovljen leta 2001. RSK LF je
v zacetnem obdobju delovanja razvil teoreticni model vklju-
Cevanja farmacevta v obravnavo tezav povezanih z zdravili,
t.j. v razreSevanje in prepreCevanije nezelenih dogodkov, ki
jih izkusi bolnik in nastanejo zaradi zdravljenja z zdravili (ali
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samo sumimo, da nastanejo zaradi zdravil) ter dejansko
ali potencialno vplivajo na izide zdravljenja.

Za uresniCitev predstavljenega koncepta je RSK LF pred-
videl dvoje:

1) standardiziran pristop do bolnika, ki prepozna farma-
cevtove aktivnosti kot enega od postopkov zdravijenja;
standardiziran pristop zahteva izvajanje to¢no doloCenih
definiranih in validiranih postopkoy, ki jih farmacevt izvaja
pri vsakem bolniku, ki je vklju€en v katerikoli zdravstveni
program v katerem se uporabljajo zdravila,

2) uvedba timskega dela v povezavi zdravnik—farmacevt—
medicinska sestra; to pomeni vkljuditev farmacevta v tera-
pevtski tim, ki za posameznega bolnika nacrtuje in spremlja
zdravljenje z zdravili. Farmacevtova vloga je sistemska, na
klinicnem oddelku v bolniSnici je zadolzen za naroCanje,
hranjenje in dajanje zdravil, spremlja naj nezelene ucinke,
interakcije in na podlagi izidov svetuje spremembo od-
merka, farmacevtske oblike oz. naCina dajanja zdravila in
predlaga terapevtske ekvivalente ali alternative, v javni le-
karni pa naj deluje v skladu s konceptom farmaceviske
skrbi na treh nivojih: 1. nivo - sodelovanje pri preventivi
bolezni, 2. nivo - sodelovanje pri zgodnjem odkrivanju bo-
lezni, 3. nivo - sodelovanje pri zdravljenju z zdravili. Na
tretjem nivoju naj bi bili na voljo dve izvedbeni razliCici: a)
osnovna farmaceviska skrb: lekarniski farmacevti naj jo iz-
vajajo ob vsakem obisku lekarne za vse bolezni/zdravila
(razresSitev tezav povezanih z zdravili v priblizno 10-minut-
nem pogovoru) in b) programi farmacevtske skrbi: lekarniski
farmacevti naj izvajajo programe farmacevtske skrbi za
ciline skupine bolnikov, po navadi s kroni¢nimi boleznimi
(sladkorna bolezen, hipertenzija, astma, osteoporoza).
RSK LF je leta 2003 pripravil in sprejel dva programa far-
macevtske skrbi, ki sta bila povzeta po priporodilih Europ-
harm Foruma in kot taka Ze prepoznana kot pomembna
zdravstvena programa v mednarodnem okolju. Ciljala sta
na obravnavo bolnikov s sladkorno boleznijo in hipertenzijo.
V obdobju po sprejetju so bili v realizacijo programov viozeni
zelo veliki napori, saj je bilo jasno, da je za pripravo izved-
benega nacrta potrebno sodelovanje vseh zainteresiranih
partnerjev v sistemu zdravstvenega varstva. Zato so bili
predlogi poslani Upravnemu odboru LekarniSke zbornice
Slovenije, RSK za druzinsko medicino in RSK za interno
medicino ter Zdravstvenemu svetu, Ministrstvu za zdravje
in Zavodu za zdravstveno zavarovanje Slovenije (ZZZS).
Od vseh nastetih partnerjev, Se posebej pa od Upravnega
odbora zbornice smo pri¢akovali, da pretehtajo Se organi-
zacijski in poslovni vidik z namenom, da nastane predlog,
ki naj bi omogocil hitro in uspeSno uveljavitev predlaganih
resSitev v lekarniSkem okolju. Pricakovanja RSK LF so bila

upravic¢ena in realna, Se posebej, ker sta prakti¢no istoCa-

sno Ministrstvo za zdravje in ZZZS priCela aktivnosti v zvezi

z zapisom zdravil na kartici zdravstvenega zavarovanja. S

predlogi je bila seznanjena tudi lai¢na javnost.

Rezultat navedenih aktivnosti ni bil optimalen. Programa

farmacevtske skrbi za hipertenzijo in sladkorno bolezen sta

se priCela izvajati v omejenem obsegu na 1. in 2. nivoju,

LekarniSka zbornica Slovenije je poskrbela za prevod smer-

nic in protokolov za izvajanje programov, organizirala je iz-

obrazevalne programe za moderatorje v obliki uénih delavnic

S preizkusom znanja, pripravijena so bila tudi promocijska

gradiva za programa v obliki zlozenk in plakatov. Program

farmacevtske skrbi na 3b. nivoju pa se je v Sloveniji izvedel

Stirikrat kot enkratni dogodek v obliki pilotnih raziskav. Re-

zultati, ki so potrdili upravicenost izvajanja programov far-

macevtske skrbi, so na voljo v obliki dveh specialisti¢nih
nalog (10,11), enega Clanka, ki je nastal na osnovi specia-

listicne naloge (12) in ene magistrske naloge (13).

Kar nekaj objektivnih razlogov je bilo v letin sprejemanja

programov farmacevtske skrbi zaradi katerih le-ti niso za-

ziveli v naCrtovani obliki:

1. pravne omejitve: zbiranje, vodenje in uporaba doku-
mentacije o bolnikih v lekarni po tedaj veljavni zakonodaji
ni bilo mogoce,

2. kadrovske omeijitve: predvidena obravnava bolnika, vklju-
¢enega v enega od treh nivojev programa naj bi trajala
od 5 do 45 minut, odvisno od nivoja; storitve niso bile
placane s strani ZZZS in/ali bolnikov,

3. prostorske omeijitve: v vecini lekarn za izvajanje aktivnosti
Se ni bilo na voljo potrebnega prostora, kjer bi bila za-
gotovljena diskretnost,

4. organizacijske omejitve: ni bila zagotovljena podpora
0z. sodelovanje drugih partnerjev v sistemu zdravstve-
nega varstva.

5. psiholoske omejitve: predlagane aktivnosti so bile Se
premalo prepoznavne kot zdravstveni program pri bol-
nikih in ostalih partnerjih v sistemu zdravstvenega var-
stva.

S svojimi raziskavami smo se v razvoj storitev na podroc¢ju

klinicne farmacije vkljucili tudi sodelavci Fakultete za far-

macijo Univerze v Ljubljani. Najprej so nastali prispevki, ki
podajajo literaturni pregled aktivnosti farmacevtov in njihove
dodane vrednosti pri zdravljenju z zdravili v mednarodnem
okolju (14, 15, 16, 17), temu pa so sledile, potem ko je

RSK LF leta 2012 objavil svoje stali§¢e o mestu in viogi kli-

ni¢ne farmacije na primarnem in sekundarnem nivoju (18),

Se objave, ki so vsebinsko opredelile farmacevtske kogni-

tivne storitve v razli¢nih okoljih zdravstvenega sistema (19,

20, 21). Vzporedno pa je po letu 2007 uspesSno potekala
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tudi ze implementacija omenjenih storitev v praksi, t.j. pre-
gled uporabe zdravil na primarnem nivoju in farmakotera-
pijski pregled na sekundarnem in terciarnem nivoju.

Vse navedene aktivnosti so pripeljale do sprejetja Zakona o
lekarniski dejavnosti (ZLD-1), ki je stopil v veljavo 27.1.2017
in predstavlja ustrezno resitev za umescanie klini¢ne farma-
cije v zdravstveni sistem (22). Zakon v veC ¢lenih opredeljuje
vlogo klini¢ne farmacije na podrocju klinicne dejavnosti:

4. ¢len: KliniCna farmacija je specialisticna farmacevtska
dejavnost, ki zajema aktivnosti in storitve farmacevta ki
vodijo k celoviti osebni obravnavi pacienta, racionalni in
optimalni uporabi zdravil ter so komplementarne aktivno-
stim drugih zdravstvenih delavcev. VkljuCuje sodelovanje
specialista klini€ne farmacije v zdravstvenem timu pri obrav-
navi posameznega pacienta ali pri pripravi sistemskih resi-
tev in razvojno-raziskovalnih projektov na podrodju zdra-
vljenja z zdravili, vkljuéno s sodelovanjem pri klini¢nih
preskusanjih zdravil.

5. Clen: (1) Lekarniska dejavnost je javna zdravstvena slu-
7ba, s katero se zagotavlja trajna in nemotena oskrba pre-
bivalstva in izvajalcev zdravstvene dejavnosti z zdravili ter
farmacevtska obravnava pacientov.

6. Clen: (2) Farmacevtska obravnava pacienta je indivi-
dualna, celovita, proaktivna, periodicna in sistemati¢na
obravnava pacientov za zagotovitev njihovega aktivnega
ohranjanja zdravja, preprecevanje nastanka bolezni ali po-
slabSanja zdravstvenega stanja, pravilne uporabe zdravil
in drugih ukrepov za obvladovanje bolezni in pravoCasnega
vklju€evanja drugih zdravstvenih delavcey, ki vkljucuije:

1. sodelovanije nosilca lekarniSke dejavnosti z zdravnikom
ali v zdravstvenem timu pri celostnem pristopu k zdra-
vljenju pacienta, vkljucno s pregledom zdravljenja z zdra-
vili in drugimi izdelki za podporo zdravljenja, strokovnim
svetovanjem, spremljianjem uvajanja novih zdravil in pred-
laganjem njihove uporabe zdravnikom,

2. pregled uporabe zdravil in farmakoterapijski pregled,

3. neodvisno strokovno svetovanje nosilca lekarniske de-
javnosti pri usklajevanju zdravljenja z zdravili znotraj po-
samezne ravni in med razli¢nimi ravnmi zdravstvene de-
javnosti.

62. clen: (4) V okviru bolnidni¢ne lekarne se organizirajo

naslednje dejavnosti:

1. izvajanje postopkov preskrbe z zdravili in medicinskimi
pripomocki (nabava, sprejem, prevzem, shranjevanije in
izdajanje),

2. izvajanje nadzora nad zalogami zdravil na oddelkih bol-
niSnice,

3. izvajanje dejavnosti kliniéne farmacije (farmacevti so
vkljuCeni v vse postopke varne, razumne in pravilne upo-
rabe zdravil v bolnisnici),

4. izvajanje farmakovigilance, farmakoekonomike, farma-
koepidemiologije in farmakoinformatike,

5. spremljanje in analiza opozorilnih nevarnih dogodkov pri
zdravljenju z zdravili.

63. ¢len: (1) Bolnisni¢na lekarna poleg storitev lekarniske
dejavnosti iz druge do petnajste alineje prvega odstavka
6. Clena tega zakona opravlja tudi:

1. brezSivno skrb,

2. preskrbo pacientov, ki se zdravijo na domu pod nepo-
srednim nadzorom zdravnika bolnisnice, z zdravili,

3. preskrbo drugih izvajalcev lekarniSke dejavnosti z magi-
stralnimi in galenskimi zdravili, pripravijenimi in izdelanimi
pod posebnimi pogoji,

4. redne kontrole zalog zdravil, medicinskih pripomockov
in drugih izdelkov za podporo zdravljenja in ohranitev
zdravja,

5. na podlagi navodila oddelcnega zdravnika pripravija dne-
vno preskrbo z zdravili za posameznega pacienta na
podlagi zanj predpisanega dnevnega urnika jemanja
zdravil,

6. zagotavlja sledljivost zdravil do pacienta,

7. farmacevtsko obravnavo, ki vklju€uje dejavnost klini¢ne
farmacije,

8. sodeluje pri nabavi zdravil, medicinskih pripomockov in
drugih izdelkov za podporo zdravljenja in ohranitev
zdravja prek javnih narocil.

Implementacija dolo¢il ZLD-1 poteka uspeSno na podrocju

uveljavlianja dveh farmacevtskih kognitivnih storitey, t.j. pre-

gleda uporabe zdravil in farmakoterapijskega pregleda. Le-
karniSka zbornica Slovenije je za obe storitvi izdala stan-
dardni operativni postopek (23, 24), vse vecja poraba
zdravil in nara$¢anje polifarmakoterapije pa sta bila vodilna
razloga, da je ZZZS pristopil k razvojni nalogi Skupine ka-
kovostnega predpisovanja zdravil in farmacevt svetovalec
(25, 26). Namen razvojne naloge je s sodelovanjem dveh
komplementarnih strok (medicine in farmacije) izboljSati
varnost in ucinkovitost zdravljenja z zdravili, s tem pa tudi
povecanje zdravja zavarovancev in zmanjs$anje neposrednih
stroSkov za zdravila kot tudi stroSkov za zdravstveno var-
stvo (ambulantne obravnave, hospitalizacije) zaradi zapletov

pri zdravljenju z zdravili. Zato so v okviru razvojne naloge v

zdravstvenih domovih organizirane skupine kakovostnega

predpisovanja, hkrati pa so tako v zdravstvene domove
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kot v domove starejsih ob&anov uvedene tedenske am-
bulante farmacevta svetovalca. Po uspesni realizaciji raz-
vojne naloge je bil s sklepom Ministrstva za zdravje program
farmacevtskega svetovanja uvrsCen v Splosni dogovor za
leto 2016 s predlogom, da se do konca leta 2018 razSiri
na celotno Slovenijo. Do konca leta 2017 je bil program
uveden v naslednjih Obmocnih enotah: Celie, Kranj, Krsko,
Ljubljana, Maribor, Murska Sobota, Nova Gorica.

V nadaljevanju je podan kratek pregled najpomembnejsih
aktivnosti klinicne farmacije, ki so se uveljavile v preteklih
letih na podro&ju strokovnega, izobrazevalnega in razisko-
valnega dela.

Strokovno delo

1. uveljavljanje klinicnega farmacevta na klinicnih oddelkih
bolniSnic: sodelovanije na vizitah, pregledi uporabe zdra-
vil, farmakoterapijski pregledi, usklajevanje zdravljenja z
zdravili (27, 28), uvajanje celovitega procesa terapevt-
skega spremljanja plazemskih koncentracij zdravil za
teofilin (29), vankomicin (30, 31), gentamicin, metildi-
goksin, valprojsko kislino in ciklosporin, konziliarni pre-
gledi, razvoj in implementacija orodij za delo z zdravili
na oddelkih (tabele za pripravo in aplikacijo parenteralnih
zdravil, nomogrami za odmerjanje zdravil, liste medse-
bojno zamenljivih in medsebojno primerljivih zdravil),

2. uveljavljanje klinicnega farmacevta v bolnisni¢nih struk-
turah: sodelovanje v komisijah za zdravila, komisijah za
antibiotike in komisijah za obvladovanje bolniSni¢nih
okuzb, izdelovanje standardnih operativnih postopkov
na podrocju upravljanja z zdravili (za onkoloSka zdravila
in za zdravila z ozkim terapevtskim obmocjem), redniin
izredni pregledi naCina shranjevanja in evidentiranja zdra-
vil s prepovedanimi drogami ter predpisovanija in dajanja
zdravil, vpisovanje mnenj in priporocil neposredno v si-
stem medicinske dokumentacije bolnikov, formaliziranje
dejavnosti klinicne farmacije z ustanavljanjem Oddelkov
za Kkliniéno farmacijo oz. pridobivanjem Sifer specialisti¢ne
dejavnosti klinine farmacije,

3. uveljavljanje farmacevtskih storitev na primarnem nivoju:
pregled uporabe zdravil (32, 33) in farmakoterapijski
pregled (34, 35),

4. uveljavljanje klinicnega farmacevta na primarnem nivoju
v vlogi farmacevta svetovalca (36, 37, 38)

5. uveljavljanje Klinicnega farmacevta v domovih starejSih
obc&anov (39, 40).

IzobraZevalno delo
1. samoizobrazevanie klini¢nih farmacevtov: specializacija
iz klini¢ne farmacije: 84 specializantov in 50 specialistov,

specializacija iz lekarniske farmacije: 22 specializantov
in 34 specialistov (stanje na dan 31.12.2017), 5 zaklju-
¢enih doktoratov, 15 doktorandov, samoizobrazevanje
na strokovnih srec¢anjih doma in v tujini z aktivnim sode-
lovanjem,

2. sodelovanije klini¢nih farmacevtov pri izvedbi dodiplom-

skih in podiplomskih predmetov v okviru magistrskega,
doktorskega in specialisticnega Studija na Fakulteti za
farmacijo Univerze v Ljubljani; kot primer Klinicnega pred-
meta v okviru enovitega magistrskega Studija farmacije
je predstavljena Klini¢na farmacija. Predmet se za polo-
vico generacije izvaja v oblik predavanj, seminarjev in
klinicnih vaj. Pri izvedbi predmeta sodelujejo specialisti
klinicne farmacije s kompetencami za izvajanje farma-
koterapijskega pregleda, ki v svojin bolniSnicah delujejo
kot klini¢ni farmacevti na klini¢nih oddelkih. Studenti v
okviru klini¢nih vaj pridejo v bolnisnico, kjer dobijo klini¢ni
primer, ki ga obdelgjo iz vidika farmakoterapije in na
koncu poroc¢ajo o svojih ugotovitvah. Imajo dostop do
izbranega bolnika, se z njim pogovorijo, pregledajo nje-
govo zdravstveno dokumentacijo, seveda pod nadzo-
rom klinicnega farmacevta in na koncu pripravijo farma-
koterapijski pregled, ki se zakljuCi s farmakoterapijskim
nasvetom. Studenti so torej vkljugeni v klini¢no delo v
realnem klinicnem okolju.
Pomemben del izobrazevalnih aktivnosti na podrocju
klinicne farmacije predstavlja prakticno usposabljanije,
Kjer je celotna generacija Studentov vklju¢ena v klinicno
prakso, bodisi v javni lekarni ali pa v bolnisnicni lekarni
in preko nje na Klinicnih oddelkih izbrane bolnisnice.

3. sodelovanije klini¢nih farmacevtov pri eksternem izobra-
zevanju drugih zdravstvenih profilov: predavanja in mo-
deriranje sekcij na simpozijih za zdravnike (Infektoloski
simpozij Slovenije, Simpozij uporabne kardiologije, Psi-
hiatri¢ni kongres Slovenije, Dermatoloski kongres Slo-
venije, Schrottovi dnevi, Kokaljevi dnevi, Cvahtetovi
dnevi, TavCarjevi dnevi, Slovensko sreCanje o klini¢ni
farmakologiji, SreCanje Zdruzenja ortopedov, Podiplom-
ski te¢aji predpisovanja protimikrobnih zdravil za bolnis-
ni¢ne in ambulantne zdravnike),

4. organiziranje in izvajanje internih izobrazevanj za farma-
cevte, zdravnike in sestre na posameznih oddelkih bol-
niSnic na temo farmakokinetike in pravilnega odmerjanja
zdrawvil.

Raziskovalno delo

1. izvajanje Klini¢nih Studij ter raziskav terapijskih (klinicnih,
humanisti¢nih in ekonomskih) izidov zdravil; raziskovalno
delo na podrodju klini¢ne farmacije se izvaja v vseh tistih
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klinikah in bolniSnicah, kjer so klini¢ni farmacevti prisotni
na klini¢nih oddelkih. Raziskovalno delo poteka tudi v
lekarnah pod vodstvom lekarniskih in Kklini¢nih farma-
cevtov, z uvedbo farmacevtov svetovalcev pa se razi-
skovalno delo zacenja uveljavijati tudi v zdravstvenih do-
movih in v domovih starejSih obCanov. Raziskave izvaja
tudi Fakulteta za farmacijo Univerze v Ljubljani, in sicer
v sodelovanju s klini¢nimi in lekarniskimi farmacevti v
bolniSnicah, lekarnah, zdravstvenih domovih in domovih
starejSih ob¢anov v obliki diplomskih, magistrskih in spe-
cialistiénih del in v obliki doktoratov. Stevilo izvedenih
raziskav v zadnjih letih hitro raste, kar pomeni, da je do-
sezeno stanje, ko lahko govorimo o podrocju s prepo-
znano vsebino, kadrovskim potencialom in potrebno in-
frastrukturo.

2. objavljanje originalnih in preglednih znanstvenih ¢lankov
Vv revijah s faktorjem vpliva; rezultati raziskovalnega dela
s0 Stevilni in mednarodno primerljivi, podrobni podatki
so dosegljivi v bibliografski bazi COBISS/SICRIS preko
imen nosilcev aktivnosti na podrocju klini¢ne farmacije.

ZAKLJUCEK

Kljub Se vedno velikemu razkoraku med normativi in realno
situacijo v vecini slovenskih bolniSnic in v javnih lekarnah,
smo na podrodju klinicne farmacije v preteklem obdobju
uspeli okrepiti strokovno delovanje v vseh tistih delovnih
okoljih, kjer se pri zdravljenju bolnikov uporabljajo zdravila.
Znanim omejitvam okolja v katerem klini¢na farmacija deluje,
pa tudi problemom, ki jih generira sam razvoj stroke, so se
v Casu recesije pridruzile Se restrikcije na podrocju financi-
ranja zdravstvene dejavnosti. Vse to je upocasnilo zagon
pri razvoju Klini€ne farmacije, kateremu smo bili pri¢a v pre-
teklem obdobju, zato bo potrebno v prinodnje prepoznati
in uporabiti vse vire, da se vzpostavi nov razvojni ciklus.
Kadrovski in materialni potencial v farmacevtski stroki ob-
staja, imamo vse potrebne institucije stroke (Lekarnisko
zbornico Slovenije, RSK za lekarnisko farmacijo, Slovensko
farmacevtsko drustvo s sekcijami in podruznicami, Fakulteto
za farmacijo na Univerzi v Ljubljani, evropsko varovalko v
obliki reguliranosti poklica, podporo mnogih direktorjev kili-
ni¢nih oddelkov oz. bolnisnic, podporo zdravnikov specia-
listov druzinske medicine), tisto kar potrebujemo, pa je vec
motiviranosti, boljSa organizacija dela in predvsem ve¢ volie
in pripravljenosti za iskanje soglasnih resitev.
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Zacetki klinicne farmacije na Kiiniki Golnik segajo v leto
2004, ko sta prof. Jurij Sorli kot direktor bolnignice in prof.
Ale$ Mrhar kot nosilec aktivnosti klinicne farmacije na Fa-
kulteti za farmacijo Univerze v Ljubljani, zaposlila prvo kli-
ni¢no farmacevtko in zastavila prve skupne raziskave na
podrodju klini¢ne farmacije. Od takrat smo nasSe aktivnosti
na podrocju klini€ne farmacije vztrajno nadgrajevali in do-
segli prepoznavo Kliniénega farmacevta kot ¢lana zdrav-
stvenega tima in, Se pomembneje, njegovo dejansko vklju-

POVZETEK

Zacetki klinicne farmacije na Kliniki Golnik segajo v
leto 2004. V prispevku opisujemo pot klinicne far-
macije od takrat do danes, ko je klini¢ni farmacevt
prepoznan kot pomemben ¢lan zdravstvenega tima
in vklijucen v vsakodnevno obravnavo bolnikov na
Kliniki Golnik. Poseben poudarek namenjamo po-
menu raziskovanja pred, ob in po uvajanju novih
storitev kliniéne farmacije. Izpostavljamo tudi nujnost
jasne definicije nalog klini¢nih farmacevtov in njiho-
vega rednega izvajanja, z osredotocanjem na bol-
nike, kjer je tveganje za nezelene dogodke zdra-
vlienja z zdravili najvecje in kjer lahko z naSo
ekspertizo najbolj pripomoremo k preprecevanju
zapletov v zdravijenju z zdravili. In, nenazadnje, spo-
minjamo, da Klini¢ni farmacevti delujemo v multi-
profesionalnem timu, zato samo izvajanje storitev
klinicne farmacije ne more dosedi svojega osnov-
nega namena optimizacije zdravljenja z zdravili, Ce
nase delovanje ni dobro integrirano in sprejeto s
strani drugih zdravstvenih delavcev.

KLJUCNE BESEDE:

Klinicna farmacija, nezeleni dogodki zdravljenja z
zdravili, usklajevanje zdravljenja z zdravili, sistemsko
zdravljenje raka

ABSTRACT

The beginnings of clinical pharmacy at the University
clinic Golnik date back to the year 2004. Herein the
developments that led to the recognition of clinical
pharmacists as a member of the healthcare team
and their integration in routine patient care are des-
cribed. Special emphasis is put on the role of re-
search activities throughout the implementation of
clinical pharmacy services. Clinical pharmacy ser-
vices should be well-defined and regularly provided,
focusing on patients at high risk for serious adverse
drug events and tackling problems where clinical
pharmacists' expertise is most needed. Neverthe-
less, clinical pharmacy services should be well in-
tegrated into routine clinical practice and accepted
by other healthcare professionals in order to achieve
their final goal: optimising patient care.

KEY WORDS:
Clinical pharmacy, adverse drug events, medication
reconciliation, cancer therapy
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Citev v vsakodnevno obravnavo bolnikov na Kliniki Golnik.
V nadaljevanju nase izkusnje delimo z vami v zelji, da vam
pomagajo pri zacrtanju vase poti.

RAZISKOVALNA DEJAVNOST
KOT VZVOD ZA RAZVOJ
KLINICNE FARMACIJE

Raziskovalna dejavnost se je izkazala kot zelo dobra
vstopna toCka na poti klini€ne farmacije. Prav raziskova-
nje, obi¢ajno v okviru diplomskih ali specialisti¢nih nalog,
je bilo vzvod za vzpostavitev trajnega sodelovanja med
klinicnimi farmacevti in zdravniki, zdruzenimi v skupnem
interesu iskanja odgovora na zastavljeno vprasanje. Fa-
kulteta za farmacijo, Univerza v Ljubljani in predvsem prof.
AleS Mrhar sta pri tem imela klju¢no vlogo, ne samo z
ustvarjanjem priloznosti za raziskovanje, ampak tudi z
omogocanjem njihovega nemotenega poteka. Prednosti
zaCetkov udejstvovanja na podrodju klinicne farmacije
preko raziskovalnih nalog so veCplastne, saj i) z osredo-
to€anjem na eno vprasanje uokvirijo zaCetno delo Klini-
¢nega farmacevta v obvladljiv obseg, i) zahtevajo in omo-
gocijo dostop farmacevtom do bolnikov in njihove
zdravstvene dokumentacije, iii) so vir podatkov in neiz-
podbiten dokaz o pomanikljivostih v upravljanju zdravil.
Morda se v danasSnjem ¢asu in statusu klini¢ne farmacije,
ko smo klini¢ni farmacevti vpleteni v vsakodnevno zdra-
vljenje bolnikov, zdi vprasanje dostopnosti do bolnikov in
zdravstvene dokumentacije trivialno. Smo pa se v prete-
klosti s tem vpraSanjem zagotovo srecali vsi, kjer je danes
klinicna farmacija dobro situirana, in verjamemo, da se
ponekod z njim &e vedno sredujete. Ceprav je bilo Ze ta-
krat pravno nesporno, da imamo farmacevti kot zdrav-
stveni delavci pravico do vpogleda v bolnikovo zdrav-
stveno dokumentacijo, smo v nasi bolnisnici prav preko
raziskav to pravico mirneje uveljavili. Preko raziskav smo
pridobili objektivni vpogled v zdravljenje z zdravili in izpo-
stavili njihove kritiéne tock. Se pomembneje, izsledki ra-
ziskav so bili dobro sprejeti s strani vseh ¢lanov zdrav-
stvenega tima, ki so uvideli potrebo po izboljSavi tedanje
prakse in sprejeli zavezo k njihovem reSevanju. Tako je
raziskovanje v zgodnjih zaCetkih pomagalo odstreti vrata
na klinicne oddelke in nas usmerijalo v razvoju storitev kli-
ni¢ne farmacije. Kot v vseh strokah, tudi v nasi ostajajo
raziskave pomemben pospesevalnik napredka. To je pod-
kreplieno s konkretnimi primeri, prikazanimi v nadaljeva-
nju.

RAZVOJ IN VPELJAVA
STORITEV KLINICNE
FARMACIJE V VSAKODNEVNO
OBRAVNAVO BOLNIKOV

V zaCetni zagnanosti je bilo Stevilo podrocij, v katere smo
se Kklini¢ni farmacevti vkljucili, in nalog, ki smo jin klinicni
farmacevti prevzeli, na trenutke neobvladljivo, zagotovo pa
preveliko za njihovo redno izvajanje. Tako smo kmalu spo-
znali, da sporadi¢no izvajanje farmakoterapijskih pregledov,
s Casovno razpoloZljivostjo farmacevta kot najpomemb-
nejSega dejavnika, ni dopustno. Ce so storitve Klini¢ne far-
macije pomembne za zagotavljanje varnega in uc¢inkovitega
zdravljenja z zdravili, so pomembne vedno in je zato po-
trebno poskrbeti za njihovo redno izvajanje, tudi ko ka-
drovsko podhranjeni. Zato je Sel nas razmislek v smeri,
kateri bolniki so podvrzeni vecjemu tveganju za resne ne-
zelene dogodke zdravljenja z zdravili in pri katerih bolnikih
lahko z naSo ekspertizo najbolj pripomoremo k preprece-
vanju teh zapletov. Tako smo tekom let postopoma uvedli
rutinsko izvajanje storitev klinicne farmacije pri bolnikih na
sistemskem zdravljenju raka, pri bolnikih na zdravljenju s
protituberkuloznimi zdravili in pri bolnikih, ki prejemajo zdra-
vila za prepreCevanje hereditarnega angioedema. Pri teh
bolnikih je tudi logistika uvajanja novih storitev klini¢ne far-
macije najlazja, saj smo z njimi nadgradili ze obstojeco
preskrbo z zdravili na posameznega bolnika. Tako smo se
lanko bolj posvetili strokovni plati izvajanja storitev, ki jih
opisujemo v nadaljevanju.

3.1 SODELOVANJE KLINICNEGA
FARMACEVTA PRI BOLNIKIH NA
SISTEMSKEM ZDRAVLJENJU RAKA

Sistemsko zdraviienje raka je ze po definiciji povezano z vecjim
tveganjem za resne nezelene dogodke zdravijenja z zdrauvili,
tako zaradi krhkosti onkoloskih bolnikov kakor tudi zaradi
uporabe zdravil s praviloma ozkim terapevtskim oknom in
kompleksnosti samih rezimov zdravlienja. Zato smo leta 2007
socasno s prenosom centralizirane priprave protirakavin zdravil
v lekarno uvedli tudi storitev pregleda predpisa kemoterapije
s strani farmacevta. V sklopu pregleda farmacevt preveri iz-
racun odmerka citostatika glede na telesno povrSino in shemo
zdravlienja, njegovo ustreznost glede na krvno sliko, ledviéno
in jetrno funkcijo ter popolnost predpisane podporne terapije.
Storitev smo uvedli samoiniciativho, vendar smo kmalu tudi
ostale zdravstvene delavce prepricali, da lahko s takim pre-
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gledom preprecimo Stevilne, tudi resne napake v zdravijenju
s kemoterapijo, in storitev dolocili kot obvezno. Ob retrospe-
ktivnem pregledu 506 predpisov kemoterapije smo ugotouvili,
da smo farmacevti ukrepali v skoraj polovici (201) primerov
(1). Vec kot polovica (54%) intervencij je bilo potrebnih zaradi
neskladij v predpisu podporne terapije, ki obiCajno zajema
veC zdravil. Te izsledke smo uporabili tudi za nacrtovanje
aktivnosti za zmanjSanje tveganja v celotnem procesu zdra-
vlienja s kemoterapijo. NaSe storitve smo v nadaljevanju nad-
gradili Se s pregledom interakcij med bolnikovo socasno te-
rapijo in sistemskim zdravlienjem raka. Pregled interakcij
opravimo pred samo uvedbo novega sistemskega zdravlienja
raka, zato da prepreCimo interakcije, ki bi lahko ogrozile ucin-
kovitost ali varnost zdravljenja. Analiza naSega dela je jasno
pokazala, da podatkovne zbirke interakcij o zdravilih ne morejo
nadomestiti pregleda in klini¢ne interpretacije interakcij s strani
farmacevta (2). V raziskavi smo izmed 1416 moznimi interak-
cijami z zdravili v sistemskem zdravijenju raka farmacevti iz-
postavili le 52 kot klinicno pomembnih. Ob povecanju deleza
zelo ucinkovitih peroralnih protirakavih zdravil, ki se praviloma
presnavijgjo v jetrih, postaja ta storitev vedno bolj pomembna.
Bolniki z rakom pogosto uporabljajo pripravke v samozdra-
viienju. V sprasevanju 104 bolnikov z rakom smo ugotovili,
da jih ve¢ kot polovica (64 %) redno jemlie vsaj en pripravek
v samozdravlienju (3). Ker tudi pripravki v samozdravijenju
lahko bodisi poveCajo tveganje za nezelene ucinke ze tako
toksicne kemoterapije ali ogrozijo ucinkovitost zelo ucinkovi-
tega tar€nega zdravlienja, moramo vsi zdravstveni delavci
stremeti k strokovnemu in odgovornemu svetovanju o uporabi
teh pripravkov. Strokovno in odgovorno svetovanje otezuje
dejstvo, da za Stevilne pripravke ni na voljo podatkov o varnosti
soCasnega zdravlienja z zdravili v sistemskem zdravijenju raka.
Aktivno sodelovanje klini¢nih farmacevtov z zdravniki in ostalimi
Clani zdravstvenega tima je z leti prineslo visoko stopnjo zau-
panja in nas seveda dnevno soocalo z novimi izzivi in odgo-
vornostmi, ki presegajo stroge okvire delovanja klinicnega
farmacevta (4, 5).

3.2 SODELOVANJE KLINICNEGA
FARMACEVTA PRI BOLNIKIH NA
PROTITUBERKULOZNEM
ZDRAVLJENJU

S podobnimi razmisleki smo sistemati¢no sodelovanje Kli-
nicnega farmacevta uvedli tudi pri bolnikih, kjer se uvaja
dolgotrajno protituberkulozno zdravijenje z ve¢ zdravili, vklju-
¢ujo¢ tudi mocni induktor citokromov, rifampicin. Ob pri¢a-
kovanem velikem Stevilu klinicno pomembnih interakcij ob

uvedbi protituberkuloznega zdravljenja smo na tej tocki
uvedli pregled interakcij s strani farmacevta kot sestavni
del obravnave teh bolnikov. Storitev so zelo dobro sprejeli
ostali zdravstveni profili, tako v nasi bolnisnici kakor tudi
SirSe, saj se na nas s prosnjo po pregledu interakcij obracajo
zdravniki s celotne Slovenije. V prihodnosti si prizadevamo
to storitev nadgraditi z aktivnim sledenjem bolnikom tudi
ob ukinitvi protituberkuloznega zdravljenja, ki zahteva po-
novno prilagoditev zdraviienja z zdravili (6, 7). Bolnikovo
sodelovanje s protituberkuloznim zdravljenjem je kljucno za
njegov uspeh, hkrati pa otezeno zaradi veCmesenega tra-
janja, zato smo se klini¢ni farmacevti vkljucili s svetovanjem
0 zdravljenju z zdravili bolniku in svojcem ob odpustu.

