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1. YBOJ

CaBpemeny ¢apmakoTepanujy Kapakrepuiie cBe Beha 3acTyIUbEHOCT JIEKOBAa TOTOBO Y
cBuM cdepama xuBoTa YoBeka. CTora HE YUy IITO C€ TMOCICIBUX TOIUMHA TPEIy3UMa]y
OpojHe Mepe Kako OW ce ocurypaia muxoBa Oe30emnmja mpumena. [Ipema momanuma u3
nuTepaType, CBake rojimHe, y npoceky, 5-10% ocoba Oyne mpuMIbeHO Ha OOJIHUYKO JICUCHE
300r HexesbeHHX peaknuja Ha jek (HPJI). Kox ucTo TOMMKO XOCTIUTAIM30BaHUX MalldjeHaTa
peructpyjy ce 0306usbHN Hexesbenu edektu. [lopen Tora, HPJI yrudy u Ha KBaquTET )KMUBOTA,
CMamyjy TOBEpemke NalMjeHara y Jiekape, KoJ MHOTHX JoBojae 10 peher kopumrthema
e(uKacHUX JIEKOBa, a YECTO JIMYE€ U HAa CHUMIITOME TOJeIMHUX OOJECTH INTO KOMIUIHKY)E
JIMJarHOCTHUKY, yCIIopaBa M3Jieuehe M, KOHa4HO, nmoBehaBa Tpomikose neuerma (1, 2). HPJI cy
Mely BojaehmM y3pommMa MOpTaJMTeTa W MOPOWJIMTETa W OJIOBOPHE Cy 3a JOJaTHE
KOMIUTMKAIMje ¥ TPOMYKETaK XOCHUTanu3amuje mnanujeHata. 3actymibeHoct HPJI nu
ontepeheme Koje MpeAcTaBibajy 3a 3APABCTBEHE CHCTEME j€ BEJIMKO, ald C€ OHO MOXKE
CIIPEUNTH, aKO y3MEeMO Yy 003up na cy y BenukoMm Opojy ciydajea HPJI mocnemuiia
HHTEpaKIija JiekoBa Koje ce mory uzbehu (3). OBaj mpobiieM moceOHO je u3pakeH Ko 0coda
cTapuje >KMBOTHE 100U Koje, 300r mpucycTBa Beher Opoja KomMopOuMauTETa, HEMHHOBHO
Mopajy na ysumajy Behu Opoj ynekoBa uume ce moBehaBa pusuWK oj MOTyhux WHTEpakiiuja
JICKOBAa ca HEKEbCHMM HcxomoM (4). 300r Tora ce MOCIHCABHUX TOJMHA IIMPOM CBETa
CIPOBOJIC UCTpaKMBamba ca UJbEM H3HANIaXKeHmha HAaulHA J1a Ce€ 0BOj, TOCEOHO BYIHEPAOUIHO]
IpyIu NalyjeHara, mpy>Ku MakcuMaiaHo epukacHa u 6e30enHa Tepanuja koja Hehe mogaTHo na

Hapylm BbbUXOB KBAJIUTET XKHUBOTA.

1.1. MuTepakumje jJeKoBa
1.1.1. Jepunuunja

WuTepaknuje nexoBa mojpa3ymMeBajy Moaubukanujy ¢GapMakoIuHAMCKUX H/HIN
(apMaKOKMHETCKUX OCOOMHA jEeHOT JieKa YCJel MPETXOJHE WM HCTOBPEMEHE INpPHUMEHE
Jpyror JjieKa, OJHOCHO NOjaBy Kaja (apMmakoJomKu edekaT JBa WIM BHILE HCTOBPEMEHO
NPUMEHEHUX JIEKOBA HUje IMPEKTHAa (YHKIMja HUXOBHUX IOjeIMHAYHUX edekara, Beh ce
KJIMHUYKU MaHH]ecTyje Kao cuHepruszam (edekar ucToBpeMene ynorpede /1Ba jieka Behu je oJ
30upa mojeaMHaYHUX edeKara), aHTaroHW3aM (JI€jCTBO jeIHOT JIEKa jeé YECTO CMAambEHO WM
MOTIYHO OJIOKUPAHO Yy MPHUCYCTBY JAPYror JieKa) WM HIUMOCHHKpaszuja (IpeHarjamieHa
peaknuja opranusMma Ha Jiek) (5, 6). MaTepakiuje jekoBa ce yopajajy y MEIUIIMHCKE TpeIKe

Koje ce Mory cripeyntu (7).



1.1.2. KnuHu4YKkM 3Ha4aj

Kimanuky 3HauajHe MHTEpaKlMje JIEKOBA Cy OHE uYHje mocieauue (mpoMeHa
Tepanujcke e(UKACHOCTH W/WIM TOKCMYHOCTH JIeKa) 3axTeBajy mpaheme mcxona, KOpeKuujy
Jo3Wpama WM 4YaKk TPUMEHY ojApeheHmx Tepanmjckux WHTEpBEHIHMja, 300r dera ce
npernopydyje u3deraBame HCTOBPEMEHE IPUMEHE JICKOBA KOjU yila3e y TAaKBEe MHTEPAKLHje
WIH, aKO C€ UIaK MOpajy MPUMEHUTH HCTOBPEMEHO, MaKJbUBO Mpaheme cTama nanujenra. Y
JUTEpaTypu ce y KIMHUYKU 3HauajHe MHTEpaKiyje Hajuenrhe yopajajy oHe Koje 3a MoCieIuy

uMajy yMepeHa /10 030usbHa HexesbeHa JejctBa (5, 6).

Jlo cama cripoBe/ieHa HCTpaXMBamba IMoKasaia Cy Ja KOJ CTaphjuxX 0coda UCTOBpeMeHa
ynotpeba Beher Opoja jgexoBa y Tepamnuju yenrhe A0BOAM 10 MOjaBEe MHTEpaKiUja JEKOBa Y
oxHocy Ha Mialje crapocHe rpyme (4, 8-10). Takohe, kox BHX ce yenrhe perucTpyjy 3HavajHe
HHTEpaKIFje JICKOBa Ca MOTEHIHjaJHUM HeXeJbeHuM peakijama (4, 11-14). Behuna
HEe)XeJbeHNX e(eKaTa M WHTEpaKIlfja JIEKOBa MOXKE CE MPEIBUICTH, CAMAM THM U CIPEYUTH
aKo ce BOJM padyHa O CTamy OOJIECHHMKA, OCOOMHaMa MpPHUMEHCHHUX JIeKOBa (MeXaHW3aM
JIeJIoBamka, HEXEJbeHa JIejCTBa, JIO3Upame, MEpe Ompe3a, KOHTPAWHAMKAIMje), Kao W

MMO3HABAKk-EM OAroBapajyhux TepanujcKux aJTepHaTHBA.
1.1.3. lIpeBasieHunja

Yrpkoc Joka3uma, y MPEeTXOTHOM TEpUOIy Majlo CTyAHja c€ OABHIIO HCIHTHUBAHEM
MpeBajieHIMje KIMHUYKK 3HAa4YajHUX JIeK-JeK uHTepaknuja (xk3JIJIM) kom crapujux ocooba.
dokyc je OMO Ha NPETKIMHUYKUM HUCTPaXMBAamkUMa JICKOBa, HCTPaXHBAakUMa KoOja Cy
VKJby4YHMBaJIa 3/IpaBe JO0OPOBOJBIIE, 0COOE CPEAUX TOJMHA MIM BUCOKO CICIU(PHUYHE TPYyIe
nargjeHaTa, M JiaHaC Cce€ CBE BHUIIE CTyadja OaBu  (apMaKoeNnuIeMHUOIOIKIM

WCIUTUBAKUMA Ha CTapHjoj MOIMyAlKjy aldjeHaTa.

HctpaxxuBama cy nokasana na npesaneniuja k3JIJIM Bapupa y oncery ox 5% no 80%
(15-19). OBaj BenuMKHM PacHoH BPEIHOCTH IMPEBAICHIIMjE HAjBEPOBATHU]jE 3aBUCH OJf MHOTHX
¢dakTopa kao mTO cy ojapeheHe HaBUKE y MPOMKCHBAaKY JEKOBa, Opoja MPOMHCAHUX JIEKOBA,

KapaKTepUCTHKA MOMyNalnje, An3ajHa ctyauje u merogonoruje (17, 20).

Hexonuko crynuja ce 6aBuio ojapehuBameM HHIMAEHIM]e UHTEpakifja JEeKoBa Y
BaHOONHWYKUM ycioBuMa. Y CjenumenuM AmepuukuM [lpxaBama (CA), y cryauju
CIPOBE/IEHO] y BaHOOJHHWYKUM amnoTeKkama, YTBpheHa je MHUUACHIHMja MOTEHIHjaTHUX
uHTepakiuja jekoBa o1 4,1% (21), nox je y crynuju cupoBezeHo] y lIBeackoj nHmaeHnuja

u3Hocuna 1,9%. Mako ce cmarpa Ja je yKylmHa HHIMJIEHIMja MHTEpakKIMja JIEKOBa Mala
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(<1%), wHTepakiuje JeKOBa MpEACTaBJbajy 3HaA4ajaH MpoOsieM y3uMmajyhu y o03mp Opoj

MaryjeHara y CBeTy, Kao ¥ MOTyhu MmocieIuIHu MOPOUAUTET U MOpTAIUTET (22).
1.1.4. ®akropu pusnka

I'enepaniHo mocMatpano, mojaBu k3JIJIM Buie cy HM3JI0XKEHHW MandjeHTH ca Behum
OpojeM MoOpOHMIUTETa W OHM KOjHU Yy CBOjOj Tepamuju ymnorpeOspaBajy Behm Opoj jekoBa, a

YTHIIa] TT0J1a U CTAPOCHE 00U ce pasiuKyje y nojeaunum cryaujama (7, 23-26).

Y HeKuM HCTpakMBamUMa CTapocHa 100 HHje Ouila TPEAUKTOP 3a H3JI0KEHOCT
nanujenara noteHuujarHuM K3JIJIN (24, 25), mok je y apyrum cTyaujama cTapocHa 1100
yranana Ha nojaBy k3JIJIM (16, 23, 27). CnuyHa cuTyanyja je ¥ ca yTUIajeM I[oJia Ha
u3noxkeHocT mnauujeHata k3JIJIM. YV mnojenuHuM crynujama mosi HUje OHMO TPEIUKTOP
mnoxenoctu k3JIJIN (23), y Hekum cTyamjama je uaeHTU(DUKOBAH KEHCKU MOJ Kao (akTop
pmuka (11, 26, 27), a y npyruma cTyadjamMa MYIIKH TOJ je OWO TIO3UTHBAH IMPEIUKTOP

uznoxxkenoctu k3JLJIU (7, 28).

[lojenmaa wcTpakMBama Cy ToOKazala ga ojapeheHe nujarHosze, Ha TpuUMeEp
XHIEPTEeH3HU]a, nujabeTec U cpyaHu MpobdIeMu MOTy OUTH MpeauKTopH 3a nojaBy k3JIJIM (11,
29). Tlopen Tora, MpONMUCHUBAKE JICKOBA M3 IMOJEAMHUX AHATOMCKO-TEPAIHjCKO-XEMH]CKUX
(ATC) rpyma moke yrunaru Ha mojaBy k3JIJIM (26, 30). Ha mpumep, Heke cryamje Cy
perucTpoBasie Hajpehm yTuIla] JIeKOBa KOjU Jelyjy Ha KpPB U KPBOTBOPHE OpraHe u
KapJIMOBacKyJIapHH CUCTeM (26), OK Ccy y JIpyruMm cTyadjama Ha mojaBy k3JIJIW yrumanm
JIEKOBU 3a JieUemhe 00JIECTH JUTeCTUBHOT CUCTEMa U MeTa00JIM3Ma, HEPBHOT U PECITHUPATOPHOT

cucrema (30).
1.1.5. MexaHu3Mu HHTEPAKIIUja JIEKOBA

WuTepaknuje JiekoBa y OJHOCY HAa MEXaHM3ME HACTaHKa MOXKEMO IMOAEITUTH Yy JIBE
OCHOBHE Tpyme: (papMakoKHHETCKe Hu (apMmakoguHamcke. MehyTum, HHTepakiuje JeKoBa

YeCcTO Cy MoC/eauIla Bulie Mexanuzama (31).
1.1.5.1. ®apmakoKUHETCKe HHTEPAKIIUje

dapMakOKMHETCKE MHTEpakiije 00yxBaTajy CBe MHTEpaKlije KOje MOTY yTUIaTH Ha
mpoliece ancopmiyje, TucTpudyiuje, MeTabonn3mMa 1 U3TydrBama JIeKoBa (Takole cy mo3Hare
nox HazuBoM AJIME wunrepakumje) (32). OBe MHTEpakiuje MOTY JOBECTH 10 MpOMEHa Y
KOHIIGHTpallMju JIeKa Ha MECTy JejCTBa M, MOCIEIUYHO, HCIOJbaBarkba TOKCHYHOCTH WU

cMamema eukacHocTy aaror neka (31).



1.1.5.1.1. Humepakuuje na Hueoy ancopnuuje jiexka

Behuna wHTEpakija Ha OBOM HHMBOY MMajy Kao MOCIEAWIYy CAMAKCHE aIlCOPIIIHUje
JeIHOT JIeKa TOJ JICjCTBOM APYroT JieKa, JOK Mamu Opoj MHTEpakildja JIEKOBa pPe3ylITHpa
noBehameM arcopmimje. 3a JIEKOBE KOjU Ce Jajy Y XPOHHYHO] Tepalvji U y BUIIIC 7032 (HIIP.
BapdapuH), Op3rHA anCOPIIUje 0OMYHO HE UTpa 3Ha4ajHy yiory. C npyre crpaHe, KOJI JICKOBa
KOjU c€ najy y jemHoj ao3u (akyTHa ymotpeba), ca HamepoMm naa ce Op3o arcopOyjy (HIp.
QHAITETUIIM Kao IITO je TMapaleTraMmoti, KOJ Kora je HEOMXOJHO Op30 mocTtuhul BHUCOKY
KOHIICHTapIHjy), CMamemhe Op3MHE amncopIIMje MOXE JOBECTH OO0 HM30CTaHKa >KEJbEHOT
edekra (33). Ako je Op3uHa eIMMUHAIINjC BEJIMKA, CMAbEHE allCOPIIINje MOXKE OUTH Y3pOK

M30CTaHKa Tepanujckor edekra (31).

[Ipomene y ractpuunoj pH Bumie yrudy Ha Op3uHY ancopmifje HEro Ha YKYIHY
ounopacmnonoxuBocT. [loBehame pH Hacrano mocne mpumene antaronucta Hp pemenrtopa,
MOK€ 3HAYajHO CMamHUTH alCopIIHMjy KETOKOHA30Jla M HWTpaKoHa30ja. ATcopriuja
(bykoHa301a HE 3aBHCH y BEJIHMKO] MEPH OJ MpoMeHa y racTpudHoj pH. Ankamusupajyhu
edekar antanuaa Ha ractpounHtecTuHaHU TpakT (['UT) je mposiazan u MOXKe ce CMambUTH aKO
ce u3Mehy Jieka, KOju TIOTEHIMJATHO MOXKE CTYNMHWTH Yy HWHTEPAKIH]y Ca aHTaIHUIAOM, H
aHTaIlM/1a HalpaBU BPEMEHCKHU pa3Mak oj 2-3 4aca (34-37). MaruesujyMm XuIpoKCH y3pOKYyje
nponazHo noBehame ractpuyHor pH u moxe noBectu 1o mosehama OGHMOPACHIONOKHUBOCTH

HEKHX HecTepouaHuX anTunH(pamatopHux Jiekopa (HCAWJII), anp. ubynpodena (38).

dopmupame KOMIUIEKCA MOXE 3HAYajHO CMamUTH OHOPACIIONIOKUBOCT JIEKOBA.
budochonatn, koju ce Kopucte y Ji€UeHY OCTEONOpo3e, UMajy JaKo HHUCKY
ouopacmnosoxuBoct (0,5%-2%). JoHu Kauujyma U3 MUHEPATHHX BOJA MM MJIEKAa MOTY jOII
JOJaTHO CMAambHUTH HHHUXOBY OMOpAcrosiokHBOCT. Takohe, TeTpauuKIMHU MOTYy CTBapaTH
XepJjare ca HEKOJHMKO JIBOBAJCHTHHX M TPOBAJICHTHUX jOHA MeTaia, Kao IITO Cy KaJlHjyM,
omsmyr u TBOXNhe, U ¢dopMupaTH KOMIUIEKC Koju ce ciabo pecopOyje u crnabujer je
aHTuOakTepujckor edekra. IIpaBibeme BpeMeHCKOr pa3Maka oj 2-3 yaca u3Mel)y mpuMmeHe
TeTpalMKIMHA WU TOMEHYTHX MHUHepana, y ojpeheHoj Mepu MOXke CMamUTH OBaj THII

uHTepakimja (33, 39-41).