3.3 SODELOVANJE KLINICNEGA
FARMACEVTA PRI BOLNIKIH, KI
PREJEMAJO ZDRAVILA ZA
ZDRAVLJENJE HEREDITARNEGA
ANGIOEDEMA

Hereditarni angioedem (HAE) je redka, slabo poznana in
prepoznana bolezen. Akutna poslab$anja te bolezni so
lahko zivljenje ogrozajoCa, zato takrat ukrepanje zahteva
dobro seznanjenost z boleznijo in zdravili, kot tudi hitro do-
stopnost ucinkovitih zdravil. Tezave, ki smo jih zaznali na
Kliniki Golnik ob nepravilnem ukrepanju ob HAE, pojav
novih zdravil in vpraSanje preskrbe bolnikov s temi zdravili
so nas spodbudile k pripravi celostnega nacrta preskrbe
bolnikov s HAE z zdravili in vzpostavitvijo nacionalne mreze
ustanov, kjer so ta zdravila dostopna (8). Z namenom celo-
stne obravnave teh bolnikov smo samo preskrbo nadgradili
s svetovanjem glede pravilne uporabe in aplikacije zdravil
ter pripravili osnovne informacije o bolezni in zdravljenju ne
samo za bolnike, ampak tudi za zdravstvene delavce. Hkrati
je na$ sistem omogocal spremljanje urejenosti bolezni v
smislu poslabsanj, prepoznanih preko porabe zdravil in na-
¢rtom spremljanja resnosti epizod ter ucinkovitosti zdravil
akutne faze. Celostni model oskrbe bolnikov s HAE je bil
zelo dobro sprejet s strani bolnikov in zdravstvenih delavcey,
ki vstopajo v stik z bolniki s to redko boleznijo.

3.4 1ZVAJANJE FARMAKOTERAPIJSKIH
PREGLEDOV PRI BOLNIKIH Z VECJIM
TVEGANJEM ZA NEZELENE
DOGODKE ZDRAVLJENJA Z ZDRAVILI

Klini¢ni farmacevti smo ves ¢as, od samih zadetkov, delovali
na vseh internisti¢nih oddelkih v bolnisnici, tudi izven ob-
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sega predhodno opisanih storitev. To delo predstavija dru-
gacne izzive, predvsem kako ob tako velikem obratu bol-
nikov s storitvami klinicne farmacije preprediti ¢im vec za-
pletov zdravljenja z zdravili. Opravljanje farmakoterapijskih
pregledov pri vseh hospitaliziranih bolnikih se je kmalu po-
kazalo za neuresnicljiv cilj, poleg tega je vsak farmacevt
drugade pristopal do izbora bolnikov. Ceprav smo se sami
zavedali neustreznosti tega, so bili zdravniki tisti, ki so to
oznadili kot nesprejemljivo in zahtevali, da jasno definiramo
naSe sodelovanje pri zdravljenju internisti¢nih bolnikov in
to sodelovanije tudi redno zagotavljamo. Po skupnem raz-
misleku smo prepoznali naslednje skupine bolnikov kot
podvrzene veCjemu tveganju za nezelene dogodke zdra-
vljenja z zdravili v ¢asu bolniSni¢ne obravnave: i) bolnike z
oceno glomerulne filtracije pod 30 ml/min, ki je pogosto
prisotna ob akutnem zdravstvenem dogajanju ob hospita-
lizaciji in pogosto zahteva prilagoditev zdravljenja z zdravili;
ii) bolnike, ki se zdravijo z zdravili s pomembnim vplivom
na encime iz skupine citokromov ali na prenasalne belja-
kovine in praviloma vstopajo v Stevilne interakcije z ostalimi
zdravili; iii) bolnike, ki se zdravijo z moc¢nimi opioidi, Kjer je
predvsem ob njihovem uvajanju, prilagajanju ali menjavi
veliko tveganje za napake; iv) bolnike, ki prejemajo zdravila
preko nazogastri¢nih sond, kar zahteva spremembo v far-
macevtski obliki zdravila in v&asih tudi v rezimu zdravljenja
z zdravilom; iv) bolniki, pri katerih so bile merjene koncen-
tracije zdravil v krvi, kar brez ustrezne farmakokineti¢ne in-
terpretacije lahko vodi v napacno terapevtsko odloditev.
Ta izbor smo predstavili tudi pred strokovnim svetom bol-
nisnice. Ob tem smo se tudi zavezali, da bomo pri teh bol-
nikih klinicni farmacevti pregledali potrebo po prilagoditvi
zdravljenja z zdravili, naSe mnenje zapisali v bolniSnicni in-
formacijski sistem in se v izbranih primerih o tem pogovorili
tudi z leCeCim zdravnikom. Kmalu po tej zavezi smo v re-
trospektivni raziskavi ocenili njeno uspesnost (9). Pri pre-
gledu 500 sprejetih internisticnih bolnikov smo ugotovili,
da jihima okoli 40 % prisotnega vsaj enega izmed izbranih
dejavnikov tveganja za nezelene dogodke zdravljenja z
zdravili, najpogosteje, pri vec kot polovici bolnikov, so to
bili inhibitoriji ali induktorji citokromov ali prenasalnih pro-
teinov, pri tretjini bolnikov slaba ledvic¢na funkcija, pri petini
pa meritve koncentracij zdravil v krvi. Kljub temu, da smo
storitev Sele zaceli uvajati, smo zajeli skoraj polovico ciljinih
bolnikov. PodrobnejSa analiza je pokazala, da je za uspes-
nost kljuéno prepoznavanie rizi¢nih bolnikov. Najbolj uspe-
Sni smo bili tam, kjer so pregled terapije zahtevali drugi
zdravstveni delavci (zajeli smo 90 % bolnikov z nazoga-
striéno sondo), in tam, kjer smo kriti€ne bolnike lahko pre-
poznali preko racunalniSskega algoritma (70 % bolnikov, pri

katerih so bile merjenje koncentracije zdravil v krvi, in 60
% bolnikov s slabo ledvicno funkcijo). Kjer smo za prepo-
znavo kritiénih bolnikov morali pregledati terapevtske liste
vseh hospitaliziranih bolnikov, smo bili uspesni le v petini
primerov. V nadaljnji raziskavi smo potrdili, da z nasim iz-
borom bolnikom izlu&¢imo tiste z vecjim tveganjem za ne-
zelene dogodke zdravljenja z zdravili. Tina Morgan je v
svoji specialisticni nalogi pri retrospektivnem pregledu 100
bolnikov z vsaj enim dejavnikom tveganja in brez opravlje-
nega farmakoterapijskega pregleda opisala 20 nezelenih
dogodkov zdravlienja z zdravili in 88 potencialnih tezav v
zdravljenju z zdravili, kar je vec, kot je opisano v literaturi
za splosno populacijo hospitaliziranih internisticnih bolnikov
(10). Dosedanije raziskave so torej pokazale, da smo svoje
aktivnosti usmerili k pravim bolnikom, in izpostavile opti-
mizacijo logistike izbora bolnikov kot predpogoj za celovito
izvajanje storitve. V zelji po izboljSanju izvajanja storitve jo
redno spremljamo s kazalniki kakovosti klinicne farmacije,
med katerimi sta tudi delez bolnikov z oceno glomerulne
filtracije pod 30 mL/min in delez bolnikov z meritvijo kon-
centracij zdravil v krvi, pri katerih je zabelezen farmakote-
rapijski pregled. Pri obeh kazalnikin dosegamo zadovoljive
rezultate s pokritostjo velike vecine (69 - 87 %) bolnikov
(11).

3.5 IZVAJANJE USKLAJEVANJA
/ZDRAVLJENJA Z ZDRAVILI

Ze zgodaj ob vkljugitvi v delo na oddelkih smo prepoznali
netocnost in nepopolnost podatkov o zdravljenju z zdravili
kot groznjo varnosti bolnikov in ta problem zaceli reSevati
na bolniSnicnem nivoju - najprej v raziskovalnem okviru,
kasneje pa z uvajanjem storitev usklajevanja zdravijenja z
zdravili v vsakodnevno Klini¢no prakso. Problem neto¢nih
in nepopolnih podatkov o zdravljenju z zdravili je bil dolgo
zanikan kot nerealen, vse dokler nismo leta 2008 pokazali,
da naSa ustaljena praksa ne zagotavlja neprekinjenega
zdravljenja z zdravili in je vzrok klinino pomembnim napa-
kam v zdravljenju z zdravili (12, 13). Takrat smo s prospe-
ktivnim spremljanjem 100 hospitaliziranih bolnikov ugotovili,
da so podatki o zdravljenju z zdravili, kot so zapisani v
anamnezi ob sprejemu bolnika, v ve¢ kot 50 % nepopolni
(npr. manjka podatek o odmerku) in v ve¢ kot 70 % netocni
(npr. nepravilen podatek o odmerku). Se bolj zaskrbljujoe
je bilo dejstvo, da se visok delez teh neskladij (okoli 70 %)
ohranja tudi v predpisu terapije v bolniSnici in ob odpustu
bolnika. V ¢asu hospitalizacije smo torej pogosto nehote
spreminjali zdravljenje z zdravili, kar se je prelevilo v vsaj
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eno klinicno pomembno napako pri 70 % odpuscenih bol-
nikov. Te napake so pogosto ostale neprepoznane tudi po
odpustu s strani izbranega zdravnika druzinske medicine
(14). 1zsledki teh raziskav so nas spodbudili, da smo v letu
2010, v Sirokem sodelovanju razli¢nih zdravstvenih delavcey,
v Kiliniki Golnik zaceli z uvajanjem principov usklajevanja
zdravljena z zdravili v obliki pilotnega projekta. Izvajanje sto-
ritve je bilo zelo dobro sprejeto s strani bolnikov in zdravni-
kov, vendar je bilo izvajanje zaradi kompleksnosti logisticno
in Casovno zahtevno. Pri tej storitvi farmacevt ob sprejemu
v pogovoru z bolnikom pridobi podatke o zgodovini zdra-
vljenja z zdravili, te podatke v ¢asu hospitalizacije in ob od-
pustu uskladi skupaj z zdravnikom tako, da so vse spre-
membe namerne in utemeljene v dokumentaciji. Pred
odpustom farmacevt bolniku Se svetuje o zdravljenju z zdra-
vili doma. Zato smo smotrnost in koristi izvajanja usklaje-
vanja zdravljenja z zdravili po sprejemu bolnika v bolnisnico
raziskali v randomizirani klinicni Studiji (15). Pri 120 naklju¢no
izbranih internisti¢nih bolnikin usklajevanje zdravijenja z zdra-
vili po sprejemu bolnika v bolniSnico ni zmanjSalo Stevila
napak niti nezelenih dogodkov zdravljenja z zdravili, ne v
Gasu bolniSni¢nega zdravljenja in niti ob odpustu bolnika iz
bolnisnice (15,16). Smo pa ponovno potrdili, da so nepo-
polni in netoCni podatki 0 zgodovini zdravljenja z zdravili
vzrok napakam pri okvirno petini predpisanih zdravil in, Se
pomembneje, rezultirajo v dejanski Skodi pri 5 % predpisanih
zdravil. Je pa raziskava jasno pokazala glavni izziv in hkrati
jedro multiprofesionalnega sodelovanja: samo izvajanje sto-
ritev Klinicne farmacije ne doseze svojega namena optimi-
zacije zdravljenja z zdravili, Ce storitev ni dobro vpeljana v
klinicno prakso z zavezo vseh Clanov zdravstvenega tima
k udejstvovanju nacel brezsivne skrbi. Ker je tako sodelo-
vanje lazje vzpostaviti v manjsih timih, smo poleti 2016
zaceli z izvajanjem storitve usklajevanja zdravljenja z zdravili
ob sprejemu in ob odpustu za vse bolnike hospitalizirane
na enem izbranem oddelku. V letu in pol smo zelo dobro
vpeljali storitev v vsakodnevne oddel¢ne aktivnosti, vzpo-
stavili pricakovanje po rednem izvajanju storitve s strani
zdravnikov in njeno redno izvajanje s strani farmacevtov. V
letu 2017 smo izvedli storitev usklajevanje zdravljenja z
zdravili pri 627 bolnikih. Ob zadnjem pregledu je 81 % od-
puscenih bolnikov imelo opravljeno usklajevanje zdravijenja
z zdravili ob odpustu (11). Zdaj, ko smo potrdili redno izva-
janje storitve in njeno dobro sprejete s strani ostalih zdrav-
stvenih delavceyv, pripravljamo raziskavo o vplivu storitve
na klini¢ne izide bolnikov. Pred tem Zelimo Se optimizirati
logistiko njenega izvajanja, tudi kot nujno predpripravo na
bliznje obvezno izvajanje storitev brezSivne skrbi v bolnisni-
¢nem okolju. V prihodnje nam torej izzivov ne bo zmanjkalo.

SKLEP

V preteklih letih smo na Kliniki Golnik dosegli prepoznavo
klinicnega farmacevta kot rednega Clana zdravstvenega
tima. Jasno definirane naloge zagotavljajo njegovo vplete-
nost v vsakodnevno zdravljenje bolnikov. Do sedanjega vi-
sokega nivoja klinine farmacije so nas vodile priloznosti,
ki so nam jih ponudili nasi mentoriji, in zaveza k odli¢nemu
strokovnem znanju kot nujnemu predpogoju za delo z bol-
niki, ki smo jo sprejeli vsi klinicni farmacevti. Sedanji nivo
klini¢ne farmacije pa smo dosegli z vzpostavitvijo medse-
bojnega zaupanja in sodelovanja z ostalimi zdravstvenimi
delavci, sodelovanja, ki smo ga gradili na trdnih temeljin
medsebojne podpore in pomoci med samimi magistri far-
macije.
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POVZETEK

Klinicno-farmacevtske storitve v Univerzitetnem kli-
nicnem centru Ljubljana so definirane precej Siroko.
Mednje sodijo aktivnosti neposredno na Klini¢nih
oddelkih, velik del pa je povezan z drugimi procesi
v lekarni — od proizvodnje do izdaje zdravil. Klini¢ni
farmacevti se aktivno udelezujemo raportov in vizit,
izvajamo brezsivno skrb z usklajevanjem zdravljenja
z zdravili ob sprejemu bolnikov v bolniSnico ter opra-
vliamo farmakoterapijske preglede med hospitali-
zacijo bolnikov. Pripraviiamo navodila in smernice
glede priprave in uporabe zdravil, namenjena me-
dicinskim sestram in zdravnikom na Klinicnih od-
delkih. VKljuéujemo se v razvoj medicinske infor-
macijske tehnologije, povezane z aktivnostmi
klinicne farmacije (klinicni informacijski sistem, si-
stem za prijavo tezav, povezanih z zdravili; e-tera-
pijski list). Od leta 2016 je prvi klinicni farmacevt za-
poslen neposredno na klinicnem oddelku — Centru
za Kklini¢no toksikologijo in farmakologijo. Kljub do-
sedanjim dosezkom bo Univerzitetni klinicni center
Ljubliana v prihodnosti potreboval jasneje definirane,
enotnejSe klinicno-farmacevtske storitve, ki jih bomo
klinicni farmacevti izvajali redno, zanesljivo in v bi-
stveno vecjem obsegu.

KLJUCNE BESEDE:

klinicna farmacija, klinicno-farmacevtske storitve,
Univerzitetni klinicni center Ljubljana, medicinska
informacijska tehnologija

ABSTRACT

Clinical pharmacy services at the University Medical
Centre Ljubliana have a broad definition. They are
performed directly at the clinical departments, but
are also integrated in production and dispensing
processes at the pharmacy. Clinical pharmacists
actively participate at the ward meetings and
rounds, perform seamless care by taking patients
drug history, and perform medication reconciliation
for hospitalised patients. We are preparing instruc-
tions and guidelines regarding preparation and ad-
ministration of medicines for nurses and physicians.
We participate in the development of medical infor-
mation technology, related to clinical pharmacy ac-
tivities (clinical information system, system for re-
porting drug related problems, electronic medical
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record). Since 2016 first clinical pharmacist is em-
ployed directly at the clinical department — Centre
for clinical toxicology and pharmacology. In the fu-
ture, despite certain achievements so far, University
Medical Centre Ljubljana will require clearly defined,
unified clinical pharmacy services performed reliably,
on a regular basis and on a larger scale.

KEY WORDS:

clinical pharmacy, clinical pharmacy services, Uni-
versity medical centre Ljubljana, medical information
technology

Univerzitetni Klinicni Center Ljubliana (UKCL) je z 2.160
bolniskimi posteliami najvecja zdravstvena ustanova v Slo-
veniji in ena najvedjih bolnisnic v Sirsi regiji. Leta 2016 je
bilo na bolnisni¢nih oddelkih UKCL zdravljenih 117.088
pacientov in opravlienih 771.242 specialisticno-ambulantnih
obiskov (1). Za zagotavljanje varne, pravilne in stroSkovno
ucinkovite rabe zdravil v UKCL so potrebne tudi ustrezno
razvite aktivnosti na podrodju klini¢ne farmacije. Amerisko
zdruzenje klini¢nih farmacevtov definira klinicno farmacijo
precej Siroko, kot »znanost racionalnega zdravlienja z zdra-
vili v teoriji in praksi.« (2) To velja tudi za Klinicno delo, ki ga
opravljamo znotraj Lekarne UKCL.

ZACETKI KLINICNE
FARMACIJE V
UNIVERZITETNEM KLINICNEM
CENTRU LJUBLJANA

Ze pred letom 2000 je Lekarna UKCL na Ginekoloski kliniki,
na Kiliniki za nuklearno medicino in na Ocesni kliniki vzpo-
stavila dobro sodelovanje farmacevta z zdravniki in medi-
cinskimi sestrami na podroCju pregleda farmakoterapije.
Farmacevt se je na teh oddelkih vkljuCeval v pregled od-
merjanja zdravil, medsebojnega delovanja zdravil ter med-
sebojnega delovanja zdravil in hrane, v preskrbo neregi-
striranin zdravil in novih zdravil z visokim tveganjem za
posamezne bolnike (nova bioloska zdravila). Razvijal je tudi
pripravo zahtevnejsih zdravil — radiofarmakov, oCesnih pri-
pravkov in popolne parenteralne prehrane. Zlasti podrocje
popolne parenteralne prehrane za otroke in odrasle je zah-
tevalo stalno sodelovanije zdravnikov in farmacevtov, ki so
skupaj optimizirali parenteralno prehrano in farmakoterapijo
za najtezje bolnike na pediatricnih oddelkih in na oddelkih

intenzivne nege v UKCL. Na Ocesni kliniki je farmacevt
sodeloval tudi pri pripravi kriterijev za izbor zdravil, ki se
uporabljajo pri zahtevnih operacijah oCi (npr. zamenjava
leCe). Kasneje je iz lekarniSkega dela Klinike za nuklearno
medicino nastala samostojna enota, na kateri se aktivnosti,
povezane s kliniéno farmacijo, izvajajo v okviru podrocja
radiofarmacije (3).

V letu 2007 so zeljo po sodelovanju klinicnega farmacevta
izrazili na Klinicnem oddelku (KO) za kirurgijo srca in oZzilja.
Kljub njegovi prepoznani viogi pa svetovanje in izobraze-
valna funkcija klinicnega farmacevta nista zazivela. Predlogi
glede spremembe farmakoterapije — zamenjava zdravil ali
rezimov odmerjanja — so bili le redko upostevani (3).

S postopnim uvajanjem klini¢no-farmacevtskih storitev
(KFS) neposredno na klinike oz. KO smo ponovno priceli v
letu 2010. Sodelovanje smo vzpostavili na tistin klinikah
oz. KO, na katerih je bila s strani vodstva prepoznana po-
treba in izkazan interes po KFS. Za uvajanje storitev je bil
uporablien pristop »en Klini¢ni farmacevt na posamezno
kliniko oz. KO«. Delovni ¢as, namenjen KFS, torej ni bil
doloCen glede na Stevilo lezecih bolnikov na posameznih
klinikah oz. KO. Naloge, povezane s klinicno farmacijo,
vnaprej niso bile jasno doloCene, kar je vodilo v razli¢ne
pristope in nudenje razlicnin KFS, odvisno od potreb in
zahtev klinik oz. KO ter osebne presoje, znanja in kompe-
tenc posameznega klinicnega farmacevta (4). Vodstvo Le-
karne UKCL je zacetek izvajanja KFS obravnavalo kot
»enega izmed najpomembnejSin strokovnih dosezkov v
letu 2010« (5).

USTANOVITEV ODDELKA ZA
KLINICNO FARMACIJO

Leta 2013 je bil v okviru Lekarne UKCL ustanovljen Odde-
lek za Klinicno farmacijo. Takrat smo opravili pregled aktiv-
nosti klini¢nih farmacevtov na posameznih klinikah oz. KO
in natancneje opredelili vioge in zadolZitve, kot so prikazane
v preglednici 1 (4). Pripravili smo tudi organizacijski predpis
za delo na klinikah oz. KO (7), standardni operativni po-
stopek za farmakoterapijski pregled (8) in definirali kriterije
za uvedbo KFS na klinikkah oz. KO. Slednji so zajemali
visok odstotek rizicnih bolnikov na kliniki oz. KO, predhodno
sodelovanje z oddelkom zaradi priprave specificnih lekar-
niSkih pripravkov ter prepoznana potreba in izkazan interes
za KFS s strani klinike oz. KO (9). Izdelali smo standardizi-
rana obrazca za farmakoterapijski pregled in za pregled
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Preglednica 1: Vioga in zadolzitve klinicnih farmacevtov, nacrtovane
leta 2013 (4, 6) Z zelenim simbolom () je prikazano, katere izmed
zadolzitev smo, vsaj v doloceni meri, izvajali tudi v letu 2017. Simbol
// pa predstavija aktivnosti, ki jih leta 2017 nismo izvajali po
predhodnih nacrtih.

o Dnevne zadolZitve: —_—

eudelezba na dnevni viziti, \

*pregled zgodovine zdravljenja z zdravili pred sprejemom v bolniSnico (vklju¢no
z OTC zdravili, poizvedbo o alergijah, preobcutljivostih in nezelenih ucinkih),

eanaliza in kriti¢éna ocena terapije z zdravili - farmakoterapijski pregled,

espremljanje odziva bolnika na terapijo z zdravili in stanja bolnika med
hospitalizacijo, //

'i;delava pisnih farmakoterapijskih priporodil (za zdravnike na klinikah oz. KO),
N

esvetovanje bolnikom ob odpustu iz bolnisnice, //

eizdaja odpustnih pisem s seznamom zdravil ob odpustu iz bolnisnice (za
bolnike in osebne zdravnike), v

eevidentiranje opravljenih KFS. \/

Tedenske zadolZitve:

ezbiranje NUZ in porocanje NUZ Centru za farmakovigilanco in Javni Agenciji za
Zdravila in Medicinske pripomocke, \

eresevanje tezav, povezanih z dnevnimi kliniéno-farmacevtskimi storitvami, po
dogovoru z vodjem Oddelka za klini¢no farmacijo, //

¢"uCenje in poucevanje" - diskusija kliniénih primerov in drugih relevantnih
informacij, povezanih z delom na klinikah oz. KO, //

sudelezba/organizacija revijskih krozkov (angl. journal clubs). //

Dolgorocne zadolZitve in projekti:

socenjevanje vzpostavljenih in dolo¢anje novih vlog in odgovornosti klini¢nega
farmacevta na klinikah oz. KO (pretezno naloga vodje Oddelka za klini¢no
farmacijo), //

eorganizacija teoreti¢nega (predavanja) in prakti¢nega (vaje na klinikah oz. KO)
dela izobraZevanja pri predmetu "Kliniéna farmacija" za dodiplomski Studijski
program "Farmacija" na Fakulteti za farmacijo v Ljubljani, //

siskanje in obravnava novih informacij glede rabe zdravil (podatki novih
raziskav in mednarodnih smernic), N

eporofanje o pomembnih novih informacijah glede zdravil (npr. varnostna
opozorila) drugim zdravstvenim strokovnjakom,

epodajanje strokovnih mnenj in ocen glede novih informacij o zdravilih,
sodelovanije pri izdelavi internih bolnigni¢nih ali slovenskih smernic, v/
epriprava strokovnih in znanstvenih ¢lankov za slovenske in mednarodne
strokovne/znanstvene revije, predstavitve kliniénih primerov, rezultatov
strokovnih projektov ipd. na strokovnih seminarjih in drugih dogodkih. \/

zgodovine zdravijenja ob sprejemu. Stevilo in vrsto opra-
vljenih aktivnosti ter porablien ¢as smo priceli beleziti s po-
mocjo novega elektronskega programa »Think!Med
Pharme.

OBSEG IZVAJANJA KLINICNO-
FARMACEVTSKIH STORITEV

V preglednici 2 je prikazana primerjava leta 2010, 2013 in
2017 glede na Stevilo klini¢nih farmacevtov in Stevilo ekvi-
valentov polnega delovnega ¢asa (FTE), namenjenih KFS
na posameznih klinikah oz. KO. FTE niso v sorazmerju s

24

Stevilom klini¢nih farmacevtov, ker posamezni farmacevti
nismo opravijali KFS v enakem ¢asovnem obsegu. FTE
niso bili doloceni vnaprej, temvec so se v praksi spreminjali
glede na druge soCasne zadolzitve klinicnega farmacevta
v lekarni.

Izvajane aktivnosti na posameznih klinikah oz. KO se ze
od samega zadetka razlikujejo. Stevila izvedenih aktivnosti
na razli¢nih oddelkih zato ni mogoce neposredno primerijati,
prav tako pa ne za to porablienega Casa. Analiza iz leta
2013 je pokazala, da se je skupno Stevilo aktivnosti in s
strani klini¢nih farmacevtov zagotovljenih strokovnih infor-
macij, merjenih za obdobje 9 mesecev (januar-september
2011in 2013), v dveh letih povecalo iz 3.856 na 9.059 (6).
V enakem obdobju v letu 2017 (9 meseceyv, april-december
2017) je to stevilo znaSalo 4.391. Skupno Stevilo vseh iz-
vedenih aktivnosti je bilo torej leta 2017 precej manjSe kot
leta 2013, kar je glede na primerjavo ¢asa, hamenjenega
KFS (prikazanega v obliki ekvivalentov polnega delovnega
Casa v Preglednici 2), tudi pricakovano. Na zmanjSano be-
lezenje KFS pa je nedvomno vsaj v zacCetni fazi vplivala
tudi zamenjava programa za vnos aktivnosti klini¢nih far-
macevtov leta 2014.

Po drugi strani se kaze trend h krajSemu povprecnemu
Casu, porablienemu za izvedbo posamezne KFS. Leta
2013 je ta Cas znaSal 32 minut, leta 2017 pa 26 minut, kar
lahko nakazuje tudi izboljSanje ucinkovitosti klinicnega dela,
Ceprav bi bila za potrditev takSne predpostavke potrebna
podrobnejSa analiza po posameznih aktivnostih. Vedjo
ucinkovitost bi lahko povezali s postopnim pridobivanjem
in nadgradnjo teoreti¢nih znanj in prakti¢nih izkusenj. Ob
zakljucku leta 2010 smo imeli 2 specialista in 1 specializanta
klinicne farmacije, konec leta 2017 pa 9 specialistov in 9
specializantov.

V nadaljevanju navajamo in podrobneje predstavljamo nekaj
storitev, ki so se tekom let priCele izvajati na doloenih kli-
nikah oz. KO.

IZDELAVA INTERNIH NAVODIL
IN SMERNIC

Klini¢ni farmacevti sodelujemo pri oblikovanju smernic in
priporoCil glede priprave in uporabe zdravil. Poseben po-
men imajo navodila za pediatricne bolnike. Zdravila so po-
gosto uradno odobrena le za uporabo pri odraslih bolnikih.
Taka zdravila imajo zelo malo klini¢nih podatkov o uporabi
pri otrocih. Veliko zdravil ni na voljo v primerni jakosti in
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Preglednica 2: Klinike in klinicni oddelki z vzpostavljenimi klinicno-farmacevtskimi storitvami — pregled 2010-2017 (4, 5)

St. sprejetih | FTE* (st. Kliniénih farmacevtov)
KO z vzpostavljenimi KFS: bolnikov/dan

v . 2010 2010 2013 2017
Interna klinika 82,6 2,0(7) 3,2 (8) 1,0 (5)
KO za hipertenzijo 19,8 0,2 (1) 0,2 (1) 0,1 (1)
KO za kardiologijo 17,3 0,2 (1) 0,4 (2) 0
KO za zilne bolezni 10,0 0,2 (1) 0 0
KO za gastroenterologijo 14,0 0,4 (1) 0,6 (1) 0,1 (1)
KO za nefrologijo 2,9 0,2 (1) 0,2 (1) 0,1 (1)
KO za revmatologijo 6,2 0,4 (1) 0,6 (1) 0
KO za hematologijo 8,6 0,4 (1) 0,4 (1) 0,2 (1)
Center za geriatricno medicino 1,9 0 0,8 (1) 0,5 (1)
Kirurska klinika 116,2 0,4 (1) 0,4 (1) 0,7 (3)
KO za otrosko kirurgijo in intenzivno terapijo 10,1 0,4 (1) 0,4 (1) 0,3(1)
KO za anesteziologijo in intenzivno terapijo operativnih strok | 6,7 0 0 0,2 (1)
KO za torakalno kirurgijo 41 0 0 0,2 (1)
Klinika za infekcijske bolezni in vroc¢inska stanja 31,4 0,4 (1) 0,4 (1) 0,3 (1)
Nevroloska klinika 18,3 0 0 <0,1 (1)
Pediatriéna klinika 39,4 0 0,6 (3) 0,65 (3)
KO za otrosko hematologijo in onkologijo 3,4 0 0,3(1) 0,3(1)
KO za neonatologijo 2,3 0 0,2 (1) 0,2 (1)
KO za nefrologijo 2,3 0 0,2 (1) 0,15 (1)
Dermatoveneroloska klinika 71 0 0 0,1 (1)
Ocesna klinika 18,9 <0,1 (1) <0,1 (1) <0,1 (1)
Ginekoloska klinika 77,3 <0,1 (1) <0,1 (1) <0,1 (1)
SKUPAJ / 3,0(11) 48(15)  |3,1(16)

* FTE ... ekvivalent polnega delovnega Casa (angl. full-time equivalent)

obliki za otroke, zaradi Cesar je treba zdravila drobiti ozi-
roma veckrat redCiti. Pri tem se lahko spremenijo farma-
kokineti¢ne lastnosti in fizikalno kemijske lastnosti zdravil,
kar vpliva na njihovo ucinkovitost in varnost. Vse to pred-
stavlja vecCje tveganje za nepraviino odmerjanje zdravil pri
otrocih. (10)

Pri svetovanju glede uporabe zdravil, ki nimajo odobrene
indikacije pri otrocih, smo Klini¢ni farmacevti na podlagi li-

teraturnih virov, svojega znanja, izkusen;j in presoje pripravili
razlicna navodila in priporocila za varno uporabo teh zdravil
v slovenskem jeziku.

Za zdravila za otroke, ki se dajejo peroralno in za katere na
trgu ni ustrezne farmacevtske oblike ali jakosti, smo v Le-
karni UKCL prvi v Sloveniji zaceli izdelovati tekoce peroralne
oblike. Za ta magistralna zdravila smo pripravili tudi pripo-
rocCila za pravilno jemanje v odvisnosti od hrane. (11)
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STANJE IN DOSEZKI NA PODROCJU KLINICNE FARMACIJE V UNIVERZITETNEM KLINICNEM CENTRU LJUBLJANA

Izvajalci zdravstvene nege se na klinicne farmacevte veli-

kokrat obrac¢ajo z vpraSanii glede pravilne in varne priprave

zdravil za parenteralno aplikacijo. Velik problem predsta-

vljajo predvsem zdravila, ki nimajo dovoljenja za promet v

Sloveniji in so opremliena z navodili za uporabo v tujem je-

ziku. Zato smo klini¢ni farmacevti v Lekarni UKCL za zdra-

vila, ki so na voljo v UKCL, pripravili navodila:

® za pripravo in shranjevanje pripravkov za sistemsko zdra-
vljenje okuzb pri odraslih bolnikih (12),

e za pripravo in shranjevanje parenteralnih pripravkov z
zdravilnimi u¢inkovinami za sistemsko zdravljenje okuzb
ter navodila in opozorila za aplikacijo pri otrocih - PriroCnik
za medicinske sestre Pediatricne klinike (13),

e za pripravo, odmerjanje in opozorila za aplikacijo paren-
teralnih zdravil pri novorojenckih (14).

V teku je izdelava navodil za pripravo, aplikacijo in shranje-

vanje vseh parenteralnih zdravil, ki se uporabljajo v UKCL.

Primer takSnega navodila je prikazan na Sliki 1. Za vsako
zdravilo je navedeno ime, jakost in sestava zdravila, nacin
priprave in izdelave, pogoji shranjevanja, opozorila, primer-
nost zdravila za dajanje skozi periferni venski kanal, najvedje
koncentracije zdravilne ucinkovine v raztopini za dajanje
skozi periferni ali osrednji venski kanal, kontraindikacije in
najpogostejSi nezeleni ucinki zdravila.

Veliko viogo ima Klini¢ni farmacevt pri svetovanju glede opti-
malnega intravenskega dajanja zdravil z vidika kompatibilnosti
(zdruZljivosti) ob soGasnem dajanju na isti venski dostop. Kot
pomoc za varno dajanje zdravil za intravensko aplikacijo smo
pripravili preglednice o kompatibilnosti raztopin elektrolitov
in nosilnih infuzijskih raztopin (15) ter o kompatibilnosti zdravil,
apliciranih skozi Y-nastavek, ki se uporabljajo v enotah in-
tenzivne terapije za odrasle (16). Preglednica kompatibilnosti
najpogosteje uporablienih zdravil na enotah intenzivne terapije
za pediatricne bolnike je v pripravi.