JlexoBu KOjI/I YTU4y Ha 6p31/IHy MMpaXXmbEHha KelIyla WM MOTUJIMTCT HPCBHOI TPAaKTa

MOTY YTHLATH Ha arcopriuujy Apyrux jexosa. Hmp. neBojomna ce meraboiuiie y MYKO3U



JKeiIyna, U aKo C€ OMJIOKH IPAXKILCHC KEIIyla, MambCe HCIIPOMCHCHOI JICKA CC MOIKC

aricopboBaru (42).

[Maparneramon kao ciaba kucenuua (pKa 9,5), koja ce y Benukoj Mepu Hajasud y
HEJOHM30BaHOj POPMHU H Y JKEIyJaYHOM U Y IIPEBHOM COKY, KOPHCTH CE Ka0 MOJIEI 3a CTY/Hje
aricopIIyje, jep je meroBa Op3WHA aIrCOPIHUje Yy TUPEKTHO] BE3W ca OpP3WHOM IMPaKHkbCHha

xenyua (43).

OpanHa OHOPACHOJIOKMBOCT HEKHUX JIEKOBA 3aBUCH M OJl aKTHBHOCTH TPAHCIIOPTHUX
MpOoTeNHA KOju M30aIlyjy JIEKOBE KOJju Cy NU(PyHIOBAIM KpO3 MYKO3Y IIpeBa Ha3aja y IPEBHU
BosiymeH. Jlanac je Hajoosbe wm3ydeHn Il-rmukomportenH (enri. P-glycoprotein - P-gp).
Jluroxcun je cyncrtpaT P-gp, ma JIEKOBU KOJU HUHAYKYJY OBaj HPOTEMH MOTY CMamHUTH

OMOPacIOIOKMBOCT AUTOKCHHA (44-46).

Takohe, mpomeHe y mpeBHO] (GJIOpU MOTY Ja yTHYY Ha arcoOpHIM]y JIEKOBa KOJH CE€
MIPBEHCTBEHO pecopOyjy AyK TaHKOT IjpeBa. Y oko 10% manujeHata AUTOKCHUH C€ 3HAYajHO
MeTa0oJIHIIe TOCPEACTBOM IPeBHUX Oaktepuja. Muxubuimja merabonm3ma Moj J€jCTBOM
EPUTPOMHUIIMHA, TETPAIMKINHA U JPYrHX aHTHUOMOTHKA IIMPOKOT CHEKTpa AEJIOBama MOXKE

YABOCTPYYMTH IUTa3Ma KOHIIEHTpaIUjy aurokcuna (47).
1.1.5.1.2. Humepaxuuje na Husoy oucmpuodyyuje n1exa

Hakon pecoprimje, Jiek ce AuCTpuOyupa Ha MECTO JIejcTBa M Y TOKY OBOT IIpoiieca
MOJKE CTYIIHTH Yy HHTEPAKIMje ca APYrHM JICKOBUMA. Y TPAKCH, TJIABHU MEXaHHU3aM OBE BPCTE
WHTEpaKIIMja je TUCIIOKaIMja ca Be3yjyhux mecta nmpoTenHa. MHTepakiyje Koje cy mnociaeamnna
JHCIIOKalMje ca Be3yjyhnx MecTta mpoTerHa ce NeGUHUITY Kao CMambCHkhe Y KOJIMYMHH JIeKa
BE3aHOT 3a MPOTEHH YCJe] TPUCYCTBA JPYror Jieka Koju ce HaaMmehe 3a uctu Besyjyhwu
MPOTEHH, IITO pe3yiTyje noBehameM KommuuHe c1000aHe (pakKinje HCTUCHYTOT Jieka. MHOTH
JICKOBH M HUXOBU META0OJIMTH CE Yy BEIIMKOj MEPH Be3yjy 3a MpOTEHHE Iuia3Me. [ eHepaiHo,
KHCEJIU JICKOBH CE TIPEJAOMHUHAHTHO Be3yjy 3a aJIOYMUH U TO HE yBEK 3a UCTO Be3yjyhe mecto.
ba3nu nekoBH, Kao MITO Cy TPUIMKIMYHUA AHTHACTIPECHBH, JIMIOKAWH, NU30MUPAMHUIl U
MIPOIPAHOJION C€ Be3yjy 3a peaKTUBHH MPOTEUH aKyTHE ¢a3ze, o-1-Kucenu riamKonpoTeHH, alu

u 3a anoymuH (48).

Jlek xoju cmamyje Be3uBame 3a npoTenHe ca 99% Ha 95% Ttpebasnio Ou ga moseha
KOHIICHTpalMjy CI000JHMX aKTHMBHHX MoJieKyna Jieka ca 1% Ha 5%. OBo moBehame je
3Ha4yajHO caMo ako je Behu neo yeka pacrnopeleH y miuasmu, a Mamwu y TKUBUMa, TaKo J1a OBO

yTHYE caMO Ha JiIeKkoBe ca ManuM BoiymeHoM auctpuOymnuje (Vd). OBaj mpumep oOyxBara
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OpaJIHe aHTHUKOAaryjiance, kao mro je Bapdapun (99% Besuame,Vd= 9L). MHOTH JIEKOBH KOjU
Ce y BEIIMKO] MEPH Be3yjy 3a MMPOTEHUHE TIa3Me, a CYIICTPaT Cy 3a AUCTOKAINjCKE WHTEPAKIIH]e
(arp. BaphapuH, METOTPEKCAT, BAIIIPOAT) UMAjy HU3aK EKCTPAKI[MOHH OJHOC, 1a je nmoBehame
dpakmuje ciaobomHOT Jeka npaheHo moBehaHWM KIMPEHCOM, Tako Aa je edekar H3II0KEHOT

JIeKa PAaKTHYHO HE3aBHCaH O] CTEIICHA BE3UBamba 3a npoteutHe (49).
1.1.5.1.3. Humepaxuyuje na nueoy memadonuzma iexa

Hako ce HEKOJMKO JIeKOBa M3Iydyje M3 OpraHM3Ma IMyTeM YpUHa Yy HENpPOMEHEHOM
00nuKy, BehmHa mojaiexe XEeMHJCKUM IpOMEHaMa y OpraHusMmy, TpaHcopmuiyhu ce y
00JIMK KOJU J€ Mame PAaCTBOPJHUB Y JIMMHUIMMA U KOJU C€ JIAKIIEe U3JIy4YHd W3 OpraHu3Ma ImyTeM
OyOpera. OBe XxeMmHjcKe NpPOMEHE II03HAT€ Cy IOJ pa3HUM Ha3WMBUMa Kao IITO CY:
Metabonm3aM, OuoTpanchopmanuja, OHOXeMHjCKa JAerpajanuja WA, TOHEKaa, |
nerokcudukamuja. MerabonusaM HEKUX JIEKOBa JelllaBa ce y cepymy, OyOpe3nma, KOXKHU U
1peBUMa, aau y Hajehem Opojy ciydajeBa OJIBHja C€ MOCPEIACTBOM €H3MMa W3 KOMILIEKCa
utoxpoma P450 (CYP450), nokanu3oBaHuX Ha MeMOpaHaMa €HIO0IIa3MaTCKOT PETHKYITyMa
hemuja jerpe. CYP450 oOyxBata ¢amuiamnjy cacTaBjbeHy OJ BEIUKOr Opoja €H3uMa W
noBe3aHux u3oeHzuma. Hajsnauajauju n3oensumu cy CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1 u CYP3A4 (32, 50-53).

3Havaj OBMX €H3MMa 3a MHTEPAKIIMje je y TOME IITO JIEKOBU, KOJU CE IMOHAIIajy Kao
WHAYKTOPH WJIM MHXHOUTOPH €H3MMa, MOTY yTHUIIATH Ha MeTaboim3aM JiekoBa. Ha mpumep,
OMENpa3oJl UMa IMOTEHIHjad Ja MHUOMpa MeTaboim3aM JIEKOBa KOju ce HajBehum aenom
Metabommy npeko mnoadammwmje CYP2C (Hmp. nuazenmam), aad HE M OHHX KOJU C€
JOMUHAHTHO MeTabonuminry mocpeactBom moadamumanje CYPIA  (amp.  Teodunmn),

noadpamunuje CYP2D (ump. nporpanoson) win CYP3A (anp. muxnocnopus) (31, 54-56).
1.1.5.1.3.1. Uuaykuuja u MHXUOULHMja eH3UMa

Hajjaun uHIykTOpWM €H3MMa KOjU Cy Yy KIMHUYKO] YHOTpeOu cy KapOamaszemnuH,
¢beHoO6apouToH, (GeHUTOMH M pUaMIUIUH. JIEeKOBM HHAYKTOPH €H3UMa ca KpaTKUM
MOJIyBPEMEHOM >KHBOTa (HIp. pudamnuind) he Opke T0BeCTH N0 MHAYKIHjEe MeTaboIu3Ma
HEro JIEKOBU ca JY)KUM IOJYBPEMEHOM >KMBOTa (HMp. (EHUTOMH), jep Opike TOCTHXKY

paBHOTEXKHY KOHIeHTpauujy (57, 58).

OOuM HMHIYKIMje €H3MMa 3aBHCH OJ] JIeKa U HeroBe J103€, ajli Jla OM ce MHAYKIHja
OCTBapujia y IyHOM oOMMY MOTpeOHO je Ja mpole HEeKOJWKO JlaHa, ra 4ak U 2-3 Hejelbe, a

MOKCE HOTpajaTI/I HUCTHU BPCMCHCKHU NICPUOJ U HAKOH O6YCTaBJ'baH>a MNPUMCHC JICKA I(OjI/I I[CJIYje



Kao MHAYKTOp €H3uMa. AKO jelaH JIeK cMamyje edekar apyror MmocpeiCTBOM HHIYKIIH]jE
eH3uMa, Moryhe je mpeBazuhu OBy MHTEpaKLM]jy jeHOCTaBHUM moBehameM /03¢ moroheHor
JeKa, ald OBO 3axTeBa Npaheme Tepamuje, a MOCTOjU M PH3MK Ja Ce M0 yKUJamy JieKa,

MHJIyKTOpa eH31uMa, 3a00paBy Ha CMambEbe J103¢ ToroheHor Jseka (32, 59).

Y opranusMy Cy 3acTyIUbCHHjE pEakifje WHXHOUWIMje HEro WHIYKIH]e CH3UMa.
[locnenuma Tora je cMameme MeTadoim3Ma NOroheHor Jieka, MITO JOBOAW JI0 HErOBOT
HaroMmjiaBama y Tely, a To ce o0nmuHo MaHudecTyje moBehameM KOHIIGHTpaldje Jeka. 3a
Pa3iMKy OJ1 MHIAYKIIM]E €H3MMa, 3a KOJy je HeKaJ HEeOTXOJJaH YU BPEMEHCKHU MEePHOJI J1a ce Y
MOTIIYHOCTH MaHHM(ecTyje, UHXUOMUIMja eH3uMa ce JelllaBa y TOKY 2-3 JaHa M MOCJIEIUYHO

MOJKE JIOBECTH JIO MCI0JbaBamba TOKCUUHUX edekaTa (60).

Knuanuka 3Ha4ajHOCT OBE BPCTE HWHTEpaKlMja 3aBUCH O] JO3Wpama o00a Jeka,
MpoMeHa y (papMaKOKMHETCKUM KapakTepucTHKaMa moroleHor jieka u cTama nanujenra. Osa
BpCTa MHTEpaKIilMja je BepOBaTHUja KOJ JIEKOBA Ca YCKOM TEPAIHjCKOM LIUPHUHOM, Kao IITO CYy
TeoQWINH, OpaJlHU aHTHKoaryidaHcu u ¢eHuTouH. HMuxubunuja wmertabonmusma MoOxKe
MpOy3poKoBaTH Behu Tepamnujcku oaroBop ca moBehaHWM pU3MKOM 0] TOKCHYHOCTH. [[pyra
3HaYajHa TOCJEANIA MOXKE OWUTH CMameHhe KOJIMYMHE aKTUBHHX MeTabonuta jeka (31).
MakponuHu aHTUOMOTHIM (EPUTPOMULIMH, KIAPUTPOMULIMH, a3UTPOMULIMH) Cy YKJbYYEHH Y

nHTepaknuje naxuouimje nocpeacteom CYP3A4 nzoensuma y jerpu u earepountuma (61).

Hexn wHXuOuTOpM eH3WMa, YKJbY4Yyjyhm W Makpoimie, MOTY IPOY3pPOKOBATH
HaroMujIaBame JICKOBA KOJU UMajy TMOTEeHOHjal ja mnpojonrupajy QT wuHTEpBa)N Yy
enektpokapauorpamy (EKI') (62). Ilpoxyxeme QT mHTEpBaa MOXe y3pOKOBATH apUTMH]E,
0]l KOjuX Cy HajkapakTepuctuynmje “torsades de pointes® (63). MexanuszaMm KOju je¢ y OCHOBHU
OBHUX apUTMHja je JIEKOM y3pOKOBaHa OJl0Kaja pernosapu3yjyhux KajlujyMOBHX KaHala, IITO
y3pOKyje TpOIYXKCHE aKIHMOHOT TOTEHIMjala W JY)KHHY Tpajakba paHe HaKHAJHE

nenonapuzaiuje (64).

IIperopyka je na ce y [JBOJHOj aHTHArperalMoHO] Tepanujd, alneTHICAIULUIHA
kucenuHa (ACK) u xiomuporpen, Aa OM ce CMamHO PU3MK OJ] TaCTPOMHTECTHHAIHOT
KpBapema, Kopucte U nHxuOutopu npotorcke mymme (UIIIT). Mehyrum, crynuje cy mokasaie
CMambemke ePUKACHOCTH KIIOMUJOTpelia ako ce mpumemyje ucroBpemero ca UIII. Mexanuzam
OBE WHTepakiuje je MHXuOHuIMja eHzuma muroxpoma P450, m to CYP2C19 wuzoensuma.
Amepuuka Ynpasa 3a xpany u sekoBe (enr. The Food and Drug Administration - FDA) ne

mpernopyvyyje HCTOBpeMeHy ymoTpeOy KiIomuiorpena u jgexoBa koju Hxubupajy CYP2C19
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n3oeH3uM (Hmp. owmemnpason). Kako je mpucyctso HWIIT w kimommmorpena y Iia3Mu
KpaTKOTpajHO, BPEMEHCKHM uHTepBal o4 12-20 yacoBa je [0BOJbAH Ja C€ CIpedu
KOMITCTUTHBHA MHXHOUWIMja MeTaboJIM3Ma U Ha Ta] HAUYMH CIpeyYe €BEHTyaTHE WHTEPAKIIH]e
neKoBa Ha ToM HUBOY. IIpemopyka je ma ce UIIII y3uma mpe mopydka, a KIOMHAIOTPEN MPe.

cnaBame. AnrepuatuBHo, UIIII ce moxke y3etu mpe Beuepe, a KJIOMUAOTPEN rmocie pydka (65,
66).

Hakown arncopriyje y TaHKOM LIpEBY, JIEK C€ NOPTAJIHUM KPBOTOKOM J0IIpeMa 10 jeTpe
IIpe HEro LITO C€ IIyTeM KPBH AUCTpUOyHpa Aajbe Kpo3 opraHu3aM. Hekosmko JiekoBa BUCOKO
pacTBOpPJbUMBUX Yy JIMIUAMMA TMOJUIEKE 3HauajHo] OuoTpaHchopmanyju MNPUIMKOM HPBOT

MpoJia3a Kpo3 MeMOpaHny 1peBa u jetpy (67).

3un mpeBa canapxu Mertabonumyhe eH3uMe, mpe cBera n3oeH3uMme Imroxpoma P450.
[TocToje OKa3M J1a HEKH JICKOBU MOTY YTHIIATH Ha OOMM MeTa0oJM3Ma MPBOT IpoJia3a Kpo3
WHXUOWITN]Y WK WHIYKIM]Y U30eH3uMa 1utoxpoma P450 y 3uny npesa wiu jetpu. [lpumep
3a OBy HMHTEpakiujy je edekar coka rpejudpyra, koju wmHxuOmpa uzoeHzuMm CYP3A4,
MPEBACXOHO y LPEBHMa, YCIIe Yera ce CMamyje MeTa0om3aM MHOTHX JIEKOBa KOjU Ce
0JIBHja TIOCPEICTBOM OBOT m30eH3uMa (68, 69). [lo3HaTa nHTEpaKkifja Ha OBOM HUBOY j€ U OHA
n3Mmely amsonunuHa, OjoKaTtopa KaldlujyMOBHX KaHana, koju wuHxuOume CYP3A4, u
CTaTWHA, KOJU Cy CYICTpaTh 3a OBaj m3oeH3uM. OBa WHTEpAKIMja CE€ YECTO jaBJba KOJ
nanyjeHara ca XurnepcTepoieMUjoM U XUIIEPTEH3UjOM KOju KOpHCTe MoMeHyTe jekoBe. Kako
Ou ce yonaxxuo pu3uk of rnojase muomnaruje, FDA je 2011. ronune npenopydnsiia OrpaHuYCHE
no3e cumBactaTuHa (20 Mg Ha J1aH) KOJ HEroBe MCTOBpPEMEHE YHoTpede ca aMIIOAMITMHOM.
Takohe je npumeheHo 1ga je oBa HMHTEpaKIMja Mamke NPHCYTHA y KOMOWHAIMjU ca
aTopBacTaTUHOM. CHMBAacTaTUH MMa M3paK€H MeTadoJiM3aM MPBOT Ipojia3a y 3UAy IpeBa.
MexaHnu3aM HMHTEpakildje CHUMBACTaTHHA W aMIIOJMIIMHA MPEBACXOJHO HJE MOCPEICTBOM
naxubunuje CYP3A4 y unpeBuMa oj CTpaHe amIJIOJMIIMHA, JOK je HHTEpakiuja ca

aTopBacTaTUHOM nocpenoBana uuaxubumnujom CYP3A4 y jerpu (67).
1.1.5.1.4. Humepakuuje Ha HuBOy U3Iyuusara iexka

Ca u3y3eTKOM MHXaJallMOHMX aHECTEeTHKa, BehnHa JeKoBa ce U3 OpraHu3Ma HU3iydyje
WIN TIyTeM XKy4d UM myteM ypuHa. KpB koja ynazu y OyOper myrem OyOpexHUX apTepHja
jgocneBa y TyOyie riomMepyna, TJe JJOBOJGHO Majle MOJIeKyle Ipojaze Kpo3 Iope
rioMepynapHe MemOpaHe (HIp. BOJAa, CO, HEKU JICKOBU) U (QUATpUpPAjy C€ Yy JyMEH TyOyrna.

Benuke monekyne OuBajy Bpahene y kpB. KpB mponaszu kpo3 ocrane nenoBe OyOpekHUX
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TyOyJia e ce MoMohy aKTHBHOT TPaHCIIOPTA, y3 MOTPOIIY CHEPrHje, U3 KPBU OJCTPambY]y
JICKOBH M HHMXOBH METAOOJIMTH M EKCKpeTyjy y TyOymapuu ¢untpar. henuje peHamHux
TyOylla J0JaTHO TOCEIyjy aKTHBHE M ITACHBHE TPAHCIIOPTHE CHCTEME 3a PEaIrCOPIIIN]jY
JICKOBa, Ta JIejcTBOM ojpeh)eHux JiekoBa MOTy HACTYNUTH TpoMeHe Ha HuBoy PH ypuHa,
AKTHBHUX TPAHCIIOPTHUX CHCTEMa M IMPOKPBJHEHOCTH OyOpera M HM3MEHUTH H3IyYHBabEe

nekosa (70).

Kao m xopn amcopmimje jeka y IjpeBHMa, TNAacHBHA pEaANCopIdja Jieka Ha HUBOY
OyOpera 3aBHCH 0J1 00MMa y KOJEM j€ JIEK IPUCYTaH y HEJOHU30BAaHOM OOJIMKY PacCTBOPJHUBOM
y nunuauMa, mro 3asuck oj PK nexa u pH ypuna. Ilpomene y Bpeanoctuma pH ypuna mMory
noBehaTn KONMMYMHY JIEKOBa Y JOHM30BAaHOM OOJIHMKY (aJTKTHU YPHH 3a KHCEJe JIEKOBEe, KUCEITH
ypHH 3a 0a3He JIEKOBE) MITO TOBOAM J0 ToBehama M3JIyurBama Jjeka, 10K mpoMere pH ypuHa
y CYNpOTHOM TpaBIly moBehaBajy 3aapikaBame JieKa y opraHuzMy. KiMHWUYKM 3Hadaj oBe
BpCTEe MHTEpaKilMja je MajH, jep je BeJMKH Opoj JiekoBa y oOJIuKy crabux 0a3za uiau ciadux
KHcelnHa, a BehnHa ce meTabomnuIne y jeTpu A0 HEaKTUBHUX OOJMKa, TaKO Jia Ce€ Malld JIe0

W3JIy4yje YPUHOM Y HEMPOMemeHOM 00muKy (71).

JlexoBU KOjU KOPUCTE HEKH OJ aKTUBHHX TPAHCIOPTEpa Y PEHATHUM TYyOylIHMa MOTY
ce HaJMeTaTH JeJHU ca JApYruMa y Mpoliecy U3JIyuHBama U MPOY3POKOBATH HaroMuiaBame U
Tokcu4HOCT. [loBehamwe TOKCMYHOCTH MeToTpekcara mpuMeheHo je KOJ MmamujeHara KOoju cy
HCTOBPEMEHO Yy Tepanuju kopuctwim caymnwiate wid apyre HCAWJI. HcnospaBame

TOKCHUYHOCTH je BEpOBATHH]E KO/ MaIrfjeHara ca omrehenoM gyHkmnujom oyopera (72).

WuTepakmyje nekoBa MOTY OUTH TOCIIEUIA IPOMEHA Ha HUBOY akTUBHOCT P-gp. OBaj
TJIMKOTIPOTEHH je euIyKCHa MyMITla JIOKaJIM30BaHa Ha MeMOpaHaMma Hekux henwja, u Moxe na
MOTIIOMOTHE U3J1a3aK MeTaboJIUTa U JICKOBa BaH henuje, ma THMe yTude Ha OOMM arcopIiuje y
[[PEBHMa, Ha IUCTPUOYIIH]Y Y MO3aK, TECTUCE WM TUIALCHTY M Ha U3JTyYHBAKE Y YPHH U KYY.
AKTHBHOCT OBE IyMIIE MOXE C€ MHIyKOBaTH (pu(aMIUIMH, PUTOHABHP, KAHTAPHUOH) HIIU

MHXUOUpPATH HEKUM JIEKOBHUMa (aMjoJapoH, aTopBacTaTWH, (EeNOAMIHH, MpompaHoson) (6,

73).

IToctoju oxpeheno npeknanamwe usmely naxudurtopa ensuma CYP3A4 u P-gp jep cy
MHOTH JIeKOBU Koju cy cyncrpar 3a CYP3A4 wucroBpemeHo u cymctpaT 3a P-gp (Hmp.
JMTOKCHH U naparieramona) (74). IlokaszaHo je f1a cy HEKM CTaTHHH, HAPOYUTO aTOPBACTATUH U
JIOBAaCTaTHH, HCTOBPEMEHO MHXHOMTOpU P-gp u MeTtabonunry ce nmocpeactsom CYP3A4 (75).

ATOopBacTaTUH MHXMOHMpA CEKpelHjy IUrokcuHa 3a 58% (cinyHOo MHXMOMIMjU mpuMeheHoj
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KoJ Bepanammia), na 3ato FDA npenopydyje MOHUTOPUHT HHBOA AUTOKCHHA KOJ MallijeHaTa

KOjU UCTOBPEMEHO KopucTe 00a jieka (76).
1.1.5.2. ®apmakoguHAMCKe HHTEPaKIHje

VY (apmakoanmHaMcke MHTEpaKIHje ce yOpajajy OHe MHTEpaKIHMje KO Kojux ce edekar
JeIHOT JIeKa MeHa y IPUCYCTBY APYror JieKa U TO Ha HerOBOM MECTy JienoBama. [loHekas ce
neKoBU JupekTHo Haamehy 3a onpehene penenrtope (Hmp. [2-aroHUCTH, Kao WITO je
canOyramon, u [-Omokatopw, Kao IITO je MPOMPAHOJOJN), ald YECTO je HWHTEpakiuja
WHIMPEKTHA M TOJIpa3yMeBa NMpOMEHe Ha HUBOY (DM3MOJIOMIKUX mporeca. MHTepaknmje oBe
BpCTE je TeXe KIacU(PUKOBaTH y OJHOCY Ha (apmMakokuHeTcKke HHTepakiuje. Tpebda
HArjJacuTH Ja cy (apMakoJMHAMCKE WHTEpaKIMje 4YecTe, ald Cy, IOHEKaJ, TEeIIKO
MpEeno3HaT/bUBE, TOCEOHO aKo HHUCY [JI0 Kpaja pa3jalllbeHd MEXaHW3MHU JIejCTBa

uHTepearyjyhux nexosa (77).
1.1.5.2.1. Cunepeucmuuke (adumuene) unmepaxyuje

AKo ce nBa jieka UCTor (hapMakoJOMKOT edeKTa /ajy UCTOBPEMEHO, MOXKe nohu 10
aguTuBaHOT edekta. Ha mpumep, ankoxou je nenpecop nentpamHor HepsHor cuctema (ITHC),
ako Ce y3Me€ y YMEpPEHO] KOJIMYMHHM 3ajeJHO Ca HEKMM OJI JIKOBa KOju Takohe nemyjy
nenpecopuo Ha [[HC (Hmp. aHKCHOMWUTHUIM, XWITHOTHIM), TPUMCHCHUM Y TEPAIHjCKUM
703aMa, MOKE MPOY3POKOBATH MpETepaHy MOCIAaHOCT. AJMTUBHOCT edekara Moxe na Oyxe
KEJbEeHA, alld, UCTO TaKO, KA0 y MPETXOIHOM IPUMEPY, MOXKE PE3YJITHUPATH HEKEIHCHUM

epexruma (78).

[Tonexkama cy aauTHUBHM eQEKTH HCKJbYYHMBO TOKCHYHM (HIIp. aJUTHBHA
OTOTOKCHUYHOCT, HEPOTOKCHUHOCT, JIEIIPecrja KOCTHE Cpxu, mpoayxeme QT unTepBana). 3a
edekTe JIeKOBE KOjU Ce OBAKO MOHAIIAjy YECTO c€ KOPUCTE TEPMUHM Kao Ha MPUMEP aJUTHBaH,
30upaH, CHHEprucTHYaH Wiu noteHupajyhu epexar. OBu TepMunu y GhapMaKkoJIOTUU UMa]y
TavHO oJipel)eHo 3Haueme, alli Ce Y OBUM CHTyallHjaMa YeCTO KOPUCTE Ka0 CHHOHUMH, jep je y
npakcu Hemoryhe yTBpauTu obuM moBehama aKTHBHOCTH, OJHOCHO Jia JIM j€ 3ajelHUYKH
epexar jenHak 30upy mnojenuHauHux edekara unum He (32). Ha npumep, ucroBpemeHa
yrnoTpeba JieKkoBa ca AapUTMOT€HHMM MOTEHIMjaJoM, Kao IITO Cy aHTHApUTMMIIY,
HEYpOJIENTUIY, TPULIUKINYHU aHTHAENPECUBM M OHUM KOju JOBojAe J0 JucOanaHca
eJIEKTPOJINTA (HIOp. TUYPETHIM), MOXE MPOY3POKOBATH BEHTPUKYJIApHE apUTMHjE M TaKBe
KoMOMHaIuje jekoBa Ou Tpebano usberaBatu. Y Tabeam 1 cy HaBeneHM NpUMEpH JEKOBa

KOJH YYECTBY]Y Y CHHEPIUCTUYKUM (3AUTUBHUM) HHTepakijama (31).
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Taoesa 1. JIekoBH KOjU YUECTBY]Y Y CHHEPTUCTHUKUM (3AUTUBHUM ) HHTEpaKIHjamMa

JlekoBH KOjH CTynajy y HHTepaKumje DapMaKoJIOIIKHU edexar

HCAWJI u Bapdapun [ToBehan pmsuk of KpBapema

AIE uHXMOUTOPY U AWYPETUIN KOJU IUTEAE KaJIUjyM [MToBehan pu3uK o1 XUIEpKannjeMuje
Bepanamuin u B-6mokatopu Bpanukapnuja u acucromnmja
Heypomyckynapuu GiokaTopu [Mojauame HEypoMycKyIapHe O10Kaae
AJKOXOJ 1 OeH30THA3CTTHA [Mojauame cenmarmje

Kro3anus u k10TpUMoKca3on [ToBehan pu3uK of1 enpecHje KOCTHE CPKU

HCAWIJI - Hecrepouanu anTu-uHdaamaTopuu jiekoBr; ALIE - aHrHOTeH3MH KOHBEPTY)yhHu €H3UM

1.1.5.2.2. Aumazonucmuuxe unmepaxuuje

HCAWJI mory cMamuTH aHTUXUNEPTEH3UBHH e¢dekaT HHXUOWTOpa aHTMOTEH3WH
koHBeptyjyher ensuma (ALE wunxuOutopa). ['maBHM MexaHHW3aM OB€ HWHTEpakluje Yy
rIioMepyiuMa CBOJM C€ Ha JIOKAJHO CMameme CHHTe3e MpocrarianauHa E2 koju cy
OJITOBOPHHU 3a CHUHTE3y pPEHUHA. Y KOHTPOJIMCAHO] KIMHUYKO] CTYAWJU, KPBHH MPUTHCAK
31paBuX J0OpOBOJbAIlA, KOJU Cy KOPUCTUIIN JU3UHOIIPHII je Topactao 3a 7 10 9 mmHg kana
MM je UCTOBPEMEHO y Tepamnujy YKJbyUYeH U MUPOKCHUKaM. Y CKOpHje Bpeme je moTBpheHo ma
oBa ucra uHTepakuuja mocroju U mmehy HCAWMJI m aHTaroHncra aHTHOTEH3MHCKHUX

peuenrtopa (AT, antaronucta) (79). Hexku o nmpumepa HaBeacnu cy y Tadeau 2 (32).

Ta6esia 2. AHTarOHUCTUYKE HHTEPAKIIM]E JIEKOBA

Jlek koju cTymay

orohenn ek Pe3yaTtat nHTepakuuje

HHTEPAKIHUjy

AIIE unxuburopyu uin
1 P HCAUIJI CMameHme aHTUXUIIEPTEH3UBHOT ehexTa
IUypeTHI XeHJIeoBe IeTIbe
AHTHKOAryJIaHcu Buramun K M3ocTanak wim cMamere
AHTHKOAT'yJIaHTHOT e(eKTa

AHTHIH]ja0CTHIH [yxokopruxonm CMamermbe XHUIOTTTHKEMH]CKOT edekTa
AHTHHEOIIACTHIIA Merectpon CMmamemhe aHTHHEOIUTACTHYHOT edekTa
JleBomoma Antuncuxoruny (ca epexrom  CMamere WM H30CTaHAK

CMameha HUBOA JONAMHHA) AHTHIIAPKIHCOHUYHOT eeKTa JIeBOosIoIe

Hecreponnau antunHdnamatoprn ekopn- HCAWNJL; anrnoren3nd konHBepTyjyhu ersnm- ALIE

1.1.5.2.3. Humepakuuje Ha Hu8oy npey3umarba 1eKa Uil HeypompaHcmumepa

VY npuycTBy Apyror Jieka, HEKM JIEKOBU KOjU JENyjy Ha HHMBOY aJpEHEPrHYKUX
HEypOHa, MOTYy OHWTH cIpeyeHH Ja Jol)y 10 cBOr MecTa JenoBama. |pUIMKINYHU
aHTUJICTIDECUBH ~ CIIpeyaBajy IMOHOBHO TIpey3uMame HOpaJpeHaInHa Yy mnepudepHuM

aJIpeHepruYkKiUM HeypoHuMa. 300r Tora, KOJ TMalyjeHaTa Ha Tepanuju TPULHUKINYHUM
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AQHTUJCTIPECUBMMA, a KOjUMa je MapeHTCPAJIHO YKJbYYEH HOPAAPEHAIMH, MOXeE J0hu 10
noTeHnupama meroBor edekra (32). Tepanumjcke nmosze amderamuHa, mnceynoedenpuna,
(beHOTI/Ia?;I/IHa U TPULHUKIIMYHUX aHTHACIIPECUBA MOI'y CMAambUTU aHTHUXUIICPTCH3UBHU eCpCKaT
6JIOKaTOpa AAPCHCPIruiKUX HCYpOHA IIYTEM KOMIICTUTUBHOI CIIpCYaBamkba HbUXOBOI IMMPUCTYIIA

MeCTUMa CKJIQIUIITeHha HopaapeHaauHa (80).