Lriwarzitafng
TR -

ket

|.rr_=|u1

PRIPRAVA IN SHRANJEVANJE ZDRAVIL ZA PARENTERALNO APLIKACIJO
“IME ZDRAVILA” 480 (80 mg + 400 mg) / 5 m I T SOBNA
. . koncentrat za raztopino za infundiranje “Proizvajalec zdravila”
trimetoprim + sulfametoksazol P J ! [EVEERSILRS
Priprava OR . . .
= = = Fizikalno-kemijska stabilnost OR* Opombe
Topilo Kolicina topila Koncentracija OR
OSNOVNA 16 mg/ml trimetoprima
RAZTOPINA "
(OR) / / 80 mg/ml sulfametoksazola UPORABI TAKOJ! /
to je: 96 mg/ml
trimetoprima + sulfametoksazola
Priprava raztopine za aplikacijo . ) Fizikalno-kemijska
o ) ) Priporocen volumen nosilne raztopine oz. C:;/,'/kglg;::t stabilnost raztopine Opombe
pectnieciy Westlim D koncentracija u¢inkovine v razt. za aplikacijo za aplikacjo*
1 ml OR red¢imo z najmanj 24 mi
5% glukoza 5% glukoze ali 0,9% NaCl
iv infuzija ali ali 60 — 90 minut UT?(R&?I ) ) )
) B L : Ko dodamo zdravilo v nosilno raztopino,
RAZTOPINA 0,9% NaCl 5 m|°°R redcimo z najmanj 120 mi moramo pripravijeno raztopino moéno
ZA 5% glukoze ali 0,9% NaCl 2.2 stresati, da dosezemo enakomerno
APLIKACIJO porazdelitev zdravila.
1 ml OR red¢imo z najmanj 15 ml P - . N
5% glukoze Ce v infuzijski raztopini opazimo kristale,
v infuzi i motnost ali usedlino, moramo raztopino
Iv Infuzija al zavregi.
najve¢ UPORABI
pri bolnikih z 5% glukoza 5 ml OR red¢imo z najmanj 75 ml 60 ﬂmnut TAKOJ!
omejitvijo tekocine 5% glukoze
pri éemer opazujemo, ali je raztopina bistra
(glej opombel)2.3.5
»

imi pogoji ali z

*Osnovne raztopine zdravil in konéne raztopine za aplikacijo, izdelane pod
i j v pogojih, ki niso asepticni, in s

za zdravilno uci Ce zdravilo i dela, ki ni validiran, ga

dela, ki zagotavlja tudi mikrobiolo3ko stabilnost raztopin, so fizikalno-kemijsko stabilne toliko Casa, kot je navedeno v preglednici
moramo izdelati ik pred aplikacijo oziroma najve¢ eno uro pred aplikacijo.

e - verzija 1.0 Klas. znak 6512

TAB UKCL 0033 str.4/18

Slika 1: Priprava, aplikacija in shranjevanje parenteralnih zdravil v UKCL — primer
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Omeniti velja tudi navodila za odmerjanje peroralnih su-
spenzij, ki jih pripravljamo v Lekarni UKCL (17). Za Pedia-
tricno kliniko so bila pripravljena navodila za peroralno ozi-
roma sondno aplikacijo magistralnih zdravil za otroke, ki
jih pripravljamo v lekarni UKCL. Izdelana so bila nekatera
priporocila za ravnanje v primeru nezelenih ucinkov ob ke-
moterapiji (18, 19, 20), seznam kemoterapijskih protokolov
in navodila za aplikacijo intravenske kemoterapije za Ga-
stro-onkolosko ambulanto (21, 22).

RAZVOJ MEDICINSKE
INFORMACIJSKE
TEHNOLOGIJE

Uporaba informacijske tehnologije postaja vedno pomemb-
nejsi vidik vodenja obravnave bolnika. Ustrezna podpora
procesom v strukturirani obliki zagotavlja ne samo vecjo
varnost, ampak tudi sledljivost procesom. Klini¢ni farma-
cevti smo vkljuceni v ve¢ delovnih skupin s podrocja me-
dicinske informatike, hkrati pa v sodelovanju z zunanjimi
sodelavci razvijamo in dopolnjujemo informacijske reSitve
v UKCL. Plod navedenega sodelovanja je npr. modul far-
makoterapijskega pregleda v kliniénem informacijskem si-
stemu Think!Clinical, ki omogoc&a strukturirano belezenje
intervencije in izida za bolnika.

V letu 2012 smo prepoznali potrebo po enostavnem si-
stemu za prijavo tezav, povezanih z zdravili (angl. Drug re-
lated problems - DRP) (23). Lekarna UKCL je v sodelovanju
s Kliniko za infekcijske bolezni in vroc¢inska stanja na razpis
za terciarne projekte prijavila projekt vzpostavitve elektron-
skega sistema za prijavo zapletov, povezanih z zdravili, in
s pomocjo zunanjega izvajalca razvila aplikacijo za sprem-
lianje odklonov, ki vkljuCuje oba dejavnika, domnevne ne-
zelene ucinke in napake pri uporabi zdravil. Aplikacija omo-
goca hitro, dvostopenjsko prijavo in podrobno, z ustreznimi
Sifranti podprto obdelavo podatkov, ki so na voljo regula-
tornim organom in internim sluzbam za kakovost.

Za potrebe elektronskega predpisovanja smo Klinicni far-
macevti skrbniki sifranta zdravil, ki je namenjen tako e-te-
rapijskemu listu kot predpisu farmakoterapije, ki jo bolniki
prejemajo ob odpustu oz. ambulantnih pregledih. Sifrant
temelji na Centralni bazi zdravil, ki pa je za potrebe terciarne
bolniSnice neustrezna oz. nepopolna. Podatkovno bazo
smo zato dopolnili s pripravki, ki jih izdeluje Lekarna, in
prilagodili varni uporabi predvsem parenteralnih zdravil,
ustreznemu predpisovanju interventno uvozenih zdravil, in
dopolnili z logikami, ki zagotavljajo ustrezno oznacevanije

zdravil (zdravila z visokim tveganjem; zdravila, za katera se
zahteva dodatno spremljanje varnosti, ipd). Posamic¢nemu
zdravilu lahko po evalvaciji v literaturnih virih dolo¢imo tudi
neodobreno pot aplikacije, ki je ustrezno oznacena in pri-
kazana v modulu za predpis klinicnega informacijskega si-
stema.

Z uporabo strukturiranih podatkov zagotavljamo visjo stop-
njo varnosti in sledljivosti uporabe zdravila. V prihodnosti
zelimo v sklopu Sifranta informacijsko podpreti tudi pripravo
parenteralnih pripravkov, npr. z izbiro ustrezne nosilne raz-
topine ali koncentracije zdravila.

Sodelovali smo pri implementaciji informacijsko podprtega
dajanja zdravil. Proces aplikacije zdravil vkljuCuje identifi-
kacijo tako bolnika kot zdravila preko ¢rtne kode ter one-
mogoca aplikacijo, v kolikor pride do odstopanj oz. e za
posami¢nega bolnika ni predvidene aplikacije. Navedeni
proces trenutno uporablia KO za nefrologijo Pediatri¢ne
klinike, ki je pridobila certifikat EMRAM stopnje 6 (24). Ta
certifikat lahko pridobijo bolniSnice, ki zagotavljajo visoko
stopnjo informacijske podpore varni uporabi zdravil.

Med izzive za prihodnost uvrs¢amo ustrezno informacijsko
podporo protimikrobnemu skrbniStvu (angl. antimicrobial
stewardship), vklju¢no z implementacijo terapevtskega
spremljanja koncentracij, predvsem ucinkovin z omejenim
predpisovanjem.

KLINICNI FARMACEVT,
ZAPOSLEN NA KLINICNEM
ODDELKU

Od leta 2016 je prvi klini¢ni farmacevt na UKCL zaposlen
neposredno na KO — gre za Center za klini¢no toksikologijo
in farmakologijo (CKTF). Pri delu farmacevta na CKTF se
dnevno prepleta vec razlicnih podrodij; od klinicne farmacije,
farmakoekonomike in farmakovigilance do izvajanja razli-
¢nih izobrazevanj, predvsem iz podrocja toksikologije. Iz-
obraZevanja so namenjena tako Studentom medicine, ka-
kor tudi vsem zaposlenim v zdravstvu.

Tesno in konstruktivno sodelovanje v timu z zdravniki, me-
dicinskimi sestrami in ostalimi zaposlenimi na KO je klju-
¢nega pomena. Klini¢ni farmacevt se skupaj z zdravniki in
glavno medicinsko sestro vsako jutro udelezi dnevnega
raporta, na katerem se predvidi nadaljnja obravnava in
zdravljenje hospitaliziranih bolnikov. Na raportu sodeluje s
podatki o uporabi zdravil, odmerjanju pri ledvi¢ni in jetrni
okvari, medsebojnem delovanju zdravil, moznih nezelenih
ucinkih zdravil itn.
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STANJE IN DOSEZKI NA PODROCJU KLINICNE FARMACIJE V UNIVERZITETNEM KLINICNEM CENTRU LJUBLJANA

Ena izmed pomembnejsih dejavnosti CKTF je nacionalna
preskrba antidotov za redke zastrupitve (25). Naloga klini-
¢nega farmacevta je med drugim skrb za pravo¢asno na-
roCanje novih antidotov v primeru uporabe ali preteka roka
uporabnosti. V vecini primerov gre za neregistrirana zdra-
vila, zato so postopki uvoza ali nabave antidotov dolgotrajni.
Klini¢ni farmacevt prav tako skrbi za pravo€asno vrnitev
neporablienih zdravil iz CKTF v Lekarno UKCL, kadar se
zaradi spremembe terapije ali nepri¢akovane smrti bolnika
ne porabi celotna naroCena kolicina.

Na CKTF je za vse novo hospitalizirane bolnike natisnjen
seznam zdravil iz Kartice zdravstvenega zavarovanja, ki
jih je bolnik prejemal pred sprejemom v bolniSnico, saj so
anamnesti¢ni podatki o zdravilih v popisih ob sprejemu v
bolniSnico velikokrat nepopolni. Ta seznam zdravil postane
del bolnikove dokumentacije, tako ima zdravnik neposre-
den vpogled v zgodovino zdravljenja z zdravili pred spre-
jemom v bolnidnico. Seveda se Sele po pogovoru z bolni-
kom zanesljivo ugotovi, katera zdravila in prehranska
dopolnila je jemal ter sam nacin jemanja. Na osnovi vseh
pridoblienih podatkov je izvajanje farmakoterapijskega pre-
gleda veliko bolj natan¢no, predlagani ukrepi pa se tako
nanasajo na dejansko farmakoterapijo pred sprejemom.
Mnenje kliniCnega farmacevta se zabelezi v bolniSnicni in-
formacijski sistem Hipokrat na enak nacin kot mnenja
vseh sodelujocih zdravnikov. V kolikor le¢eci zdravnik pre-
sodi, da so informacije pomembne tudi za osebnega
zdravnika, mnenje klinicnega farmacevta vkljuci tudi v od-
pustno pismo bolnika.

Klini¢ni farmacevt je sodeloval z medicinskimi sestrami pri
uvedbi posebnih barvnih kartic za bolnike (npr. »potrebno
merjenje krvnega sladkorja« - rdeCa barva, »teS¢« - rumena
barva, »tehtanje - bilanca tekoCin« - modra barva). S tem
se je bistveno zmanjsalo Stevilo doloCenih napak oz. od-
klonov iz preteklosti, kot so bile npr. odpovedi naroCenih
preiskav za dolocenega bolnika, Ce je ta na dan predvidene
preiskave po pomoti pojedel zajtrk in tako ni bil teS¢. Klini¢ni
farmacevt sodeluje tudi v potekajoCih dogovorih o uvedbi
opozoril (z napisi oz. brezrokavniki za medicinske sestre),
ki bi druge zaposlene, bolnike in tudi svojce ze na dale¢
opozarjali na potek priprave oz. razdeljevanja terapije, med
katerim naj medicinskih sester ne bi matili in jim na ta nacin
v izogib nepotrebnim napakam zagotovili zbranost pri delu.
Na klinicnega farmacevta se medicinske sestre ali zdravniki
obrnejo pogosto, kadar se srecajo z nepoznanim zdravilom
ali kadar so navodila za uporabo zdravila v tujem jeziku.
Najveckrat gre za informacije glede aplikacije in odmerjanja
zdravila. Izpostaviti velja tudi svetovanje ob predpisu in pri-
pravi terapije za aplikacijo preko nazogastricne sonde.

V primerih, ko so bolniki hospitalizirani zaradi domnevnih
nezelenih ucinkov zdravil (NUZ), Kklini¢ni farmacevt pregleda
seznam vseh zdravil, ki jih je bolnik jemal. Med analizo
vzrokov za NUZ si pomaga s spletno stranjo Vigiaccess
(26), ki je nastala pod okriliem Svetovne zdravstvene or-
ganizacije in je v veliko pomo¢ pri ugotavljanju domnevnih
NUZ posameznih zdravil. Klini¢ni farmacevt o domnevnih
NUZ poro&a preko spletnega programa UKCL, v ta proces
pa vkljuCuje tudi Studente visjih letnikov medicine in spe-
cializante na krozenju. Vsak Student in specializant dobi
nalogo, da tekom krozenja poroca o vsaj enem domnev-
nem NUZ, ki ga je opazil sam, drug zdravstveni delavec ali
bolnik. Klini¢ni farmacevt tako spodbuja zavest o pomenu
poroCanja NUZ za zagotavljanje varnosti pri zdravljenju z
zdravili.

Klini¢ni farmacevt je vkljucen tudi v delo raziskovalne sku-
pine CKTF, v okviru katere trenutno potekata dva razisko-
valna projekta — »Zastrupitve z novimi psihoaktivnimi
snovmi« in »Zastrupitve zaradi ugriza modrasa«. VKlju¢en
je v organizacijo strokovnih srecanj s podrocja klini¢ne tok-
sikologije in farmakologije v sklopu Sekcije za klinicno tok-
sikologijo Slovenskega zdravniSkega drustva. Skupaj z
zdravniki in diplomiranimi medicinskimi sestrami se redno
udelezuje evropskega sreCanja klini¢nih toksikologov, na
katerem so dve leti zapored prejeli nagrado za najboljSo
predstavitev klinicnega primera zastrupitve.

Stalna prisotnost klinicnemu farmacevtu na KO bistveno
olajSa vkljucenost v zdravstveni tim in povecuje zaupanije s
strani zdravstvenih sodelavcev. TesnejSe sodelovanie pa pri-
pomore K ustrezni skrbi za zdravljenje in varnost bolnikov.

DRUGI VIDNEJéI REZULTATI
NA PODROCJU KLINICNE
FARMACIJE

Na Centru za geriatricno medicino Kklini¢ni farmacevt redno
izvaja brezSivno skrb bolnikov ob sprejemu v bolniSnico.
Njegove aktivnosti so sistemsko zavedene v obrazcu za
potek obravnave bolnika, ki je obvezni del medicinske do-
kumentacije bolnika (27). Klinicni farmacevt tudi zavede
anamnezo zdravljenja z zdravili v raunalniski program Hi-
pokrat.

Na KO za otrosko kirurgijo in intenzivno terapijo klinicni
farmacevt med drugim izvaja konzultacije o sestavi in op-
timalni aplikaciji parenteralne prehrane pri bolnikin. Skrbi
tudi za brezSivno oskrbo otrok z dolgotrajno parenteralno
prehrano ob prehodu iz bolniSnice v domace okolje.
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Preglednica 3: Klinicni farmacevti kot ¢lani delovnih skupin

Klinika/Klini¢ni oddelek tim/delovna skupina funkcija
Sluzba za plju¢ne bolezni T . oy o .
. L multidisciplinarni tim za obravnavo otrok s cisti¢no fibrozo ¢lan

(Pediatricna klinika)
KO za torakalno kirurgijo strokovna delovna skupina za pripravo strokovnega standarda o

o o . . - Clan
(Kirurska Klinika) »Zdravstvena nega pacienta s hranilno stomo (jejunostoma)«
KQ.Za hipertenzio (Interna farmacevtska skrb pri hipertenziji moderator
klinika)
KO za nefrologijo , . ; : .
Frelitne e delovna skupina za razvoj e-terapijskega lista Clan
Klinika za infekcijske bolezni . . ) . " N
. .. ) nacionalna ekspertna skupina za virusni hepatitis Clan
in vro¢inska stanja
KO za gastroenterologijo konzilij za obravnavo gastro-onkoloskih bolnikov za sistemsko zdravlienje lan
(Interna klinika) s kemoterapijo

Na KO za gastroenterologijo je bilo izpeljanih ve¢ razisko-
valnih projektov v obliki magistrskih nalog v sodelovanju z
Univerzo v Ljubljani, Fakulteto za farmacijo (28, 29, 30).

V Preglednici 3 so navedeni nekateri multidisciplinarni timi
in strokovne delovne skupine, v katerih sodelujemo klini¢ni
farmacevti.

ZAKLJUCEK

Klinicno farmacijo na UKCL je tezko primerjati z delom, ki
poteka v drugih bolnidnicah in zdravstvenih ustanovah po
Sloveniji. KFS se izvajajo na drugacen nacin in — glede na
Stevilo bolnikov — v manjSem obsegu kot v nekaterih manj-
Sih ustanovah. Tezko lo¢imo klini€no in bolnisni¢no farma-
cijo, saj sta obe dejavnosti skozi celoten proces dela v le-
karni v tesni povezavi. Klinicni farmacevti Lekarne UKCL
imamo za klinicno delo na razpolago omejen ¢as, saj opra-
vliamo Stevilne druge delovne procese znotraj lekarne, zato
KFS trenutno ne moremo zagotavljati kontinuirano. Neu-
strezna in nepovezana elektronska podpora, tezaven do-
stop do dokumentacije bolnikov, nedefiniranost delovnih
obveznosti in odgovornosti klini¢nih farmacevtov ter nee-
noten nacin dela so le nekateri izmed problemov, s katerimi
se sooCamo. Kljub temu klini¢ni farmacevti postajamo vse
teZje pogresljiv del multidisciplinarnih zdravstvenih timov.
UKCL kot najvecja zdravstvena ustanova v Sloveniji v pri-
hodnosti nedvomno potrebuje ustrezno razvite in jasno

definirane KFS, ki se bodo izvajale strokovno, redno in v
bistveno vecjem obsegu, kot so se izvajale doslej. Za to
potrebujemo izboljSano organizacijo dela, ustreznejSo in-
formacijsko podporo, zagotovitev ustreznih prostorov in
postopno povecevanje Stevila klini¢nih farmacevtov.

LITERATURA

1. Potocnik S idr. Letno Porocilo 2016 Univerzitetni klinicni center
Ljubliana. 2017, Univerzitetni klinicni center Ljubljana. Dostopno
na:
https://www.kclj.si/7dokumenti/UKCL _letno_porocilo_2016_final
_net.pdf [dostopano 26.1.2018]

2. Anon. The definition of clinical pharmacy. Pharmacotherapy.
2008, 28, 816-7.

8. Gala T. [osebna komunikacia, 29. januar 2018].

4. Dobravc Verbic M. Ustanovitev Oddelka za klinicno farmacijo v
lekarni Univerzitetnega klinicnega centra Ljubljana: specialisticha
naloga iz Klinicne farmacije, 2013.

5. Drnovsek-Olup, B. Strokovno porocilo 2011. Univerzitetni
Klinicni center Ljubljana Dostopno na:
https.//'www.kclj.si/dokumenti/strokovno_porocilo_UKC_2011_
web.pdf [dostopano 30.1.2018]

6. Dobravc Verbic M, Cufar A. Establishing a Clinical Pharmacy
Department. Hospital Pharmacy Europe. 2015, 77.

7. Dobravc Verbic M. OP UKCL 0041: Delo klinicnega farmacevta
(2.0), 2016. Univerzitetni klinicni center Ljubljana.

8. Dobravc Verbi¢ M, Antolic R. SOP UKCL 0003:
Farmakoterapijski pregled (1.0), 2015. Univerzitetni Klinicni
center Ljubljana.

9. Dobravc Verbic M. SOP UKCL 0004: Kriteriji za uvedbo
Kklini¢no-farmacevtskih storitev na Kliniko-Klini¢ni oddelek (1.0),
2015. Univerzitetni Klinicni center Ljubljana.

farm vestn 2018; 69

x
3
O
z
>
@)
4
O
@
'_
n



STANJE IN DOSEZKI NA PODROCJU KLINICNE FARMACIJE V UNIVERZITETNEM KLINICNEM CENTRU LJUBLJANA

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Tegelj I.: Varna in pravilna uporaba zdravil — pomen sodelovanja
farmacevta in izvajalcev zdravstvene nege. V: Zbornik
prispevkov »Kriticno bolan otrok«. 2018.

Jan&ar P Urh S, Tegelj I, Lubej M, Biirmen B, Mitrovié M:
Priporocila za peroralno aplikacijo suspenzij, sirupov in raztopin
za novorojencke, dojencke, otroke in mladostnike, izdelanih v
lekarni UKCL, glede na hrano; 1. Izdaja, Lekarna UKCL — izdaja
za potrebe UKCL, november 2012

Urh S, Tegelj I, Plevéak D. ND UKCL 0166: Priprava in
shranjevanje parenteralnih pripravkov z zdravilnimi ucinkovinami
za sistemsko zdravljenje okuzb (1.0). Univerzitetni klinicni center
Ljubljana.

Urh S, Tegelj I, Plevéak D. ND UKCL LEK 005: Priprava in
shranjevanje parenteralnih pripravkov z zdravilnimi uéinkovinami
za sistemsko zdravijenje okuzb ter navodila in opozorila za
aplikacijo pri otrocih - Prirocnik za medicinske sestre Pediatricne
Kklinike (1.). Univerzitetni Klinicni center Ljubljana.

Urh S, Tegelj I. ND UKCL 4335: Priprava, odmerjanje in
opozorila za aplikacijo parenteralnih zdravil pri novorojenckih
(1.). Univerzitetni klinicni center Ljubljana.

Urh S, Tegelj I, Mihovec K. TAB UKCL 0027: Kompatibilnost
raztopin elektrolitov in nosilnih infuzijskih raztopin (1.0), 2017.
Univerzitetni klinicni center Ljubljana.

Skvarca M, Mihovec K, Tegelj I, TAB 0026: Kompatibilnost
zdravil, apliciranih preko Y-nastavka, 2017. Univerzitetni klinicni
center Ljubljana.

Lekarna UKCL. Odmerjanje peroralnih suspenzij, sirupov,
raztopin ki jih pripravijamo v Lekarni UKC, Verzia lll, 2014.
Univerzitetni klinicni center Ljubljana.

Dobravc Verbi¢ M, Stabuc B, Jansa R, Smid A. Priporodila za
prilagoditev zdravljenja pri gastro-onkoloskih bolnikih v primeru
hematoloskih neZelenih ucinkov po posameznih ucinkovinah.
Gastroenterolog 2016; 20 (1): 70-77.

Dobravc Verbi¢ M, Stabuc B. Priporodila za prepreGevanje in
zdravljenje slabosti in bruhanja. Gastroenterolog 2014, 18 (1):
36-46.

Grzini¢ N. ND UKCL 0122: Ekstravazacija protirakavih zdravil. 1.
izdaja, 2016. Univerzitetni klinicni center Ljubljana.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Dobravc Verbic M. TAB 0029: Seznam kemoterapijskih
protokolov za uporabo v Gastro-onkoloski ambulanti, 1. izdaja,
2017, Univerzitetni Klinicni center Ljubljana.

Dobravc Verbi¢ M. ND 4343: Potek aplikacije intravenske
kemoterapije v Gastro-onkoloski ambulanti, 1. izdaja, 2017,
Univerzitetni Klinicni center Ljubljana.

Kréhenbuhl-Melcher A, Schiienger R, Lampert M, Haschke M,
Drewe J, Krdhenblhl S. Drug-related problems in hospitals.
Drug Safety. 2007, 30 (5): 379-407.

Europe HIMSS. Children's Hospital Ljubljana achieves HIMSS
Analytics EMRAM Stage 6. Dostopno na:
http://www.himssinsights.eu/childrens-hospital-ljubljana-
achieves-himss-analytics-emram-stage-6. [dostopano
13.02.2018]

Antidoti v Centru za Klinicno toksikologijo in farmakologijo.
Univerzitetni klinicni center Ljubljana, Interna klinika, Center za
klinicno toksikologijo in farmakologijo; Sekcija za klinicno
toksikologijo. 2017. Dostopno na: http.//ktf.si/strokovna-
Jjavnost/#antidoti [dostopano 14.2.2018]

Vigiaccess. WHO Collaborating Centre for International Drug
Monitoring and Uppsala Monitoring Centre. Dostopno na:
www.vigiaccess.org [dostopano 14.2.2018]

Sustar M. KP 0096: Kliniéna pot — Potek obravnave (3.0), 2016.
Univerzitetni klinicni center Ljubljana.

Primc K: Raziskava skladnosti predpisovanja kemoterapije za
intravensko aplikacijo na gastro-onkoloski ambulanti klinicnega
oddelka za gastroenterologijo Univerzitetnega klinicnega centra
Ljubliana. Fakulteta za farmacijo, 2014.

Homec K: Ocena pojavnosti in pregled ukrepov ob
hematoloskih neZelenih ucinkih pri gastro-onkoloskih bolnikih,
zdravijenih z intravensko kemoterapijo v Univerzitetnem
klinicnem centru Ljubljana. Fakulteta za farmacijo, 2015.

Barle R: Urejenost s kemoterapijo povzrocene slabosti in
bruhanja pri bolnikih z gastrointestinalnimi tumorji. Fakulteta za
farmacijo, 2016.

farm vestn 2018; 69



TERAPEVTSKO
SPREMLJANJE
KONCENTRACIJ
UCINKOVIN V
UNIVERZITETNEM
KLINICNEM

CENTRU MARIBOR

THERAPEUTIC DRUG
MONITORING AT
UNIVERSITY MEDICAL
CENTRE MARIBOR

AVTOR / AUTHOR:
Polonca Drofenik’, mag. farm., spec. klin. farm.
Mag. Maja Petre', mag farm., spec. klin. farm.

Univerzitetni Klinicni center Maribor,
Ljubljanska ulica 5, Maribor

NASLOV ZA DOPISOVANJE / CORRESPONDENCE:
E-mail: polonca.drofenik@ukc-mb.si

UuvoD

POVZETEK

Klinicni farmacevti UKC Maribor smo v preteklih
osmih letih v kliniéno prakso uvedli terapevtsko
spremljanje koncentracij za Sest zdravilnih ucinkovin
z ozkim terapevtskim oknom, in sicer za vankomicin,
gentamicin, amikacin, metildigoksin, valprojsko ki-
slino in ciklosporin. Za vsako zdravilno ucinkovino
smo najprej poiskali sodelavce - zdravnike specia-
liste ustrezne dejavnosti, ki so bili pripravljeni sode-
lovati z nami. Skupaj smo pripravili interne protokole
za odmerjanje in spremljanje koncentracij, ki so
vklju€evali novo dejavnost klinichega farmacevta —
terapevtsko spremljanje koncentracij, pri kateri far-
macevt s pomocjo racunalniSkega farmakokineti-
¢nega programa interpretira izmerjeno koncentracijo
in pripravi priporoCilo za odmerjanje. Preden smo
novi nacin spremljanja in odmerjanja vpeljali v prakso
za vse bolnike, smo opravili raziskavo na izbrani
populaciji bolnikov. Stiri taksne raziskave smo opra-
vili v sodelovanju s Fakulteto za farmacijo v okviru
magistrskih nalog na enovitem magistrskem Studij-
skem programu farmacija. Vse raziskave so poka-
zale, da ob multidisciplinarnem pristopu terapevtsko
spremljanje koncentracij prispeva k optimizaciji zdra-
vijenja.

KLJUCNE BESEDE:

terapevtsko spremljanje koncentracij, klinicna far-
macija, zdravila z ozkim terapevtskim oknom, far-
makokineticni program

ABSTRACT

In the past eight years, clinical pharmacists from
University Medical Centre Maribor have been intro-
ducing therapeutic drug monitoring for six active
substances with a narrow therapeutic window: van-
comycin, gentamicin, amikacin, methyldigoxin, val-
proic acid and cyclosporin. For each active sub-
stance, we first searched for co-workers -
physicians specialists who were willing to cooperate
with us. Together, we developed internal protocols
for dosing and monitoring of concentrations that
included the new activity of the clinical pharmacist
— therapeutic drug monitoring, whereby the phar-
macist interprets the measured concentration with
pharmacokinetic software and prepares a recom-
mendation for dosing.

STROKOVNI CLANKI

V sodobni medicini je velik poudarek namenjen zdravljenju,
ki je prilagojeno posamezniku, in terapevtsko spremljanje
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Before the new dosage regimen was put into prac-
tice for all patients, we performed a study in a se-
lected patient population. Four such studies were
carried out in cooperation with the Faculty of Phar-
macy in the framework of master's thesis in the
uniform master's program of pharmacy. All research
has shown that, with a multidisciplinary approach,
therapeutic drug monitoring contributes to optimi-
zation of treatment.

KEY WORDS:

therapeutic drug monitoring, clinical pharmacy,
drugs with narrow therapeutic window, pharmaco-
kinetic software

koncentracij (TDM) je njegov sestavni del. S pomocjo TDM
z namenom izboljSanja bolnikove obravnave individualizi-
ramo odmerjanje tistih zdravil, za katera klini€ne izkuSnje
ali klini¢ne raziskave kazejo izboljSanje izidov pri splosni ali
pri dolo¢enih populacijah. Odmerjanje najveckrat indivi-
dualiziramo pri ucinkovinah z ozkim terapevtskim oknom.
TDM lahko temelji na predhodnih farmakogenetskih, de-
mografskih ali klini¢nih informacijah, in/ali na podatkih, ki
jih pridobimo z meritvami koncentracij zdravilne ucinkovine
v krvi (farmakokinetiéno monitoriranje) in/ali bioloSkih ozna-
Cevalcev (farmakodinamicno monitoriranje) (1). V nadalje-
vanju prispevka bomo zvezo TDM uporabljali v oZjem po-
menu, torej za farmakokineti€éno monitoriranje.

Za izvajanje TDM v Klini¢ni praksi potrebujemo ustrezno
farmakokineti¢no orodje oz. racunalniski program, ki na
podlagi populacijske farmakokinetike in bolnikovih poda-
tkov s pomocjo farmakokineti¢nega modeliranja izraCuna
parametre in predlaga odmerjanje za individualnega bol-
nika. Pregled literature kaze, da ima vsaj za nekatere ucin-
kovine odmerjanje na podlagi racunalniSke podpore do-
kazano prednost pred konvencionalnim odmerjanjem, ker
zagotavlja hitrejSe doseganie terapevtskih koncentracij, vec
koncentracij v terapevtskem obmocju in skrajSanje hospi-
talizacije (2, 3, 4).

TDM je izrazito multidisciplinarna dejavnost. Zahteva
vklju¢enost in sodelovanje vseh strokovnjakov, ki so ude-
lezeni pri procesu zdravljenja z u¢inkovino z ozkim tera-
pevtskim oknom: zdravnika, ki postavi diagnozo, izbere
zdravilo in zaCetni rezim odmerjanja; medicinske sestre,
ki pripravi odmerek, ga aplicira in odvzame kri za dolodi-
tev koncentracije; specialista medicinske biokemije, ki
pripravi vzorec za analizo, izbere metodo in doloc¢i kon-
centracijo, ter ne nazadnje klinicnega farmacevta, ki s

pomocjo farmakokinetiCnega orodja pripravi priporocilo
za nadaljnje odmerjanje in z njim seznani zdravnika in
sestro. Samo odlicna komunikacija med vsemi delezniki
zagotavlja nemoten potek procesa in kar najboljSe izide
zdravljenja (5, 6).

V lekarni UKC Maribor se, podobno kot v vecini slovenskih
bolnisni¢nih lekarn, ze vsaj 25 let spopadamo s kronicnim
pomanjkanjem farmacevtov. Stevilo farmacevtov ne sledi
potrebam, ki jih narekuje razvoj ustanove, ki se je med
tem Casom iz regijske sploSne bolniSnice razvila v Kklini¢ni
center in ki sluzi kot u¢na baza za obe medicinski fakulteti
v drzavi, prav tako pa tudi ne razvoju farmaceviske stroke.
Premiku »od zdravila k bolniku« tako nismo mogli slediti,
saj specialisti klinicne farmacije zaradi obilice rutinskega
dela nismo imeli ne moznosti ne priloznosti, da bi se priceli
vklju¢evati v delo na oddelkih. Leta 2008 nam je vseeno
uspelo, da je Strokovni svet UKC Maribor odobril pilotni
projekt vkljucCitve kliniénega farmacevta v zdravstveni tim
na Kliniki za kirurgijo in na Kliniki za interno medicino. Takrat
je bilo v lekarni UKC Maribor zaposlenih Sest farmacevtoy,
bolnisnica pa je imela priblizno 1.300 postelj in je letno
obravnavala okoli 50.000 primerov. Ker v takSnih razmerah
ni bilo mogoce Siriti klinicne farmacije na dodatne oddelke,
smo se odlodili, da okrepimo tiste dejavnosti, ki jih lahko
izvajamo iz lekarne, na daljavo. Edina zdravila, ki smo jih
izdajali na ime bolnika, so bila protimikrobna zdravila z re-
zervne liste. Narocilnice za ta zdravila so bila pogosto po-
manjkljivo izpolnjene, zato smo iz baze medicinske doku-
mentacije priCeli sami pridobivati rezultate laboratorijskih
preiskav ter preverjati ustreznost predpisanega odmerjanja
pri posameznem bolniku glede na njegovo ledvic¢no in
jetrno funkcijo. Pri u¢inkovinah z ozkim terapevtskim ok-
nom to ni zadoSc¢alo, zato smo standardni pristop nad-
gradili z novo storitvijo — TDM.

TDM VANKOMICINA

2.1. 1ZHODISCA

Vankomicin je glikopeptidni antibiotik z ozkim terapevtskim
oknom in ¢asovno odvisnim delovanjem, ki ga uporabljamo
za zdravljenje hudih okuzb s po Gramu pozitivnimi bakte-
rijami. ZaCetno odmerjanje doloCimo na podlagi telesne
mase in ledviCne funkcije, v nadaljevanju pa na podlagi
minimalnih plazemskih koncentracij (Cmin). Pri previsokih
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Cmin je nefrotoksicen, pri prenizkin pa obstaja moznost
nastanka bakterijske odpornosti. Najprimernejsi indeks
ucinkovitosti za vankomicin je razmerje med povrsino pod
24-urno koncentracijsko krivuljo (AUC24) in minimalno in-
hibitorno koncentracijo mikroorganizma (MIK), ki mora biti
vecje od 400, kot nadomestni kazalnik pa se najpogosteje
uporablia Cmin, ki mora biti med 10 in 20 mg/L (7, 8). V
UKC Maribor je vankomicin razvrs¢en na listo rezervnih
protimikrobnih zdravil, za njegovo predpisovanje je potre-
bno soglasje infektologa, izdaja se pa le za posameznega
bolnika za doloCeno Stevilo dni.

Pobudnik za TDM vankomicina v UKC Maribor je bil prof.
dr. AleS Mrhar. Predlagal nam je, da v okviru diplomske
naloge preu¢imo moznost optimizacije odmerjanja van-
komicina s TDM. Pobudo smo z veseliem sprejeli, ker
smo zeleli preskusiti uporabnost racunalniskega farma-
kokineti¢nega programa Kinetidex, ki smo ga kot naroc-
niki podatkovne baze Micromedex prejemali v naroc¢ni-
Skem paketu. Programa do takrat nihce v bolnisnici ni
uporabljal, prav tako pa nismo imeli nobenih predhodnih
izkusenj z drugimi farmakokineti¢nimi racunalniskimi pro-
grami. Kinetidex je podpiral farmakokineticne modele za
osem zdravilnih u€inkovin, med njimi tudi za vankomicin.
Omogocal je tako nacrtovanje odmerkov za posamez-
nega bolnika s pomocjo populacijske farmakokinetike
na podlagi njegovih demografskih podatkov, kakor tudi
individualno prilagajanje odmerjanja s pomocjo Bayesove
metode po prvi oz. vseh nadaljnjih dolocCitvah koncen-
tracije (9).

2.2 RAZISKAVE

Spomladi leta 2010 smo priCeli s pripravami na raziskavo
in za sodelovanje v raziskovalnem timu pridobili zdravnike
infektologe in specialiste klinicne biokemije. Preiskali smo
strokovno literaturo in se skupaj odlocili, da bomo pri pri-
pravi protokola za Studijo sledili smernicam AmeriSkega
zdruzenja za infekcijske bolezni (Infectious Diseases Society
of America — IDSA) za TDM vankomicina iz leta 2009 (7).
Ze pred pridetkom praktiénega dela smo ugotovili, da so
spremembe pri spremljanju koncentracij in odmerjanju
vankomicina v UKC Maribor nujne, ker v ustanovi ni bilo
enotnih priporo¢il ne za odmerjanje ne za doloCanje pla-
zemskih koncentracij.

Poleti in jeseni 2010 smo izvedli prospektivno raziskavo
na 30 bolnikih, ki so v tem obdobju prejemali vankomicin.
Podatke vsakega bolnika smo v lekarni vnesli v program
Kinetidex®, spremljali potek zdravljenja ter izmerjene kon-
centracije. S pomocjo programa smo pripravili priporocilo

za nadaljnje odmerjanje in ga poslali leCeCemu zdravniku;
ta paje, Ce se je s priporocilom strinjal, odredil prilagoditev
odmerjanja. Ob zakljuCku raziskave smo ugotovili, da je
po zaCetnem odmerjanju prilagoditev odmerka potrebovalo
vec kot dve tretjini bolnikov, ter da je ob upostevanju far-
macevtovega priporodila, ki je bilo pripravljeno s pomocjo
Kinetidex®-a, 90 % bolnikov po prilagoditvi odmerjanja
doseglo koncentracijo v terapevtskem obmocju (10, 11).
Potrdili smo tudi pomembno viogo medicinskih sester pri
pravilnem odmerjanju in odvzemu krvi ob predpisanem
Gasu (10).

Leta 2011 smo opravili manjso retrospektivno raziskavo
na 28 odraslih bolnikih z neintenzivnih oddelkov, ki so pre-
jemali vankomicin vsaj 14 dni in ki med zdravljenjem niso
utrpeli ledvicne okvare (12). Ugotovili smo, da so zdravniki
uposStevali kar 96 % farmacevtovih priporo¢il za odmerjanje.
Po prilagoditvi odmerjanja, ki jo je svetoval farmacevt, so
bili bolniki 86,6 % Casa zdravlienja v terapevtskem obmodju
(12).

2.3 VPELJAVA V VSAKODNEVNO
PRAKSO

Po zakljuceni diplomski raziskavi smo v lekarni pripravili
standardni operativni postopek (SOP) za terapevisko
spremljanje koncentracij vankomicina, ki so ga sooblikovali
specialisti infektologi in specialisti klinicne biokemije, od-
obrila pa ga je strokovna direktorica (10). Dokument opisuje
pristojnosti in odgovornosti vseh udelezencev v procesu:
leCeCih zdravnikov na oddelkih, specialistov infektologov,
medicinskih sester, specialistov klinicne biokemije in klini-
¢nih farmacevtov. Delovni proces poteka, kot prikazuje
slika 1. Pred uvedbo smo za vse nastete pripravili izobra-
zevanije v obliki predavanj. Od jeseni 2010 je potrebno vse
odrasle bolnike, ki v UKC Maribor prejemajo vankomicin,
zdraviti skladno s omenjenim dokumentom.

TDM AMINOGLIKOZIDOV

3.1. IZHODISCA

Aminoglikozidi so antibiotiki s koncentracijsko odvisnim
delovanjem in dobrim post-antibioticnim ucinkom. So
majhne, hidrofilne molekule z volumnom distribucije, pod-
obnem volumnu ekstracelularne tekocine in z oCistkom, ki
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Slika 1: Diagram procesa
Figure 1: Process diagram
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je premo sorazmeren glomerulni filtraciji. TDM aminogliko-
zidov je v svetu standardna klini¢na praksa, racunalnisko
podprto odmerjanje pa je znaciino bolj uspesno pri dose-
ganju terapevtskih koncentracij od empiricnega odmerjanja
brez raCunalniske podpore (3). Za razliko od tradicionalnega
odmerjanja trikrat dnevno je odmerjanje s podaljSanim od-

mernim intervalom varnejSe zaradi zmanjSane nefro- in
ototoksicnosti, ter je uCinkovitejSe zaradi lazjega doseganja
optimalnega terapevtskega indeksa, ki je pri aminoglikozidih
razmerje med maksimalno koncentracijo (Cmax) in MIK, ki
mora biti med 8 in 10. Alternativni indeks udinkovitosti je
AUC24 med 70 in 120 mg h L '(8).

3.2 VPELJAVA V VSAKODNEVNO
PRAKSO

Zaradi dobrih izkusenj s TDM vankomicina smo se leta
2012 s specialisti infektologi dogovorili, da skupaj pripra-
vimo protokol za odmerjanje gentamicina. Kot literaturni
vir smo izbrali u€benik infektologije (13). Pripravili smo
priporocilo za odmerjanje in spremljanje koncentracij, na-
vodilo za delo in opomnik za sestre. V navodilu ima pri
izbiri rezima prednost tisti s podaljSanim odmernim inter-
valom. Pred dokon¢nim sprejetiem protokola smo prav
medicinskim sestram namenili posebno predavanje, na
katerem smo jim razlozili pomen in nacin praviinega odv-
zema krvi za doloc¢itev Cmin in Cmax. Gentamicin v UKC
Maribor ni na listi rezervnih protimikrobnih zdravil, zato je
Se toliko pomembnejsa dobra komunikacija med oddelki
in lekarno. Od leta 2013 morajo biti vsi bolniki, ki prejemajo
gentamicin ve¢ kot tri dni, naroceni na farmacevtsko TDM
storitev.

3.3 RAZISKAVE

V letih 2012 in 2013 smo izpeljali 18-mesecno retrospe-
ktivno raziskavo pri vseh odraslih bolnikin (N=109), ki so
prejemali gentamicin vec kot tri dni v rezimu s podaljSanim
odmernim intervalom in so bili naro¢eni na TDM (14).
Razdelili smo jih v tri skupine glede na ledvi¢no funkcijo
(1. ocCistek kreatinina po Cockroft-Gaultovi enacbi (CICr)
> 60 ml/min, 2. CICr = 40 - 59 ml/min in 3. CICr = 20 -
39 ml/min) ter ugotavljali, ali z zaCetnim odmerjanjem bol-
niki dosegajo terapevtske plazemske koncentracije. Pri
tistih, ki jih niso, smo ugotavljali vzroke za odstopanje,
pregledali pa smo tudi klini¢ne izide. Ugotovili smo, da v
vseh treh skupinah po zaCetnem odmerjanju ve¢ kot 80
% bolnikov ne dosega ustreznih Cmin ali Cmax ali obo-
jega; v skupini z najslabso ledvi¢no funkcijo je bilo takih
bolnikov ve¢ kot 90 %. Vzroka sta bila praviloma dva:
premajhni odmerki pri bolnikih z dobro ledvi¢no funkcijo
in prekratki odmerni intervali pri bolnikih s slab3o. Tera-
pevtski izidi so bili praviloma dobri kljub zacetnim neop-
timalnim koncentracijam, kar smo pripisali velikemu delezu
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okuzb secil, pri katerih za zdravljenje niso potrebne tako
visoke koncentracije in pa hitremu odzivu klini¢nih farma-
cevtov, ki so odmerjanje ustrezno prilagodili (14). Razi-
skava je pokazala, da pisna navodila za odmerjanje sama
po sebi Se ne zagotavljajo ustreznega zdravljenja, ter da
je za prilagoditev odmerjanja racunalnisko podprta TDM
storitev nepogresiljiva.

V nasledniji raziskavi smo v istem 18-mesecnem obdobju
izbrali vse bolnike, starejSe od 70 let, ki so prejemali gen-
tamicin v rezimu s podalj$anim odmernim intervalom, Ce-
prav veljavno navodilo za delo takSen reZim odsvetuje (15).
Takih bolnikov je bilo 36. Zanimalo nas je, ali je takSno od-
merjanje za omenjeno starostno skupino primerno. Ugo-
tovili smo, da so prav vsi bolniki, ne glede na ledvi¢no
funkcijo, zacetne odmerke prejemali v 24- urnem intervalu.
Slabsa je bila ledvi¢na funkcija, ve¢ prilagoditev odmerjanja
je bilo potrebno. Koncna ugotovitev je bila, da je rezim s
podaljsanim intervalom lahko primeren tudi za bolnike, sta-
rejSe od 70 let, vendar ob doslednem upostevanju ledvicne
funkcije. Ker je pri starostnikin ocena le-te na podlagi se-
rumskega kreatinina tezavna, lahko TDM bistveno prispeva
k varnosti zdravijenja (15).

Protokol za TDM amikacina smo v UKC Maribor sprejeli
leta 2015, pripravljen je bil na enak nadin kot pred tem
protokol za gentamicin.

TDM METILDIGOKSINA

4.1.1ZHODISCA

Metildigoksin je kardiotoni¢ni glikozid s pozitivnim inotrop-
nim uc¢inkom, uporablja se pri zdravljenju srénega popus-
Canja in atrijske fibrilacije. Zaradi dodatne metilne skupine
je molekula bolj lipofilna od digoksina, zato se po peroral-
nem zauzitju bolje absorbira in prej doseze ucinek, izloanje
pa je pocasnejSe in je odvisno ne samo od ledvicnega
ocistka ampak tudi od drugih poti izlo€anja. Pri prvem pre-
hodu skozi jetra se v 13 % demetilira do digoksina. U¢inek
obeh glikozidov je zelo podoben. Farmakokinetika obeh
ucinkovin je odvisna od ledvi¢ne funkcije in soasnega je-
manja nekaterih zdravil (16).

Ze iz tradicionalne medicine je znano, da imajo glikozidi
digitalisa ozko terapevtsko okno, le-to pa se je dodatno
zozilo v zadnjih 20 letih, ko so Studije pokazale povecano
smrtnost pri tistih bolnikih s srénim popuscanjem, ki so

imeli plazemske koncentracije digoksina v viSjem delu te-
rapeviskega obmocja (17). Kljub temu se vsakodnevni
praksi Se vedno uporablja kot dodatno zdravilo za obvla-
dovanje simptomov, kadar z ostalimi zdravili ni mogoce
doseci zadovoljivega ucinka, vendar le v odmerkih, ki za-
gotavljajo nizje plazemske koncentracije (18, 19). Pogosto
rutinsko doloCanje koncentracij ni potrebno; zanj se pa
odlo¢imo ob uvedbi zdravijenja, ob spreminjanju odmerkov,
ob poslabsanju ledviéne funkcije ali ob uvedbi zdravil, ki
vplivajo na farmakokinetiko digoksina, ter ob sumu na hi-
perdigitalizacijo.

4.2 RAZISKAVA

V zacCetku leta 2013 smo v sodelovanju s Fakulteto za far-
macijo v okviru magistrske naloge na enovitem magistr-
skem Studijskem programu farmacija izvedli retrospektivno
in prospektivno raziskavo pri bolnikih, ki so bili v tem ob-
dobju hospitalizirani na Oddelku za kardiologijo in angiolo-
gijo ter so prejemali metildigoksin (20). Namen retrospekti-
vne raziskave je bil ovrednotiti uporabnost programa
Kinetidex® pri napovedovanju koncentracij, kar smo izvedli
s simulacijo koncentracijskega profila na osnovi demograf-
skih, klini¢nih in terapevtskih podatkov 65 bolnikov. Ugo-
tavijali smo, da je priblizno polovica vseh bolnikov med
zdravljienjem imela koncentracije v obmodju, ki je visje od
priporoCenega.

Po zaklju¢enem retrospektivnem delu smo skupaj s spe-
cialisti kardiologi pripravili priporo€ilo za odmerjanje metil-
digoksina s priporocenimi terapevtskimi obmodji za sréno
popusCanje in za atrijsko fibrilacijo brez pridruzenega
srénega popuscanja, ki je v nadaljevanju raziskave sluzilo
kot pripomocek za zaCetno odmerjanje. V prospektivnem
delu raziskave smo pri 18 bolnikih s programom Kinetidex®
pripravili priporoCila za odmerjanje metildigoksina. Program
se je izkazal kot uporaben tako pri prilagajanju odmerjanja
za doseganje terapeviskega obmodja kot pri napovedi,
kaksSne bodo koncentracije v stacionarnem stanju in kdaj
bo le-to dosezeno (20).

4.3 VPELJAVA V VSAKODNEVNO
PRAKSO

Na podlagi izkusenj iz opisane raziskave smo v lekarni
oblikovali priporocilo za odmerjanje in spremljanje koncen-
tracij metildigoksina, TDM za posameznega bolnika pa iz-
vajamo le na oddelkih, kjer je prisoten klini¢ni farmacevt,
za ostale bolnike pa po dogovoru (20).
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TDM VALPROJSKE KISLINE

5.1. 1IZHODISCA

Valprojska kislina in njena ionizirana oblika valproat se upo-
rabljata za zdravljenje epilepsije, v psihiatriji pa za stabiliza-
cijo razpolozenja pri bolnikih z bipolarno motnjo ali kot
augmentacijsko zdravljenje pri drugih dusevnih boleznih.
Ker je razmerje med odmerkom in plazemsko koncentracijo
nepredvidljivo, s tem pa tudi razmerje med odmerkom in
ucinkom, je valproat primerna ucinkovina za TDM. Pogosto
rutinsko merjenje koncentracij ni smiselno. Kljub temu, da
obstajajo referencna obmodja za posamezne indikacije, je
razen koncentracij vedno potrebno spremljati tudi klini¢ni
odziv, saj se bolniki lahko na zdravljenje razli¢no odzivajo.
Optimalni odmerki so tisti, pri katerih je uCinkovitost zdra-
vlienja najvecja ob odsotnih oz. kar najmanj zaznavnih ne-
zelenih ucinkih (21).

5.2 RAZISKAVE

V letu 2014 smo v sodelovanju smo s Fakulteto za farma-
cijo v okviru magistrske naloge na enovitem magistrskem
Studijskem programu farmacija izvedli retrospektivno in
prospektivno raziskavo pri bolnikih, ki so bili v tem obdobju
hospitalizirani na Oddelku psihiatrijo ter so prejemali val-
proat (22). V retrospektivni del Studije smo vkljucili 72 bol-
nikov, ki so jim plazemske koncentracije vecinoma dolocali
zaradi ugotavljanja sodelovanja. Poglavitne ugotovitve tega
dela raziskave so bile, da je bil ¢as odvzema krvi v ve¢ kot
dveh tretjinah neustrezen, saj je bil ob odmerjanju enkrat
zveCer vzorec odvzet zjutraj, ali pa je bil ob odmerjanju
dvakrat dnevno odvzet pred aplikacijo manjSega odmerka;
da so bile dolocCitve koncentracij valproata zelo pogoste,
ter da so se rutinsko naroCale Se nekatere druge laborato-
rijske preiskave, kar morda ni bilo vedno potrebno. Soca-
sno smo preskusali tudi program Kinetidex®, ki zal ne
vsebuje modelov za enake farmaceviske oblike, kot so re-
gistrirane v Sloveniji, zato smo morali izbrati najooljSi pribli-
zek.

V prospektivnem delu raziskave smo uporabili ugotovitve
iz retrospektivnega dela in optimizirali Cas odvzema vzorcev
za doloCanje celokupne koncentracije valproata, kar je
sprejelo tudi osebje oddelka. V tem delu raziskave je so-
delovalo 10 bolnikov. S pomodgjo programa Kinetidex®
smo uspesno napovedali gibanje celokupnih koncentracij,

zaradi ¢esar smo lahko zmanjsali Stevilo odvzemov vzorcev.
PogostejSe dolocCitve koncentracij so potrebne le ob uva-
janju zdravila (22).

V manjSi randomizirani raziskavi, ki je zajela v retrospektiv-
nem delu 30 in v prospektivnem 19 bolnikov, ki so se zdra-
vili na Oddelku za psihiatrijo in v Enoti za forenzi¢no psi-
hiatrijo, smo primerjali proces dolo¢anja koncentracij
valproata pred vkljucitvijo farmacevta in kasneje, ko je bil
ze uveljavlien nov protokol za TDM valproata. Ugotovili
smo, da se je v prospektivnem delu za skoraj 100 % po-
vecalo Stevilo koncentracij v terapevtskem obmodju, izrazito
pa se je izboljSala tudi ¢asovna ustreznost odvzema vzor-
cev (od 3% na 71%), s Cimer smo potrdili upraviCenost
TDM valproata (23).

5.3 VPELJAVA V VSAKODNEVNO
PRAKSO

Protokol za spremljanje celokupnih plazemskih koncentracij
pri odraslih bolnikih se je uveljavil kot kvaliteten pripomocek
za delo v vsakodnevni klini¢ni praksi (22). TDM valproata
redno izvajamo na oddelkih, kjer je prisoten farmacevt, za
ostale bolnike pa po dogovoru. Na oddelku so sodelovanje
s klini¢nim farmacevtom prepoznali kot dodano vrednost
in se odlocili, da ga vkljucijo v svoj zdravstveni tim.

TDM CIKLOSPORINA

6.1. IZHODISCA

Ciklosporin je uCinkovina z imunosupresivnim delovanjem,
ozkim terapevtskim oknom, Stevilnimi interakcijami ter veliko
inter- in intra- individualno variabilnostjo farmakokineti¢nih
parametrov, kar lahko privede do subterapevtskih ali tok-
si¢nih koncentracij v krvi. Ciklosporin uvr§¢amo med zavi-
ralce kalcinevrina, uporablja se za prepreCevanje in zavrni-
tve presajenih Cvrstih organov in kostnega mozga, ter za
zdravljenje Stevilnih avtoimunskih bolezni. Med zdravijenjem
s ciklosporinom je nujno redno spremljanje koncentracij v
krvi, saj prenizke koncentracije lahko povzrocijo zavrnitev
presajenega organa ali poslabsanje bolezni, previsoke pa
povecajo verjetnost nezelenih ucinkov, zlasti ledvi¢ne
okvare (24). Pogostnost nezelenih ucinkov narasca tudi s
trajanjem zdravljenja (25).
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6.2 RAZISKAVE

V drugi polovici leta 2016 smo v sodelovanju s Fakulteto
za farmacijo v okviru magistrske naloge na enovitem ma-
gistrskem Studijskem programu farmacija izvedli prospe-
ktivno raziskavo pri bolnikih, ki so bili hospitalizirani ali so
se zdravili v specialisticnih ambulantah UKC Maribor in so
za zdravljenje razli¢nih avtoimunskih bolezni v tem obdobju
prejemali ciklosporin (26). Tak3nih bolnikov je bilo 11.
Pred zaCetkom raziskave smo naredili posnetek stanja in
ugotovili, da nam v UKC Maribor manjkajo tako priporocila
za odmerjanje pri razliénih indikacijah kot tudi terapevtska
obmocja zanje, zato smo s temeljitim Studijem in s posveti
s strokovnjaki iz tujine takSen dokument tudi priprauvili.
Raziskavo smo razdelili na opazovalno obdobje, ko smo
pri bolnikih le pasivno spremljali zdravljenje in koncentracije
ciklosporina v krvi, in na intervencijsko, ko smo se aktivho
vkljucili in s pomocjo farmakokineti¢nega programa Do-
seMe® po vsaki dolocitvi koncentracije pripravili priporocilo
za odmerjanje (27). Opozarjali smo tudi na so¢asno pred-
pisana zdravila, ki lahko vstopajo v interakcije s ciklospori-
nom, ter na uzivanje grenivk med zdravljenjem. Ugotavljali
smo tudi, ali je za optimalen nacrt odmerjanja potrebno
dolociti tako Cmin kot Cmax, ali zados¢a le Cmin. Ugotovili
smo, da program DoseMe® v obeh primerih enako uspe-
Sno napove koncentracije, kar pomeni, da za nase klinicno
okolie zados¢a spremljanje Cmin, kar je ceneje ter pred-
vsem manj obremenjujoce za bolnika in osebje. Kljub majh-
nemu Stevilu bolnikov lahko zaklju¢imo, da je bilo v inter-
vencijskem obdobju zaradi vkljuCitve farmacevta obravnava
optimizirana, program DoseMe® pa se je pokazal kot ko-
risten pripomocek za nacrtovanje odmerjanja. Ker zdra-
vijenje kroni¢nih bolezni s ciklosporinom poteka vecino
C¢asa v domacem okolju, je zelo pomembno tudi dobro
sodelovanje in osveScenost bolnika.

6.3 VPELJAVA V VSAKODNEVNO
PRAKSO

Za bolnike smo pripravili informativno zlozenko o praviinem
jemanjem ciklosporina z opozorili in napotki, kako ravnati
pred odvzemom krvi za doloCitev koncentracije. Za zdrav-
nike in drugo zdravstveno osebje smo pripravili protokol
za odmerjanje in spremljanje koncentracij ciklosporina v
krvi, ki vsebuje podatke o priporo¢enih terapevtskih ob-
mocjih za posamezne indikacije, nabor ucinkovin, ki izka-
zujejo interakcije s ciklosporinom ter napotke za pravilno
vzorcenije krvi. Za vse bolnike, ki se v UKC Maribor zdravijo

s ciklosporinom, v lekarni od zaCetka leta 2017 nudimo
farmakokineti¢no podporo.

SKLEP

Na podlagi osemletnih izkusenj s terapevtskim spremljanjem
koncentracij lahko zaklju¢imo, da je tudi z manjsim Stevilom
klinicnih farmacevtov mogoce izboljSati kakovost zdravijenja
bolnikov, ki prejemajo zdravila z ozkim terapevtskim oknom.
Z veliko truda, Studija ter pozrtvovalnosti in z dobrimi kole-
gialnimi odnosi smo uspeli ustvariti usklajen tim klinicnih
farmacevtov, ki se v klinicnem okolju povezuje s specialisti
razli¢nih strok in deluje v multidisciplinarnem zdravstvenem
timu, hkrati pa ohranja povezavo s Fakulteto za farmacijo
in s teoreti¢nimi osnovami. V nasi ustanovi se je pokazalo,
da lekarnisko vodena TDM storitev prinasa ve¢ kot le od-
merjanje na podlagi plazemskih koncentracij in s tem vecjo
varnost in ucinkovitost zdravljenja; pomeni tudi priloZznost
za revizijo strokovnih smernic zdravljenja, bolj usklajeno de-
lovanje timov, krajsi odzivni ¢as na koncentracije izven te-
rapevtskega obmocja in, ne nazadnje, tudi stroSkovno ucin-
kovitost. Z novo dejavnostjo smo pridobili nova znanja z
razlicnih podrodij farmakoterapije in klinicne farmakokinetike,
ter se naucili dela z raCunalniskimi programi za podporo v
klinicnem odlo¢anju. Protokoli za odmerjanje, ki so nastali
v procesu nasih raziskav, so vkljuceni v bolniSni¢ni sistem
kakovosti, Klini¢ni farmacevti pa smo njihovi skrbniki. V pri-
hodnosti si bomo prizadevali, da bo podpora individualizi-
ranemu odmerjanje priznana kot zdravstvena storitev.
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UvoD

POVZETEK

ZacCetek razvoja farmakoterapijskega pregleda
sega ze ve¢ kot desetletje nazaj, storitev pa se
je vtem Casu spreminjala, bolj natanéno definirala
in tudi uradno vnesla v SploSni dogovor za pro-
gram zdravstvenih storitev in v Zakon o lekarniski
dejavnosti. V bolniSnicah na sekundarnem in ter-
ciarnem nivoju se storitev izvaja ze ve¢ kot de-
setletje, sistemsko pa na teh nivojih Se ni umes-
¢ena v splosni dogovor, tudi ne kot ambulantno
priznana storitev. V zadnjem desetletju so se v
Sloveniji uvedle ambulante farmacevtov sveto-
valcev na primarnem nivoju zdravstvenega var-
stva, v katerih je storitev farmakoterapijski pre-
gled tudi sistemsko umesScena in placana.
Dosedanije raziskave v slovenskem prostoru ka-
zejo pozitivne ucinke in premike v optimizaciji te-
rapije z zdravili pri bolnikih ob uvedbi ambulant
farmacevta svetovalca. Z nadaljnjim spremljanjem
in evalvacijo dela tako v bolnisnicah, kot tudi na
primarni ravni zdravstvenega varstva, pa bomo
lahko storitve tudi naprej razvijali in Sirili, seveda
le ob soglasju tudi ostalih partnerjev in placnikov
v zdravstvu.

KLJUCNE BESEDE:
optimizacija zdravljenja, svetovanje farmacevta, pre-
gled zdravil, algoritem dela

ABSTRACT

Development of the pharmacotherapy review
started more than a decade ago. Service has
changed over time and now it is more precisely
defined and also officially accepted in the general
agreement and in the Pharmacy Act. In hospitals
on the secondary and tertiary level, the service
is implemented for more than a decade, but it is
still not systemically placed in the general agree-
ment, even not as an outpatient service. At the
primary level of health care, Clinical Pharmacist's
Consultation Practice has been introduced in
Slovenia in the last decade and the pharmacot-
herapy review is also systemically implemented
and paid. The evaluation studies in the Slovene
area show positive effects of a Clinical Pharma-
cist's Consultation Practice on the optimization

STROKOVNI CLANKI

Magister ali magistra farmacije z licenco je nosilec lekar-
niSke dejavnosti, kar opredeljuje Zakon o lekarniski de-
javnosti (ZLD-1). Zakon opredeljuje tudi pristojnosti ma-
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nitoring and evaluating of the work in hospitals
as well as at the primary level of health care,
pharmacist cognitive services can be further de-
veloped and expanded, but only with the con-
sent of other partners and payers in health care.

KEY WORDS:
optimization of treatment, consulting pharmacist,
medication review, work algorithm

gistra farmacije, ki so sledece: zagotavlja smiselno upo-
rabo zdravil pri zdravljenju in izdelkov za podporo zdra-
vlienja in ohranitev zdravja, prepreci nepravilno uporabo
zdravil in izdelkov za podporo zdravljenja in ohranitev
zdravja, prepreci Skodo ali zdravstvene tezave bolnika, ki
bi lahko nastale kot posledica napacnega zdravljenja ali
nepravilne uporabe zdravil in izdelkov za podporo zdra-
vljenja in ohranitev zdravja (1). Svoje strokovno delo, ki
se dotika predvsem svetovanja pri uporabi zdravil, lahko
opravlja na razli¢ne nacine. Predvsem se kognitivne sto-
ritve nanasajo na pregled zdravil, ki je lahko po stopnjah
razlicen. Namen pregleda zdravil je jasno opredelien s
tem, ko je za cilj opredeljena optimizacija izidov zdravljenja
z zdravili (2). Pri pregledu terapije z zdravili zelimo pri bol-
niku prepoznati, razresiti ali prepreciti tezave, povezane z
zdravili. S tem imamo moznost povecati u€inkovitost zdra-
vljenja, varnost zdravljenja oz. prepreCevati nezelene do-
godke, vplivamo lahko tudi na stroSkovne vidike zdravlje-
nja (2). ZLD-1 opredeljuje tudi farmacevta svetovalca, ki
je magister farmacije z licenco in opravljeno specializacijo
iz klinicne ali lekarniske farmacije, usposobljen za izvajanje
farmakoterapijskega pregleda in je zaposlen v lekarniski
dejavnosti ter zagotavlja potrebne informacije o zdravilih
in farmacevtski obravnavi bolnika. Farmakoterapijski pre-
gled (FTP) je po ZLD-1 storitev optimizacije in racionali-
zacije zdravljenja z zdravili posameznega bolnika s ciliem
izboljSati oziroma vzdrzevati bolnikovo z zdraviem pove-
zano kakovost Zivljenja, ki jo na podlagi informacij o pred-
pisanih oziroma uporabljenih zdravilih ter vseh relevantnih
klini¢nih informacijah o bolnikovem zdravstvenem stanju
in informacij, ki jih poda bolnik oziroma skrbnik, opravi
farmacevt svetovalec (1). FTP se je uvedel v praksi Zze
pred ZLD-1 in se razvijal ter spreminjal z namenom opti-
mizacije storitve, ki je tudi v slovenski farmaciji vodila do
sprememb predvsem pri vsakodnevnem delu farmacevtov
in zdravnikov, s poudarkom na optimizaciji zdravljenja z
zdravili pri bolnikih.

FARMAKOTERAPIJSKI
PREGLED

FTP je storitev optimizacije in racionalizacije zdravljenja z
zdravili posameznega bolnika z jasno definiranim ciliem in
postopkom dela (3). FTP temelji na prepoznavanju tezav
povezanih z zdravili ter ukrepih in priporocilih zdravniku z
namenom njihovega preprecevanja in razreSevanja. Pri tem
gre za obravnavo dejanskih in potencialnih tezav bolnika z
zdravili s staliS€a ucinkovitosti in varnosti oz. so posledica
bremena, ki ga uporaba zdravil predstavlja za bolnike. Po-
leg tega so pomembni tudi ekonomski izidi neustreznega
zdravljenja z zdravili za slovenski zdravstveni sistem (3).

FTP se je zacel uveljavljati ze ve¢ kot desetletje nazaj v ra-
zlicnih bolniSnicah, pa tudi v nekaterih lekarnah po Sloveniji
(4-6). Farmacevti smo sami pripravljali pisne osnutke na-
Sega dela, ki smo jih razliéno poimenovali. Vsak osnutek
je imel svojo tezo in vsaka optimizacija je dobrodoSla Se
danes. Tudi FTR, s katerim smo tekom razvojne naloge
Kakovostno predpisovanje zdravil priceli nase delo v am-
bulantah farmacevta svetovalca, se je tekom razvojne na-
loge spreminjal in danasnja oblika izvida je povsem druga-
¢na od prvotne. Klini¢na farmacija v Sloveniji in delo
klini¢nega farmacevta na oddelku bolniSnice se je razvijalo
tudi z uvajanjem FTP v vsakodnevno prakso (7). LekarnisSka
zbornica Slovenije (LZS) je imenovala delovno skupino
Skrbnik kompetenc, ime storitve farmakoterapijski pregled
se je spreminjalo v kliniéni pregled zdravil, opisi so se do-
polnjevali in spreminjali. Storitev je ohranila poimenovanje
farmakoterapijski pregled, ki je ze bilo prepoznavno med
zdravniki in smo jo Ze nekaj let pred tem v nekaterih bol-
niSnicah in tudi v ambulantah farmacevta svetovalca izvajali.
Komisija Skrbnik kompetenc je na LZS januarja 2016 po-
trdila prvo konéno verzijo Standardnega operativnega po-
stopka za storitev FTP, ki ga je 28. januarja 2016 potrdil Se
Upravni odbor LZS (3). Pridobivanje kompetence poteka
na LZS z izpitom. LZS ob&asno organizira tudi izobraze-
vanje za pridobitev kompetence FTP, ki pa ni obvezno in
je namenjeno magistrom farmacije specialistom, ki se s
FTP pri sedanjem delu redkeje sreCujejo. Izobrazevanje
obsega ve¢ dni, predvsem se poskusa udelezencem pri-
kazati in jih voditi pri samem pristopu in izdelavi FTP v am-
bulantah farmacevta svetovalca. Magistri farmacije spe-
cialisti ali specializanti iz klinicne ali lekarniSke farmacije,
pa lahko pristopijo tudi le k izpitu, saj nekateri v svojem
delovnem okolju storitev opravijgjo Ze dlie dasa. Ce spe-
cializanti opravijo izpit, se jim kompetenca prizna z dnem,
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ko uspesSno opravijo specialistiCni izpit. Poenotenje storitve
in poenoten nacin podelievanja kompetence na LZS pri-
spevata k transparentnosti na eni strani, po drugi strani pa
tudi k opolnomod&enju farmacevta, ki to storitev izvaja. Se-
znam magistrov farmacije s kompetenco za FTP se veckrat
letno obnavlja in je dostopen na strani Zavoda za zdrav-
stveno zavarovanje Slovenije (ZZZS), po zadnjem objavlje-
nem seznamu 20.11.2017 je imelo kompetenco za far-
makoterapijski pregled 32 magistrov farmacije specialistov,
ki lahko posledi¢no opravljajo program farmacevta sveto-
valca v zdravstvenih domovih (8).

ALGORITEM DELA MAGISTRA
FARMACIJE PO STANDARDNEM
OPERATIVNEM POSTOPKU
FARMAKOTERAPIJSKI PREGLED

FTP se lahko izvaja v razliénih okoljih. Samo okolje narekuje
nacin dela. Na primarnem nivoju zdravstvenega varstva
zdravnik naroCi FTP za bolnika na osnovi delovnega naloga.
V bolnisni¢nem okolju napotitev s strani zdravnika ni po-
trebna. Storitev se obravnava kot specialisticni pregled, h
kateremu so bolniki naroCeni s strani zdravnika ali jo sa-
moiniciativno opravi magister farmacije specialist. Za opra-
vljanje storitve magister farmacije specialist potrebuije ustre-
zen prostor, pa tudi dostop do zdravstvene dokumentacije
bolnika, da lahko pridobi vse podatke, ki so potrebni za iz-
vajanje storitve. Izvid FTP je namenjen zdravniku z name-
nom optimizacije in racionalizacije zdravljenja z zdravili po-
sameznega bolnika.

Algoritem dela je proces, po katerem magister farmacije
specialist pristopa k izvedbi FTP. Le-ta obsega 4 faze: zbi-
ranje podatkov, prepoznava tezav povezanih z zdravili
(TPZ), ukrepi in priporocila ter spremljanje ukrepov in pred-
laganih nasvetov (3).