[lemeceTnx roawHa MPONUIOT BEKa, IMpHUjaBJbEHE Cy O030WMJbHE, MO JKUBOT OIAacHE
HEXEJbEHE peakifje KOJ TalyjeHara KOju Cy Y3UMalId WIPOHUA3U, HWHXHOUTOP
MoHoamuHookcuaaza (MAO), kaga UM je y Tepamujy yBelIeH MemnepuauH. Pazmor Te
HEXEJbEHE peakihje je Taja OMo Hemo3HaT, MpeMja HU JaH JaHac HHUje Y MOTIYHOCTH
pasjammeH. IlpermocraBiba ce ma nonasu Ao mperepaHe ctumynanuje S-HTia u 5-HToa

perentopa ycien KOMOMHOBAHOT JIeJIOBamka 0Ba JiBa jeka (81).
1.1.5.2.4. Humepaxuuje kao nocneouya nopemehaja y 6anancy meunocmu u elekmpoauma

[Ipomene y OamaHCy eNEKTPOJMTa MOTY JOBECTH 10 TPOMEHE edeKTa JIeKOBa,
HapOYUTO OHUX KOjU JeTyjy Ha HHUBOY MHOKapjaa, HeypomuiinhHe TpaHncMmucuje u OyOpera.
3HavajHa MHTEPAKIM]a je MOTCHIUpamke epexara cpuaHuX IrIIMKO3H/1a, Kao MITO je TUTOKCHH, Y
MPHUCYCTBY TUYPETHUKA U IPYTHX JIEKOBA KOjU JOBOJIE 10 CHIDKEHa KOHIIEHTPAIIHje KaTujyMa Y
mna3mu. CiouyHO, JWypeTHIIMMa H3a3BaHa XWIOKajieMmHja moBehaBa pu3MK 01 pa3Boja
BEHTPUKYJIApPHUX apUTMHja TIOBE3aHWX Ca AaHTHAPUTMHUIIMMA Kao IITO Cy COTAJoI,
npokanHamug u amjogapoH. AIIE wmHxuOuTOpH uMajy edekar ImTeame, OJHOCHO UYyBamba
KaJHjyMa, TaKo J]a UCTOBPEMEHa ynorpeba cymieMeHara KajijyMa U TUypeTHKa KOjH IITe/e
Kajujyma (CIIMPOHOJIAKTOH M EIUIEPCHOH) MOJXKE JIOBECTH JI0 OIACHUX XHUIIEpKaJeMuja,

HApOYMTO KOJ MaljeHara ca uHcyduiujeHnujom oyopera (82).
1.1.5.2.5. Hnoupexmue hapmarxoounamcke unmepaxuyije

[Toctoje Opojue MHAMpeKTHE (hapMaKOAMHAMCKE, MOTEHIUJAIHO KIMHUYKH 3HadajHe
uHTepakiuje. Ko MHCYIMH 3aBUCHHX JWja0eTHYapa ONnopaBaK HAKOH XUITOTJIMKEMHjE MOXKE
OUTH YCIIOpPEH y HPUCYCTBY IpoIpaHoiiosa. Takohe, XUIOTIMKEMH]CKU edeKaT aepuBaTa
cyndoHuIypee MmoHekaJ] Moxke OUTH CMameH y ImpucycTBy P-Omokaropa. HecenektuBHu f3-
OmokaTopu OJIOKHpajy MOOMIM3AlMjy TAyKO3€ U3 jeTpe Tako Ja MOXKe Johu A0 ojafarama
onopaBKa HakoH xumnoriukemuje. OHU Takohe Mory OiokupatH Pz-perentope JoKalIu30BaHe
y TaHKpeacy KOju mocpenyjy y ocinobahamy HWHCynHHa, crpedaBajyhu edekrte aepuBara
cynponmnypee. IlanmjeHTn KOju y Tepanuju aujabereca KOPUCTE€ HHCYIMH WM OpaylHe

XUIIOTJIMKEMUKE MOTY J1a KOPUCTC CCIICKTUBHC B-6JIOKaTOpC, aJin TpeGa Ja 6y,£[y YIO3HATH Ca
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YUILEHUIIOM Ja C€ MOXKE JaBUTHU NpPUKpUBame Moryhe XWIIOTIHKEMHje, Ma j€ HEOIXOIHO

NaKJPMBO MPATUTH HUBO IIYKO3€ Y KPBU TOKOM HHXOBE HCTOBpeMeHe mpumene (83).

Ynorpe6a MAO uaxubHUTOpA je YecTo moBe3aHa ca MoryhHomihy mojaBe HHTEpakKiyja.
HbuxoBa koMOMHaNMja ca JCKOBUMa KOjU OJIOKHpAjy MOHOBHO IMPEY3UMame CEPOTOHHHA je
noTeHnujarHo (atasHa. OCHOBAa OBE MHTEPAKIIM]E j€ HajBepOBATHHjE MOCIEIHIA MOoBehama
KoHIeHTpanuje cepotonnHa y L[HC-y m Moxe ce ommcaTh Kao MoOjaBa CEPOTOHHHCKOT
CHHJIIpOMa KOTa KapaKTEpHUIIy Y3HEMHPEHOCT, 30yleHOCT, YOp3aH paj cpla M BHCOK KPBHHU
MPUTHUCAK, MPOIIUPEHE 3€HMIIA, TYOUTAaK KOOpAMHalMje MHIInha, TEHIKO 3HOjeHe, MpPOJIUB,
I71aB000JbA, TPO3HUIIA, @ Y TEXKHUM CllydajeBUMa KOHBYII3HUJE, apUTMUje U Tlopemehaju cBecTH.
OBaj cUHIPOM ce PETKO jaBjba W TO YIVIABHOM KOJ MallMjeHaTa KOju IMpHUMajy KOMOMHAIH]y
cepoToHepruykux jexkona (84, 85). Knunuuapu Mopajy OUTH yIO3HATH ca OBUM PETKUM, allid

MOTEHIIMJATHO 030MJBHUM MPOOIEMOM.
1.1.6. UuTepakuuje jJekoBa ca OMbHUM NMPOU3BOIHUMA

[Tocnenmux roawHa HaA TPXKUINTY C€ Hala3u cBe Behm Opoj OMIBHMX JIeKOBa M
CyIUIeMEHaTa, 1Ma Hyje n3HeHahemwe na je moBehan Opoj mpujaBa BHUXOBUX WHTEPAKIIHMja Ca T3B.
KOHBEHITMOHAIHUM JiekoBHMa. Hajrmo3HaTuje MHTEepaKifje OBE BPCTE Cy MHTEPAKIH]e Pa3HUX
JIeKOBa ca OMJPHUM JICKOBUTHM IPOM3BOAMMA Ha 0a3u kaHTapuoHa. Takolhe, mocroje mpujaBe
0 WHTepakinujama u3Mmel)y oxapeheHux jgexkoBa U Apyrux OWIJBHMX MPOU3BOJA, KOj€ Y OCHOBH

HMajy pasHe MeXaHu3Me, yKJbyuyjyhu u agutusae papmaxoorike edekre (32, 86-88).

[Tpenapatn Ha 0a3W ekcTpakaTa JHcTa THHKO OWio0e ce Haja3e MpBH HA JIUCTH
HajipoaaBaHujuX OwspHUX Tpenapara y CAJl m kopucTte ce 300r cBOjUX A00pPO TMO3HATHUX
AHTHOKCHIATUBHUX M HEYpOINPOTEeKTUBHUX edekarta (5). PazHe cy MHIUKalMje KOJ KOJUX je
JI0Ka3aHa YCICIIHOCT Tepanuje IpernapaTiMa TWHKa, Ha NpUMep JEMEHIWja, aMHe3Hja,
uepedpanHa HWHCY(UIMjEeHIMja, AaHKCHO3HOCT/CTpeC, THHHUTYC, acTMa, WHTEPMUTEHTHA
KIayJuKaluje, a y KOMOMHAIMjH ca aclIUPUHOM, KOPUCTE ce y Jieuewmy Tpombo3a (89-92). ¥

Ta6enu 3 HaBesieHe Cy HEKe OJ] MHTEpaKIIMja JISKOBa ca Ipenaparuma Ha 06a3u ruHka (93).
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Tabesa 3. UHTepakiuje iekoBa ca npenapaTtiMa Ha 6a3u eKCTpaKTa THHKa

Jlek Edexart unrepaxkuuje Mexanu3aM HHTepaKnuje
JlexoBu 3a [THC
ajmpasonam bnaro camkeme IIUK annpazonama  Henosnar
XaJIoNepuaoI TepkruBrHOCTH AKTHBHH CacTOjIIi THHKA MOTY
dexcrpanupamunansu HeyTpaJIucaTu cI000/HE paauKae
HexXeJbeHH edexTH HacTalle yciel JOIaMUHEepruuKe
AKTUBHOCTH
TPa3oJoH 1 pusuk cenanmje Hemnosnat

N Hxu0uTOopu NpOTOHCKE MyMITe

(omenpazon) J miasma koneHTpammje, I'uuko 6uoba Moxke osehaTu
{ Tepanujcku eekaT Metabonmam y jetpu (CYP2C19);
Mmoryha crumynanuja CYP3A4
HCAWNJI
ACK T pusuk kpeapema Henosnar; moryh
AJIMTUBHH/CHUHEPTUCTHYKH e(eKaT Ha
arperanujy TpomOorura
ubynpoden T pusuk kpBapema Henosnar; moryh
aJIMTHUBHYU/CUHEPTUCTUYUKY epexaT Ha
arperanujy TpomOornura
KapauoBackyjiapHuu JieKOBH
HUGpETUIIH T mnasma konnenTpanuje, nopehann  Wuxubninja CYP3A4
(hapMaKOJIOLIKH ¥ HEXKEJbCHH
edektn
AHTHKOATYJIAHCH
BapapuH T pusuk kpBapema AIMTHBHW/CUHEPTUCTUYKU

AHTUKOAryJIaHTHH edeKar

ACK-auernncanuimnnaa kucenuna; HCAWJL - unecreponann antu-undiamatopuu jekoBu; L[HC-teHTpannu
HepBHH cucteM; [IMK — nopiHa ncnox Kpuse 103a-KOHLCHTpalKja JIeKa y KpBH

1.2. HeoaroBapajyhe nponucuBame jieKoBa
1.2.1. Crapemwe nonyJanuje

Crapeme nomnynanuje I0BOIM 10 NoBehama NpeBalieHIMje XPOHUYHUX OOJieCTH H
noBehane ymotpebe 3IpaBCTBEHHX pecypca U JiekoBa (94). YV BehuHH €BpOICKHX 3eMaiba
TPOILKOBH 3a M3JaTe JIEKOBE Cy Y BeheM mopacTy y oHOCY Ha OpYTO HAallMOHAIHU JIOXOJAK,
IITO MOKE€ JIOBECTH Y MHUTAbE OJP>KUBOCT jaBHUX 3ApaBCTBEHUX cucrema (95). [IponmcuBame
JIeKOBa CTapHjuM ocobama je KomIuiekcaH mporiec. CTapuju Jbyau Cy 4€CTO UCKIJbYUEHU U3
MPEMapKeTUHIIKMX CTYAMja JEKOBa 300T €TMUKHUX NMUTamba M (U3HOJIOIMIKMX IMPOMEHa Koje
HacTajy CTapemeM, a yIudy Ha (QapMakOKMHETUKY U (papMakoJUHAMUKY JIEKOBaA.
[locnennuHo, mpemopydyeHe 03¢ 3a cCTapHje MNauujeHTe ce OOWMYHO H3pauyHaBajy
eKCTpanojanujoM Ha OCHOBY IOJaTaka JOOWjeHHX MCTPaXKMBAamkbUMa HAa MJAJUM U 3/IpaBUM
ocobama, mTo Moxke OuTH Heoxnrosapajyhe (96, 97). Ilopen oarosapajyher noszupama, Jekapu

MOpajy MMaTH Ha yMy Jia je TNpOINKCUBAEE JIEKOBAa 3a OBY TIpyNy MAalMjeHaTa OTEXaHO
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npucyctBoM Beher Opoja komopOuauTeTa, a camMMM THM M npuMeHoM Beher Opoja jekoBa
(98). Takohe, pasnuke y omiireM 37ApaBCTBEHOM CTaTYCy, OCET/BUBOCTH M (HE) CIIOCOOHOCTH
n3Mehy manujenara ce nmosehasajy crapemeM (99). CBu 0B (akTOpH KyMyJaTHBHO YTUUY Ha
OJIrOBOP CTapHUjUX MalljeHaTa Ha pa3jIMyuTe JIeKoBe, unHehu mporec omabupa jiekoBa 3a OBy

MOTIYJIAIH]Y BEOMa 3aXTEBHUM.
1.2.2. Heoarosapajyhe nponucuBame jJ1eK0Ba CTapUjuUM ocodama

[Mocnenmux ToaMHa Y MHOTHM 3€MJbaMa CBETA CHPOBOJIE C€ MCTPAKUBAKA Ca IIUIJHEM
yrBphuBama mnoreHuujanHO HeoAroBapajyher mnponucuBama (ITHII) nexoBa crapujum
ocobama u Qakropuma koju Ha TO ytudy (14). IlocToju carmacHOCT Ja je TMOTEHIIH]aTHO
HeoaroBapajyhe mpomnucuBame JiekoBa uenthe koja crapujux ocoba (100-103). [peanenmuja
ITHIT ce xpehe y pacmony ox 20% mo 80% (104, 105). Osaj pacmoH mHpeBajleHIIHje HIN
nnuuaennuje ITHIT y cryamjama koa crapujux mnanujeHata Bapupa y 3aBUCHOCTH O]
OpraHu3zaIje 3/[paBCTBEHOT CHCTEMa M KapaKTepUCTHKA UCTIUTUBaHe nomynanuje. OH Takohe
3aBUCM HW OJi HayuMHa yTBphuBama HeoaroBapajyher mnpomucuBama JiekoBa. Cryamja
cnpoBezeHa y llIBeackoj kopuctuia je meT paznuautux Meroza 3a nporeny [THII u yrBpauna
je ma je 38% crapujux ocoba umano ITHII unentuduxosan 6ap jeanum metogom. Mmak,
MpeBalieHLIMja je Bapupajia y pacnoHy oa 16% mo 24% y 3aBHCHOCTM OJ METOJAa KOjU je
kopunther (106). Crymuja cnpoBenena y CpOWju Ha MalMjeHTHMa CTApOCTH > 65 ToauHa
ycTaHoBHOJIA je Aa je kon 27,3% mauujeHata Ouiio MpUCYTHO HeoAroBapajyhe mpornucuBame
nekoBa (107). Galvin u cap. cy ucrtpaxuBanu npesaneniujy I[THIT nmpumenom 26 STOPP
kpureprjyma (enr. Screening Tool of Older Person’s potentially inappropriate Prescriptions)
Ha pesynrare mooujene y TILDA (The Irish LongituDinal Study on Ageing) crymuju, u
yTBpIIH nipeBajienity o1 14,6% (108).

1.2.3. HeonroBapajyhe nponucuBame 1 10jaBa He:KeJbeHUX PeaKIija Ha JIeK

Jocanamma HCTpakuBama Cy IMOKa3aja Ja je mpomucuBame Beher Opoja JiekoBa
MOBE3aHO Ca MUXOBUM HeoaroBapajyhum mnpomucuBamwem (109, 110). To je mnocebHo
U3paKEHO KOJ CTapUjux ocola KOJ KOJUX Cy YecTO MPHUCYTHH MpoOJieMH Yy Be3U ca
ymotpeboMm niekoBa (rojaa HPJI u xocnuranu3zarmja) (111, 112). ¥ cucremarckoM mperyieny
CTyauja Koje cy ce OaBuie OBUM MpOOJEeMOM KOJ CTapujux ocoba, Cpeima BpEeIHOCT
npesanenuje HPJI uznocuna je 11 %, mro norephyje na je nojaa HPJI 3navajan mpobiiem y
oBoj monynarmju (95). YV cryauju kojy cy u3Benu Hamilton u cap. Ha manmjeHTUMa CTapujuM

ol 65 roaMHa, XOCHUTAJIM30BAaHMM 300T aKyTHUX Oojectu, YTBpheHO je Ja Cy O]l CBUX
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3a0eneXeHnX HeXeJbeHUX Jorahaja mocie mpuMeHe JIeKoBa, y 66,6% cimydajea HPJI Ouie
TJIABHH Y3POK XOCTHTAIU3alM]je WU CYy 3HAYaJHO JOMPHUHENE TpUjeMy y OOTHUILY; MPU TOME,
68,9% oBHX HexeheHHX norahaja cy ACPUHUTHBHO MOTJIM OWUTH W30CTHYTH WM Cy C€
notenujanao mormu u3behu (113). Takohe, Ferndndez-Reguerio u cap. cy y crymuju
cupoBeneHoj Ha 100 manmjeHaTa cTapocTd >65 TOAWHA, TPUMJBEHUX Ha OJICJbEHE MHTEPHE
MEHIIMHE, a KOJU Cy y CBOjOj Tepanuju uMainu 0ap jelaH MOTCHIUJATHO HeoAroBapajyhu iek
(TTHJT), uctpaxuBanu Be3y usamel)y Heoarorapajyhe npomucanux ynexkosa u HPJI ymorpedom
Naranjo anroputma. Koa ykymHo 97 narujenara yrepheno je 26 HPJI koju cy Oumu y Be3u ca
HeonroBapajyhe mponmcanum jekoBuMa yrBphenum Beers-osum m STOPP kpurepujymnma
(114). Crora je HEONIXOJHO MPATUTH U ONTUMH3UPATH MPONUCHBambE JiekoBa. [Iponucanu nex
ce cMarpa HeoaroBapajyhmMm kajaa je TOTEHIMjaIHM PU3UK HHEroBe yrmoTpedbe Behm on
MOTEHIMjaTHE KOPUCTH, KA0 M aKo TMOCTOju Oe30emHuja TepaneyTcka aliTepHaTHBa KOja mMa
cimune win 6osbe edekre (115-117). open Opoja aujarHos3a u Opoja JeKOBa Koje y3MMajy,
MOKa3aHo je Ja je HeoAroBapajyhe nmpomnucuBame JIEKOBa jeaH O] TpU Haj3HadajHHU]a (hakTopa

pH3HKa KOju A0BOJIE 10 XocmuTanu3anuje yeien nojase HPJI (118).
1.2.4. Kputepujymu 3a oueHy Heoarosapajyher nponucuBama JjiekoBa

Jla 6u ce mpoOiem HeoAroBapajyher mponucuBama KOl CTapujux 0coda MOTao OTKPUTH,
CauMCHU CYy OpOjJHU MHCTPYMEHTH, Tj. KPUTEPHJYMH 3a TPOIECHY aJeKBATHOCTH IPOIHCAHE
MenukameHTo3He Tepanuje (119). OBu  KpuTepujyMH, KOJU Mepe IOTEHIU]jATHO
HeoJiroBapajyhe mpomucHBame Kao IMOKa3aTesb HErOBOI KBaJWTETa y onpeheHoj cpeauHH,

Mmory ce nmoaeautu Ha: (1) excrumumurae 1 (2) ummumanutHe (120).