V prvi fazi magister farmacije specialist zbira bolnikove po-
datke iz zdravstvene dokumentacije ter iz pogovora z bol-
nikom, svojci ali tudi iz pogovora z zdravnikom. Bolnikova
zdravstvena dokumentacija obsega diagnoze, laboratorijske
vrednosti, opravljene preiskave, izvide specialistov, predpi-
sana zdravila, preob&utljivosti, v€asih so zapisane tudi TPZ.
Magister farmacije specialist podatke kriticno in relevantno
oceni. Zelo pomembno vlogo pri zbiranju podatkov ima
pogovor z bolnikom, saj je lahko jemanje zdravil bolnika
popolnoma drugacno od predpisanega. Problem se pojavi
predvsem pri starejSih ljudeh, pri katerih so neskladja glede
uporabe zdravil pogosta, poleg namernih velikokrat tudi

nenamerna. Zato ze sam pogovor z bolnikom lahko pripo-
more k redni in pravilni uporabi zdravil, kar vodi v boljSi
nadzor kroni¢nih bolezni, manjSo obolevnost in smrtnost
ter zmanjSanje stroskov za dodatna zdravila. Magister far-
macije specialist pri pogovoru z bolnikom pristopa na nacin,
da pridobi ¢im ve¢ informacij o dejanski uporabi zdravil,
poznavanju zdravil in sploSnem nadzoru bolezni. Bolnika
na koncu pogovora opomni na napake pri jemanju zdravil
in svetuje spremembe ter mu pojasni, da se bosta za mo-
rebitne spremembe v terapiji z zdravili dogovorila skupaj z
zdravnikom (3). V nasledniji fazi magister farmacije specialist
poskusa prepoznati potencialne ali dejanske tezave, pove-
zane z zdravili. Pri tem si pomaga z algoritmom prepoznave
tezav, ki ga imamo za delo jasno definiranega (3). Preveri
se, ali so pri bolniku prisotne dejanske tezave, ali imajo vsa
zdravila indikacijo, ali je za katero indikacijo potrebno do-
datno predpisati zdravilo, ali je katero zdravilo kontraindici-
rano ali neprimerno, ali so odmerni intervali in odmerki
ustrezni ter prilagojeni na morebitno zmanj$ano ledvicno ali
jetrno funkcijo, ali so v terapiji z zdravili prisotne klinicno
pomembne interakcije, kako bolnik sodeluje pri zdravijenju
in ali so doseZeni Zeleni cilji zdravljenja. Ce zdravnik Ze sam
ob napotitvi oznaci namen in navede tezave ali kaj posebe;j
ga zanima, je FTP osredotocen bolj specificno. Pri razreSe-
vanju tezav in pisanju mnenja magister farmacije specialist
uposteva in uporablja aktualne smernice zdravljenja, se-
zname manj primernih zdravil za starostnike, povzetke glav-
nih znadilnosti zdravil in razliéne podatkovne baze ter pro-
grame za prepoznavanje potencialnih interakcij med zdravili
itd. Pri pregledu interakcij med predpisanimi zdravili najprej
oceni njihov Kiinidni pomen pri bolniku. Ce meni, da so za
bolnika kliniéno pomembne, jih opiSe in svetuje spremembo
terapije ali pa priporo¢a le spremljanje bolnika (3). V tretji
fazi sledijo ukrepi in priporocCila magistra farmacije, ki more-
bitne spremembe v terapiji z zdravili svetuje postopoma.
Za vsako spremembo je potrebno pretehtati, ali bo ta spre-
memba izboljSala terapijo z zdravili in zdravje bolnika ter
zmanijSala tveganje za nezelene dogodke. Napisana mnenje
naj bi bila kratka, jasna in razumljiva v vsaki tocki, vsak
predlagani ukrep pa ustrezno utemelien. V zadniji fazi je po-
membno spremljanje izidov priporocenih ukrepov in nasve-
tov po stiku z bolnikom ali zdravnikom, mozna je tudi po-
novna izdelava izvida FTP (3). FTP se v obliki izvida poslie
nazaj k zdravniku, ki se nadalie sam odloci, ali bo sprejel
predloge sprememb v terapiji (zamenjave, ukinitve, uvedbe
zdravil, prilagojene odmerke in odmerne intervale zdravil)
ter ostale nasvete magistra farmacije specialista. Ob more-
bitnih nejasnostih ali razlicnih mnenjih o terapiji z zdravili, je
vedno mozna povratna komunikacija (3).
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RAZVOJNA NALOGA
KAKOVOSTNO PREDPISOVANJE
ZDRAVIL IN UVEDBA
FARMAKOTERAPIJSKEGA
PREGLEDA V AMBULANTE
FARMACEVTOV SVETOVALCEV

Delo Klini¢nih farmacevtov na podrocju optimizacije terapije
z zdravili so prepoznali tudi na ZZZS. Razvojna naloga,
katere del so bile tudi kognitivne storitve farmacevtoy, je
bila velik doprinos k stroki in projekt, ki odmeva tudi v
tujini. Projekt se je zacel novembra 2012 v Pomurju, v
ambulantah so zaceli najprej delati bolnisnicni farmacevti
specializanti ali specialisti klinicne farmacije (v nadaljevanju
farmacevt svetovalec). Razvojna naloga je vkljucevala delo
skupin kakovostnega predpisovanja zdravil in farmacevta
svetovalca. Njen namen je bil s sodelovanjem dveh kom-
plementarnih strok, medicine in farmacije, izboljSati varnost
in uCinkovitost zdravljenja z zdravili in s tem zagotoviti veC
zdravja za prebivalce. Tedensko delo farmacevta sveto-
valca je potekalo v zdravstvenih domovih in v domovih
starejSih ob¢anov (5). O razvojni nalogi in zaCetku dela
magistrov farmacije v ambulantah farmacevta svetovalca
je bilo ve¢ zapisanega v Farmacevtskem vestniku leta
2013 (5).

Po zakljuCku prvega dela razvojne naloge v marcu 2014,
se je dodatno vkljucil tudi Zdravstveni dom Ljubljana, v
letu 2015 pa Se Zdravstveni dom lIdrija. Delo je ves Cas
potekalo na enak nacin. Do konca razvojne naloge so se
skupine kakovostnega predpisovanja zdravil sestale 192-
krat (delovni sestanki zdravnikov in farmacevta svetovalca),
farmacevti svetovalci pa so v 1097 ambulantah naredili
3640 farmakoterapijskih pregledov, pri c¢emer ena ambu-
lanta pomeni 8 ur dela farmacevta svetovalca v zdravstve-
nem domu. Med potekom razvojne naloge so zdravniki v
vseh treh anketah z veliko vecino razvojno nalogo podprli
in izrazili zeljo po njenem nadaljevanju. Zato so se konec
leta 2015, ob zakljuCku razvojne naloge, partnerji v okviru
Splosnega dogovora za zdravstvene storitve v letu 2016
uskladili glede sistemske uvedbe takSnega nacina dela (9,
10). Ze v letu 2016 je bil farmacevt svetovalec uveden v
osnovno zdravstvo kot sodelavec izbranega osebnega
zdravnika. Obseg dela v ambulantah farmacevta svetovalca
trenutno spremlja ZZZS. Ambulante farmacevta svetovalca
so bile v letu 2017 prisotne Ze v 7 obmoc¢nih enotah ZZZS,
delovalo pa je 27 ambulant (9, 10). Izvidi FTP so s strani
zdravnikov glede na ankete, ki jih je izvedel ZZZS, dobro

sprejeti, kakor tudi delavnice, ki se izvajajo v skupinah ka-
kovostnega predpisovanja zdravil Stirikrat na leto.

Za vrednotenje ucinka dela farmacevta v ambulanti farma-
cevta svetovalca je potrebno spremljanje nasega dela. Zato
potekajo raziskave, ki vrednotijo nase delo in upostevanje
s strani zdravnikov. Dve magistrski nalogi na to temo sta
ze zaklju&eni in sicer »Pregled in evalvacija dela v ambulanti
farmacevta svetovalca na podrocju Zdravstvenega doma
Murska Sobota v letih 2013-2015« ter »Klini¢no ovredno-
tenje intervencij farmacevta svetovalca v Zdravstvenem
domu Ljutomer pri starejSih bolnikih s polifarmakoterapijo:
retrospektivna presecna raziskava« (11, 12). V prvi retro-
spektivni Studiji v ZD Murska Sobota je bilo pregledanih
495 FTPR, v povprecju je farmacevt svetovalec naredil 7,1
intervencij na bolnika (11). Skupno je bilo predlaganih 790
ukinitev, 780 zamenjav in 210 uvedb zdravil ali pripravkov
za samozdravljenje. Povprecno Stevilo zdravil pri bolniku
se je po FTP zmanjSalo iz 11,5 na 10,3 (11). Pri 45,9 %
bolnikov so bile svetovane spremembe v odmerku zdravil,
pri 74,7 % bolnikov pa spremembe v odmernem intervalu
zdravil. Pred optimizacijo terapije je bilo pri bolnikih zabe-
lezeno 159 potencialnih interakcij tipa X po LexiComp kla-
sifikaciji in 947 potencialnih interakcij tipa D. Ob upostevani
optimizaciji terapije bi se Stevilo potencialnih interakcij tipa
X zmanjSalo na 19 in potencialnih interakcij tipa D na 232,
kot posledica zamenjave zdravila, ki vstopa v interakcijo,
ukinitve le-tega, ali pa so bile interakcije odpravljene z na-
svetom o pravilni uporabi zdravil. Glede na ATC klasifikacijo
je bilo najvec¢ zdravil v obstojeCi terapiji in predlaganih za-
menjav iz skupine C, najve¢ predlaganih ukinitev ter uvedb
pa iz skupine N (11). V drugi raziskavi, na podro¢ju ZD
Ljutomer, je farmacevt svetovalec predlagal 625 intervencij,
zdravniki so sprejeli 304 intervencije (48,6 %). Bolniki, pri
katerih je zdravnik uposteval vsaj eno intervencijo so imeli
v povprecju 2 zdravili manj, povezava med upostevanjem
intervencij farmacevt svetovalca in zmanjSanjem Stevila
predpisanih zdravil je bila statisticno znacilna (p<0,01) (12).
Interakcije tip X so se klini¢no izrazile pri 6 bolnikih in upo-
Stevanje nasvetov farmacevta svetovalca je privedlo do
zmanjSanja klinicno pomembnih interakcij za 50 % (12).
Bolniki, pri katerih je zdravnik uposteval mnenje farmacevta
svetovalca so bili v vedji meri zdravijeni v skladu s smerni-
cami kot bolniki, pri katerih zdravnik ni uposSteval mnenja
farmacevta (12). Delo farmacevta je bilo finanéno upravi-
¢eno, saj je privedlo do vsaj 5-kratnega povracila stroskov
za delo farmacevta svetovalca (12). Vec¢ raziskav Se poteka,
saj se bo le z rednim spremljanjem dela v praksi lahko do-
kazala ucCinkovitost in pomembnost dela farmacevta sve-
tovalca.
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Morda premalo poudarjena pri izvajanju FTP v ambulan-
tah pa je strokovna odgovornost farmacevtov svetoval-
cev.

Vsak magister farmacije specialist, ki napiSe FTP
in ga preda zdravniku, ki se lahko glede na nasvete
odlo¢a o spremembah v terapiji, prevzema za svoje
svetovanje tudi odgovornost. Tudi neopozarjanje
na neoptimalno terapijo z zdravili oz. neopisovanje
tezav, na katere bi moralo biti opozorjeno, je od-
govornost magistra farmacije. Ce je magister far-
macije specialist vprasan za mnenje in svetuje (ali
tudi ne svetuje), prevzema del odgovornosti pri iz-
bolj$anju ali poslabsanju klini¢nih izidov zdravljenja
bolnika.

ZAKLJUCEK

Optimizacija zdravljenja z zdravili pri bolniku mora biti timsko
delo. Brez dobrega sodelovanja z zdravnikom Se najbolie
napisan FTP nima pomena, zdravnik mora izvid prebrati in
nasvete ovrednotiti in po moznosti upostevati. Brez do-
brega sodelovanja z bolnikom pa tudi najbolje svetovana
in predpisana zdravila niso ucinkovita, ¢e jih bolnik ne
jemlje. Brez ustreznega nasveta v zunanji lekarni, pogovora
z bolnikom na ve¢ nivojih, ni prave zavzetosti bolnika in
sodelovanja pri zdravljenju z zdravili.

FTP v bolniSnicah, kjer se ze leta dnevno izvajajo v vecjem
Stevilu, Se vedno niso placani in sistemsko nikamor umes-
Ceni. Prav tako specialisti drugih strok (npr. diabetologi,
psihiatri, kardiologi ipd.) z delovnim nalogom ne morejo
narociti bolnika na FTPR, lahko le zapiSejo v odpustnici, da
svetujejo pregled pri farmacevtu svetovalcu. NaroCanje je
trenutno omogoceno le specialistom druzinske medicine.
Dostopnost svetovanja s strani magistrov farmacije spe-
cialistov bi se lahko povecala ter omogocila vsem specia-
listom in s tem tudi bolnikom z uvedbo ambulant farma-
cevta svetovalca tudi v bolnidnicah na sekundarni in
terciarni ravni zdravstvenega varstva. Morda bodo kdaj vsi
delezniki v zdravstvu pristopili k temu projektu in pokazali
naklonjenost sistemski Siritvi in financiranju FTP tudi na teh
nivojih, saj bi bila to velika dodana vrednost tako za bolnike
kot zdravnike kot tudi za celoten zdravstveni sistem. Stevilo
magistrov farmacije s specializacijo, ki je usmerjena v klini-
¢no delo, raste iz leta v leto, skoraj vse bolniSnice v Sloveniji

imajo vsaj enega specialista, ki bi lahko delal ambulantno
specialisticno dejavnost v bolniSnicah, ¢e bi jim bilo to
omogoceno.

LITERATURA

1. Zakon o lekarniski dejavnosti. Uradni list Republike Slovenije.
28.12.2016, st. 85: 12731-12750.

2. Kos M. Farmacevtske kognitivne storitve osnovane na pregledu
zdravil. Farm Vestn 2013; 64: 151-155.

3. Storitev Farmakoterapijski pregled. Standardni operativni
postopek. LekarniSka zbornica Slovenije, Ljubljana, 2016.

4. Pisk N, llesic A. Farmacevtske kognitivne storitve — pogled
farmacevta v lekarni. Farm Vestn 2013; 64: 156-160.

5. Premus Marusic A. Farmacevtske kognitivne storitve pri
zdravljenju z zdravili — Pogled farmacevta svetovalca v
ambulanti. Farm Vestn 2013, 64: 165-168.

6. Petre M. Farmacevtske kognitivne storitve pri zdravijenju z
zdravili — Pogled farmacevta na klinicnem oddelku bolnisnice.
Farm Vestn 2013; 64: 161-163.

7. Premus Marusic A. Klini¢na farmacija v Sloveniji in delo
klinicnega farmacevta na oddelku bolnisnice. ZZZS, Recept st.
2/2010, 8. december 2010.

8. ZZZS. Seznam farmacevtskih svetovalcev in program sestankov
kakovostnega predpisovanja zdravil.
http://www.zzzs.si/zzzs/info/egradiva.nsf/o/4EQDF46E4CC1A95
5C1257FE80037607F?0OpenDocument. Dostop: 18.3.2018.

9. Mrak J, Kos D. Farmakoterapijski pregledi za bolj varno rabo
Zzdravil odslej tudi v Zdravstvenem domu Ljubljana. Obcasnik
ZZ7S Akti & Navodila. ZZZS $t. 2, 24.9.2014.

10. Mrak J, Premu$ Marusic A, Prislan M, First J. Farmacevtsko
svetovanje Ze v zdravstvenih domovih. Recept ZZZS, St.
1/2017, 28. november 2017.

11. Flisar T. Pregled in evalvacija dela v ambulanti farmacevta
svetovalca na podrocju Zdravstvenega doma Murska Sobota v
letih 2013-2015. Magistrko delo. Fakulteta za farmacijo 2017.
http.//www.ffa.uni-lj.si/docs/default-source/knjiznica-
doc/magistrske/2017/flisar_tanja_mag_nal_2017.pdf?sfvrsn=2.
Dostop: 18.3.2018.

12. Gorenc K. Kilinicno ovrednotenje intervencij faracevta svetovalca
v zdravstvenem domu Ljutomer pri starejsih bolnikih s
polifarmakoterapijo. Magistrko delo. Fakulteta za farmacijo
2017. http://www.ffa.uni-lj.si/docs/default-source/knjiznica-
doc/magistrske/2017/gorenc_katja_mag_nal_2017.pdf?sfvrsn=
2. Dostop: 18.3.2018.

farm vestn 2018; 69

x
3
O
z
>
@)
4
O
@
'_
n



UVAJANJE STORITVE PREGLED UPORABE ZDRAVIL V SLOVENIJI

UVAJANJE
STORITVE
PREGLED

UPORABE
/DRAVIL V

SLOVENIJI

IMPLEMENTATION OF
MEDICINES USE
REVIEW SERVICE IN
SLOVENIA

AVTOR / AUTHOR:

mag. Nina Pisk, mag. farm., spec.,’

Bojan Madjar, mag. farm., spec.,?

asist. Urska Nabergoj Makovec, mag. farm., 3
izr. prof. dr. Mitja Kos, mag. farm.3

T Javni zavod Gorenjske lekarne,
Gosposvetska ulica 12, 4000 Kranj

2 Javni zavod Pomurske lekarne,
Kocljeva ulica 2, 9000 Murska Sobota

3 Univerza v Ljubljani, Fakulteta za farmacijo,
Katedra za socialno farmacijo,
ASkerceva 7, 1000 Ljubljana

NASLOV ZA DOPISOVANJE / CORRESPONDENCE:
E-mail: nina.pisk@gorenjske-lekarne.si

POVZETEK

Cilj storitve pregled uporabe zdravil je izboljSati pa-
cientovo sodelovanje pri zdravljenju z zdravili, sezna-
njenost z zdravili in nacin uporabe zdravil, ter odpraviti
morebitne tezave pri zdravijenju z zdravili, ki jih pri
tem lahko odkriiemo. Clanek opisuje razvoj storitve,
ki je potekala pod okriiem LekarniSke zbornice Slo-
venije ter njeno implementacijo v praksi. V ta namen
je bila oblikovana tudi posebna komisija »Skrbnik
kompetencx«. Storitev je bila uradno potriena decem-
bra 2014. Prvi magistri farmacije so kompetenco pri-
dobili v juniju 2015 in sicer v okviru posebej oblikova-
nega programa izobrazevanja. Na podlagi izkuSenj v
prvem letu po formalizaciji storitve sta bili izvedeni
implementacijski raziskavi. Z njima so bile sistematicno
proucene izkusnje prvih magistrov farmacije s kom-
petenco z uvajanjem storitve pregled uporabe zdravil
v praksi ter zmoznost storitve za prepoznavanje tezav
in dejavnikov tveganja, povezanih z zdravili.

KLJUCNE BESEDE:
pregled uporabe zdravil, razvoj, implementacija, iz-
kusnje, storitev

ABSTRACT

Medicines Use Review is the pharmacist’s contribution
to the care of individuals in order to optimise medicine
use and improve health outcomes. In Slovenia a stan-
dard operating procedure was defined in December
2014, by the Slovene Chamber of Pharmacies who
also provides an educational programme to ensure
pharmacists competencies for service provision. In
June 2015 the first pharmacists were certified. The
article further presents results and conclusions of two
implementation studies performed in Slovenia in the
first year of the actual performance of the service in
practice. The aim of the first study was to get an in-
sight into the implementation of Medicines Use Re-
view in Slovenia from the perspective of the commu-
nity pharmacists that were the first providers of the
service in practice. The purpose of the second study
was to evaluate drug related problems identified by
pharmacists during the performance of medicines
use review, as well as risk factors, pharmacists' in-
terventions and their outcomes.

KEY WORDS:
medicines use review, development, implementa-
tion, experience, service
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Svetovalne storitve farmacevtov so se v preteklih letih raz-
vijale v okviru dveh konceptov in sicer farmacevtske skrbi
in Klinicne farmacije (1). V Sloveniji se je klinicna farmacija
predvsem uporabljala za opisovanje aktivnosti farmacevtov
v bolnisni¢nem okolju, medtem, ko se je farmaceviska skrb
vecinoma uporabljala za storitve, ki so se izvajale v zunanjih
lekarnah. Ne glede na loCen razvoj konceptov na samem
zaCetku pa lahko danes, po zgledu iz mednarodnega pro-
stora, zasledimo velik preplet med obema podro¢jema Se
posebno, &e se osredotoCimo na tisti del klini¢ne farmacije,
ki se usmerja v skrb za posameznega pacienta (2). Storitve
farmacevtske skrbi so od devetdesetih let dalje predstavijale
delovanja magistrov farmacije, ki se je od preskrbe z zdravili
v vedji meri usmerjalo k celostni skrbi za posameznega pa-
cienta (3). Po zgledu iz evropskega prostora smo tako tudi
v Sloveniji vpeljevali programe farmacevtske skrbi npr. za
hipertenzijo, astmo, diabetes ter farmacevtsko skrb »vprasaj
0 svojem zdravilu«. Vse te storitve predstavljajo kljuc¢no os-
novo na podlagi katere se je razvilo znanje ter izkusnje, ki
jih lahko danes uporabliamo v praksi.

Storitve, ki so osnovane na pregledu zdravil, predstavljajo
nadgrajeni pristop k oblikovanju svetovalnih storitev far-
macevtov (4). Storitve so pri tem postale bolj strukturirane,
Z jasneje opredelienimi cilji, s tem pa so pridobile moznost
vecje ucinkovitosti, kot predhodno oblikovani programi far-
macevtske skrbi. V evropskem prostoru takSne storitve
med drugim razvija tudi evropska mreza raziskovalceyv far-
macevtske skrbi PCNE (Pharmaceutical Care Network Eu-
rope) (5). V letu 2016 je po vec letnem razvoju sprejela
SirSe sprejemljivo opredelitev, ki pravi, da je pregled zdravil
strukturirano ovrednotenje pacientovih zdravil z namenom
optimizacije njihove uporabe in izboljSanja zdravstvenih izi-
dov. To vkljuGuje prepoznavanje tezav, povezanih z zdravili
in priporo¢anje ukrepov (6). PCNE posebej opredeljuje tri
vrste pregledov zdravil, ki naras¢ajo v svoji kompleksnosti
glede na informacije, ki so na razpolago o pacientovem
zdravstvenem stanju in njegovem zdravljenju z zdrawvili.

RAZVOJ IN IMPLEMENTACIJA
STORITEV PUZ V SLOVENIJI

Pregled uporabe zdravil predstavlja storitev, ki je osnovana
na informaciji o zdravilih ter pogovoru s pacientom. Gre za

»srednjo« obliko 0z. tip 2a pregleda zdravil skladno s PCNE
klasifikacijo (6). V evropskem prostoru je najbolj znan model
storitve »Medicine Use Reviews, ki so ga razvili v Angliji (7).
Skladno s tem in drugimi podobnimi zgledi, se je tudi v
Sloveniji razvila storitev pregled uporabe zdravil (PUZ). Pri
tem so se v homogeno in strukturirano celoto vkljucile iz-
kusnje iz predhodnih aktivnosti v Sloveniji, kot je prepo-
znavanje in dokumentiranje tezav, povezanih z zdravili, far-
macevtske intervencije, nacrt zdravljenja z zdravili ter
osebna kartica zdravil (8).

PUZ je v Sloveniji definiran kot storitev optimizacije in ra-
cionalizacije uporabe zdravil posameznega pacienta s ci-
liem izboljsati oziroma vzdrzevati pacientovo, z zdraviem
povezano kakovost zivljenja, ki jo na podlagi informacij o
uporablienih zdravilih in informacij, ki jih poda pacient ozi-
roma skrbnik pacienta, opravi magister farmacije s prid-
oblienimi ustreznimi kompetencami (9). Glavni poudarek
pri storitvi PUZ je pregled zdravljenja z zdravili s staliSCa
pacientovega razumevanja zdravljenja z zdravili in uporabe
zdravil. S storitvijo se tako Zeli izboljSati pacientovo sode-
lovanje pri zdravljenju z zdravili, seznanjenost z zdrauvili,
nadin uporabe zdravil, ter odpraviti morebitne tezave pri
zdravljenju z zdravili.

Razvoj in implementacija storitve PUZ je potekala pod okriliem
LLekarniSke zbornice Slovenie (LZS). Leta 2012 je v ta namen
imenovala delovno skupino za poenotenje kompetenc in
svetovalninh storitev v lekarniski dejavnosti. Clani te skupine
so zasnovali in konceptualno opredelili dve novi storitvi: pre-
gled uporabe zdravil in farmakoterapijski pregled (10). Pred-
videli so tudi ustanovitev posebne skupine za kakovost novih
storitev »Skrbnik kompetenc« ter sistem zagotavijanja kom-
petentnosti izvajalcev taksnih storitev. Sestavni del koncepta
pa je bil tudi kontinuiran razvoj storitev in izvajalcev.
Delovna skupina se je leta 2014 razsirila z novimi ¢lani in
se s tem preoblikovala v komisijo »Skrbnik kompetenc«.
Skupina je z novimi mocmi oblikovala vse potrebne ele-
mente, da sta lahko obe storitvi zaziveli tudi v praksi. S
tem je tudi storitev PUZ dobila standardni operacijski po-
stopek (SOP PUZ) (9). Ta je bil v novembru 2014 testiran
tako v zunanijih, kot tudi bolniSni¢nih lekarnah, v decembru
2014 pa je bil uradno predstavijen na seji upravnega odbora
LZS (10). SOP PUZ vkljuCuije definicijo in cilje storitve; opre-
deljuje paciente in primere, pri katerih se lahko odlo¢amo
za storitev PUZ; izvajalce; zahteve za prostor; navodila za
izdelavo PUZ in pristop k reSevanju tezav, povezanih z
zdravili; poroCanje o izvajanju storitve PUZ; dokumentacijo
in pogoje shranjevanja dokumentacije (9).

Komisija »Skrbnik kompetenc« je pripravila tudi koncept
izobrazevanja za pridobitev kompetence PUZ, ki jo je potrdil
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Preglednica 1: Stevilo magistrov farmacife, ki so pridobili kompetenco za izvajanje storitve pregled uporabe zdravil po letih in vrsti lekarne

(stanje 31.12.2017, vir: LZS).

Leto Javni zavod Zasebna lekarna BolniSni¢na lekarna Skupaj Delez
2015 38 6 0 44 24%
2016 47 8 0 56 29%
2017 74 11 3 88 47%
Skupaj 159 25 3 187 100%

upravni odbor v septembru 2014 (11). Ta vkljuCuje: obvezni
vstopni izpit, ki se izvede preko e-udilnice, izobrazevanje
organizirano preko LZS ali preko regijskin mentorjev, delo
z mentorjem in zaklju¢no preverjanje znanja pred triclansko
komisijo na LZS. Na spletni strani LZS je bila oblikovana
spletna ucilnica, dostopna vsem, ki imajo kompetenco
PUZ oziroma se prijavijo v postopek pridobivanja kompe-
tence (12). V maju 2015 je bilo izvedeno prvo izobrazevanje
za pridobitev kompetence PUZ preko LZS. Kasneje je bilo
izvedenih Se nekaj teh izobrazevanj (Preglednica 1), v vecini
primerov pa so magistri farmacije kompetenco pridobili
preko regijskega mentorja (11).

Konec leta 2015 je LZS vse lekarne obvestila o priporocilu
za obra¢unavanje enotne najviSje cene za storitev PUZ.
IzraCun vrednosti svetovalne storitve PUZ je na podlagi
usmeritev Komisije za farmacevtska vprasanja izvedla Ko-
misija za ekonomska vprasanja pri LZS (13).

V aprilu 2016 je skupscina LZS dokoncno potrdila doku-
ment Storitev pregled uporabe zdravil (11). V letu 2017 je
bilo izvedenih vec aktivnosti za izboljSanje prepoznavnosti
storitve PUZ pri lai¢ni javnosti, definirani pa so bili tudi
pOogoji za obnavljanje kompetence PUZ.

IMPLEMENTACIJSKI RAZISKAVI
V PRVEM LETU PO UVEDBI
STORITVE PUZ V SLOVENIJI

Uvajanje novih svetovalnih storitev se lahko podpre z izva-
janjem implementacijskih raziskav, ki omogocajo vpogled
vV proces uvajanja novosti. Te imajo pomembno vliogo pri
odkrivanju ovir in spodbud pri uvajanju sprememb v prakso
ter omogocajo primerjavo uvajanja svetovalnih storitev med
posameznimi lokacijami 0z. drzavami. Klju¢en namen taks-
nih raziskav je razumeti kaj, zakaj in kako novo oblikovana
storitev deluje v realnem okolju (14,15). Vec raziskav na-
mreC ugotavlja, da je uvajanje sprememb v lekarniski de-
javnosti tezje in kompleksnejSe kot se zdi na samem za-
Cetku. Zato ni nenavadno, da se vecina raziskav

osredotoCa na razpravo o ovirah na tej poti, manj pa na

spodbude sprememb (16).

V juniju 2015 je kompetenco za izvajanje storitve PUZ pri-

dobilo prvih petnajst magistrov farmacije v Sloveniji ter za-

Celo z izvajanjem storitve v zunanijih lekarnah. Na podlagi

njihovega angazmaja sta bili v prvem letu po uvedbi PUZ v

koordinaciji Katedre za socialno farmacijo, Univerze v Lju-

bljani, Fakultete za farmacijo izvedeni dve implementacijski

raziskavi:

¢ Uvajanje storitve pregled uporabe zdravil z vidika magistra
farmacije, ki izvaja storitev (17) ter

e Retrospektivna raziskava pregleda uporabe zdravil v
prvem letu izvajanja storitve v Sloveniji (18).

3.1 UVAJANJE STORITVE PUZ Z VIDIKA
MAGISTRA FARMAGIJE, Kl IZVAJA
STORITEV (17)

Namen prve raziskave je bil opisati uvajanje storitve PUZ v
slovenske lekarne z vidika prvih izvajalcev. V raziskavi je
sodelovalo 7 izmed prvih 15 magistrov farmacije, ki so
storitev PUZ izvajali v praksi. SodelujoCi so prihajali tako iz
javnih, kot tudi zasebnih lekarn in iz razli¢nih slovenskih
regij. Raziskavo smo izvedli v februarju 2016, kar je priblizno
pol leta po zakljuCku prvega izobrazevanja za pridobitev
kompetence.

V okviru raziskave smo izvedli fokusno skupino. V struktu-
riranem pogovoru z odprtim tipom vpraSanj smo skuSali
prepoznati spodbude in ovire, ki so vplivale na uspesnost
uvajanja in izvajanja PUZ v praksi. Posebej smo se osre-
dotocali na pridobivanje kompetence za pregled uporabe
zdravil, izvajanje kompetence v praksi ter na prihodnost
storitve. Na podlagi vsebinske analize izrazenih mnenj smo
rezultate organizirali v 3 glavne kategorije, ki po mnenju
magistrov farmacije s kompetenco predstavijajo glavne
izzive pri uvajanju storitve PUZ in sicer:

e zagotavljanje kakovosti storitve PUZ,

e pogledi razli¢nih deleznikov na storitev PUZ in

e upravljanje storitve PUZ.
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V kategorijo zagotavljanje kakovosti storitve PUZ smo uvr-
stili trditve, ki so se nanasSale na potrebna znanja in veSc¢ine
ter nacine za pridobivanije in ohranjanje kompetence. Te-
matikam, povezanim z zagotavljanjem kakovosti za izvaja-
nje storitve PUZ, so udelezenci dali najvedjo pomembnost,
saj se je v to kategorijo uvrstilo ve¢ kot polovico vseh tem.
Znanje o farmakoterapiji je bila najbolj izpostavljena kom-
petenca za kvalitetno izvajanje storitve PUZ. Po mnenju
sodelujoCih je magister farmacije najbolj kompetenten
zdravstveni delavec za izvajanje storitve, ki se osredotoca
na izboljSanje pacientovega razumevanja zdravijenja z zdra-
vili in njihove uporabe. Hkrati je bilo poudarjeno, da je to
znanje potrebno vedno znova obnavljati in se tega tudi za-
vedati. Pri pridobivanju kompetence so zelo pozitivno oce-
nili delo z mentorjem, delo na prakti¢nih primerih pa kot
najbolj primeren nacin za pridobitev in ohranjanje kompe-
tence. V bodoce si zelijo predvsem ve¢ moznosti za izme-
njavo izkuSenj (npr. letna sre€anja, predstavitve in diskusije
prakti¢nih primerov).

Med pogledi razli¢nih deleznikov na storitev PUZ smo
obravnavali prepoznavnost pri pacientih, prepoznavnost
pri ostalih magistrih farmacije, prepoznavnost pri zdravnikih
ter prepoznavnost pri placniku. V vseh segmentih je bila
prepoznana potreba po celostnem pristopu k trzenju sto-
ritve, s Cimer bi dvignili prepoznavnost pri vseh, predvsem
pa pri pacientih in placniku. Ker pacienti Se ne prepoznavajo
dodane vrednosti storitve so bili izpostavljeni predvsem iz-
zivi v fazi pridobivanja in vkljucitve pacienta. SodelujoCi so
si Zeleli tudi boljSe prepoznavnosti storitve PUZ s strani
sodelavcev in vodstva.

Tretjo kategorijo predstavijajo tematike povezane z upra-
vljanjem s storitvijo PUZ, Kkjer je kot najveliji izziv izposta-
vljena organizacija dela v lekarni, ki trenutno ne nudi dovolj
Casa za pripravo na PUZ in zato ta v vecini poteka izven
delovnega Casa. Ta vidik je mo¢no povezan tudi z relativno
slabo prepoznavnostjo 0z. razumevanjem pomena storitve
med sodelavci in vodstvom lekarn. Kot izziv je naveden
tudi problem organizacije dela pri zdravniku, ki trenutno
ne vodi k vecjem Stevilu napotitev pacientov na storitev.
Rezultati so primerljivi s podobnimi izsledki iz drugih drzav,
saj imajo podobno kot pri nas tudi v tujini magistri farmacije
veCinoma pozitivne izkusnje pri razvoju in uvajanju storitve
PUZ v prakso. Podobno je tudi drugje magister farmacije
prepoznan kot kompetenten zdravstveni delavec za izva-
janje storitve pregled uporabe zdravil. Najve¢ pobud za
nadgradnjo je povezanih s prepoznavnostjo pri pacientih,
zdravnikih in nadrejenih. Poseben izziv predstavlja prepo-
znavanje in razumevanije storitve s strani placnika in s tem
tudi izziv ustreznega financiranja taksnih storitev. V nada-

lievanju bi bilo smiselno raziskati tudi vidike drugih delezni-
kov (npr. sodelavci magistrov, ki opravijajo storitev, vodstvo,
drugi zdravstveni delavci) z namenom prepoznavanja ovir
in priloznosti za uspesno implementacijo storitve.

3.2 RETROSPEKTIVNA RAZISKAVA
STORITVE PUZ V PRVEM LETU
IZVAJANJA STORITVE V SLOVENIJI
(18)

Namen druge raziskave je bil ovrednotiti tezave, povezane
z zdravili (ang. Drug Related Problems, DRP), ki so jih ma-
gistri farmacije prepoznali med izvajanjem PUZ, kot tudi
dejavnike tveganja, intervencije in njihove izide. V retro-
spektivno raziskavo smo vkljucili 216 primerov porodil o
opravljenih storitvah PUZ, naloZenih v spletno ucilnico LZS
v obdobju od 1. julija 2015 do 31. junija 2016. Storitve je
opravilo 29 magistrov farmacije s pridoblieno kompetenco
za PUZ.

Prepoznane DRP-je smo opredelili s pomocjo slovenske
klasifikacije tezav, povezanih z zdravili (DRP-SLO-V1) (19).
V prvem letu so magistri farmacije v povprecju opravili 1
PUZ na mesec, obenem pa dobra Cetrtina magistrov v
tem Casu v spletno ucilnico ni oddala nobenega primera.
Pobuda za PUZ je ve¢inoma prisla s strani pacienta sa-
mega (50,9 %) ali magistra farmacije (44,1 %), zdravnik je
bil pobudnik le v 2,7 % primerov. Pri vecini pacientov (79,6
%) je bil kot razlog za PUZ naveden samo en razlog - po-
lifarmakoterapija. Pacienti so bili starejSi (povprecna starost
je bila 70 let), v povprecju so uporabljali 8,4 zdravil na
recept in nekoliko vec je bilo zensk (60 %).

Magistri farmacije so skupno zabelezili 457 DRP-jev, 171
dejanskih (37,4 %) in 286 potencialnih (62,6 %). Pri 20 pa-
cientih niso prepoznali nobenega DRP-ja, vecina teh pa je
tudi poznala namen uporabe svojih zdravil. Pri 77 pacientih
S0 prepoznali samo potencialne tezave, pri 119 pacientih
pa je bil prisoten vsaj en dejanski DRP. Pri primerjavi pa-
cientov z dejanskimi DRP-ji v primerjavi s tistimi brez DRP-
jev nismo dokazali statisti¢no znadilne razlike v lastnostih
pacientov, kljub temu da so imeli tisti z dejanskimi tezavami
v povprecju 1,6 zdravila na recept ve¢. PreseneCa nas
velik delez dejanskin DRP-jev, ki so bili prepoznani tekom
PUZ, saj gre praviloma za paciente, ki uporabljajo zdravila
dlie 8asa in imajo redne stike z zdravstvenim osebjem. Ce
navedeno velja, pomeni, da imamo na razpolago storitev,
ki je sposobna prepoznati, nato pa tudi obravnavati dejan-
ske tezave v smislu kurative in ne deluje samo preventivho
v smislu moznih tezav, ki bi se lahko Sele zgodile. TakSna
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storitev ima seveda moc¢nejSi argument pri interpretaciji o
potrebi po financiranju iz naslova javnih sredstev.

Polovica vseh DRP-jev je bila povezana z uporabo zdravil,
pri Cemer gre v vecCini za nenamerno napacno uporabo.
Po drugi strani je bilo 58 DRP-jev povezanih s sodelova-
njem pri zdravljenju z zdravili, pri Cemer je bil samo v 14
primerih razlog pozabljanje, ostalo so bili namerno izpusceni
odmerki zdravil. Med dejanskimi tezavami so farmacevti
nesodelovanje zaznali kot dejavnik za 14 tezav z u€inkovi-
tostjo zdravila. Dodatno so pri 51 pacientih magistri opazili
neredno uporabo vsaj enega zdravila. Poleg uporabe zdra-
vil je bil pogost dejavnik tveganja predpisovanije in sicer
predvsem zaradi kombinacije zdravil, rezima zdravljenja in
izbire zdravila. V kar 16,4 % primerov pa magistri farmacije
niso opredelili dejavnika tveganja.

Med dejanskimi tezavami je bilo 95 nezelenih dogodkov,
med njimi 2 pripisana alergijski reakciji. Ostale nezelene
dogodke so predstavljali znani in pogosti nezeleni ucinki,
kot so omotica, vrtoglavica in prebavne tezave. Pri vecini
tezav, povezanih z varnostjo, farmacevti niso uspeli opre-
deliti dejavnika tveganja, tretjina je nastala zaradi predpi-
sovanja (kombinacija zdravil) in petina iz naslova uporabe
zdravil. Prepoznanih je bilo 67 tezav z ucinkovitostjo zdra-
vljenja, kar je navadno pomenilo preSibek odziv zdravila in
v polovici primerov je bil dejavnik tveganja uporaba zdravil.
Sedemkrat je bila tezava povezana s stroski zdravljenja,
dvakrat pa je bila tezava opredeliena kot nezadovoljstvo
pacienta s terapijo, kljub optimalnim kliniénim in ekonom-
skim izidom.

Magistri farmacije so prepoznane DRP-je v 4/5 primerov
poskusali reSiti samostojno, pri Cemer je 15,3 % takih in-
tervencij pomenilo napotitev k zdravniku. V 17,5 % primerov
pa je farmacevtova intervencija predstavijala predlog zdrav-
niku. Odziv zdravnika sicer obiCajno ni bil znan, kadar je
bil, so zdravniki predlog magistra farmacije upostevali.

ZAKLJUCEK

Kontinuiran profesionalni razvoj magistra farmacije je os-
nova za zagotavljanje kakovosti storitve PUZ v Sloveniji v
prihodnje. Pri tem naj bo najvedji poudarek na znanju ma-
gistra farmacije o farmakoterapiji, zlasti v povezavi s pre-
poznavo DRP-jev in komunikaciji le teh s pacientom in
zdravnikom. V nadaljevanju bi morali skrb posvetiti razvoju
ustreznih kazalnikov kakovosti ter njihovi implementaciji v

praksi (20). Veliko Stevilo prepoznanih dejanskih DRP-jev
kot tudi pogostost napacne uporabe zdravil in nesodelo-
vanja, kot dejavnikov tveganja za DRP-je, kazejo na po-
tencial PUZ kot pomembnega ¢lena pri zagotavljanju varne
in ucinkovite rabe zdravil. Prav zato je v nadaljevanju po-
trebno vel pozornosti posvetiti ovrednotenju predlaganih
ukrepov v relaciji do izidov farmacevtovih intervencij, saj
bomo tako lahko imeli jasnejSo sliko o vplivu storitve na
izide zdravljenja z zdravili. Velik izziv predstavlja tudi izbolj-
Sanje prepoznavnosti storitve PUZ pri lai¢ni in strokovni
javnosti ter zdravstvenih zavarovalnicah in izboljSanje or-
ganizacije dela v lekarnah.

Pri nadaljnjem razvoju storitve PUZ v Sloveniji je smiselno
upoStevati ugotovitve in dokaze iz mednarodnega prostora,
ki se oblikujejo na tem podrocju (21). Tako so npr. v Angliji
natancneje opredelili ciline skupine pacientov, primerne za
vkljuCitev v PUZ. S tem lahko zagotavljajo vecjo uCinkovitost
in racionalnost izvajanja storitve (22). Poseben razmislek
bi morali narediti tudi glede nadaljinjega razvoja komple-
mentarnih storitev in njihovega prepletanja.

Zahvala: Najlepse se zahvaljuiemo vsem magistrom far-
macije, ki so sodelovali pri raziskavi in pri sooblikovanju
Storitev pregled uporabe zdravil.
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POVZETEK

V raziskavi, ki smo jo izvedli na nefroloSkem oddelku
regionalne sploSne bolniSnice, smo klinicnega far-
macevta postavili v zdravstveni tim. V prospektivno
intervencijsko Studijo je bilo vklju¢enih 200 bolnikov.
Klinicni farmacevt se je pri obravnavi vkljucenih bol-
nikov osredotocil na klasifikacijo tezav, povezanih z
zdravili v smislu reSevanja tezav, povezanih z zdravili,
zmanjSevanja dejavnikov tveganja za tezave, iz-
vedbo farmacevtskih intervencij in spremljanja klini-
¢nih izidov zdravljenja. Pri 8 % bolnikov smo tezave,
povezane z zdravili lahko opredelili kot razlog za
hospitalizacijo. Pri Cetrtini bolnikov smo ugotovili ob
sprejemu izvedena nenamerna odstopanja v stalni
farmakoterapiji. Potencialno neprimerna zdravila so
bila predpisana 55,5 % starostnikom. Zgolj 18 %
preucevane populacije ne bi potrebovalo obravnave
klinicnega farmacevta. Zdravniki so potrdili, da je
delo Klinicnega farmacevta ustrezno in z njihove
strani zazeleno. Na podlagi sledenja po odpustu
smo ugotovili, da 84 % bolnikov s tezavami, pove-
zanimi z zdravili, ki so bili obravnavani v timu z vklju-
¢enim KliniGnim farmacevtom, v Stirih mesecih ni
potrebovalo ponovne hospitalizacije.

KLJUCNE BESEDE:

kliniéni farmacevt, zdravstveni tim, tezave, povezane
z zdravili, dejavniki tveganja za tezave, povezane z
zdravili, kliniéni izidi zdravljenja

ABSTRACT

With a prospective interventional study, performed
at the Department of Nephrology of the regional
general hospital, which included 200 patients, we
placed a clinical pharmacist into a multidisciplinary
medical team. Clinical pharmacist’s professional
work included addressing drug classification issues
for the purpose of solving drug-related problems,
reducing risk factors, as well as pharmaceutical in-
terventions, and the monitoring of patients’ clinical
outcomes. The main findings of the study are: in 8
% of patients, drug-related problems were indication
for hospital admission, in most one quarter of cases,
at the admission to the hospital unintended devia-
tions in patients' permanent pharmacotherapy were
done and in 55, 5% of elderly, potentially inappro-
priate drugs were prescribed. Only 18 % of the en-
tire studied population of patients did not require a
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clinical pharmacist’s intervention. Physicians asses-
sed the contribution of a clinical pharmacist as ap-
propriate and necessary in the multidisciplinary
treatment of patients. In a further four-month fol-
low-up of patients with drug-related problems, who
were treated by a hospital medical team with a cli-
nical pharmacist included, we found that 84 % of
them did not need hospitalization.

KEY WORDS:

clinical pharmacist, medical team, drug related pro-
blems, risk factors for drug related problems, clinical
outcomes

UvoD

Klinicni farmacevti so prepoznani kot strokovnjaki na po-
drocju farmakoterapije. Lahko delujejo samostojno ali so
del zdravstvenega tima (1). Raziskave so pokazale, da je
kliniéna farmacija v 20-letnem delovanju v Zdruzenem kra-
liestvu in Zdruzenih drzavah Amerike izboljSala varno upo-
rabo zdravil, zmanjSala pojavnost iatrogeno povzroCenih
bolezni ter znizala Stevilo nezelenih dogodkov, povezanih
z uporabo zdravil. VkljuCevanje klini¢nih farmacevtov v bol-
niSniéno obravnavo bolnikov lahko zmanjSa ponovne ho-
spitalizacije (2). Bolnikom s kroni¢no ledvicno boleznijo
(KLB) je potrebno prilagajati odmerke zdravil, ki se v velikem
delezu izloCajo skozi ledvice, Se posebej zdravilom, katerih
aktivni presnovki se izloCajo z ledvicami in zdravilom z
ozkim terapevtskim oknom (3). Bolniki s KLB imajo pogosto
veC¢ pridruzenih bolezni in se zdravijo z vedjim Stevilom
zdravil (4). Polifarmakoterapija povecCuije tveganje za tezave,
povezane z zdravili (TPZ) (5).

Namen raziskave je bila umestitev klinicnega farmacevta v
zdravstveni tim nefroloSkega oddelka ter prispevek k iz-
boljSanju varnosti, uCinkovitosti in kakovosti farmakoterapije
na nefroloSkem oddelku bolnidnice.

METODE

S prospektivno intervencijsko raziskavo smo Zeleli raziskati
pomen vkljucitve klini€nega farmacevta v zdravstveni tim.

V raziskavo smo vkljucili 200 bolnikov, ki so bili sprejeti na
nefroloski oddelek SploSne bolniSnice »dr. Franca Der-
ganca« Nova Gorica (SBNG), v obdobju od 3. novembra
2016 do 21. februarja 2017. Za opravijanje Studije smo
pridobili soglasje Eti¢ne komisije SBNG.

2.1 KLINICNO OKOLJE

SBNG je regionalna bolnisnica, ki obsega 478 postelj. Ne-
froloski oddelek je eden od 10 oddelkov Internisti¢ne sluzbe
in obsega od 15 do 20 postelj. Poleg bolezni ledvic imajo
bolniki na nefroloSkem oddelku pogosto ve¢ pridruzenih
bolezni, so v povpredju starejsi in so vkljuCeni v program
hemodialize (HD) ali peritonealne dialize (CAPD).

2.2 PRIDOBIVANJE INFORMACIJ O
BOLNIKIH

Podatke bolnikov, katere smo potrebovali za raziskavo,
smo pridobili iz medicinske dokumentacije bolnikov v bol-
nidni¢nem informacijskem programu Birpis® (anamneza in
izpisi dvigov zdravil iz kartice zdravstvenega zavarovanja
(KZ2)), na oddel¢nih raportih in vizitah ter neposredno od
bolnikov, pri katerih smo ocenili, da je to potrebno. V Casu
raziskave smo imeli dostop do celotne bolnikove doku-
mentacije in moznost pogovora z leCeCim zdravnikom.

2.3 FARMAKOTERAPIJSKI PREGLED IN
FARMACEVTSKA INTERVENCIJA

Za vsakega bolnika smo pripravili farmakoterapijski pregled,
ki je obsegal: obravnavo z ugotavljanjem dejavnikov tve-
ganja in/ali ze izrazenih TPZ, usklajevanje zdravljenja z
zdravili (UZZ), pregled potencialno neprimernih zdravil za
starostnike, terapevtsko spremljanje plazemskih koncen-
tracij zdravil (TDM) in obravnavo bolnikov z motnjo pozira-
nja. K obravnavi TPZ smo pristopili v sodelovanju z zdravniki
in se osredotoCili le na tiste, ki smo jih glede na klini¢no
stanje bolnikov lahko strokovno utemeljili kot verjetne.
Opredelitev doloCenega stanja bolnika kot TPZ je bila do-
sezena s soglasjem zdravnika in klini¢nega farmacevta. I1z-
razene nezelene ucinke zdravil (NUZ) smo primerjali s po-
datki v povzetkih glavnih znagilnosti (SmPC — Summary of
Product Characteristics) posameznih zdravil in s pomocjo
analize v podatkovni bazi UpToDate® ter tako dokazali, da
so nezeleni ucinki res povezani z zdravili. Interakcije smo
preverjali v podatkovni bazi Lexi-Comp®. V primeru, da je
bolnik prejemal zdravilo z navedeno interakcijo v SmPC, a
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je Lexi-Comp® ni zaznal, smo interakcije dodatno preverili
Se v podatkovni bazi Drugs.com. Terapevtske indikacije
za zdravljenje s posameznimi zdravili smo preverjali v pri-
padajoCih SmPC-jih ter v veljavnih slovenskih in evropskih
smernicah. Za ugotavljanje tezav oz. dejavnikov tveganja
za TPZ, smo uporabljali prirocnike in drugo ustrezno stro-
kovno literaturo (6,7). UZZ ob sprejemu smo izvajali na
podlagi podatkov iz anamnez bolnikov v informacijskem
programu Birpis®, izpisa podatkov o dvignjenih zdravilin
na KZZ, pridobljenih informacij o bolnikih na oddel¢nih vi-
zitah ter neposrednega pogovora z bolniki. Vse nenamerne
spremembe v terapiji smo opredelili kot neskladja. UZZ ob
odpustu smo izvajali le na zeljo bolnika ali zdravnika. Za
opredelitev potencialno neprimernih zdravil za starostnike
(>65 let) smo uporabljali mednarodno priznane kriterije
(8,9,10). Pri bolnikih z motnjo poziranja, ki jim je bila v bol-
nisnici vstavljena nazogastri¢na sonda (NGS) ali perkutana
endoskopska gastrostoma (PEG), smo preverjali ustreznost
nacina peroralne aplikacije, predvsem moznost droblienja
farmacevtskih oblik skladno s podatki v SmPC.
Shematski prikaz to¢k, na katere smo se osredotocali pri
izdelavi farmakoterapijskega pregleda prikazuje Slika 1.

1. obravnava TPZ
a) TPZ
. izraZeni NUZ

Il. izrazene interakcije med zdravili
lIl. nezadostno delovanje zdravil

b) dejavniki tveganja za TPZ
|. neavtorizirani predpisi zdravil
Il. potencialne interakcije med zdrauvili
lIl. predpisana zdravila brez indikacije
IV. indikacije brez predpisanega zdravila

V. neustrezni odmerki zdravil

VI. podvajanje zdravil
VII. psevdopodvajanje zdravil
VIII. neavtorizirane aplikacije zdrail
c) farmacevtske intervencije
d) klini¢ni izidi zdravljenja
2.UzZ
3. pregled potencialno neprimernih zdravil za starostnike
4. TDM
5. obravnava bolnikov z motnjo poziranja (NGS in PEG)
6. ovrednotenje dela klinicnega farmacevta s strani zdravnikov

Slika 1. Shematicni prikaz vrednotenja farmakoterapijskega pregleda
Figure 1. A schematic representation of evaluation of the
pharmacotherapeutic examination

2.4 OVREDNOTENJE DELA
KLINICNEGA FARMACEVTA

Prispevek klinicnega farmacevta k obravnavi bolnikov v
zdravstvenem timu smo ovrednotili s strani sodelujocih
zdravnikov, z vprasalnikom. VprasSalnik je vkljuceval oceno
zadovoljstva zdravnikov s pridobitvijo klinicnega farmacevta
v zdravstveni tim, izpostavitev podrocij dela klinicnega far-
macevta, ki se zdravnikom zdijo najpomembnejsa, izpo-
stavitev najpomembnejsih farmakoterapijskih podrodij, kjer
jim je Klini¢ni farmacevt nudil najvecjo dopolnitev ter vpra-
Sanja, kje si zelijo klinicnega farmacevta v prinodnje. Vpra-
Salnik je reSevalo osem zdravnikov, med katerimi je bilo
pet zdravnikov, specialistov internistiCnih strok ter trije
zdravniki, specializanti internisticnih strok.

REZULTATI

3.1 PREISKOVANI BOLNIKI

V raziskavo smo vkljucili 200 bolnikov s povpre¢no sta-
rostjo 73,8 let, med katerimi je bilo 113 moskih in 87 Zensk.
Vel kot tri Cetrtine preiskovane populacije (155 bolnikov)
je bilo starejsih ob 65 let. Pri preiskovancih smo ugotavljali
najpogosteje pridruzene kardiovaskularne bolezni, kronicne
pliuéne bolezni (KOPB, astma), rakave bolezni, sladkorno
bolezen in sindrom odvisnosti od alkohola.

Delovanje ledvic smo pri bolnikih ocenjevali s pomodjo
ocenjene vrednosti glomerulne filtracije (0GF), ki smo jo
racunali po enacbi CKD-EPI, na osnovi dolo¢ene serumske
koncentracije kreatinina. Bolnike smo glede na vrednost
oGF stratificirali v 6 skupin, kar podrobneje prikazuje Slika
2.

Od skupno 200 bolnikov jih 36 (18 %), od teh 29 moskih
in 7 Zensk, ni potrebovalo intervencije klinicnega farmacevta
glede spremembe terapije ali dodatnega spremljanja bol-
nikov. Med njimi je bilo 23 takih, ki so imeli oGF >
60ml/min/1,73m2, 8 z oGF med 30 in 60ml/min/1,73m2, 2
bolnika na CAPD ter po en bolnik z oGF med 15 in
30ml/min/1,73m?2, manj od 15ml/min/1,73m?2 ter na HD.
Ze v &asu trajanja raziskave se je 10 bolnikov (5 %) ponovno
vrnilo v bolniSnico na nefroloski oddelek. Od 10 bolnikov,
jih je bilo 9 ponovno hospitaliziranih enkrat, eden pa je bil
v Casu raziskave ponovno hospitaliziran dvakrat.
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Slika 2. Struktura celotne populacije vkljucenih bolnikov glede na
delovanje ledvic

Figure 2. The structure of entire population of patients included
regarding renal function

3.2 UGOTOVITVE IN INTERVENCIJE
KLINICNEGA FARMACEVTA

Ugotovili smo manjSe Stevilo izrazenih interakcij med zdra-
vili, in sicer so se interakcije izrazile pri 7-ih bolnikih, skupaj
smo zabelezili 10 izrazenih interkacij. Med izrazenimi inte-
rakcijami je bilo pet interakcij tipa C, Stiri tipa X in ena tipa
D. Obicajno so bile izrazene interakcije razlog za hospitali-
zacijo. NajpogostejSe izrazene interakcije so imele za po-
sledico bradikardijo. Le-ta se je pojavila kar v Stirih primerih
bolnikov. Klini¢ni farmacevt je s pomocjo podatkovne baze
Lexi-Comp® pri skupno 79-ih bolnikih identificiral 335 po-
membnih potencialnih interakcij. Med potencialne smo Steli
interakcije tipa X (takSnim kombinacijam se je potrebno
izogibati) in D (svetuje se prilagoditev terapije) iz podatkovne
baze Lexi-Comp®. Prav tako smo med potencialne inte-
rakcije $teli interakcije tipa C (Lexi-Comp®), MAJOR in MO-
DERATE (Drugs.com), ki smo jih ocenili kot klini€éno po-
membne. Od teh (335) je klinicni farmacevt 151 interakcij
opredelil kot klinicno pomembne. Le-te so se pojavile pri
69-ih bolnikih, pri katerih je zdravnike opozoril na moznost
pojava le-teh ter svetoval ustrezne prepreCevalne ukrepe v
smislu ukinitve ali zmenjave zdravil. NajpogostejSe poten-
cialne interakcije so imele vpliv na podaljSanje QTc intervala,
vecCje tveganje za antiholinergic¢ne ucinke, manjsi ali ved;i
ucCinek zdravila in prekomerno zaviranje centralnega ziv-
¢nega sistema (CZS).

Od 155 preiskovancey, ki so bili starejSi od 65 let, smo pri
86 (55,5 %) ugotovili skupno 104 predpisana zdravila, ki
so opredeljena kot potencialno neprimerna zdravila za sta-
rostnike po enem od treh uporabljenih virov (8,9,10). Po
skupni presoji z zdravniki smo ukinili ali zamenjali 29 (27,9
%) takih zdravil. Najpogosteje predpisana za starostnike

potencialno neprimerna zdravila so bila iz skupine zdravil z
delovanjem na CZS (sedativi in hipnotiki).

Neustrezni odmerki zdravil so pogosto ugotovljen dejav-
nik tveganja za TPZ. Pri 44-ih bolnikih (22 %) smo ugo-
tovili skupno 55 neustreznih odmerkov zdravil. Najpogo-
stej§i razlog za neustrezno odmerjanje je bila
neprilagoditev odmerkov oslablienemu delovanju ledvic,
sledilo je neustrezno odmerjanje protimikrobnih zdravil
(PMZ) glede na njihov farmakokineti€éno-farmakodinami-
¢ni profil in indekse uginkovitosti (Casovno in koncentra-
cijsko odvisno delovanje) ter neprilagoditev odmerjanja
terapevtski indikaciji.

Pri 12-ih bolnikih smo ugotovili NUZ, ki so se izrazili kot
motnje ravnotezja elektrolitov, srbenje in rdecina, okuzba
secil, retenca urina, iztirjena sladkorna bolezen, delirij, ko-
litis, plju¢nica in ortostatizem. Devet bolnikov je bilo zaradi
izraZzenih NUZ hospitaliziranih, pri enem bolniku je izrazen
NUZ zahteval podaljSanje hospitalizacije, pri drugem pa je
bil vzrok za padec s postelje. Pri bolniku s srbenjem in
rdecino se hospitalizacija ni podaljSala, izrazen NUZ je zah-
teval zgolj simptomatsko zdravljenje.

Le v enem primeru bolnika s KOPB, ki je zbolel za plju-
¢nico, smo domnevali, da je pojav plju¢nice povezan z
nezadostnim delovanjem zdravila (inhalacijskega gluko-
kortikoida).

Pri trinajstih bolnikih smo odkrili 15 predpisanih zdravil brez
indikacije. Najpogosteje je Slo za inhibitorje protonske
Crpalke. Pri sedmih bolnikih smo ugotovili indikacije (driska,
nespecnost, KOPB, depresija, aftozne spremembe v ustih),
za katere niso imeli predpisanih zdravil. Podvajanje pred-
pisov zdravil (paracetamol, tramadol, metamizol) smo nasli
pri desetih bolnikih, psevdopodvajanje zdravil (inhibitor an-
giotenzinske konvertaze in antagonist receptorjev angio-
tezina Il, dva zaviralca alfa adrenergicnih receptorjev, dva
inhibitorja protonske Crpalke) pa pri stirih bolnikih. Na pod-
lagi intervencije Klini€nega famacevta so zdravniki v primerih
psevdopodvajanja podvojeno terapijo ukinili, pri podvajanju
terapije pa dolocili maksimalni dnevni odmerek posamezne
ucinkovine.

Pri UZZ ob sprejemu je do nenamernih odstopanj prislo
pri 52-ih (26 %) bolnikih; Klinicni farmacevt je interveniral
pri 91-ih zdravilin, najpogosteje v primeru opustitve zdravil,
ki so jih bolniki prejemali doma in v bolnidnici ni bilo pred-
pisano, sledili so primeri ugotovljenih sprememb v odmer-
janju zdravil pred in po sprejemu v bolnisnico.

NGS ali PEG je imelo 5 bolnikov, izvedli pa smo eno inter-
vencijo s svetovanjem zamenjave zaviralca testosteron 5-
alfa reduktaze v obliki mehkih kapsul za alternativno zdravilo
z iste farmakodinamske skupine v obliki tablet.
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3.3 KLINICNI 1ZIDI ZDRAVLJENJA

S priCujoco raziskavo smo ugotovili, da je klini¢ni farmacevt
svetoval spremembe v terapiji kar pri 164 bolnikih, kar
obsega 82 % preucevane populacije bolnikov. TPZ so bile
pri 8 % bolnikov razlog za hospitalizacijo. Pri 19-ih bolnikih
S0 se TPZ klini¢no izrazile, od teh pa jih je bilo 16 takih, ki
po obravnavi v zdravstvenem timu z vkljuCenim klini¢nim
farmacevtom, niso potrebovali ponovne hospitalizacije.
Vseh 200 bolnikov je imelo dejavnike tveganja za TPZ, na
katere je klini¢ni farmacevt zdravnike opozoril in svetoval
spremembe v terapiji. Priblizno pri Cetrtini bolnikov je kli-
ni¢ni farmacevt s procesom UZZ ugotovil nenamerna ne-
skladja v farmakoterapiji ob sprejemu v bolniSnico, v pri-
merjavi s podatki o zdravljenju z zdravili pred sprejemom
v bolnidnico. Pri 55,5 % starostnikih smo ugotovili predpi-
sana zanje potencialno neprimerna zdravila. Klinicne izide
zdravljenja bolnikov v obdobju Stirih mesecev prikazuje
Slika 3.

3.4 OVREDNOTENJE VKLJUCITVE
KLINICNEGA FARMACEVTA V
ZDRAVSTVENI TIM

Zdravniki so ovrednotili timsko delo klinichega farmacevta
na podlagi anonimne ankete z vpraSalnikom. Vprasalnik je
izpolnilo osem zdravnikov, s katerimi smo najve¢ sodelovali.
Med njimi je bilo pet specialistov in trije specializanti inter-
nisticnih strok. Vseh osem zdravnikov je bilo s pridobitvijo
klinicnega farmacevta v zdravstveni tim zelo zadovoljnih.

Zdravniki so izpostavili naslednja najpomembnejSa podrocja
vkljuCevanja kliniCnega farmacevta: prepoznavanje in in-
terpretacija interkacij med zdravili, svetovanje glede upo-
rabe potencialno neprimernih zdravil za starostnike, prila-
gajanje odmerkov zdravil ter opozarjanje na kontraindikacije
in svetovanje glede previdnostnih ukrepov pri moznih NUZ.
Opredelitev zdravnikov do najpomembnejsih podrocij dela
Kiinisnega farmacevta kaze slika 4. Stevilke pomenijo $tevilo
zdravnikov, ki so dolo¢eno podrocje Klini¢ne farmacije opre-
delili kot pomembno v bolnisni¢ni multidisciplinarni obrav-
navi bolnikov.

O vkljucitvi klinicnega farmacevta v zdravstveni tim je so-
delujo¢a zdravnica (Maja Martinu€ Bergoc, dr. med., spec.
nefrolog.) zapisala naslednje:

»Z velikim veseljem smo nefrologi sprejeli magistro farmacife,
ki se je oktobra 2016 vkijucila v delo nasega oddelka v okviru
priprave raziskovalne naloge za dokoncanje specializacije iz
kiinicne farmacije. Od takrat je postala nepogresliiv del nasega
tima, tako z vidika iziemnega Cuta do bolnikov in ostalih
Clanov nasega kolektiva, kot z vidika iziemne strokovne uspos-
oblienosti. S prisotnostjo klinicne farmacevtke na vsakodnev-
nih vizitah bolnikov, pregledom farmakoterapije, svetovanju
pri predpisovanju in aplikaciji terapije ter izdelavo osebnih
kartic zdravil za bolnike ob odpustu, smo dosegli velik stro-
kovni napredek in izboljSali kakovost obravnave nasih bolnikov.
Zelo smo ponosni, da smo jo lahko obdrzali v nasem timu
tudi, ko je uspesno zakljucila specializacijo iz klinicne farmacije.
V prihodnje si Zelimo, da bi jiomogodili ve¢ casa za oddelcno
delo pri nas, da bi jo lahko vkijucili Se v obravnavo ambulantnih
nefroloskih bolnikov in bolnikov na nadomestnem zdravijenju
S hemodializo in peritonealno dializo. «
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Slika 3. Klinicni izidi pri vkljucenih bolnikih po zaklju¢eni obravnavi na
nefroloskem oddelku

Figure 3. Clinical outcomes of patients included after completed
treatment at the Department of Nephrology

Slika 4. Prikaz najpomembnejsih podrocij dela klinicnega farmacevta
s stali§¢a zdravnikov

Figure 4. The most important clinical pharmacist professional areas
according to physicians
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RAZPRAVA

Med TPZ smo preucevali izrazene NUZ, izrazene interakcije
med zdravili ter nezadostno delovanje zdravil. Prepozna-
vanje tovrstnih tezav je zelo kompleksno iz razlogov poli-
morbidnosti kakor tudi polifarmakoterapije. V nasi raziskavi
smo ugotovili skupaj 6 % bolnikov z izrazenimi NUZ, med
katerimi se je 1,5 % le-teh pojavilo po hospitalizaciji, 4,5 %
NUZ pa je bilo razlog za sprejem v bolniSnico. Lazarou in
sodelavci so leta 1998 v prospektivni Studiji dokazali pod-
obno Stevilo NUZ (6,7 %), od katerih jih je bilo 4,7 % razlog
za hospitalizacijo, 2,1 % NUZ pa se je pojavilo po hospita-
lizaciji (11). Znadilne povezave med oGF, spolom ali sta-
rostjo ter vecjo pogostostjo NUZ nismo ugotovili. Med iz-
razenimi interakcijami smo ugotovili, da vecja klinicna
pomembnost interakcije ni povezana z vecjo pojavnostjo
interakcije, saj se je izrazilo kar pet interakcij tipa C, Stiri
tipa X in ena tipa D. Dechanont in drugi so opravili metaa-
nalizo, v kateri so dokazali, da so interakcije med zdravili
pomemben vzrok za sprejem v bolniSnico in obisk zdrav-
nika (12).

Med najpogostejSimi dejavniki tveganja za TPZ so se v
nasSi raziskavi izkazali neustrezni odmerki zdravil. Kar 81,8
% neustreznih odmerkov ni bilo individualno prilagojenih
bolnikom glede na delovanje ledvic. Najve¢ neprilagojenih
odmerkov smo ugotovili pri PMZ, ki so bila obi¢ajno uve-
dena na internisti¢ni prvi pomodi pred sprejemom na od-
delek. Vzrok za neustrezno odmerjanje PMZ je bilo neu-
poStevanje koncentracijsko o0z. ¢asovno odvisnega
delovanja PMZ. Potencialne interakcije med zdravili kot
dejavniki tveganja za TPZ so pogosto precenjene, saj se
izrazijo le redko (13). V nasi raziskavi je bilo Stevilo ugoto-
vljenih izrazenih interakcij 10, potencialnih pa 151 (ovred-
notenih kot kliniéno pomembne po strokovni oceni Kklini-
¢nega farmacevta). Podatkovne baze so kot klini¢no
pomembne opredelile 335 interakcij, od katerih se jih je iz-
razilo le slabih 3 %. Stevilne Studije ugotavijajo, da je &tevilo
potencialnih interakcij med zdravili pri bolnikih veliko. Inte-
rakcije med zdravili je potrebno razloCevati na potencialne
in dejansko izrazene. V raziskavi, ki je bila izvedena na
Univerzitetnem klininem centru v Ljubljani, so ugotouvili,
da so se potencialne interakcije dejansko izrazile pri 3,7 %
bolnikov, kar korelira z ugotovitvami naSe raziskave (13).
Studija, ki je bila izvedena v Kanadi, je dokazala, da je
imelo veliko starostnikov, sprejetih v bolniSnico zaradi TPZ,
v terapiji predpisano zdravilo, ki znano vstopa v interakcijo

z zdravilom, ki je pri bolniku povzrocilo tezavo. Dokazali so
tudi, da se je mnogim takSnim interakcijam mogoce izogniti
(14). Med 200-imi bolniki je bilo 16 takih (8 %), ki so bili v
bolnisnico sprejeti zaradi TPZ. Metaanaliza, ki sta jo opravila
Beijer in Blaey kaze, da se Stevilo hospitalizacij zaradi TPZ,
med posameznimi avtoriji zelo razlikuje, in sicer med 0,2 %
in 41,3 %. V povprecju znasa Stevilo hospitalizacij zaradi
TPZ 4,9 % + 0,1 % (15).

Na podlagi raziskave lahko ugotovimo, da imajo intervencije
klinicnih farmacevtov vpliv na potek zdravljenja bolnikov.
NatancnejSa opredelitev prispevkov posameznih strokovnih
sodelavcev pa je zaradi kompleksnosti obravnave in so-
delovanja celotnega zdravstvenega tima nefroloSkega od-
delka, nemogoca.