EXCITMITUTHA KPUTEPHUjyMH HACTalId Cy OOjeIMbaBambeM JUTCPATYPHHUX IO0JIaTaKa M
CyOjeKTMBHHMX MUIILbEHA EKCIIepaTa, a y3 oMoh TeXHUKE eKCIEPTCKOT KOHCEH3yca Yy CKIay
ca OCHOBHHMM MpPHMHLHMIIMMA MEIUIIMHE 3acHOBaHe Ha aokasuma (121). OHu mpexacraBibajy
JUCTY JIEKOBa Koje Tpeba n3beraBatu KoJ CTapujuX JbyAu 300T orpaHnyeHe e(pUKacCHOCTH WU

pu3HKa 01 HeXxeJbeHux aejcrasa (119).

IlocToju BuUIIE KpUTEPHjyMH 3a NPOILEHY HeojaroBapajyher mpomucuBama JIeKoBa
NalujeHTUMa cTapuje >KUBOTHe A00u. BEers-oBu KputepujymMH Cy NpBU MYT HPEACTaBILEHU
1991. rogune (122). Ox Tor BpeMeHa, ONCEXHU HAOPH CY YIOKEHH Y €AyKalljy KIMHUYapa
0 OBUM KpHUTEpUjyMUMA U HUXOBOj MIPUMEHHU Y CMHUCIY TOOOJbIIakha KBAIUTETa MEIUIIMHCKE
Here crapujux ocoba (123). Ilpumena Beers-oBux kputepujyma noBena je a0 OpojHHX

npobiema. MHOTH Jilekapu Cy MOTPEIIHO CXBaTWIM HUXOBY CBpXY, Bepyjyhu na oBu
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KpUTEPHjyMH ocyhyjy y LenocTH mpuMeHy ykJbydeHux jekoBa (124). bynyhu na cy Beers-
OBH KPHUTEPHjyMH NPHUMapHO HAaMEHECHU 3a aMepuuko Tpxkuite jekoBa (119), y EBpomu

HaNpaBJbEHU HOBH KPUTEPHjyMH.

Jlanac ce y eBporickuM 3emibama cBe Buiie kopucre T3B. STOPP/START kpurepujymu
(err. Screening Tool of Older Person’s potentially inappropriate Prescriptions/ Screening
Tool to Alert doctors to Right Treatment). STOPP kputepujymu omHOCE ce Ha JICKOBE,
pa3BpcTaHe IpeMa CUCTEMHMa OpraHa Ha Koje Jelnyjy, Koje He Ou Tpebano mpUMemUBATH KO
crapujux ocoba y onpehenum cutyanujama, 10k START kpurepujymu caapske JIeKOBE YHjy
Ou mnpuMeHy Tpedaso pPasMOTPUTH KOJA CTapujux ocoba YKOJMKO HE TIOCToje
koHTpauHukanuje 3a To. STOPP kpurepujymu canpke aucTy on 65 yekoBa (01 yera camo
4eTHpu KOMOHMHAIM]je J1Ba JieKa), KOju OM MOTJIH Jia Ioropiajy nocrojehe crame Ko CTapujux
ocoba, nmoxk START xputepujymmu caapxe JUCTy on 22 Jjeka Koje Tpeba NMPUMEHHTH 3a
onpehena obGosbema kon crapujux mnanujeHara (14). STOPP kputepujymu Cy NpBH IyT
ycranoBsbeHU 2008. roauue ymnotpebom Jlendu KOHIEH3yC METOJE eKcrepara U3 00JacTh
repHujaTpujcKe MEIWIIMHE, KIWHUYKE (apMakosordje, KIMHUYKE (dapmaliyje, repujaTpujcke
ncuxujatpuje u ommTe npakce (125). Ilocroje OpojHe amanTaruje OPUTHMHAIHUX
STOPP/START kputepujyMa 3a pas3jiHduTe 3eMJbE U Pa3IHUuuTe yciaoBe npumene (126-129).
OBU KpUTEpPHjyMH Cy OCMHUIIJBEHH TIpe CBera Ja IOMOTHY JIeKapuMma Yy JOHOIICHY
HAjONITUMAITHU]UX OJUTYKa Y BE3U ca MPOIKMCHUBAKEM JICKOBA CTApUjUM Oocobama, alli ce JaHac
KOpUCTe Wy  MHOTMM  HUCTpaXHBamMMa Yy  TepUjaTpHju  YKbydyjyhum H

(hapMakoenuIeMHOJIONIKE CTYAM]E Y TOj TIOMYJIaI|ju TaldjeHara.
1.2.5. YTuuaj Heoaropapajyher nponucuBama JeKoBa Ha TPOIIKOBeE JieyeHha

CrangapHa mpolieHa HOBHX MEANIIMHCKUX TEXHOJIOTH]a U (apMaleyTCKUX MPOU3BOJIa
noJpa3ymMeBa MpoueHy epeKTUBHOCTH, e(hpuKacHOCTH U O6e30eqHocTH. MeTomonoruja 3a TakBe
aHanu3e je A00po yCTaHOBJbEHA, a cTyauje 0e30eMHOCTHM U e(EeKTUBHOCTH Cy Hajuenihe
HEOIXOIHE TIpe IMYIITaba JIeKa Y MPOMET. Y MOCeAhe BpeMe MEIUIIMHCKH UCTPAKUBAYH H3
pa3HUX 00JacTU Cy pa3BUJIIM HOBE TEXHUKE 3a MPOIIEHY €KOHOMCKHX acreKkaTra MEIUIIMHCKE
Here M HOBUX MEIMIMHCKUX TexHosoruja. [IpoueHe HOBUX Tepamuja mojapasymeBa He camo
pecypce HeoNxoJHe 3a JaTy Tepamnujy, Beh u mpoleHy 3aMeHe nmocrojehux pecypca HOBHM,
Kao ¥ 37]paBCTBEHE HCXOJE€ KOJU Cy pe3ysTaT TakBe Tepanujcke MHTEpBEHIMje. 3ApaBCTBEHA
eKOHOMHja He oO0yxBaTa caMO MpOIIEHy TpOIIKOBAa HOBE Tepamuje, Beh MpOLEeHy HEHOT

cBEOOYXBAaTHOT €KOHOMCKOT yTHIIaja U KITUHUUKUX edekara (130).
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Crynuje cy mokasale Ja HeoaroBapajyhe mponucruBame JiekoBa HemoTpeOHo moBehasa
TPOIIKOBE W OyIIeT 3a JIEKOBE, a HEe JOBOAM JIO JOJATHE Tepamujcke Kopuctu. Hako je
KOHTpOJIa TPOIIIKOBA HE3a00MIIa3HH JIe0 MPOICHE CBEYKYITHE €(PEKTUBHOCTH JICKOBA, Teparuja
He Tpeba ma yrposum Oe30eqHOCT mamnMjeHaTa WU Ja OHEeMOryhW TpPHCTYI HEOIXOJHUM
nekoBuma. [IponucuBame IeHEPUYKHUX JIGKOBA M TEPAIUjCKE 3aMEHE IMPEJCTaBIbajy METOJC
KOHTPOJIE TPOIIKOBA KOje He Tpeba /a yTudy Ha KBAIUTET MEIUIIMHCKE HETe U MPECTaBIbajy

ITEpHATUBY Y CIIy4ajy KaJla ceé MOpa UCKJbYUUTH MOTEHIMjaIHO HeoaroBapajyhu nex (130).

Manu Opoj ctyauja je mpoydaBao TpomakoBe 3a I[THII nekoBe y ogHOCY Ha yKymaH
Tpomak 3a JjiekoBe. STOPP kputepwjymMu W JIpyrm KPUTEPUjYMH KOjU C€ KOPHCTE 3a
yTBphuBame HeoiroBapajyher nmpornucruBama JeKOBa, y3uMajy y 003Up U KOHTPOJTY TPOIIIKOBA
nmapajenHo ca moBehameM aneKBaTHOCTH TpOTHCHBama. VICKJbyunmBame U3 Tepanuje
MOTEHIIMJaTHO HeoJroBapajyhux JiekoBa WJIM JIeKOBa uHja je e(pUKAaCHOCT Mayla, MOXKe
pe3yITHpaTH 3Ha4YajHUM yiuTenama Oyiera mpensul)eHOT 3a JIEKOBE. YKYITHH TPOIIKOBH 32
HeoaroBapajyhe mpommcane JekoBe y cTyadjama crpoBeaeHuM y Hpckoj u Benukoj
Bputanuju ce kpehy on 5-9% ykynmHuX TpOILKOBa 3a U3jaare jekose. [lymimpame JiekoBa U3
HCTE TEpamnujcKe TPymne MOXKE JOBECTH JI0 I0jaBe HEKEJbeHHX edekara W HernoTpeOHOT
noBehama TtpomkoBa. Crymuje cy mokazane jna cy auyperunu, Bapdapun, HCAWJI,
CEJICKTUBHM WMHXHOUTOPHM TIOHOBHOT TIpE€y3MMama CepoTOHHMHA, [-Omokaropu u AllE
WHXUOWTOPH, JICKOBU KOjJH Hajuenihe JOBOJC /10 HEXKEJbEHUX peaKiuja KOJ CTapujux ocoda ¢

MOCICANYHUM HemoTpeOHuM moBehamemM TporkoBa Tepanuje (129, 131).

1.3. TpomikoBH Jieyema

dapmakoekoHOMHja ce 0aBU ONMUCOM M aHAJIM30M TPOIIKOBA, PU3UKA M KOPUCTHU
TepanujcKuX Mporpama, yciayra Win TepanujckKux pekuMa U nopehemeM TPOIIKOBa U UCX0a
QITepHATUBHUX TpeTMaHa, Yy Uuby o0e30ehema panuvoHanHe yrnoTpede JeKoBa,
JMJaTHOCTHYKUX M XUPYPYUIKMX MHTEPBEHIMja M JAPYTUX MeTojJa Jiedewma. Mertoae
(hapMaKkOEKOHOMCKOT HCTpakMBama ce Jelie Ha EKOHOMCKE eBallyalldOHE MeEToJle U

XyMaHUCTHYKe eBanyarnnoHe meroe (132, 133).
1.3.1. Bpcre TpouikoBa

TpomkoBu ce u3pauyHaBajy Aa OM ce MPOLEHWIM PecypcH (MU WHIYTH) KOjU ce
KOpHUCTE y Mpou3BOAWKU pobe mim ycimyre. TokoMm 90-THX roauHa JBajJeceTor BeKa, Y

JUTEpaTypu ce HABOJM Mojena (papMakOeKOHOMCKUX TPOIIKOBA y YETHPH Tpyme: IUPEKTHH
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MCIUIMHCKHU TPOIMIKOBU, AUPCKTHU HCMCIUWIHWHCKKU TPOIIKOBH, WMHIUPCKTHU TPOLIKOBU H

HeBubKBHU TpoiikoBu (Tabdena 4) (134).

JIMpeKTHH MeIMUMHCKH TPONIKOBH TPEACTaBJbajy TPOUIKOBE KOjU  Cy
HAjOUYNTJICTHUJM W HajlakmM 3a u3padyyHaBame. OHM MpeNCcTaBibajy TPOLIKOBE HACTaje
IMPEKHO TOKOM crpoBohema Tepanuje. Heku onx mpumepa 3a OBY BPCTY TpPOIIKOBA CY
TPOIIKOBH CaMUX JICKOBA, JHJarHOCTHYKUX TECTOBA, TPOIIKOBU IOCETa JeKapy (HIp. OmTa
Mpakca, CIeIUjaTMCTHYKH MPerjied, KOH3WINjapHa MUIIJBEA...), TIOCETa jeIMHUIIaMa XUTHE

noMohu, KIIMHUKama, TPOIIKOBU Xocnuranu3anuje (135).

Tabeua 4. [Ipumepu BpcTa TpOIIKOBa

Kareropuja Tpomkosa Ipumepu

JIMpEKTHH MEUIIMHCKH TPOIIKOBH JlexoBu
[Mpaheme Tepanuje iexom
IIpumena nexoBa
CaBeToBame nanujeHaTa u KOHCYITalHje
JlMjarHOCTHYKU TECTOBU
XocnuTanuzanyja
Ilocere knuHMKama
[Tocere onesbermy XUTHE IOMOhH
Kyhne nocere nekapa
IIpeBo3 canureToM
Hera nanujenra

JMpeKTHH HEMEIUIIMHCKH TPOLIKOBH [TytHu TpowKoBH pagu obe3beherma MequIHCKe Here
(ayrobyc, Takcu...)
HemenuiiHcka Hera Be3aHa 3a MEJULMHCKO CTAbe
(xpana, nomoh y kyhn)
XOTEJCKH TPOIIKOBY 3a MAlMjeHTa U YWIAHOBE
(hamiHje MPUIMKOM JIeUeHa BaH MecTa OopaBKa
bpura o nerery namujenara

VIHAMPEKTHHU TPOLIKOBH ['yOuTak pagHe NPOAYKTHBHOCTH NAIMjeHTa
I'yOuTak pagHe mpoayKTHBHOCTH HEroBaTesba (HIIp,
POAUTEIb, WIAH MOPOIUIIE, KOMIILIU]ja, TIPHjaTelb)

HeBumsbruBy TpOIIKoBH I'ybutak mpoIyKTUBHOCTH yCiiel paHe CMPTHOCTH
bon n marma
Ymop
AHKCHO3HOCT

JIMpeKTHH HeMeAWUMHCKH TPOILIKOBM TalMjeHaTa ¥ HUXOBUX MOpPOJIUIA CY
JUPEKTHO MOBE3aHU Ca JIEYEHEM, alli 10 NPUPOIM HHUCY MeaunMHCKU. [IpumMepu oBe BpcTe
TPOIIKOBA M0/Ipa3yMeBajy TPOILIKOBE MyTOBama JI0 JIeKapa/KIMHUKE/O0IHUIE U Ha3aj, aKo ce
NAIMjeHT JIeYd BaH MecTa CBOT MPeOHBANIMILTA; TPOLIKOBU YyBama Jelle MalijeHara; Kao U

UCXpaHa MalMjeHTa U BEroBe MOPOAUIIEC y TOKY Jedera BaH MecTa npeouBanumra (135).

NumpeKTHH TPOLIKOBH HACTajy yciel ryOuTKa IpOoAyKTUBHOCTH 300T 00JIECTH MU

CMPTHOT cnyqaja. I/IHIII/IpeI(THa KOpHUCT KOja MO€E HacTaTH u30eraBameM HHIUPCKTHUX
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TPOIIIKOBA, TOJpa3yMeBa JOOWT HacTtaly yciaea TnoBehama MNPOIYKTHBHOCTH KoOja je
MoCJIeUIa Tepanuje OJHOCHO Jieuemha. Heku WHAMPEKTHU TPOIIKOBH HACTA]y YCIeH

0JICYCTBOBama IMaIMjeHTa ca mociia 300t edema (135).

HeBuI/bMBH TPOUIKOBM I10/Ipa3yMeBajy TPOIIKOBE HAacTalle yciea 0oja, MaTme,
AQHKCHO3HOCTH WJIM yMOpa HacTajJor Kao IMocieauia came OoyiecTn wiH Tepamnuje. Temko je

OJIpEJIUTH HOBYAHY BPEJAHOCT OBE BpcTe TpoIikosa (136).

1.3.2. BpeMeHCKO ycariiaimaBam€ TPOIIKOBAa, H3BOPH 3a IIPOLECHY TPOIIKOBAa H

NMEPCHECKTUBE

Kama ce TpomkoBu wu3padyHaBajy Ha OCHOBY HWHGOpMAIMja CaKyJbEHUX Y
BPEMEHCKOM TIEPHOAY IyXKEM OJf TOJWHY JaHa HEONXOJHO j€ MPWIATOJUTH TPOIIKOBE,
OJTHOCHO CTaHIapau30BaTy uX. Ha mpuMep, ako ce mopee TPOUIKOBH 3a JICUSH-¢ MaIijeHTa 13
2005. u 2010. rogune, nopehewe TpouikoBa He Ou Omiio oaromapajyhe jep ce TPOILKOBH
Jedera nanujeHaTa oOn4yHo nosehasajy cBake rojinHe; MOKEMO IPETIIOCTABUTH JIa j€ TPOIIaK
tepanuje y 2005. roguHu 610 Mamu U Tpeba UX MPUJIAroJUTH TpolikoBuMa Tepanuje y 2010.

TOJIMHHU TIpe AUPEKTHOT nopehema Tpomkosa (136).
H3Bopu 32 npoueHy TPOIIKOBa

TpomkoBu ce TOHEKaa HW3padyHaBajy MUPEKTHO y TOKY CaMHUX HCTpaKHBamba, 3a
CBaKoOT TAIMjeHTa, KPO3 YyBame ToJaTaka y nmoceOHuM ¢ajmosuma. [loHekana ce TpOIIKOBU
W3pauyHaBajy pETPOCIEKTHBHO Ha OCHOBY II0JIaTaka CKYIUb€HHX W3 MEIUIUHCKE
JOKYMEHTAIM]je WU 3aXTeBa 3a pedyHIalln]jy TPOIIKOBA, JOK Ce y oJpeheHuM CirydajeBuMa 3a

MPOLIEHY TPOIIKOBA KOPUCTE CTaHAapAU30BaHe JucTe Tpolkosa (137).
IlepcnexkTuBe

Kako ce TpOIIKOBM pa3iuKyjy Y 3aBHCHOCTH O/ TayKe IJICAMIITA, IEPCIEKTHBA OMII0
KOT (hapMaKOEKOHOMCKOT HCTpaXXHBama C€ Mopa Hnpenu3upard. [IpymrBo, 31paBCTBEHO
ocurypame (pona koju riaha), HOCHOLM 3/IpaBCTBEHUX yCIYyra U MalUjeHTH UMajy Jpyrauujy
NEePCHEKTHBY TPOILIKOBA Jeuema. Takohe, opranuzanuja GpuHaHcHpama 3[paBCTBEHUX yCayra

ce pasnuKyje oJ 3eMJbe 10 3eMibe (138).
1.3.3. Bpcre papmMakoeKOHOMCKe aHAJIN3e

VY ocHoBH, HOCTOje ABC BPCTC (I)apMaKOCKOHOMCKI/IX aHaJIn3a: aHaJIi3a TPOLIKOBa U
TPOLIAaK-HUCXO0 (TpOI_HaK-HOCIIC)II/IL[a) aHaiauza. Y aHalu3u TPOIIKOBA MEPCIICKTUBA je NN n3

yrijia HOCHOLa 3ApPAaBCTBCHEC YCIYIC WJIM H3 Yyrjla HOCHUOIA (I)I/IHaHCI/IpaH:a 3APAaBCTBCHOT
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ocurypama, 0e3 OCBpTa Ha TOCIEIMIIC Jieueha OJ CTpaHe MalyjeHTa WIK HOCHOIA
3[IpaBCTBEHE yciyre. Y aHaIW3W TPOIIKOBA, OAHOCHO TPOIIAK-MCXO] aHAIM3H, Kpajiba Tauka
(ucxox) aHanM3e je OJHOC TPOIIKOBA Tepalvje OJI CTpaHa Hocuola (MHAHCHUPAHA, OTHOCHO

Mepa ucxoja tepanuje. OCHOBHE BpcTe (PapMaKOSKOHOMCKHX aHanu3a jgare cy y Tabeam 5

(138).

TaGena 5. Bpcre (dapMakoeKOHOMCKHX aHAIIN3a

Merton aHanuze Mepa Tporka Mepa ucxozna
AHanu3za TpoIIKoBa
Tporiak MenUIMHCKE Here (Teparje) Banyra Banyra
AHanun3za Tpomak-ucxom
Tpomak-ucmiatusoct (Cost-effectiveness) Banyra OCHOBHa Mepa, HITP. CauyBaHe FOUHE
KHMBOTA
Tpoak-kopucHoct (Cost-utility) Banyra [MpunaroheHe roguHe KUBOTA
Tpomaxk-kopuct (Cost-benefit) Banyra Banyra
MuHM3MH3aIMja TPOLIKa Banyra OCHOBHa jeZIMHUIIA WU KOPUCT

(Cost-minimization)

AHanmm3a TpOIIKOBa IPENCTaBha HYMEpPHU3allMjy YTPOIICHUX 3paBCTBEHUX pecypca, y
OBOM CJIy4ajy JIGKOBa, IMOCETa JIEKapy, AMJarHOCTMYKUX TECTOBA, WTI. M HOBYAHE (BaIyTa)
TPOIIIKOBE TpYyXKama Here ojpeheHoj momynanuju manyjeHara y oapeheHom BpeMeHCKOM

nepuoy. Micxomu kKoju mpou3miia3e U3 Here ce 'y 0BOj aHaau3u He pasmarpajy (139, 140).
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2. PAJHE XHUITOTE3E

VY caBpeMeHO] (apMakoTepanuju CMamelke pPU3UKa OJ HHTEPAKIHje JICKOBAa MMa
BEIIMKHU 3Ha4aj. Mepe Koje MOTPUHOCE CMamkemhy PU3HKa 0J1 MHTEpaKIrja JIEKOBa 00yxBartajy:
uaeHTuuKanujy OosiecHHKa ca (pakTopuMa pHU3MKa, MMO3HABAKE EjCTBA JIEKOBA M HUXOBE
yrnotpebe, T03HaBamkhe TEPANUJCKUX aITePHATHUBA, HHINBUIYIH3AIN]y Tepanuje U eayKalujy
OosiecHuKa O Tepanuju, kao u npaheme Tepanuje (133). Ha ocHOBY noCTylmHUX MojaTaka w3
JTUTEepaType y HaIlloj 3eMJbH HUCY JIO cajla CIPOBONEeHa MCTpaKMBama Koja Cy UCTpakuBaja
nose3anocT [THII ca k3JIJIU, kao u yruuaj npexanora U3MeHe Tepanuje y CMUCITY CMambemha

k3JIJIW u TpomikoBa Jieuera naiyjeHara.
VY Ty cBpXy nocTaBJjbeHU Cy ciiefiehe Xunorese U HUBEBU UCTPAKUBAA:

1. TlojaBa KJIMHMYKHM 3HAYaJHUX WHTEPAKIIMja CTOJU Yy MO3UTHUBHO] KOpeaIuju ca Opojem
HCTOBPEMEHO MPOIMHCAHUX JIEKOBa, OpojeM MPUCYTHUX KOMOpPOUAMTETA, KUBOTHOM
no0u manujeHaTa, MPONHUCHBAaKEM NOTEHLHUjalHO HeoAroBapajyhux exoBa mnpema

STOPP kpurepujymuma 1 oBehaBa yKyIHe TPOIIIKOBE JICUCHA.

2. Kopeknwmja Tepanuje y CMUCIY 3aMEHE JICKOBAa KOjU MOTY Jia JOBEAY A0 O30MIBHHUX
WHTEpaKIfja, JEKOBUMAa KOJU HE JOBOJE /0 KIWHWYKH 3HA4YajHUX HHTEPAKIIH]ja,
cmamuhe Opoj mTOTEeHHMjamTHO  HeoaroBapajyhmx  snexoBa mpema  STOPP

KPUTEPUjYMHUMa, Ka0 U YKYITHE TPOILIKOBE JeUeHa.
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3. IMJBEBU UCTPAKNBAIBA

Kox manujenara crapujux ox 65 roguHa, Koju ce aMOyJIaHTHO Jieye:
1. yTBpAMTH KOjH Cy JICKOBH nponucanu Ha peuent (y ckiany ca ATC knacudukamujom),
y KOjOj KOJHMYMHH, 32 KOJy WHAMKALHM]y W KOJUM CTapOCHUM TIOATpylama y OBO]j

MOTTYJIAIHjH;

2. YTBpAMTH KOJU TPONMHCAHM JIEKOBH MOTY JIOBECTH [I0 WCIIOJhbaBamkba KIMHUYKA

3Ha4YajHUX HHTEpakKirja ynmorpebom codraepa Drug Interaction Checker;

3. YTBpAMTH 3acCTYyIJBEHOCT TOTCHIMjAIHO HeoaroBapajyhux mexoBa mpema STOPP

KpuTepujymuma mMel)y nponucanum JIeKOBUMa;

4. yTBpAMTHU NOCTOjam€ Kopenanuje n3mel)y nojape KIMHUYKYM 3HAYQJHUX MHTEpaKLUja U

cnenehux Bapujabmau, mMojeIMHAYHO U 'y KOMOWHAIIH]H:
a. Opoja UCTOBPEMEHO Y3€THX JICKOBA,
0. Opoja MopOumuTeTa,
B. CTapoOCTH IAaIHUjEeHTA,

. Opoja moTeHIMjasTHO HeoAroBapajyhux mekosa npema STOPP kputepujymuma

!

5. U3pauyHaTH YKy[HE TpPOLIKOBE Jieuera KOJ TalujeHata ca HJISHTU(PUKOBAHUM
KIMHUYKA 3HAa4YajHUM UHTEpaklyjamMa W YIOPEAUTH MX Ca TPOIIKOBHMA JieUeHa

nanujeHara 6e3 MoryhHOCTH 1ojaBe KIIMHUYKH 3HAYajHUX MHTEPAKIIHja;

(o3}

. M3padyHaTH YyKYyIHE TPOIIKOBE JIeUeHa I0CIe 3aMEHE JIEKOBa KOjU MOTY Ja M3a30BY
KIMHUYKA 3HauajHe UWHTEepakuuje oxaroapajyhum, 06e30eniHUjuM JI€eKOBUMA, U

YIOPpCAUTHU UX Ca TPOIIKOBUMA JICUCH:A IIPE CIIPOBCACHC I/IHTepBeHHI/Ije;

7. IpaTuTU W aHAJIU3HUPATH HpI/IXBahCHOCT NNpCIIOKCHUX H3MCHA Teparmje 0o CTpaHC

JeKapa.
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4. MATEPUJAJI U METOJE

OBO HCcTpaXHBame CIPOBEAEHO je y3 carylacHOCT Etnukor onbopa BojHoMenumHcke
akagemuje (BMA) y beorpany (Omnyka Etmukor ombopa BMA ox 01.02.2017. rogune —
Mpunor 1). CBaky MCIUTAHUK YKJBYYEH Y CTYOHjy MOTIHUCAO je MHPOPMHUCAHU NPUCTAHAK

(Mpwuaor 2)
4.1. Iuzaju cryauje

CrpoBenieHa je (papMakoenuaeMHOJIONIKA, PETPOCIIEKTUBHO-TIPOCIIEKTHBHA, KOXOpPTHA
CTyaHMja y Kojoj je mpahena MoryhHOCT mojaBe KIMHUYKY 3HAYaJHUX MHTEPAKIIMja JIEKOBA KOJI
aMOyJIaHTHO JIEYEHHUX MalMjeHaTa cTapuje KUBOTHE a00M (=65 roauna). Y ciyuajy
uaeHTU(PUKAIMje KIMHUYKK 3HauajHUX MHTEpaklMja JIeKoBa, (hapMmaleyT jeé MHTEPBEHHCAO

MIPEJIOTOM 32 U3MEHY Tepariuje.

[Ipema mnpumokeHOM TPOTOKOTY wHcTpaxkuBama (I[lpuior 3) manuwjeHTH KOju Cy
YBPIITEHU y CTYAH]Y Pa3ABOJEHH Cy Ha OCHOBY MPHUCYCTBA (CTYIHJCKA TPyIa) UK OACYCTBA
(KOHTpOJHA T'pyma) JEKOBa KOjH MOTY JaTH KIMHUYKH 3HAYajHE WHTEPAKIHje, a KOJU Cy UM
MPOMKUCAHU Ha PEIENT y MPETXOIHUX IIecT Mecenu (XpoHuyHa Tepanuja). [Ipe mouerka
HCTpaXUBamka TMalMjeHTUMa j¢ JeTaJbHO O00jallllheHO ITa o0yXBaTa HCTPAXHUBAWKHE, KOJH
nonay he OuTH KOpunTheHW W3 HBUXOBE MEIUIIMHCKE JOKYMEHTAIHje, y KOjy CBpXY, Kao H
Koja muTama he UM mocTaBuTH dapmaleyT W/Uiu JIeKap y YIIUTHUKY O IPUMEHHU Teparnuje, a
CBE Yy IIIJbY MpOIIeHe MOTYNHOCTH HCIOJbaBamka KIMHUYKY 3HAYAJHUX MHTEPaKIja, OJHOCHO
HeXeJbeHUX Jorahaja Be3aHUX 3a MPUMEHY JekoBa. HakoH ycMeHOr ymo3HaBama ca
MJbEBUMA HUCTPAKMBamba MAalMjeHTH Cy JOOWIM J1a MOTHHIIY CarjlaCHOCT 3a YUE€CTBOBAWKE Y
UCTpaXuBamwy. Yuelhe y uctpaxkuBamwy Ouio je 100poBosbHO. IlanujenTu Koju cy noTnucaiu
CarjJacHOCT 3a YYeCTBOBAWmE Y HUCTPaXKUBaly AaHKETHUPAHU Cy OJI CTpPaHe 3paBCTBEHOT
panHuka (apmarieyra Wid Jekapa) y Be3u ca npenopydenom tepanujom ([lpusor 4) na 6u ce
uneHtudukonane Moryhe 030MbHE HEXEJbEHE peakiuje Kao MocileaAnila UHTEPaKIUje JeKOoBa
(uemrhe mocere sekapy, HO3MB CIY)KOM XUTHE MOMOhM, €BEHTyajHa XOCHHTalIM3aluja
NalujeHTa) U \bUMa Cy U3 MEAULUHCKE JOKyMEHTallMje y3eTH NOTpeOHM MoJalu 3a Jajby
aHanmu3y. Jlekapuma mamujeHata Koj KOjux je MACHTU(HUKOBaHA MojaBa MOryhHx 030MIJbHUX
MHTepakKIyja JEKoBa, JaT je npeajior 3a u3mMeny tepanuje (Ilpuiaor 5) y cknany ca akTyenHUM
TepanjCKUM BOJUYMMA, a MOTOM Cy HalujeHTH npaheHu TokoM cienehux mect meceru. Y
UCTOM MepHojy npaheHH cy M TMalMjeHTH y KOHTpoJiHOj Tpynu. Ha kpajy Tor mepuona,

HaL[I/IjCHTI/I u3 00e rpyrne ¢y IOHOBO aHKCTUPAHU O] CTPAaHC 3PaBCTBCHOI paJHUKA 1 NU3BPIICH
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je MOHOBHU YBHJ Y BbUXOBY MEIUIMHCKY JOKYMEHTAIN]y Y UJbY MPEy3UMamba PeIeBaHTHUX

Mo/IaTaka MoBE3aHUX Ca MPUMEHECHOM TEPaIHjoM.

JIeKOBH MPOMHCAaHU 3a CBAKOT TMOjEANHOT MAIMjeHTa KOjU j€ YKIbYUCH Y UCTPAKUBAHE
npoBepeHu cy Ha Moryhe mHTepakuuje jiekoBa nomohy codrepa Drug Interaction Checker
KOjU  Cce€  pEeIoBHO  axypupa, ©W  CJIO0OJHO  je  JOCTYymaH  Ha  CajTy:

http://reference.medscape.com/drug-interactionchecker. ¥ memy cy umHTepakiuje Ha OCHOBY

030MJBHOCTH TOCTIEINLIAa CBPCTaHe Y TpU Ipyme: A) 030uJbHE (3aXTeBajy NPOMEHY JIeKa; PU3UK
oa moryhux Hexe/heHUX edekara HaJBlajgaBa KOPUCT OJ TakBe Tepamuje), b) ymepene
(3axTeBajy KOpeKIHjy 103€ M NakJbuBO Tpaheme marujenta) u 1) muHMManHe (HUCY 01
3Hauaja). MHTepakuuje u3 kareropuja A u b cmarpajy ce KIMHUUKY 3HAYaJHUM U OHE Cy y3€Te

y Jajba pa3Marpama.

HeanekBaTHOCT TpONUCaHKX JISKOBA MPOIICHUBAHA j¢ HAa OCHOBY HAIlpe]l HABEICHUX
STOPP xputepujyma, 1 To mpuMeHOM ckpaheHe Bep3Hje Koja o0yxBaTa MPBEHCTBEHO JICKOBE

KOju ce Kopucte y BanOoHn4koj npakcu ([puaor 6) (129).

VY o00e rpyrne manujeHara CIpoBEIEHA je€ aHajdu3a YKYIMHUX TPOIIKOBa Teparmuje,
y3uMmajyhu y o03up W TPOIIKOBE HAacTaje ycie] MOTEHIMJATHUX KOMIUTMKAIMja M3a3BaHUX
JIEKOBUMa, 3a TEPUOJ Tpe clpoBohema mpBe aHKeTe (PETPOCHEKTHBHA CTyNIHja), a TOTOM
MOCJIe IIECTOMECEYHOT TPOCIEKTUBHOT Tpahema, Kaua je TMalujeHTHMa CTYIUjCKE Tpyrie
W3BpIICHa IIPOMEHa Tepanuje (3aMeHa JIeKOoBa KOJjU CTyINajy Yy KIMHUYKA 3HadajHe
HWHTEpakiuje oaropapjyhomM, 0e30eIHHjOM anTEpHATHBOM WM KOpekiuja ao3e). Ilpuimmkom
M3padyHaBama TPOILIKOBA y3€TH CY Y OO3Up MUPEKTHU MEIUIIMHCKUA TPOIIKOBH (TPOIIKOBHU
MPONKMCAHUX JICKOBA Yy TIOCMAaTPaHOM IEPUOJTY, TPOLIKOBH JICKAPCKUX Iperiena YKIbyayjyhu
€BEHTyaJlHE MHTEpBEHIUje CIyxk0e XHUTHE MOMOhM W/MIM XOCHUTAlW3allkjy), a UCTH CYy
M3paKeHH Kao0 MECEYHHU TpOIlaK MO MalujeHTy (BaimyTa auHap/eypo/monap). byayhu na je
BPEMEHCKH TEPUO/T TPajarba CTY/H]e U3HOCHO jeIHY TOJUHY (IIIECT MECEIH PETPOCIICKTUBHO U
IIeCT Mecelr MPOCHEKTUBHO mMpaheme), HUje Ouiao moTpeOHO mpuiiarohaBame TPOIIKOBA.
[lepcnexTrBa aHanM3e je MOcMaTpaHa ca CTpaHe Hocuolla (UHAHCHpama, a To je

MunuctapctBo onopane Pemyonuke Cpouje.