ZAKLJUCEK

Vkljucevanie klinicnega farmacevta v bolniSni¢no obravnavo
bolnikov prispeva k izboljSanju varnosti, u¢inkovitosti in ka-
kovosti, Se posebej na podroc¢ju nefrologije. Pri starejsih
bolnikih s pridruzenimi boleznimi in polifarmakoterapijo,
ustrezno in pravocasno prepoznavanje, preprecevanje in
razreSevanje potencialnih ter dejansko izrazenih TPZ, lahko
pomembno vpliva na kliniCne izide zdravijenja. Zdravniki
na podrocju nefrologije kliniCnega farmacevta prepoznavajo
kot pomembnega strokovnega sodelavca pri hospitalni in
ambulantni obravnavi bolnikov, kakor tudi na podrocju na-
domestnega zdravljenja s HD in CAPD.
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POVZETEK

Uvedba farmakoterapijskega pregleda pri farma-
cevtu svetovalcu je eden izmed moznih nacinov
optimizacije zdravljenja bolecCine z zdravili. Glavni
namen raziskave je bil prouditi ali je z vkljuGevanjem
farmacevta svetovalca neposredno v proces zdra-
vljenja z zdravili mogoce izboljSati kakovost pred-
pisovanja zdravil pri starostnikih z nevropatsko in
nociceptivno bolecino, ki prejemajo polifarmako-
terapijo. V retrospektivno raziskavo smo vkljudili
starostnike iz Zdravstvenega doma Ljutomer. Po-
datke o diagnozah, terapiji in intervencijah farma-
cevta svetovalca smo pridobili iz medicinske do-
kumentacije. V raziskavo smo vkljucili 66 bolnikov,
pri Cemer je farmacevt svetovalec svetoval 27 ra-
zlicnih intervencij, ki so bile sprejete s strani zdrav-
nika v 16 primerih (59,3 %). Sprejete intervencije
farmacevta svetovalca s strani zdravnika so imele
vpliv na boljSe sledenje smernicam zdravljenja. To-
vrstna oblika sodelovanja s farmakoterapijskim pre-
gledom pomembno vpliva na izboljSanje kvalitete
zdravljenja nevropatske in nociceptivne bolecine v
zdravstvenem domu.

KLJUCNE BESEDE:

farmacevt svetovalec, klinicno vrednotenje, noci-
ceptivna in nevropatska bolecina, zdravstveni dom,
retrospektivna raziskava

ABSTRACT

Pharmacotherapy review service provided by a
pharmacist consultant is one of the possible ap-
proach in the pain pharmacotherapy optimization.
Therefore, the main aim of this study was to de-
terminate whether the involvement of pharmacist
consultant directly into the patient nociceptive and
neuropathic pain treatment process can improve
the quality of drug prescribing in elderly patients
treated with polypharmacy. Elderly patients from
Community Health Centre Ljutomer were included
in this retrospective study. Data on diagnoses,
patient pharmacotherapy and pharmacist consul-
tant’s interventions were obtained from patient’s
medical documentation. 66 patients were included
and pharmacist consultant suggested 27 different
interventions and physicians accepted 16 different
interventions (69.3%). The acceptance of phar-
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macist consultant recommendations had an inf-
luence on the better coherence with treatment
guidelines. These results show that a collaborative
care model including pharmacist consultant in
pharmacotherapy review service had a significant
impact on improving the quality of nociceptive
and neuropathic pain pharmacotherapy in the pri-
mary care setting.

KEY WORDS:

Pharmacist Consultant, Clinical Evaluation, Noci-
ceptive and neuropathic pain, Community Health
Centre, Retrospective Study

UuvoD

Bolecina je neprijetna Cutna in Custvena zaznava posa-
meznika, ki predstavlja pomemben zas&itni mehanizem
organizma. Nezdravljena ali slabo zdravljena bolecina bol-
nike ovira pri vsakdanijih aktivnostih, zato je pomembno,
da je bolecina prepoznana in zdravljena na pravilen nacin
(1, 2). BoleCina je glede na trajanje simptomov lahko akutna
ali kroni¢na, pri ¢emer za kroni¢no bolecino velja, da simp-
tomi trajajo veC kot 3-6 mesecev (3). Glede na nastanek
lo¢imo pogosto 2 tipa boleCine, in sicer nociceptivno ter
nevropatsko bolec¢ino. Nociceptivna bolecina se pojavi, ko
se nociceptivna zivéna vliakna vzdrazijo zaradi vnetja, ek-
stremne toplote ali mraza oz. kemikalij. Nociceptivna bo-
leCina se obic¢ajno zdravi s paracetamolom, nesteroidnimi
antirevmatiki 0z. NSAR (npr. diklofenak, naproksen ...) in
opioidnimi analgetiki (tramadol), ki se uporabljigjo samo-
stojno ali v kombinacijah, pri Cemer je paracetamol v splos-
nem prva izbira v zdravljenju (4). Povsem drugacen tip bo-
leCine je nevropatska bolecCina, ki se pojavi, kot posledica
okvare, poskodbe ali motnje v delovanju perifernega ali
osrednjega ziv€evja. Nevropatska bolecina se obi¢ajno
stopnjuje preko dneva in je najhujSa ponoci. Za zdravljenje
nevropatske boleCine se v prvi liniji uporabljajo triciklicni
antidepresivi (npr. amitriptilin), selektivni zaviralci privzema
serotonina in noradrenalina (npr. duloksetin, venlafaksin) in
druga zdravila (npr. pregabalin, gabapentin). Za zdravljenje
nevropatske bolecine se kot zdravila druge linije uporabljajo
tudi opioidi (npr. tramadol), oblizi s kapsaicinom in oblizi z
lidokainom in ostala zdravila (1, 2). NatanCen opis zdra-

vljenja z zdravili je preobsezen za ta ¢lanek in je natanéno
opisan drugje (1, 2, 4).

BoleCina vseh tipov je ena izmed najpogostejSin bolezni,
ki se pojavlja pri starostnikih. V raziskavi Sengstaken in
King so pri 66% stanovalcih domov za starejSe obCane
zaznali kroni¢no bolecino, v skoraj polovici primerov kro-
ni¢na bolecina ni bila zaznana s strani zdravnika (34%),
kar nakazuje pomembnost prepoznavanja in ustreznega
zdravljenja bolecine in nakazuje enega izmed najpomemb-
nejSih izzivov v zdravljenju z zdravili (5). Predpisovanje
zdravil pri starostnikin pogosto odstopa od mednarodno
priznanih priporocil in smernic, kar lahko vodi v pojav ne-
zelenih ucinkov in interakcij med zdravili (6). Raziskovalci
so ugotovili, da uporaba zdravil z delovanjem na zivCevie,
vkljuCujoC zdravila za zdravljenje boleCine, najbolj pogosto
vodi v potencialno neprimerna zdravila (PIM) za starostnike,
kar je bilo ugotovljeno v sosednji Avstriji. Antipsihotiki,
benzodiazepini in zdravila za zdravljenje bolecine so bila
najpogostejSa PIM. Med PIM so bili najpogosteje uvrsceni:
protipendil, lorazepam in diklofenak ter tramadol, pogosto
so bili vklju€eni tudi amitriptilin, naproksen in meloksikam,
kar nakazuje potrebo po multidisciplinarnem pristopu na
tem podrocju (6). Ena izmed moznih reSitev za zmanjSanje
tezav v zdravljenju z zdravili, vkljucujo€ zmanjsanja Stevila
PIM, je uvedba farmakoterapijskega pregleda (FTP-ja) pri
farmacevtu svetovalcu, kar omogoc€a odpravljanje tezav
povezanih z zdravili in optimizacijo zdravljenja z zdrauvili.
Slednje je omogoceno tudi slovenskim bolnikom v zdrav-
stvenih domovih v Sloveniji po uvedbi programa Farma-
cevtskega svetovanja (7, 8). Kljub dejstvu, da zdravljenje
nociceptivne in nevropatske boleCine predstavija enega
izmed najpomembnejsih terapevtskih izzivov, nimamo na
voljo podatkov o intervencijah farmacevta svetovalca na
tem podrocju.

Glavni namen raziskave je bilo preuciti ali je z vkljuCevanjem
farmacevta svetovalca, neposredno v proces zdravljenja z
zdravili, mogoce izboljSati kakovost predpisovanja zdravil
pri starostnikih s polifarmakoterapijo v zdravljenju nocicep-
tivne in nevropatske boleCine na primarnem nivoju zdrav-
stvenega varstva.

MATERIALI IN METODE

Za proucitev kakovosti predpisovanja zdravil smo izvedli
retrospektivno, neintervencijsko, opazovalno presec¢no
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raziskavo. V raziskavo smo vkljucili 91 bolnikov z zdrav-
nisko oskrbo iz Zdravstvenega doma Ljutomer, ki so v
Gasu od 1.1.2012 do 31.12.2014 bili na pregledu pri far-
macevtu svetovalcu in so na dan pregleda prejemali 10
ali veC ucinkovin ter imeli 65 ali vec¢ let. V nadaljevanju
smo se osredotodili na bolnike, ki so imeli diagnozo noci-
ceptivne in nevropatske bolecine (66 bolnikov od 91 vklju-
Cenih v raziskavo), za katere je farmacevt svetovalec iz-
delal FTP. FTP je storitev optimizacije in racionalizacije
zdravljenja z zdravili posameznega pacienta s ciliem iz-
boljSati oziroma vzdrzevati pacientovo z zdraviem pove-
zano kakovost zivljenja, ki jo na podlagi informacij o pred-
pisanih oziroma uporabljenih zdravilih ter vseh relevantnih
klinicnih informacijah o pacientovem zdravstvenem stanju
in informacij, ki jih poda pacient oziroma skrbnik, opravi
farmacevt svetovalec (9). Bolniki, ki so bili vklju¢eni v ra-
ziskavo so bili del intervencij farmacevta svetovalca v
okviru pilotnega projekta ZZZS-Farmacevt svetovalec, ki
je potekal v SV Sloveniji in ni predvideval obvezne napo-
titve bolnika h farmacevtu svetovalcu, ampak je bila na-
potitev ob dokumentaciji bolnika opcijske narave, posle-
dicno je metodologija raziskave v vsakem primeru
podrejena organizaciji pilotnega projekta ZZZS. Pilotni
projekt ZZZS je natancno opisan drugje (10). Za FTP je
farmacevt svetovalec potreboval medicinsko dokumen-
tacijo in zazelena je bila tudi prisotnost bolnika. Izmed
bolnikov, ki so imeli diagnosticirano nociceptivno in ne-
vropatsko bolecino, je bilo na konzultaciji pri farmacevtu
svetovalcu fizitno prisotnih 71,2 % bolnikov. S pomocjo
celotne medicinske dokumentacije bolnika in v njegovi
prisotnosti (v primerih kjer je bil prisoten) je farmacevt
svetovalec pregledal predpisana zdravila, odmerke, od-
merjanje, ¢as aplikacije, ¢as jemanja glede na hrano in
ostala zdravila, interakcije med zdravili, pregledal je tera-
pijo glede na alergije in specificna stanja bolnika (npr.
okvara jeter ali ledvic), terapeviske kontraindikacije itd.
Farmacevt svetovalec je nato v obliki farmakoterapijskega
izvida zdravniku podal svoje strokovno mnenje glede op-
timizacije bolnikove terapije (izvid neposredno zdravniku).
Podatke o diagnozah, terapiji in intervencijah farmacevta
smo pridobili iz medicinske dokumentacije in farmakote-
rapijskega pregleda (FTP-ja). Kot intervencijo farmacevta
svetovalca smo upostevali ukinitev posameznega zdravila,
uvedbo novega zdravila in spremembo odmerkov, pri Ce-
mer smo ostale nasvete farmacevta svetovalca (npr. ustre-
zna prehrana, nacin jemanja, zdravila brez recepta) iz-
kljucili iz raziskave. S pomod&jo medicinske dokumentacije
smo preverili ali so bile intervencije farmacevta svetovalca
uposStevane v obdobju do prvega obiska zdravnika po

datumu pregleda pri farmacevtu svetovalcu (obdobje ra-
ziskane epizode). Za dolocevanje PIM smo uporabili PRIS-
CUS listo (11). Pri pregledu terapije bolnikov smo izpisali
najpogostejsSe diagnoze, ki so jih bolniki imeli (npr. bole-
¢ina, nevropatska boledina) in zanje poiskali smernice
zdravljenja. Nato smo za diagnozo nociceptivne in ne-
vropatske bolecCine preverili ali so bili bolniki zdravljeni v
skladu s smernicami ali ne in analizirali nasvete farmacevta
svetovalca glede na kliniéne smernice pri vseh primerih,
kier smo odkrili neskladje zdravljenja s smernicami (1,
16). Z navedenim pristopom smo proucili vpliv farmacevta
svetovalca na kakovost predpisovanja zdravil. V raziskavo
smo vkljucili le zdravila na recept, tista v kroni¢ni terapiji
in za jemanije po potrebi. V raziskavo nismo vkljucili zdravil
za samozdravljenje, ki niso bila navedena na terapevtskem
listu oz. kartoteki bolnika, saj smo s tem lahko poenatili
bolnike v raziskavi (fizi€no prisotni in odsotni). Bolniki z
maligno bolecino so bili izklju€eni iz raziskave. V raziskavi
smo predpostavili, da so vsi bolniki zdravljeni zaradi kro-
ni¢ne bolecCine, kar pomeni, da so zdravila prejemali vsaj
3 mesece (definicija kroni¢ne bolecine) (3). V Casu razi-
skave nismo imeli neposrednega stika z bolniki in zdrav-
niki, ker je zdravljenje bolnikov za ¢as raziskave bilo ze
zaklju¢eno (analiza v letu 2016). Klini¢nih izidov nismo
spremljali v daljiSem ¢asovnem obdobju, saj je bilo zaradi
neenotnega spremljanja klini¢nih izidov v medicinski do-
kumentaciji nemogoCe zagotoviti optimalno primerjavo
(npr. odsotnost spremljanja zdravljenja, odsotnost vpra-
Salnikov spremljanja itd.).V primerih, ko je imel bolnik obe
diagnozi so€asno, smo obravnavali vsak nasvet farma-
cevta svetovalca kot lo¢eno epizodo.

Protokol raziskave smo priglasili na Komisijo Republike
Slovenije za medicinsko etiko pri Ministrstvu za zdravje,
ki je soglaSala z izvedbo raziskave (odloc¢ba st. 0120-
528/2016-2 KME 26/10/16, datum 10.11.2016). Stati-
stiéno obdelavo podatkov smo izvedli s pomocjo pro-
grama Microsoft Excel 2010 in SPSS Statistics (verzija
22). Za opis znacilnosti vzorca smo uporabili opisno sta-
tistiko. Rezultate smo predstavili v tabelari¢ni obliki za
nociceptivno in nevropatsko bole¢ino posebej, pri cemer
smo za vsak primer odstopanja prikazali intervencijo far-
macevta svetovalca, razlog intervencije in sprejemanje
intervencije s strani zdravnika. Za vrednotenje klinicnega
pomena intervencij smo uporabili klinicne smernice za
posamezno indikacijo ter posamezne Povzetke glavnih
znacilnosti zdravila in ostala, v posamezni klinicni situaciji,
pomembna priporocila. Navedena raziskava je del celotne
raziskave, ki sta ja avtorja opravila v obliki magistrske na-
loge Katje Gorenc (12).
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REZULTATI

Diagnozo bole€ine smo zasledili pri 66 bolnikih. Osnovni
demografski podatki bolnikov so prikazani v preglednici 1.
Bolecino je imelo diagnosticiranih 24 moskih in 42 zensk.
Bolniki z bole€ino so bili stari od 68 do 95 let. Pred FTP-
jem pri farmacevtu svetovalcu so bolniki z bole€ino skupaj
prejemali 953 zdravil, kar je povprecno 14,4 zdravil na po-
sameznega bolnika. Z upostevanjem intervencij farmacevta
svetovalca so bolniki z bole¢ino po FTP-ju skupaj prejemali
847 zdravil, kar je povprec¢no 12,8 zdravil na bolnika.

Preglednica 1. Osnovni demografski podatki bolnikov z bolecino.
Table 1. Basic demographic data of patients with pain.

Spol Stevilo bolnikov
moski 24

zenski 42

Starost

65-70 6

71-80 24

81-90 29

91 invec 7

Nociceptivno bolec€ino je imelo diagnosticirano 51 bolnikov,
nevropatsko bolecino pa 15 bolnikov. Pri 19 bolnikih z bo-
leCino farmacevt svetovalec v FTP-ju ni predlagal nobene
spremembe v zdravljienju boleCine, medtem ko je farmacevt
svetovalec pri 47 bolnikih v FTP-ju podal svoje predloge
glede optimizacije zdravljenja bolecine. Farmacevt sveto-
valec je tako za bolnike z bole¢ino skupaj predlagal 155
intervencij, zdravniki so sprejeli 81 intervencij (52,3 %) pred-
laganih s strani farmacevta svetovalca. Bolniki so za zdra-
vljenje bolecine prejemali razli€na zdravila, ki so prikazana
v preglednici 2. Najve¢ bolnikov, skoraj polovica, je za laj-
Sanje bolecine prejemalo kombinacijo tramadola/parace-
tamola. Najmanj bolnikov (n=7), je prejemalo metamizol.
Paracetamol, ki velja za zdravilo prvega izbora za zdravijenje
nociceptivne bolecine, je prejemalo le 27,3 % bolnikov z
bolecino (85,3 % bolnikov z nociceptivno bolecino).

V nadaljevanju smo preverili ali je bilo zdravljenje bolecine
pri bolnikih, ki so imeli v FTP-ju navedeno diagnozo bole-
¢ina, v skladu s smernicami. Diagnozo nociceptivne bole-
¢ine je imelo 51 bolnikov. Odstopanje zdravljenja nocicep-
tivne boleCine glede na smernice smo ugotovili pri 17
bolnikih (33,3%). Ugotovljena neskladja s smernicami so

Preglednica 2. Zdravila, ki so jih prejemali bolniki za zdravijenje
bolecine.
Table 2. Medications received by patients for the pain treatment.

Analgetiéno zdravilo ali skupina | Stevilo bolnikov
Paracetamol 18
NSAR 25
Tramadol/paracetamol 31
Metamizol 7
Drugi opiodi 11
Antiepilepti¢no zdravilo 12
Antidepresiv 8

predstavljena v preglednici 3 in jih bolj natan¢no opisujemo
v nadaljevanju. Farmacevt svetovalec je v vseh primerih
odstopanja od priporocil in smernic svetoval skladu z njimi.
V primerih 1, 2, 3 in 4 so bolniki prejemali paracetamol in
so¢asno kombinacijo tramadol/paracetamol. Glede na pri-
porocila dolgoroCna uporaba opioidov ni priporocljiva, zato
je farmacevt svetovalec predlagal ukinitev kombinacije tra-
madol/paracetamol in nadaljnjo zdravljenje bolec¢ine samo
s paracetamolom v vi§jih odmerkih (1, 4). Zdravnik je v
treh primerih uposteval predlog farmacevta svetovalca, v
enem primeru nasveta farmacevta ni uposteval. V primerih
5, 6 in 7 so bolniki prejemali kombinacijo tramadol/para-
cetamol, kar glede na priporocila ni priporodliiva izbira za
dolgotrajno uporabo (pomemben vpliv na kognitivno sta-
nje), zato je farmacevt svetovalec svetoval ukinitev kombi-
nacije in uvedbo paracetamola (1, 4). Zdravnik je v dveh
primerih uposSteval farmacevta svetovalca, v enem primeru
nasveta ni upoSteval. Bolnika v 12. in 13. primeru sta za
zdravljenje boleCine prejemala etorikoksib, ki glede na pri-
porocila ni priporocljiiv analgetik za bolnike s sréno-zilnimi
obolenji (kontraindikacija), saj poveca tveganje za trombo-
ticne dogodke (1, 4, 13). Oba bolnika sta imela sréno-
zilne bolezni, zato je farmacevt svetovalec skladno s pri-
porodili svetoval ukinitev etorikoksiba in uvedbo ibuprofena,
ki je varnejsa izbira od etorikoksiba, kar je priporocilo tudi
glede na listo PRISCUS (11). Zdravnik je v obeh primerih
uposteval nasvet farmacevta. V 14 primeru je bolnik preje-
mal meloksikam, ki je manj primerno zdravilo za starostnike
(PRISCUS lista), zato je farmacevt svetovalec predlagal
ukinitev in uvedbo ibuprofena, kar je zdravnik upoSteval in
je v skladu s priporocili (11). V primeru 15 je bolnik prejemal
tramadol, katerega dolgorocna uporaba se glede na pri-
porocila odsvetuje, zato je farmacevt svetovalec predlagal
ukinitev in uvedbo natrijevega metamizolata, kar je zdravnik
tudi uposteval (1, 4, 11). V primeru 16 je bolnik, ki je imel
diagnozo razjeda na zelodcu, prejemal naproksen. Uporaba
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Preglednica 3. Primeri ugotovijenih odstopanj od smernic v zdravljenju nociceptivne boleCine.
Table 3. Examples of identified discrepancies with the treatment guidelines in the treatment of nociceptive pain.

1, 2, 3, 4. | Prejemanije paracetamola in Ukinitev kombinacije tramadol/paracetamol | NE (1), DA (2),
kombinacije tramadol/paracetamol DA (3), DA (4)

56,7. Prejemanje kombinacije Ukinitev kombinacije tramadol/paracetamol | NE (5), DA (6),
tramadol/paracetamol in uvedba paracetamola DA (7)

8,9, 10, |Prejemanje kombinacije Ukinitev kombinacije tramadol/paracetamol | DA (8), NE (9),

11. tramadol/paracetamol in uvedba natrijevega metamizolata DA (10), NE (11)

12, 13. Prejemanije etorikoksiba Ukinitev etorikoksiba in uvedba ibuprofena DA (12), DA (13)

14. Prejemanje meloksikama Ukinitev meloksikama in uvedba ibuprofena | DA (14)

15. Prejemanje tramadola Ukinitev tramadola in uvedba natrijevega DA (15)

metamizolata

16. Prejemanije naproksena ob socasni | Ukinitev naproksena in uvedba NE (16)
diagnozi razjeda na zelodcu paracetamola

17. Prejemanije diklofenaka ob so¢asni | Ukinitev diklofenaka in uvedba paracetamola | NE (17)
diagnozi sréne odpovedi

naproksena je glede na priporocila pri razjedi zelodca ali
dvanajstnika kontraindicirana, zato je farmacevt svetovalec
predlagal ukinitev in uvedbo paracetamola, vendar zdravnik
njegovega nasveta ni uposteval (14). V primeru 16 je bolnik,
ki je imel diagnozo sréna odpoved, za zdravljenje boleCine
prejemal diklofenak, katerega uporaba pri tej diagnozi ni
priporocljiiva, saj poveca tveganje za sréno-ziine dogodke
(4, 15). Farmacevt svetovalec je svetoval ukinitev diklofe-
naka in uvedbo paracetamola, vendar zdravnik njegovega
nasveta ni uposteval.

Diagnozo nevropatske bolecine je imelo 15 vkljucenih bol-
nikov. Odstopanje zdravljenja nevropatske bolecine glede
na smernice smo zasledili pri 10 bolnikih (66,6% bolnikov
z nevropatsko bolecino). Ugotovljena odstopanja so pred-
stavliena v preglednici 4. V primeru 1 in 2 je bolnik prejemal
2x75 mg pregabalina dnevno. Zaradi neucinkovitosti je far-
macevt svetovalec svetoval titracijo odmerka do 2x150
mg dnevno, vendar zdravnik njegovega predloga ni upo-
Steval (vi§ji odmerki so bolj u¢inkoviti in bolj pogosto upo-
rablieni v klinicnih raziskavah) (16). V primeru 3 je bolnik
prejemal kombinacijo tramadol/paracetamol, 30 mg du-
loksetina dnevno in 3x75 mg pregabalina dnevno. Farma-
cevt svetovalec je predlagal ukinitev duloksetina (30 mg
dnevno), ker gre za subterapevtske odmerke duloksetina,
Cesar zdravnik ni uposteval (14). Namesto kombinacije tra-

madol/paracetamol je farmacevt svetovalec svetoval
uvedbo metamizolata, saj dolgotrajna uporaba opioidov
pri zdravljenju nevropatske bolecine ni priporocljiva, kar je
zdravnik uposteval (1,14). Farmacevt svetovalec je svetoval
tudi titracijo odmerka pregabalina na 2x150 mg dnevno,
kar je v skladu s priporocili, kar je zdravnik uposteval in o
¢emer smo ze pisali v predhodnem primeru (16). V primeru
4 je bolnik imel diagnozo periferne nevropatije, za kar je
prejemal naproksen, kombinacijo tramadol/paracetamal,
150 mg pregabalina dnevno in natrijev metamizolat. Far-
macevt svetovalec je predlagal ukinitev kombinacije tra-
madol/paracetamola in naproksena, povisanje odmerka
pregabalina na 2x150 mg dnevno in dodatno uvedbo du-
loksetina do 90 mg dnevno. S tem je predlagal zmanjSanje
zdravil in dodatno prispeval k zdravljenju z dvema ucinko-
vinama prve linije, ki imata vi§jo stopnjo dokazov (A, kar
pomeni, da so rezultati pridobljeni iz vsaj ene ustrezno zas-
novane randomizirane kontrolirane raziskave) (1, 16). Zdrav-
nik je vse predloge farmacevta svetovalca uposteval. V
primeru 5 je bolnik prejemal ibuprofen in 75 mg venlafaksina
dnevno, vendar so bili Se vedno prisotni simptomi v doku-
mentaciji. Posledicno je farmacevt svetovalec skladno s
priporoCili predlagal nadaljnjo zdravljenje z ibuprofenom in
poviSanje odmerka venlafaksina najprej na 150 mg, nato
na 225 mg dnevno, kar je v skladu s priporocili (16). Zdrav-
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KLINIGNO OVREDNOTENJE INTERVENCIJ FARMACEVTA SVETOVALCA V ZDRAVLJENJU BOLECINE V AMBULANTI ZDRAVSTVENEGA DOMA PRI STAREJSIH BOLNIKIH S POLIFARMAKOTERAPIJO

nik farmacevta ni uposteval. V primeru 6 je bolnik prejemal
2x75 mg pregabalina dnevno. Ker so bili simptomi boleCine
Se vedno prisotni v dokumentaciji, je farmacevt svetovalec
v skladu s priporocili predlagal poviSanje odmerka prega-
balina na 2x150 mg dnevno (1, 16). Zdravnik nasveta far-
macevta svetovalca ni uposteval. V primeru 7 je bolnik
prejemal 2x75 mg pregabalina dnevno in 3x1 tableto pa-
racetamola, vendar so bili simptomi bolecine Se vedno pri-
sotni, zato je farmacevt svetovalec v skladu s priporocili
predlagal titracijo odmerkov. Svetoval je 3x2 tableti para-
cetamola 500 mg ter 2x150 mg pregabalina, kar je zdravnik
tudi uposteval (1, 16). V primeru 8 je bolnik za nevropatsko
bolecino ze ved let prejemal tramadol, katerega dolgorocna
uporaba se glede na priporocila ne priporo¢a kot zdravilo
prve linije (16). Farmacevt svetovalec je svetoval uvedbo
venlafaksina, ki je glede na priporocila zdravilo prve linije
(1, 16). Farmacevt svetovalec je v skladu s priporocili sve-
toval uvedbo 75 mg venlafaksina in nato njegovo titracijo
do 225 mg dnevno, hkrati pa postopno ukinjanje trama-

dola, kar je zdravnik tudi uposSteval (1, 16). V primeru 9 je
bolnik prejemal 75 mg pregabalina dnevno in po potrebi
kombinacijo tramadol/paracetamol, paracetamol in natrijev
metamizolat. Farmacevt svetovalec je v skladu s smerni-
cami svetoval poviSanje odmerka pregabalina najprej na
2x75 mg dnevno in nato 2x150 mg, hkrati je svetoval tudi
ukinitev kombinacije tramadol/paracetamol, paracetamola
in natrijevega metamizolata (16). Farmacevt svetovalec je
svetoval tudi zamenjavo antidepresiva, in sicer uvedbo
venlafaksina in ukinitev maprotilina, s ¢imer bi bolnik prejel
Se eno zdravilo prve linije za zdravljenje nevropatske bole-
¢ine, kar je v skladu s priporocili (16). Zdravnik nasvetov
farmacevta ni uposteval. Bolnik je v primeru 10 prejemal
300 mg pregabalina in 60 mg duloksetina dnevno, vendar
so bili simptomi boleCine Se vedno prisotni. Farmacevt
svetovalec je svetoval poviSanje odmerka pregabalina na
450 mg dnevno in titracijo odmerka duloksetina do 120
mg dnevno, kar je zdravnik tudi uposteval in je v skladu s
priporocili (1, 2, 16). Navedeni rezultati prikazujejo, da so

Preglednica 4. Primeri ugotovijenih odstopanj od smernic v zdravijenju nevropatske bolecine.
Table 4. Examples of identified discrepancies with the treatment guidelines in the treatment of neuropathic pain.

1, 2. Prejemanije subterapevtskega odmerka | PoviSanje odmerka pregabalina NE (1), NE (2)
pregabalina
3. Prejemanje kombinacije Ukinitev kombinacije DA (%), NE ("),
tramadol/paracetamol, tramadol/paracetamol in uvedba DA (%)
subterapevtskega odmerka duloksetina | natrijevega metamizolata (*), ukinitev
in pregabalina duloksetina (**), poviSanje odmerka
pregabalina (***)
4. Prejemanje naproksena, kombinacije Ukinitev naproksena, kombinacije NE
tramadol/paracetamol, pregabalina in tramadol/paracetamol, poviSanje
natrijevega metamizolata odmerka pregabalina, uvedba
duloksetina
5. Subterapevtski odmerek venlafaksina PoviSanje odmerka venlafaksina in NE
nadaljnja terapija z ibuprofenom
6. Subterapevtski odmerek pregabalina PoviSanje odmerka pregabalina NE
7. Prejemanije subterapevtskih odmerkov | Titracija odmerkov pregabalina in DA
pregabalina in paracetamola paracetamola
8. Prejemanje tramadola Ukinitev tramadola in uvedba venlafaksina | DA
9. Prejemanje subterapevtskih odmerkov PoviSanje odmerka pregabalina in uvedba | NE
pregabalina venlafaksina
10. Prejemanije subterapevtskih odmerkov PoviSanje odmerka pregabalina in DA
pregabalina in duloksetina duloksetina
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bolniki pogosto prejemali nizje odmerke zdravil za zdra-
vljenje nevropatske bolecCine, kot so priporocila (predvsem
pregabalin), kar se je spremenilo z intervencijo farmacevta
svetovalca in posledi¢no so nekateri bolniki prejemali visje
odmerke zdravil (16).

RAZPRAVA

Rezultati navedene raziskave prikazujejo pomembno viogo
farmacevta svetovalca na kakovost predpisovanja zdravil
za zdravljenje boleCine. Farmacevt svetovalec je v vseh
primerih odstopanja od priporocil in smernic svetoval v
skladu z njimi. Opisane intervencije so privedle do vecdje
kakovosti predpisovanja zdravil pri bolnikih, kjer je zdravnik
sprejel intervencijo farmacevta svetovalca, kar se je zgodilo
pri polovici bolnikov vkljuenih v raziskavo. Navedeni re-
zultati sovpadajo z nekaterimi objavljenimi raziskavami in
sistemati¢nimi pregledi. Sistemati¢ni pregled in metaana-
liza Hadija in soavtorjey, ki je vkljuCevala 5 randomiziranih
klinicnih raziskav, prikazuje pozitivne ucinke ob vkljucevanju
klinicnega farmacevta v proces zdravljenja v smislu vecjega
zadovoljstva bolnika, a nejasne klinicne izide v primerih
opravljenega FTP-ja s strani farmacevta v zdravljenju kro-
ni¢ne bolecine (17). V randomizirani dvojno slepi raziskavi
objavljeni v letu 2015 so raziskovalci zakljucili, da je sprem-
lianje in predpisovanje zdravil za zdravljenje nociceptivne
bolecine na primarnem nivoju s strani kliniCnega farma-
cevta drazje in enako kakovostno kot zdravljenje brez kli-
ni¢nega farmacevta, a bi bilo potrebno za dodatne dokaze
opraviti klini€no raziskavo in ne zgolj merjenje kvalitete zi-
vlienja (18). Kljub navedenemu, vsi pozitivni rezultati nase
raziskave pomembno vplivajo na potrebo po zasnovi nove
prospektivne raziskave, kjer bi lahko spremljali odziv na
zdravljenje po intervenciji farmacevta svetovalca v daljSem
C¢asovnem obdobju. Smiselno bi bilo tudi preveriti, zakaj
zdravniki dolo¢enih intervencij niso sprejeli, kar bi bilo mo-
goce prouciti z uporabo vpraSalnika. Potrebno je tudi iz-
postaviti odstotek intervencij farmacevta svetovalca, ki so
bile sprejete s strani zdravnika. Navedeni rezultati so pri-
merljivi z rezultati belgijske raziskave, kjer so prav tako bili
zajeti bolniki s polifarmakoterapijo (56,6%), a manj z re-
zultati raziskave, ki je bila opravijena v slovenski psihiatricni
bolnisnici (88,0%). Navedene razlike v odstotku sprejetja
intervencij v obliki FTP-ja je mogoce pojasniti s Casom, ki
ga ima farmacevt v bolniSnici vsakodnevno, kar omogoca

vsakodnevno spremljanje klini¢nih izidov, kar v ambulant-
nem okolju ni mogoce. V bolnisni¢nem okolju je farmacevt
veC Casa v neposrednem stiku z ostalimi zdravstvenimi
delavci, kar omogoca vi§jo stopnjo zaupanja med sode-
lavci in posledic¢no visji odstotek sprejetin intervencij (19,
20). Razloge za nesprejetje doloCenih intervencij je mogoce
iskati v boljSem poznavanju bolnika s strani zdravnika in
posledi¢no njegovih prioritet, kar pogosto lahko privede
do dolo¢enih kombinacij, ki so sicer s stalis¢a z dokazi
podprte medicine manj ustrezne, a za bolnika bolj spre-
jemljive.