V3 mpernocTaBky Ja je mpUMeEHa JIeKa 3aloyeTa MCTOr JlaHa Kaja je JIeK MPOIHCaH,
Tpajame Tepanuje je H3paKeHO Yy JaHuMa, a 300r TPOUIKOBA  M3pauyHaBalkE y TOKY
IIECTOMECEYHOr Mepuoja npahema, MpuMeHa JIEKOBa CBEJCHA je Ha MPOCEYHY NPUMEHY Y

TOKY jeTHOT Mecela.
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4.2. U3BopH nojaraka M cejieKIMja nanujeHara

VY uctpaxuBame cy OWIM yKJbY4eHH MAIMjeHTH CTapHje )KUBOTHE 100U (=65 roauna),

nedeHu aMOynanTHO y LlenTpy BojHoMenuimHckux ycranosa (LIBMY) beorpan, kojuma je Ha

pEeLenT MPONKCAHO JIBAa MIIM BHIIE JICKOBA. Y CTYAW]y HUCY OMIIM YKJbYYSHH MAIMjeHTH KOjU

Cy y TMpeTXOoJHa TPHU Mecella MMaM HEKO aKyTHO 000JbCH:e, MAlUjeHTH ca JEeMEHIIUjOM U

IYIICBHUM 000JbCHIMA, Ka0 U MAIHJEHTH Ca KApIIUHOMOM.

Ha ocHoBy Moryher mpucycrBa NOTEHUMjaTHHX, KIMHUYKM 3HAYajHUX HMHTEpaKIyja

MalUjeHTH Cy OWIIM MOJEJFEHU Y JIBE TPYIIE, yIIapeHe Mo MOJy:

rpyna | - mpucyTrHa Oap jeHa KJIMHUYKY 3Ha4yajHa MHTEpaKiuja (MHTepakuuje rpymne A
n/unu b).
rpyna |l - ©e3 mpucycTBa KIMHHUYKM 3Ha4ajHUX HHTepakuuja (06e3 mo3HaTHX

WHTEpaKIHja u/Wik uHTepakiuje rpyme 11).

4.3. Obesexkja mocMaTpama

N3 memunmHCKe nokymeHTarje (oOpasail JeKapcKoT perenTa, 3ApaBCTBEHU KapToH,

YOUTHUK, €BUJICHIIMjA CIYXO€ XWTHE TOMONHM) CENIeKTOBaHUX MallfjeHaTa Npey3eTH Cy U

obpahenu crnenehu mogau:

ToJI,

T'OJIMHE KHUBOTA,

Opoj IPOTHMCAHUX JIEKOBA,

BpCTa JIeKa,

KOJIMYHHA,

7034,

WHJMKAIM]a 3a KOjy je JIeK HaMebeH,
3aCTYIJBEHOCT MOTCHIIMjATHO HeoaroBapajyher jeka Mel)y mpornucaHuM JIeKOBUMa,
MOTEHIIMjaTHEe HEeXeJheHE peakiirje Ha JIEKOBE,
yemrhe rmoceTe nekapy,

MO3MBH XUTHE TOMONH / XOcTIUTaIH3aIlHja
MIPOMEHE Teparuje,

3a knacudukanujy 6onectu kopuithena je Mehynapoana xinacudukanmja 6oiaectu —

10. pesuznja (MKB 10), a 3a xnacudukanujy nexosa ATC knacudpukamuja (141).
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4.4. UnenTHpUKaANKja M AaHAIN3A MOTEHIMjaJTHUX HHTEPAKIHja JIeKOBa

Ja Ou yBpCcTWIM MalyjeHTe y CTyAMjy H (GOpMHpalid KOXOpPTE, JIEKOBU CBHUX
MOTECHIMjaTHUX TMAalfjeHaTa TPOBEPEHH Cy Ha MOTyhHOCT TMoOjaBe KIMHHYKUA 3HAYajHUX
uHTepakuuja ynorpedbom codrBepa Drug Interaction Checker. ITotom je 3a cBe maiujeHTe
YBPIITEHE Yy CTYAUjy MPOBEpEHa aJIEKBATHOCT MponucuBama Ha ocHOBYy STOPP kputepujyma

u yrBphena 3acrymbenoct [THJT (129).
4.5. CrarucTnuka o0pajaa nogaraka

VY cratuctuukoj obpamu nogaraka kopuirhen je codprep SPSS Statistics (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA) Bep3uja 22 u Microsoft Excel® 2007 (Microsoft Corporation, Redmond,
WA, USA). HopmanHocT pacnojienie KOHTHHYTHUX (HEMPEKHIHUX) BapHujadiid MPOBEPEHA je
npuMmeHoM KoamoropoB-CMupHOB TecTa. AHaIM3UpaHu mapaMmeTpu cy MehycoOHo
yrnope)uBaHM TPUMEHOM HEKOT OJI aJeKBAaTHUX HemapaMmerapckux tecroBa (MaH-BurtHn,
Bunkokcon TecT). 3a mporeHy pasnuka y AuCTpuOymuju dpekBeHIMja usMmehy rpyma
kopuithen je Xu-kBaapaT TecT uiu DuIIepoB TECT, a 3a MPOILEHY pa3jihKa y MPOLEHTUMA,
n3Mely mojaraka y aHkerama, KopuirheH je T-TecT mpomnopiuja. 3Ha4ajHOCT yTuliaja gakropa
pusuka (6poj JiekoBa, 6poj KOMOPOUIUTETA, CTAPOCT WCIMTAHUKA, UTA) Ha T0jaBy KIMHHUYKH
3HaYajJHUX WHTEpaKlHja TPOICHUBAaHA j¢ TMOMOhy JIOTUCTHYKE pErpecuoHe aHallu3e
[konmunuk BepoBatHohe (enrit. 0dds ratio — OR); 95% unrtepBan nmoepema (engl. confidence
interval - CI)] m AnrmMaHOBOr TeCTa, a 3HAYajHOCT IHLHXOBHX KOpelaldja MPUMEHOM
CrnupmanoBor koeduuujeHta kopenamnuje. CTaTUCTUYKY 3HAYajHUM CMaTpaHe ce pasjuke Ha

Hupoy p<0,05.
4.5.1. Cuara cryauje

Ha ocHOBY mpenxogHo CHpoBeIeHE MHIOT CTyAMje Koja je oOyxBaruja cllydajaH
y3opak on 10% mnauujeHara, crapujux o 65 roauHa, Koju Cy y TOKy JeAHOI Mecela
Mpey3uMaly JIEKOBE Ha pelenT Yy anoTeuu, YTBpheHo je na je MoryhHoCT mojaBe KIMHUYKA
3Ha4yajHUX MHTEPAKIIM]ja JIeKoBa (KOje 3aXTeBajy MPOMEHY Teparuje I KOPEeKIH]y 103€) OKO
20%. Y3 mpernocraBky Aa he 6uTH peructpoBaHe ymepeHe pasziuke (jaunHa edekta 0,2) y
3aCTYIJbEHOCTH O30MJbHUX MHTEpaKlMja JekoBa u3Mel)y mamujeHara ca M OHUX 0e3
MOryhHOCTH HacTaHKa TaKBUX WHTEpaKlHja, y3 CTaHIapAHy BenuuuHy rpemke o (0,05) u
cHary cryauje oa 80% (0,8), MuHuManan Opoj UCTIMTAaHUKA y CBAKO]j O] Tpyma Tpebao Ou ma
Oyze 42, To 3HAUM J1a je Y aHaIu3y Tpebalio yKJbYYUTH HajMame 84 mcnuranuka (oBaj Opoj

nanujeHata oapehen je ymorpedbom cratuctuukor nporpama G power; x2 tect; Goodness of
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fit tests: contigency tables). 36or moryher oxycrajama U3 HCIHUTHBaKA WIH MOjaBe OOJECTH
TOKOM TIPOCTICKTUBHOT JIeJia CTyIHje, KOje Cy HaBeACHE Y KPUTEPUjyMUMa 332 MCKIbYUUBAHE
WCIHUTAHUKA, Ka0 U MOTYNHOCTH Ja opauHHpajyhu jekap He MPUXBaTH MPEUIOKEHY H3MEHY
Tepanwje, a y by 00e30ehema mTo nmoy3gaHujux pesyiirata, Opoj mamnujeHata yKJbyIeHHX Y
CTYAH]y j€ BUIIIE HETO YABOCTPYUCH, Tj. Y CTYAH]Y je OUiIo yKJbydeHo ykymHo 250 manujenara,

npeko 120 y cBakoj rpynu (ca u 6e3 KIMHUYKY 3HAYajHUX HHTEPAKLH]a).
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5. PE3YJITATH

VYBUIOM y HOJaTKe y MEIUIIMHCKO] JTOKyMEHTauuju (KapToH ManujenTta) yrBpheHo je
na cy kox 250 mammjeHaTta, KOjU Cy METOJIOM CIIYYajHOT Yy30pKa YBPIITEHU Y CTYIH]Y,
3aJJ0BOJbEHH (PaKTOPH YKIby4dera. MelyTum, Ko ABa ManujeHTa cy OMiu NpucyTHU (HaKTOpu
WCKJbYYCHA; KOJ JeJHOT TallhjeHTa je YTBPHEHO MPHUCYCTBO JEMEHIUje, AOK je& KOJI JAPYyror
IMjarHoCTU(UKOBaH KapuuHoM. Ha Taj HaumH, 248 narnmjeHarta je MPUCTYIHIIO IPBOj aHKETH
on uera je 127 mammjenara cBpcraHo y rpyny | (mpucyrne norenuujanne k3JIJIN), a 121

narujent y rpyny |l (6e3 npucycrsa k3JIJIN).

HakoH mrectoMecedHOT MPOCIIEKTHBHOT Tieproa pahema manujeHara, moHOBJbEHA e
aHKeTa ¥ joll TeT ManujeHaTa je UCKJbYYCHO M3 CTyIHWje. JeaH manujeHT je MpEeMUHYo, a 3a
ocTayia YeTUpH HUje 3a0eJekeHa IMoceTa JeKapy HaKOH TMOIyHhaBamka MPETX0IHe aHKeTe. Tume
je yKymaH Opoj maiujeHara y CTyJIuju cMameH Ha 243, o yera cy 124 namujeHTa mpurmaaaia

rpymu |, a 119 manujenara rpynu |l (I'paduxon 1).

[ManujeHTH yK/bYy4eHH! y
CTyAHjy

MOTIHCATH HHPOPMUCAHH
NPHCTaHAK U HOMYHHIIH
ankery (n=250)

I'pyna | I'pyma Il
[ManujeHTH ca NPUCYTHUM o | g HanyjenTy 6e3 mprCyTHIX

. . MOTEHIIWjTHUXH HTePAKIIHja
MOTEHLIHjATHAM HHTEPaKIIKja

(n=129) ()

I'pyna | I'pyna Il
Haxon npoBepe MeunuHCcKe Haxon npoBepe MeunuHCcKe
JIOKYMEHTAIHje — (haKTOpH JIOKyMEHTAIHje — (haKTOpH
HCKJbYYeHha HCKJbYYeHha

[NanujeHTH Koju Cy 3aBpIIAIH [NanujeHTH Koju Cy 3aBpIIIH
CTYIOH]y CTYIHjy
(n=124) (n=119)

I'paduxon 1. /Iujarpam Toka yKJbyuerma/UCKJbydetha MNaljeHaTa y ojeIuHe rpymne y

3aBHCHOCTH O NPUCYCTBA WK OACYCTBA KIIMHUYKU 3Ha‘{ajHI/IX I/IHTepaKI_[I/Ija JICKOBa
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5.1. I[eMOI‘pa(l)CKI/I nmoaanu U KIIMHUYKE KAaPaAKTCPUCTUKE UCITUTAHUKA

[ManmjenT! y HWCTpaKMBamy Cy CBpCTaHM y 1Be Tpyne: rpyna | (mammjeHtu ca
noreHijatauM K3JIJIM) u rpyma |l (manujentd 6e3 wiu ca MUHUMATHUM, NOTEHIHjATHUM

k3JIJIN) HakoH nipBe U Jpyre aHKETe.

Crynujcka nomynanmja cacrojaia ce oa ykymao 146 (60,08%) ocoba mymkor nonia, u
T0 75 (60,48%) y rpymu | u 71 (59,66%) y rpynu |l. MctpaxuBamem je oOyxBaheHo 97 sxeHa,
onHocHO 49 (39,52%) y rpynu | u 48 (40,34%) y rpynu |l. Ilpoceuna crapocHa 106 cBUX
narujenata y rpynu | 6una je 73,9346,49 romune, ay rpymu |l 74,72+7,62 ronune (Tabena
6).

Tatesa 6. [lemorpadcke U KIMHNYKE KapaKTEPHUCTKE ManyjeHara

IIpBa ankera Jlpyra ankera

Kapakrepucriie I'pyna I I'pyna II p I'pynal I'pyna II p
ITon, n (%)

MyIIKH 75 (60,48) 71 (59,66) 0.896 75 (60,48) 71 (59,66) 0.896
HKEHCKH 49 (39,52) 48 (40,34) ' 49 (39,52) 48 (40,34) ‘
g(pfcseg‘;a CTapoct, TOATHE 73,93+6,49 74724762 0382  73,93+6,49 74724762 0,382
Crapocha kareropuja, n (%)

65-74ronuna. 70 (56,45) 65 (54,62) 70 (56,45) 65 (54,62)
75-84ronuna. 45 (36,29) 41 (34,45) 0,608 45 (36,29) 41 (34,45) 0,608
> 85romuna 9 (7,26) 13 (10,92) 9(7,26) 13 (10,92)
gﬁ’?g?“ Opoj KOMOPOMANTETa 5 99 45 2,11+0,86 0,001  3,32+1,42 2,24+0,97 0,001
MKB-10 gujaruosa, n (%)

110 117 (94,35) 96 (80,67) 0,001 117 (94,35) 98 (82,35) 0,002
120 32 (25,81) 16 (13,44) 0,023 33 (26,61) 16 (13,44) 0,011
121 9 (7,30) 6 (504) 0,474 11 (8,87) 7 (588) 0,375
148 18 (14,52) 9 (7,56) 0,085 19 (15,32) 10 (8,40) 0,097
150 21 (16,93) 4 (3,36) 0,001 22 (17,74) 4 (3,36) 0,001
Z95 8 (6,45) 2 (1,68) 0,062 8 (6,45) 2 (1,68) 0,062
E10 14 (11,29) 1 (0,84) 0,001 14 (11,29) 1 (0,84) 0,001
E11l 47 (37,90) 8 (6,72) 0,001 46 (38,00) 9 (7,56) 0,001
E78 16 (12,90) 12 (10,08) 0,491 20 (16,13) 13 10,92) 0,236
JA4/345 11 (8,87) 6 (504) 0,086 12 (9,68) 5 (4,20) 0,086
N40 28 (22,58) 39 (32,77) 0,076 31 (25,00) 38(31,93) 0,078
K26 9 (7,26) 10 (8,40) 0,740 9 (7,26) 10 (8,40) 0,740
K30 3 (242 5 (4,20) 0,437 3 (242 5 (4,20) 0,437
F32//33 3 (2,40) 3 (2,50) 0,959 4 (322 3 (252 0,743
F48 20 (16,13) 4 (3,36) 0,001 21 (16,93) 6 (5,04) 0,003
M10 18 (14,52) 2 (1,68) 0,001 18 (14,52) 2 (1,68) 0,001
M81 13 (10,48) 16 (13,44) 0477 14 (11,29) 19 (15,97) 0,288
E03 7 (564 10 (8,40) 0,400 8 (6,45) 10 (8,40) 0,562

I'pyna I-mammjeHTn ca KIMHWYKK 3Ha4ajHuM uHTepakuujama (k3JUJIN); Tpynall-mammjentu 6e3 x3JIJIM; MKB-10-
Mehynaponna Knacudukanuja bonectrn—10-ta peBusmja: 110-xuneprensuja, 120-anruna nexropuc, 121- undapkr Muokapaa,
148-tpenepee mperkomopa, 150- cpuana uncyduimjeHnrja, Z95- NPUCYCTBO CTEHTa WU rpadTa Ha CPLy WIH KPBHHM
cynoBuma, E10-mmjaberec tunm 1, Ell-mumjaberec tunm 2, E78- xwumepxomecreponemwuja, J45/J44-myhne Gonectu
(actma/obctpykTuBHa Gomect tuiyha), N40-xumepruiasuja npocrate, K26-ynuepo3na 6Gomect skenmymia, K30-mucmerncuja,
F32/33-nenpecuja, F48-npyru meyporcku mopemehaju, M10-ruxt, M81-ocreomnoposa, E03-cmamena (yHKIHja IITHTACTE
KTe3ie

Hanomena: 601110M Cy O3HAYEHE CTATHCTHUYKA 3HAYajHE PA3IIHKe
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Ha ocHoBy cTapocTy, ManujeHT! cy CBPCTaHU y TPU KaTeropuje: CTapoCHa KaTeropuja
ox 65 mo 74 roauHe, cTapocHa Kareropuja o 75 no 84 romuHe W cTapocHa Kareropuja >85
roguHa. Y TpBOj CTapocHo] kareropuju 6uio je 70 (56,45%) maumumjenara y rpynu | u 65
(54,62%) manwmjenara y rpynu Il. Y napyroj crapocHoj kareropuju 6mno je 45 (36,29%)
narujenata y rpynu | u 41 (34,45%) maumjent y rpynu Il. ¥ tpehoj crapocHoj kareropuju
ouno je 9 (7,26%) maunwmjenara y rpynu | u 13 (10,92%) manumjenara y rpynu Il. Kan
rnmocMarpamMo JUCTpuOynHjy mnamujeHata Ha ocHoBy aujarHo3e (MKB-10), najsehu Opoj
nanujeHara je wumao xunepreHsujy (110), motom xunepmnaszujy mnpocrare (N40) u
ocreoniopo3y (MS81). 3a ocam Bapmjabiu, u 10 Opoj KomopOumutera u cemqam MKB-10
mrjarao3a (110, anrura nekropuc-120, 150-cpuana nncypunujenmnuja, E10-mujaderec menmuryc
tun 1, E11-mmjaberec menmryc tun 2, FA48-mpyrm Heyporckm mopemehaju m M10-ruxr),
MOCTOjasIa je CTaTUCTUYKU 3HauajHa pas3iuka umely rpyma manujeHata ca u 0e3 KIMHUYKH
3HadajHux uHTepaknuja (P<0,05), mox 3a ocrane Bapujabie HHje MOCTOjaJla CTATUCTHUKH

3HaYajHa pasjIrKa MPUIKKOM npBe u apyre ankete (Taodena 6).