Navedena raziskava ima Stevilne prednosti in omejitve, ki
jih je potrebno izpostaviti. Glavna prednost nase raziskave
je bila pridobitev podatkov o vplivu in pomenu intervencij
farmacevta svetovalca na zdravlienje z zdravili za zdravljenje
nevropatske in nociceptivne bolecine, saj v Sloveniji tovr-
stna raziskava Se ni bila izvedena. Rezultati so zelo vzpod-
budni, saj prikazujejo pomembno vlogo farmacevta sveto-
valca na kakovost predpisovanja zdravil. Dodatno je
potrebno izpostaviti raziskavo t.i. »realnega« klinicnega
okolja, kar je privedlo do rezultatov brez predhodne priprave
zdravnikov ali farmacevtov svetovalcev, kar bi lahko imelo
pomembne vplive na rezultate. Ob tem je potrebno izpo-
staviti Stevilne omeijitve raziskave (npr. kvaliteta dokumen-
tacije, tip raziskave, vpisovanje diagnoz). Raziskava, ki smo
jo izvedli je bila retrospektivna in neintervencijska. Tako ni
bilo mogoce preveriti tudi, kako so intervencije farmacevta
vplivale na konéne klinicne izide zdravljenja (npr. kliniéno
izboljSanje remisije boledine). Omejitev predstavlja tudi krat-
koro¢no spremljanje, saj se po pregledu intervencije nismo
osredotocili na dolgoro¢no spremljanje terapije (npr. po-
novni pregled ¢ez 6 in 12 mesecev). Na koncu je potrebno
izpostaviti dokaj majhen vzorec bolnikov, kar sovpada s
samo organizacijo projekta ZZZS-Farmacevt svetovalec.
V vsakem primeru bi bilo idealno, da bi izvedli raziskavo z
uporabo vprasalnikov in spremljali dolgoro¢ne Klinine izide
(npr. remisija, hospitalizacija, prezivetje) in statisticno vred-
notili primerjavo med obema skupinama, a za ta namen bi
bilo potrebno zasnovati prospektivno raziskavo, s ¢imer bi
spet izgubili vpliv »realnega« klinicnega okolja. V tem kon-
tekstu je vpraSljiva zasnove tovrstne raziskave in prenos
rezultatov v klinicno prakso, saj smo imeli opravka z bolniki
s polifarmakoterapijo. Pomembno omejitev predstavija iz-
kljucCitev doloCenih intervencij farmacevta svetovalca (npr.
sprememba odmerjanja zdravila, nasvet jemanja, spre-
memba Zivljenjskega sloga, nefarmakoloski ukrepi), ki jih
je tezje vrednotiti in smo jin zatorej iz raziskave izkljucili.
Organizacija projekta ZZZS-Farmacevt svetovalec nam je
vecino navedb onemogocala.
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SKLEP

Rezultati raziskave potrjujejo pomembnost farmacevta sve-
tovalca kot partnerja zdravniku v zdravljenju nociceptivne
in nevropatske boleCine v ambulanti zdravstvenega doma,
saj intervencije privedejo k vecjemu delezu bolnikov zdra-
vlienih v skladu s smernicami in priporocili. Za nova do-
gnanja na tem podrocju bi bilo potrebno zasnovati multi-
centri¢no prospektivno raziskavo z vecjim vzorcem bolnikov
in daljSim ¢asom spremljanja.
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NASE SODELOVANJE
S PROF. DR. KOZJEKOM

Prof. Kozjek, Avditorij Portoroz, maj 1998

S prof. dr. Francem Kozjekom smo se prvi¢ srecali v Stu-
dijskih klopeh. Spoznavali smo ga v razli¢nih viogah, kot
kolegi in kot Studenti. Kasneje so se naSe poti prepletale
na razli¢nih podrogijih v farmaciji. Pravili smo mu generalni.
Ta vzdevek, ki mu ga je dal pokojni Albin Podvrsi¢, dusa
drustva, se mu je zelo podal.

Znanje, razgledanost in intuicija so mu omogocili, da je
znal ze zgodaj in v pravem trenutku prepoznati razvojne
trende v farmaciji, ki jih je uspesno prenasal v svoje okolje.
Tako seme, ki ga je zasejal, rodi Se danes.

Slovensko farmacevtsko drustvo mu je za zasluge za razvoj
slovenske farmacije in za delo v drustvu leta 1986 podelilo
najvisje priznanje — Minarikovo odli¢je in ga predlagalo za
drzavno odlikovanje, ki mu ga je leta 2000 podelil pred-
sednik drzave.

Prof. dr. Franc Kozjek se je po kon¢anem Studiju zaposilil
na Zavodu za farmacijo in preizkuSanje zdravil v Ljubljani.

1,

Prejemniki drzavnih odlikovanj, 11. 4. 2000

Tam je pridobil tudi prve izkusnje s sodelovanjem s farma-
cevtsko industrijo, ko je Lek leta 1963 narodil raziskavo
»Selekcija Digitalis lanate z ozirom na vsebnost lanatozida
C«. Zaupali so jo njemu in mu tako omogocili izpopolnje-
vanje v analitski metodi papirne kromatografije v obratu v
MengsSu pod mentorstvom inz. Banove.

Na zaCetku sedemdesetih let, le dobro desetletje po usta-
novitvi univerzitetnega Studija farmacije v Ljubljani, so se
na Fakulteti za farmacijo Univerze v Ljubljani zacele hitro
razvijati nove farmacevtske znanosti, ki so omogocile so-
doben in pogloblien Studij farmacije. To je bila zasluga mlaj-
Sih generacij univerzitetnih uCiteljev. Prof. Kozjek je v Stu-
dijski program farmacije vpeljal nova podrocja: stabilnost
zdravil in biofarmacijo s farmakokinetiko, ter dal pobudo
za uvedbo specializacije iz klinicne farmacije za potrebe
bolnisni¢nih lekarn.

Raziskave na podrocju stabilnosti zdravil in biofarmacije
na Fakulteti za farmacijo UL je mo¢no podpirala nasa far-
macevtska industrija, 0 cemer podrobneje pisejo kolegi iz
Krke.

Sodelovanje prof. Kozjeka z Lekom je dolga leta potekalo
na podroCju marketinske sluzbe in se je v devetdesetih
letin Se razsirilo, ko je z Andrejem LenardiCem pomagal pri
vzpostavitvi sistema Klinicnega doloCanja bioloSke upo-
rabnosti zdravil, kar je bilo nujno za registracijo Lekovih
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Nagovor udeleZencev ob 35-letnici SFD v Cankarjevem domu,
23. 3. 1984

zdravil v samostojni Sloveniji. Kasneje je sodeloval pri vzpo-
stavitvi laboratorija za biofarmaceviske raziskave Lekovih
zdravil in pri farmakolo$kih raziskavah ucinkovin.

Tako je znanje, ki ga je prenasal v industrijsko okolje, omo-
gocilo uvedbo novih farmacevtskih oblik in uspesen prodor
na tuje trge, Se zlasti po osamosvojitvi Slovenije.

Prof. Kozjek je bil in ostaja povezan s Slovenskim farma-
cevtskim drustvom od Studentskih let. Dva mandata je bil
tudi njegov predsednik (1969/71 in 1977/79). Takrat je
drustvo na njegovo pobudo zacelo ob rednih letnih skup-
S¢inah (oz. takratnih ob¢nih zborih) organizirati simpozije,
ki so postali tradicionalni. Neprekinjeno jih je vodil 20 let,
nekajkrat pa Se v devetdesetih letih. Prvi tak simpozij je bil
v Velenju leta 1971 na temo Medsebojno delovanje zdravil,
sledili so simpoziji z naslovi Stabilnost zdravil, Avtomedi-
kacija, Vpliv alkohola in drugih agensov na delovanje zdravil,
kasneje pa Se Stevilni drugi. Na zaCetku so na njih predavali
pretezno farmacevti njegove generacije (doc. dr. Miroslav
Cing, mag. Marja LeSnjak, prof. dr. Ale§ Krbavci¢, Lovro
Dermota, Marija Brencic¢ idr.).

Nazadnje je aktivno sodeloval pri izvedbi velike mednarodne
konference Evropskega drustva klinicnih farmacevtov
(ESCP) leta 2002. Med drugim je organiziral skupino far-
macevtov, pretezno specialistov in specializantov klinicne
farmacije, da so poskrbeli za brezhibno izvedbo u¢nih de-
lavnic. SFD je pri tem pridobilo dragocene izkusnje, ki jih
je v poznejsih letih uspesno prenasalo v domadce okolje.

Prof. Kozjek se je zavedal tudi pomena druzenja med kolegi
in je podpiral razlicne oblike druzabnega programa v okviru
strokovnih dogodkov.

Ve¢ mandatov je zastopal SFD v Zvezi farmacevtskih dru-
Stev Jugoslavije, Kjer je s svojimi nastopi in predavanii vzbu-
dil veliko zanimanja. Kot ugleden znanstvenik in vodilni
strokovnjak za podrocje biofarmacije s farmakokinetiko v
Jugoslaviji je postal glavni urednik revije Acta Pharmaceu-
tica Jugoslavica, ki je veljala za vodilno znanstveno revijo s
podrocja farmacije v Jugoslaviji.

Pomembna prelomnica v delovanju drustva je bila zaposli-
tev poslovne tajnice leta 1980. Ta izziv je sprejela mag.
Tatjana Kogovsek, ki se spominja, da je drustvo tega leta
organiziralo 8. kongres farmacevtov Jugoslavije na Bledu.
Bilo je ogromno udelezencey, tako da je bil hotel Toplice, v
katerem so imeli skupno vederjo, skoraj premajhen. Kon-
gresa se je udelezil tudi zdaj ze pokojni prvi direktor Krke,
Boris Andrijani€. Predsednik organizacijskega odbora je
bil prof. Kozjek, ki je k sodelovanju pritegnil tevilne farma-
cevie, tako iz farmacevtske industrije kot iz lekarnistva in s
fakultete (sodelovali so: prof. dr. Jelka Korbar Smid s Fa-
kultete za farmacijo UL, mag. Roman Dobrovoljc iz Zavoda
za farmacijo in preizkuSanje zdravil, tajnica drustva mag
Tatjana Kogovsek ter nekateri, danes ze pokojni kolegi:

40-letnica SFD na Brdu pri Kranju, 21. april 1990 (z leve: prof. dr. A.
Mrhar, Danica llc — predsednica SFD v obdobju 1989-1991 in prof.
ar. F. Kozjek)
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Clani organizacijskega odbora simpozija ob letni skupscini SFD
(1994)

L b ¢
Otvoritev 3. ESCP konference, Avdiitorij, Portoroz 8. — 11. 5. 2002 (prof.
Kozjek pozdravija generalnega direktorja Leka- glavnega sponzorja
konference, levo v ozadju predsednik ESCP prof. dr. Yechiel Hekster)

Olga Zaletel iz Krke, Danica lic iz Bayer Pharme, Petja Do-
lenc iz Leka, Fernanda Burdych iz Gorenjskih lekarn in ta-
kratni predsednik drustva Stefan Predin).

Uspesna izvedba tega kongresa je dvignila samozavest
organizatorjev in vplivala na nadaljnji razvoj naSega drustva.
Naj omenimo tri jugoslovanske simpozije s podrocja sod-
obne farmakoterapije v osemdesetih letih, na katerih so
predavali najuglednejsi strokovnjaki iz vse Jugoslavije, ki
jih je prof. Kozjek poznal prek dela v Zvezni komisiji za re-
gistracijo zdravil, katere Clan je bil.

V drugi polovici osemdesetih let je delo tajnice SFD prevzela
Jelka Dolinar. Takrat so bile razmere zelo nepredvidljive,
ne le na politicnem, ampak tudi na ekonomskem podrocju.
Za delovanje drustva je bila odlo¢ilna podpora, ki so jo
omogocili vplivni posamezniki, med katerimi velja posebej
omeniti prof. Kozjeka. Znal je prepricati klju¢ne odloCevalce
v farmaciji, da so podpirali drustvene projekte. Pripadnost
stroki je presegla tudi nekatera nesoglasja in nestrpnost. V
devetdesetih letih so delo prof. Kozjeka v drustvu nadaljevali
njegovi ucenci, najprej dr. Stanislav Primozi¢, potem prof.
dr. Ale$ Mrhar.

V Casu, ko je delovanje drustva usmerijal prof. Kozjek, je to
izdalo ve¢ ucbenikov za Studente farmacije, pod katere se
je podpisal kot avtor ali soavtor. S tem so se takrat lahko
ponasali le redki profesorji. Bil je tudi med pobudniki za
ustanovitev in prvi odgovorni urednik nacionalnega biltena

0 zdravilih (Klini¢na farmacija oz. kasneje Farmakon), zato
je razumljivo njegovo veliko razoCaranje, ko je leta 2014
skup$cina SFD potrdila sklep o ukinitvi biltena zaradi ne-
sodelovanja zdravniske stroke.

Prof. Kozjek je bil zahteven do sebe in do nas, svojih so-
delavcev, obenem pa smo vedeli, da bo projekte, ki jih je
vodil, izpeljal odgovorno in zanesljivo, s strokovnega in po-
slovnega vidika. V njegovi druzbi smo se sodelavci pocutili
kot del uspesSne zgodbe Kjer je kaerizmaticni vodja nujen
za koncni uspeh! Kjerkoli je organizacijo prevzel prof. Kozjek
ali bil ¢lan organizacijskega odbora, je s svojo odlo¢nostjo,
karizmo in sposobnostjo vodenja bistveno prispeval k uspe-
8ni realizaciji in s tem ponesel dobro ime slovenske farma-
cije tudi SirSe v Evropski prostor.

Spoznali smo ga kot Cloveka, ki zna prenasati veselie na
ljudi v svoji okolici, zabavati z dovtipi, z zgodbami s poto-
vanj, v katerih Se danes zelo uziva, z opisi umetniskih slik,
ki jin je kupil ali si jih je zelel imeti ...

Dragi Cac, za 80 let ti Zelimo vse dobro. Veseli in ponosni
smo, da smo lahko sodelovali s tabo!

Jelka Dolinar, Tatjana Kogovsek,
Marija Lesnjak, Borut Strukelj
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OB ZIVLJENJSKEM JUBILEJU
PROF. DR. FRANCA KOZJEKA

Skorajda ni farmacevta, ki ne bi poznal prof. dr. Franca
Kozjeka ali njegovega dela.

Zasluzni profesor za podroCje biofarmacije in farmakoki-
netike je farmacijo Studiral najprej v Ljubljani, po drugem
letniku pa Studij nadaljeval in leta 1961 zakljucil na Farma-
cevtski fakulteti v Zagrebu.

Najprej se je zaposlil na Zavodu za farmacijo in preizkuSanje
zdravil, vendar ga je usoda Ze Cez nekaj let pripeljala na
Odsek za farmacijo na tedanji Fakulteti za naravoslovije in
tehnologijo (FNT). Sprva se je posvetil farmacevtski tehno-
logiji, nato pa je po doktoratu v Franciji in izpopolnjevanjih
v Svici, Franciji in Italiji raz&iril podrogje svojega raziskovanja
in poznavanja Se na stabilnost zdravil, biofarmacijo, far-
makokinetiko in Kkliniéno farmacijo. Od leta 1973 je nato
najprej kot izredni in potem kot redni profesor predaval
Stevilnim generacijam Studentov farmacije.

Predvsem pa je bil ustanovitelj in dolgoletni predstojnik
Katedre za biofarmacijo in farmakokinetiko.

Kot predstojnik Odseka za farmacijo — ki ga je vodil v treh
mandatih — je leta 1970 uvedel podiplomski Studij farmacije,
kasneje pa Se specialisticni Studij klinicne farmacije.

Bil je zadnji dekan nekdaj velike FNT.

S svojim prvim ucbenikom Uvod v biofarmacijo (1973), ki
je izSel tudi v hrvaskem jeziku, je opravil pionirsko delo in
na Siroko odprl vrata za pridobivanje znanja o tem podrodju,
ne samo Vv Sloveniji, ampak tudi v vsej nasi nekdanji drzavi.
To delo je nadaljeval z Biofarmacijo |, je pa avtor tudi drugih
knijig in ucbenikov.

Njegova velika zasluga je vzpostavitev podrocja biofarma-
cije in pozneje farmakokinetike v Jugoslaviji. S tem je do-
segel, da je Farmacevtska fakulteta v Ljubljani, ki je imela
na zacetku le dva letnika, v osemdesetih letih postala vo-
dilna na tem podrocju v vsej Jugoslaviji.

Svojega znanja ni skrival pred drugimi, temvec ga je na Siroko
delil na raznih tecajin, ki jih je organiziral v sklopu fakultete.
Veliko je prispeval k promociji in uveljavitvi farmakokinetike
v Sloveniji in Jugoslaviji. Kot gostujoCi profesor je predaval
na podiplomskih Studijih farmacije v Zagrebu, Beogradu,
Skopju in Sarajevu ter skrbel za izobrazevanje mladih far-
macevtskih kadrov, ki so svoje znanje prenasali v slovensko
farmacevtsko industrijo.

Organiziral oz. sodeloval je pri organizaciji Stevilnih posve-
tovanj, simpozijev in kongresov v nasi nekdaniji drzavi. Med
drugimi je organiziral tudi mednarodni simpozij iz farmako-
kinetike Pharmas 89 v Portorozu.

Ko je bil ¢lan zvezne komisije za registracijo zdravil, je so-
deloval pri pripravi meril za registracijsko dokumentacijo.
Po osamosvoijitvi Slovenije je podrocije registracije zdravil
vzpostavil v Sloveniji v okviru Ministrstva za zdravje RS. Bl
je prvi predsednik slovenske komisije za registracijo zdravil.
Zaradi znanja, odprtosti in sposobnosti navezovanja stikov
je k sodelovanju pritegnil tudi druge fakultete. Zlasti po-
membno je bilo sodelovanije s Fakulteto za elektrotehniko
UL na podrocju analogno-hibridne simulacije farmakoki-
neticnih procesov. Rezultati tega sodelovanja so prispevali
tudi k mednarodni uveljavitvi naSe Fakultete za farmacijo
Univerze v Ljubljani.

Prof. Kozjek se ni zapiral med stene fakultete, temvec je
sodeloval tudi s farmacevtsko industrijo Slovenije in veckrat
pomagal pri reSevanju njenih tezav in potreb.

In kje je prof. Kozjek pustil sledi v Krki?

Krki je pomagal pri organizaciji biofarmacevtskega labora-
torija in prvega laboratorija za stabilnost zdravil. Pomagal
je pri reSevanju konkretnih tezav, kot so raziskave biofar-
macevtskih lastnosti aktivnih ucinkovin in formulacij. Od
leta 1992 do 2003 je sodeloval pri organiziranju in izvedbi
Stevilnih testiranj bioekvivalence, ki so jih izvajali v Klinicnem
centru v Ljubljani in drugih bolniSnicah ter so bile bistven
del registracijske dokumentacije Krkinih generi¢nih zdravil
doma in v tujini. Vsa ta dogajanja je spremljalo nenehno iz-
obrazevanije, ki se je potrijevalo z magisteriji in doktorati
nasih sodelavcev.

Krkasi, ki smo z njim sodelovali, smo poleg velike strokov-
nosti spoznali tudi njegovo odprtost in sposobnost vzpo-
staviti pristne odnose z ljudmi, saj je znal prisluhniti njihovim
idejam in tezavam. Zaradi tega ni bil za nas le prof. dr., am-
pak je preprosto postal Franci. Spoznali smo njegovo dru-
zabnost, Sportnega duha, ljubezen do narave, hribov in ne
nazadnje smo ga spoznali tudi kot dobrega poznavalca in
ljubitelja slikarstva. Znal nas je popeljati v naravo, med hribe,
na Sportne piknike in smucanje na Gorenjsko, Dolenjci pa
smMo njega in njegove sodelavce pogostili na Miklavzevih
srecanjih »teoretikov in praktikov« ob Tincinem cvicku. Mi-
slimo, da lahko re¢emo, da ima naso Krko pa tudi Dolenjsko
rad in da je z veseliem prihajal med naSe griCe.

Dragi Franci — dragi profesor Kozjek, dovoli, da se ti ob tej
priloZznosti iskreno zahvalimo za tvoj veliki prispevek k razvoju
Krke. Ponosni smo na Cas skupnih prizadevanj in rezultatov.
Iz srca ti Zelimo klenega zdravja, vsakodnevnih radosti in
veselja, da se bos se naprej ukvarjal s svojimi konjicki in
uresniceval svoje ideje, Ki jih je nedvomno Se veliko.

V imenu Krkinih sodelavcev razvoja:
Edward Patka, Polona Vlodopivec, Eli Rustja in Ales Rotar
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Spodnja poglavja podajajo pomembne informacije
za avtorje. Prosimo, da jih pri pripravi ¢lankov
dosledno upostevate.

Strokovne in znanstvene ¢lanke ter druge prispevke
objavljamo v slovenskem jeziku, po dogovoru z uredni-
Stvom tudi v anglescini. Vsa besedila morajo biti jezikovno
in slogovno neoporecna. Uporabljena terminologija mora
biti ustrezna, s posluhom za uveljavijanje ustreznih stro-
kovnih izrazov v slovenskem jeziku. Navajanje zascitenih
imen zdravil in drugih izdelkov ali imen proizvajalcev
je nedopustno. Dovolieno je le v poglavju Materiali in me-
tode, iziemmoma tudi v primeru, Ce je naveden popoln se-

znam vseh na trziS€u dostopnih izdelkov.

Strokovni in znanstveni ¢lanki so recenzirani. Ured-
nistvo poslie vsak strokovni in znanstveni Clanek v recenzijo
najmanj dvema recenzentoma. Med postopkom ugota-
vljanja primernosti prispevka za objavo v Farmaceviskem
vestniku zagotavljamo tajnost avtorstva.

SPREJEM PRISPEVKA V UREDNISTVO

Clanke in druge prispevke sprejemamo v urednigki posto-
pek, Ce vloga za objavo, poslana po elektronski posti,
poleg Clanka ali drugega prispevka, vsebuje tudi spremni
dopis z izjavo. Izjavo lahko avtor odda tudi preko spletnega
obrazca.

1. Spremni dopis

¢ naslov Clanka ali drugega prispevka;

e imena in priimki avtorjev z njihovimi nazivi;

e imena in naslovi ustanov, v katerih so zaposleni;

e telefonska Stevilka in elektronski naslov koresponden-
¢nega avtorja;

e izjava, da Clanek oziroma prispevek Se ni bil objavljen ali
poslan v objavo v drugo revijo ter da se z vsebino strinjajo
Vsi soavtoriji.

2. Dovoljenje za objavo slik:

V primeru ponatisa ali minimalnih sprememb slik ali drugih
elementov v prispevku mora avtor priloziti dovolienje lastnika
avtorskih pravic za objavo v Farmacevtskem vestniku.

PRVA VERZIJA CLANKA

V prvi verziji strokovnega ali znanstvenega Clanka, ki jo av-
torji posliejo urednistvu v recenzijo, avtorji niso imenovani.
Celotni obseg Clanka ne sme presegati 20.000 znakov,
vkljucno s presledki, obseg kratkega strokovnega Clanka
pa ne sme presegati 10.000 znakov, vkljucno s presledki.
Urednitvo si pridrzuje pravico, da po strokovni presoji ob-
javi tudi daljSe prispevke.

1. Oblika

Osnovna navodila

e Pisava Times New Roman; obojestranska poravnava.
Avtorji naj se izogibajo urejanju in oblikovanju besedila
(razen enostavnih ukazov, kot so krepko (bold), lezeCe
(italics), pod&rtano (underline) itd.).

» Naslov: ne vsebuije Stevilk in okrajSav ter ne presega 90
znakov, vklju¢no s presledki.

* Naslov poglavja/podpoglavja: ostevilCen je z zapo-
redno Stevilko, ne vsebuije okrajSav in ne presega 90 zna-
kov, vklju¢no s presledki.

2. Vsebina ¢lanka
Clanek je ustrezno strukturiran na poglavja/podpoglavja.

2.1 lzvirni znanstveni ¢lanek:

e povzetek v slovenskem in angleSkem jeziku (vsak po naj-
vec 150 besed);

e kljuCne besede v slovenskem in angleSkem jeziku (najvec
5);

® uvod;

e materiali in metode;

® rezultati;

e razprava®;

e sklep;

e |iteratura.

* Rezultati in razprava so lahko zdruzeni.

2.2 Pregledni strokovni ali znanstveni ¢lanek:
e povzetek v slovenskem in angleSkem jeziku (vsak po naj-
ve¢ 150 besed);
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e kljucne besede v slovenskem in angleSkem jeziku (najvec 5);
e poglavja in podpoglavja, ki si smiselno sledijo;

e sklep;

e |iteratura.

2.3 Kratki strokovni ¢lanek — primer iz klini¢ne
prakse:

e povzetek v slovenskem in angleSkem jeziku (vsak po naj-
ve¢ 150 besed);

e klju¢ne besede v slovenskem in angleskem jeziku (najvec 5);

e uvod v primer (splosno o bolezni, epidemiologija, farma-
koekonomika);

e prikaz primera (opis pacienta, dosedanje zdravljenje in
pacientov odziv, anonimizacija vseh osebnih podatkov);

e razprava (povzeto po literaturi — opredelitev dokazov, ki
vplivajo na obravnavo pacienta, npr. smernice, raziskave,
obstojeCe klini¢ne prakse itd.);

e ukrepanje s svetovanjem (predstavitev ukrepov in sveto-
vanja oz. vodenja pacienta na podlagi zbranih podatkov);

e sklep (pacientov odziv na predlagane ukrepe in klini¢na
uporabnost zbranih podatkov);

e |iteratura.

Vsaka trditev je podkrepliena z literaturnim virom, za-
poredna Stevilka literaturnega vira pa je navedena na koncu
trditve v oklepaju. Ce je literaturnih virov ve&, so Stevilke
loSene z vejicami in presledki, na primer (1, 3, 8) ali (1-3,
5). Prispevek vsebuje najveC 40 literaturnih virov, ki so
navedeni v vrstnem redu, kot se pojavljajo v besedilu.

3. Slike in preglednice

Slike in preglednice so v besedilu Elanka oziroma prispevka.
Oznacene so z zaporedno Stevilko ter opremljene s pripa-
dajo¢im besedilom v slovenskem in angleskem jeziku, ki
je navedeno pod sliko (primer 1) oziroma nad preglednico
(primer 2). V besedilu slike ali preglednice so navedeni tudi
ustrezni literaturni viri, razen v primeru, kadar je avtor Clanka
oziroma prispevka tudi avtor slike ali preglednice.

Primer 1:

Slika 1: Logo Slovenskega Farmacevtskega drustva (1).
Figure 1: Logo of the Slovenian Pharmaceutical Society (1).

Primer 2:

Preglednica 1: Stevilo objav v Farmacevtskem vestniku v
letu 2009 (1).

Table 1: Number of publications in the Journal of Pharma-
ceutical Society in 2009 (1).

Vrsta objave Stevilo objav

Pregledni Clanek X

[zvirni znanstveni ¢lanek X

Slike merijo v Sirino in vi§ino najve¢ 17 cm. Dimenzijsko se
morajo ¢im bolj priblizati dejanski velikosti v tiskani verziji.
Zazelena velikost besedila na sliki ali grafu je med 8 in 10
pt pri velikosti 1 : 1. Grafi in slike iz excela so uvozeni v
besedilo kot »enhanced metafile«. Slike mora avtor poslati
skupaj s kon¢no verzijo prispevka tudi neodvisno od
besedila prispevka v ustreznem slikovnem zapisu:

bitni zapis — jpg, png ali tiff — z lo¢ljivostjo najmanj 300 dpi,
vektorski zapis — eps, emf ali wmf.

4. Poimenovanja in okrajSave

Poimenovanja in okrajSave so navedeni skladno po IUPAC,
IUBMB in HUGO. Terminologija je skladna s Farmacevtskim
terminoloskim slovarjem, Formulariumom Slovenicumom
in terminoloskim slovarjem Slovenskega biokemijskega
drustva.

5. Navajanje literature

Za navajanje literaturnih virov uporabljamo »Vancouver ref-
erence style«. Spodaj podajamo najpogostejSe primere
navajanja literature iz Clanka (1) in ¢lanka v elektronski reviji
(2), knjige (3) in elektronske knjige (4), poglavia v knijigi (5) in
poglavia v elektronski knjigi (6) ter spleta (7). Ce je avtorjev
posameznega Clanka vec kot Sest, navedemo le prvih Sest,
nato sledi »et al.«. PodrobnejSa navodila in drugi primeri
navajanja referenc so dostopni v dokumentu »Quick refer-
ence guide: Vancouver Citing & Referencing style«
(http://guides.lib.monash.edu/citing-referencing/vancouver).

1. Hallal AH, Amortegui JD, Jeroukhimov IM, Casillas J, Schulman
Cl, Manning RJ, et al. Magnetic resonance
cholangiopancreatography accurately detects common bile
duct stones in resolving gallstone pancreatitis. J Am Coll Surg.
2005 Jun;200(6):869-75.

2. Stockhausen L, Turale S. An explorative study of Australian
nursing scholars and contemporary scholarship. J Nurs
Scholarsh [Internet]. 2011 Mar [cited 2013 Feb 19];43(1):89-96.
Available from:
http.//search.proquest.com.ezproxy.lib.monash.edu.au/docview
/858241255%accountid=12528
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3. Carlson BM. Human embryology and developmental biology.
4th ed. St. Louis: Mosby; 2009. 541 p.

4. Shreeve DF. Reactive attachment disorder: a case-based
approach [Internet]. New York: Springer; 2012 [cited 2012 Nov
2]. 85 p. Available from: http://ezproxy.lib.monash.edu.au/
login?url=http://dx.doi.org/10.1007/978-1-4614-1647-0

5. Blaxter PS, Farnsworth TP, Social health and class inequalities.
In: Carter C, Peel JR, editors. Equalities and inequalities in
health. 2nd ed. London: Academic Press; 1976. p. 165-78.

6. Halpen-Felsher BL, Morrell HE. Preventing and reducing
tobacco use. In: Berlan ED, Bravender T, editors. Adolescent
medicine today: a guide to caring for the adolescent patient
[Internet]. Singapore: World Scientific Publishing Co.; 2012
[cited 2012 Nov 3]. Chapter 18. Available from:
http://www.worldscientific.com/doi/pdf/10.1142/97898143244
96_0018

7. Diabetes Australia. Diabetes globally [Internet]. Canberra ACT:
Diabetes Australia; 2012 [updated 2012 June 15; cited 2012
Nov 5]. Available from:
http://www.diabetesaustralia.com.au/en/Understanding-
Diabetes/Diabetes-Globally/

KONCNA VERZIJA CLANKA

Korespondencni avtor Clanka prejme po opravijenem re-
cenzijskem postopku obvestilo o sprejemu ali zavrnitvi Elanka
oziroma navodila glede potrebnih popravkov. Urednistvo
pri¢akuje, da bo avtor pripombe recenzentov in urednistva
dosledno uposteval in najkasneje dva tedna po prejetju
recenzij popravljeni prispevek v elektronski obliki poslal na
naslov glavne urednice. Vse popravke mora vidno oznaditi.

1. Naslovna stran (prva stran) vsebuije:

e naslov prispevka (v slovenskem in angleSkem jeziku);

e imena in priimke vseh avtorjev z nazivi, skupaj z imeni in
naslovi ustanov, v katerih so zaposleni;

e ime korespondencnega avtorja in njegov elektronski
naslov.

2. Besedilo

Poglavja in podpoglavja ¢lanka si sledijo v vrstnem redu in
obliki, kot je navedeno pri navodilih za prvo verzijo Clanka,
vKklju¢no s slikami in preglednicami.

3. Slike

Slike mora avtor poslati tudi neodvisno od besedila Slanka
ali prispevka v ustreznem slikovnem zapisu. Velikost slik
se mora ujemati s prej navedenimi zahtevami zaradi ohra-
njanja kakovosti in razmerij ob pripravi na tisk.

DRUGI PRISPEVKI

Prispevki za rubrike »Zanimivosti iz stroke«, »|z druStvenega
Zivlienja«, »Predstavitev knjige« vsebujejo praviloma najve¢
6.000 znakov, vklju¢no s presledki. Prispevki za rubriko

»Osebne vesti« ne smejo presegati 3.000 znakov, vkljucno
s presledki. Prispevke o osebnih vesteh objavija urednistvo
ob jubileju, smrti ali za posebne dosezke Clanov Sloven-
skega farmacevtskega drustva v aktualnem obdobju. Ured-
nistvo si pridrzuje pravico, da po strokovni presoji objavi
tudi daljSe prispevke.

KOREKTURE IN TISKANA OBLIKA
FARMACEVSTKEGA VESTNIKA

Krtacne odtise oblikovanega prispevka morajo avtorji na-
tan&no pregledati in oznaciti nujne popravke, s katerimi ne
smejo posegati v vsebino prispevka. Korekture vrne kore-
spondencni avtor v urednistvo v elektronski obliki naj-
kasneje v treh delovnih dneh.

Prvi avtor prejme tri izvode tiskanega Farmacevtskega
vestnika.

POSILJANJE PRISPEVKOV

Avtoriji posliejo Clanke in druge prispevke v elektronski obliki
na naslov glave urednice:
urednica-fv@sfd.si.

FARMACEVTSKI VESTNIK NA SPLETU

Farmacevtski vestnik je v pdf obliki prosto dostopen na
spletni strani Slovenskega farmacevtskega drustva
(http://www.sfd.si/?viewPage=19).

AVTORSKE PRAVICE

© Slovensko farmacevtsko drustvo

Brez pisnega dovolienja urednistva Farmacevtskega vest-
nika so prepovedani reproduciranje, distribuiranje, javna
priobcitev, predelava in kakrSna koli druga uporaba avtor-
skega dela ali njegovih delov v kakrSnem koli obsegu in
postopku kot tudi tiskanje in predelava elektronske oblike.
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Dobro ljudi je najvisji zakon,

odgovornost, O ornost  slovenski druzhi,

pripomogki in
n, ki jih potrebujejo. 5 kakovostno,
arn, bolniénic in drugih zdravstvenih
in veterinarskih organizacij, ...

S ljudje; ki deluiejo v dobra ljudi. Ze skoraj pol stoletia

e Sallig. sl

SALUS Veletigaving, 8. 0.0, Ltostrbjska pasta 46 A, L|ubljana




Pot do zdravja

Nas cilj so zdravi in sre¢ni ljudje. Smo veledrogerija za prodajo zdravil z najsirso ponudbo izdelkov
za humano in veterinarsko medicino v Sloveniji. Odlikujejo nas hitrost, varnost in zanesljivost. Svoje
delo opravljamo sréno in predano. Prav zaradi tega nam zaupajo Stevilne lekarne in bolnisnice
ter druge zdravstvene in veterinarske ustanove.

Zavedamo se, da nam prihodnost ponuja nesteto izzivov. Premagamo jih lahko z nenehnim
izpopolnjevanjem. S kakovostnimi storitvami in s Siroko izbiro zdravil ter drugih izdelkov bomo

zaupanje svojih kupcev opravicevali tudi v prihodnje!

01 47098 00 | www.kemofarmacija.si

KEMOFARMACUA
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