Hakon mpBe aHKeTe, MPUMEHOM JIOTUCTUYKE PErpEeCHOHE aHalu3e, TMOKa3aHOo je 1a
nanujeHTn ca Behum Opojem komopOumuteta, 110, 120, 150, E10, E11, F48 u M10, umajy
Behy BepoBaTHOhy na Oynmy M370KEHU MHTEpakilMjaMa JIeKOoBa. 3HadajaH MPEAUKTOp je Ono
0poj komopOuauTeTa (pedepeHTHa rpymna mandjeHaTa ca jeaHum MopouaumteTom, OR=1)
Konnunuk BepoBaTHOhe 3a manmjente ca 2-3 komopouautera (OR=11,111; 95% CI= 4,504-
27,777), OHOCHO H3JIOXCHOCT KJIMHUYKHM 3HAYajHUM HHTEpaKIHjama JEKOBa, Y OJHOCY Ha
ManujeHTe ca jeaAHuM MopowmauteToM, je Omna 11 myra Beha. Hajehm pusuk nma Oymy
m3noxenu k3JIJIM umanu cy nanujentu ca >4 komopouaurera (OR=20,833; 95% CI1=7,092-
62,500), omgnocHo umanu cy 20,833 myra Behwm pusuk on mnojaBe k3JIJIM y oaHocy Ha

pedepeHTHy rpymy.

AKO0 mocmarpamMo yTHIlaj AUjarHO3a, Tj. MOjeMHUX 00JieCTH Ha MOryhy H310>KEeHOCT
WHTEpaKifjamMa JiekoBa, Hajehm yruiaj umana je aujarnoza E10 (mmjaberec tum 1)
(OR=15,018; 95% CIl=1,942-116,115; 5,018 myra Beha wusmoxerocr k3JIJIM), s3arum
mujarto3a M10 (ruxt) (OR=9,934; 95% CI1=9,934-2,252; 9,934 nyra Beha H3JI0KEHOCT
k3JIJIN), mujarnosa E11l(mujaberec tun 2) (OR=8,469; 95% CI=3,790-18,924; 8,469 myra
Beha wm3noxenoct k3JIJIM), mujarxHosa 150 (cpuana mHcyduumjenimja) (OR=5,863; 95%
Cl=1,948-17,64; 5,863 nyra Beha wmsnoxxenoct k3JIJIN); mujarnoza 110 (xumepreHsuja)
(OR=4,004; 95% CI=1,648-9,732; 4,004 nyra Beha u3noxenoct k3JIJIN) u nujaraosa 120
(anruna nektopuc) (OR=4,004; 95%=Cl 1,103-4,174; 4,004 Beha wusnoxxenoct k3JIJIN).
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Ocrane He3aBucHe Bapujabne (CTapocT, MO W oOcTamux |2 AMjarHo3a) HUCY HMale

CTaTHCTUYKY 3HAYAjaH YTHIA] Ha TojaBy K3JIJIN.

Cnu4HM pe3yaTaty cy A0OWjeHM U aHAIM30M IoJiaTtaka u3 apyre ankere. [lokaszaHo je
na cy narujeHtd ca Behum Opojem komopOuaurera (110, 120, 150, E10, E11, F48 u M10)
OWJIM CTaTUCTHYKHU 3Ha4ajHO y BeheM pusuky ox moryhe mojase k3JIJIN (p<0,05). Pasnuka y
OJTHOCY Ha TOJaTKE W3 IMPBE aHKETE orjejaja ce y TOME INTO je YTBPEH CTaTHCTHYKU
3Ha4ajaH ytuiaj aujarsose 148 (tpenepeme nperkomopa) (OR=2,809; 95% Cl=1,151-6,853)
Ha Moryhy mznoxxenoct k3JIJIM. Ocrane Bapujabie HUCY Ouie Ol CTATUCTUYKOT 3HaYaja 3a

nojaBy k3JIJIU (Tabesa 7).

Tatesa 7. KapakrepucTrke nanyjesara kao akTopH pH3HKa o1 IojaBe JISK-JIeK HHTepaKIHje

IIpBa ankera Jlpyra ankera
@axropu p OR 95% CI p OR 95% CI
pu3snka J10a ropmha (1) %:1 ropma
TPAHULIA __ TPaHHIA TPAHHIA _ T'PAHHLA

Crapoct 0,380 0,984 0,949 1,020 0,380 0,984 0,949 1,020
Ion (mymkn) 0,896 1,035 0,619 1,729 0,896 1,035 0,619 1,729

bp.

KoMopOuuTeTa ) 1 ) ) ) 1 - -
1
2-3 0,000 11,111 4,504 27,777 0,000 6,451 3,048 13,698
>4 0,000 20,833 7,092 62,500 0,000 14,492 5,494 38,461

[ujarnose
110 0,002 4,004 1,648 9,732 0,001 5,190 2,013 13,381
120 0,024 2,146 1,103 4,174 0,006 2,657 1,328 5,318
121 0,475 1,474 0,508 4,276 0,328 1,659 0,601 4,574
150 0,002 5,862 1,948 17,641 0,004 5,062 1,688 15,179
148 0,090 2,075 0,893 4,824 0,023 2,809 1,151 6,853
795 0,082 4,034 0,839 19,404 0,056 7,643 0,953 61,299
E10 0,009 15,018 1,942 116,15 0,016 12,380 1,601 95,723
Ell 0,000 8,469 3,790 18,924 0,000 4,900 2,332 10,296
F32F33 0,959 0,959 0,190 4,846 0,400 2,038 0,388 10,718
F41F42 0,959 0.959 0,190 4,846 0,945 0,958 0,284 3,228
F48 0,002 5,529 1,830 16,706 0.003 5,339 1,787 15,957
E78 0,492 1,321 0,597 2,925 0,083 2,012 0,913 4,436
J45)44 0,104 2443 0,833 7,160 0,203 2,010 0,686 5,892
N40 0,077 0,598 0339 1,057 0,071 0,596 0,340 1,045
K26 0,740 0,853 0,334 2,179 0,789 0,880 0,344 2,249
K30 0,442 0,565 0,132 2,420 0,748 0,79 0,194 3,250
M10 0,002 9,934 2,252 43,828 0,006 8,154 1,848 35,975
M81 0.478 0,754 0,346 1,644 0,381 0,720 0,345 1,501
E03 0,402 0,652 0,240 1,774 0,623 0,786 0,301 2,053

p-BepoBarHoha; OR-xonmmunuk BepoBaTHohe, Cl-uHTepBan noBepema; (-)-pedepenrra rpyna; 110-xuneprensuja, 120-anruna
nekropuc, 121- undapkr muokapaa, [48-tpenepeme mperkomopa, [50- cpuana uHcybunmjenipja, Z95- IpUCYCTBO CTEHTA
win rpadra Ha cpuy wid KpBHUM cymoBuma, E10- mujabetec memutyc tun 1, El1- mujaberec menuryc tum 2, E78-
xumepxonecreponemuja, J45/J44- miayhue 6onecru (actma/obcTpykTuBHa Oosect ruiyha), N40- xunepriiasuja mpocrate, K26-
ynuepo3Ha Gonect sxenymaua, K30-mucnencuja, F32/33-nenpecuja, F41/42, FA48-npyru Heyporcku nopemehaju, M10-ruxT,
M81-octeomnoposa, E03-cMameHa (hyHKIIHja [ITUTACTE KIIE3IE

HcnutuBameM paziMke y yTUIAJy MNOjeAMHUX (aKkTopa puU3MKa KOju Cy OWIH
CTaTUCTHYKHU 3HAYajHU 3a pU3MK oA nojase k3JIJIM, HakoH mecromecedHor nepuojaa npahema

U MHTEpBeHIMje apMarieyTa, HUje YIBpheHa CTaTUCTMYKU 3HayajHa MPOMEHA HUTHU y jeTHOM
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01 TocMaTpaHUX Tmapamerapa. Hajsehe cmameme pHU3MKa je€ yCTAaHOBJBEHO 3a YTHIIA]

njabereca tum 2 (E11) Ha Mmoryhy nojaBy x3JIJIN.

HcnutuBan je u yrunaj ¢pakropa pu3rka oJ CTpaHe Tepanuje Ha BepoBaTHOhy mojaBe
noteHmmjaranx K3JIJIM. Camo mmiect HE3aBHCHUX BapujabiM je TOKA3aj0 CTATUCTUYKU
3Ha4ajaH yrtumaj: Opoj nexoBa um ciueaehe ATC rpyme: A-nmexoBu 3a Jieueme OolecTd
JMTECTUBHOT CHcTeMa U MeTabonmsma, B-mexkoBu koju Aenyjy Ha KpB M KPBOTBOPHE OpraHe,
C-nekoBU Koju Jenyjy Ha KapAHOBAacCKyJapHU cucTeM, M-JIexoBH 3a Jiederme MHITUhHO-
KOCTHOT cHCTeMa U R-JIekoBM 3a Jieuerme 00JiecTH pecrimpatHor cucrema. [Ipema momammma
U3 TIpBE aHKETe Hajjaud mpeauKkTop 3a Moryhy m3noxenoct k3JIJIM 6wmm cy nekosu 3 ATC
rpyne C (OR=16,400; 95% CI=2,121-126,809) mTOo 3Ha4M 1a Cy MAIHjeHTH KOjU CY Y
Tepanuju KOPUCTUIHN JIeKoBe oBe rpyne umanu 16,4 myra Behy mancy na Oyay H3/I0XKEHU

x3JUIN.

Ca moBehamem Opoja JekoBa y Tepamuju 3a jedaH JeK, ImaHca 3a mojaBy k3JIJIN

nosehasaia ce 3a oko 2,5 myra (OR =2,507; 95% CI=1,985-3,165) (Ta6exa 8).

TaGesa 8. Kapaxrepucruke Tepanuje kao (pakTop apu3HKa 3a JISK-JIeK HHTepaKLije

IIpBa aHkera Jpyra ankera
®arkropn 95% C.I. 95% C.I.
— p OR i (): X1 ropma p OR J0ma ropma

rpaHuua rpaHuna rpaHUOA _ TpaHuba

Bpoj nekoBa 0,001 2,507 1,985 3,165 0,001 2,470 1,985 3,116
ATC rpyna A 0,001 2,992 1,775 5,044 0,001 2,984 1,765 5,044
ATC rpyna B 0,001 6,415 3,131 13,142 0,001 5,879 2,884 11,985
ATC rpyna C 0,007 16,400 2,121 126,809 0,025 4,490 1,204 16,747
ATC rpyna D 0,290 0,467 0,114 1,911 - - - -
ATC rpyna G 0,180 0,680 0,387 1,195 0,158 0,672 0,386 1,168
ATC rpyna H 0,740 0,853 0,334 2,179 0,789 1,136 0,445 2,904
VR 0319 3,181 0,326 31,017 0,583 1618 0,201 9,007
ATC rpyna M 0,002 3,273 1,559 6,871 0,010 2,879 1,294 6,401
ATC rpyna N 0,268 1,331 ,803 2,205 0,566 1,160 0,699 1,924
ATC rpyna R 0,021 4,529 1,256 16,321 0,015 4,000 1,311 12,200
ATC rpyna S 0,122 0,344 0,089 1,329 0,327 0,555 0,171 1,800
be3 ATC 0,082 4,034 0,839 19,404 0,190 2,898 0,590 14,247

p-BepoBatHoha;OR-konmuuHrk BepoBaTHohe, Cl-untepBan nmoBepema; ATC-aHATOMCKO-TEpaIHjCKO-XeMHjCKa Kilacu(pHrKaimja
JIEKOBA; Ipyna A-JEKOBH 3a Jieuewe OOJIECTH JUIeCTHBHOI CUCTEMa U MeTabonu3Ma; rpyna B-nexoBu koju neiyjy Ha KpB U
KpBOTBOpHE oprane; rpyna C-IekoBH KOjU Jellyjy Ha KapAHOBacKylIapHH cuctem; rpyna D-nmekoBu koju ciiyxe y JedeHjy
KOX€ M MOTKOKHOI TKHBa; rpyma G-yponouku JekoBu; rpymna H-xopmonu 3a cucremcky npumeny; rpyna HNX-6usbau
JIEKOBH; Tpyn M-JIeKoBH 3a Jiedemhe MUIIMIHO-KOCTHOT cucTeMa; rpyna N-JIeKoBH Koju Jeiyjy Ha HEpBHM cucTeM; rpyna R-
JICKOBH 32 JICUCH-¢ 00JIECTH PECIMPATHOT CUCTEMa; TPpyIa S-JIEKOBH 3a JieYeHe 000JbeHha OKa M yXa

Hakon cnpoBeneHe apyre aHkeTe, NMOMEHYTHX IECT HE3aBUCHHMX Bapujabiu (Opoj
nexoBa U ATC rpyne: A, B, C, M u R) u gajme cy umane cTaTUCTUYKW 3Ha4yajaH YTHIIA] Ha
nojaBy k3JIJIM, anu Hajjaun mpenukrop u3Mmely muX cy Ounm jnekoBu u3 rpyme B (OR
=5,879; 95% Cl=2,884-11,985). [lanmjeHTn KOjU Cy y TEpaIluju KOPHCTHIIN JIEKOBE OBE

rpyne uMmaiu cy npubmmkHo 6 myrta Behy mancy na Oyay uznoxenu k3JIJIM (Tadema 8).
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Ca pgpyre crpaHe, BpEeAHOCTH KOJMYHHKA BEepoBaTHOhe 3a mocmarpaHe Bapujadie,
U3padyHaTe Ha OCHOBY IIOJIaTaka W3 IPBE, OJHOCHO Jpyre aHKere, HUCY ce MelhycoOHO

CTAaTHCTUYKH 3HAYajHO PA3IMKOBAJIC.
5.2. JlekoBHM NMPONUCAHHU HA 00pa3all JIEKAPCKOI penenrta

VY Tabenau 9 nmat je mpuka3 mponucanux JekoBa y ckimaay ca ATC rpymama. [Ipema
rojauMa U3 MpBe aHKeTe YKYIHO je omio nponucano 1300 nekoBa (peuenara), oa tora 876 y
rpynu |, a 424 y rpynu Il. Tlpema nonanuma u3 apyre aHkere yKymaH Opoj NMPOMHCAHHUX
neKoBa je mopacrtao Ha 1375 (919 y rpynu 1, a 456 y rpynu 11).

Ta6ena 9. Jlekosu nponucanu no ATC rpynama

ATC rpyna IIpBa ankera n=1300 Jpyra ankera n=1375
Jiexa I'pyna I I'pynall YkynHo I'pyna I I'pyna II YkynHo

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
A 157 (12,07)** 53 (4,08) 210 (16,15) 154 (11,20)** 57 (4,14) 211 (15,34)
B 54 (4,15)** 12 (0,92) 66 (5,08) 58 (4,22)** 15 (1,09) 73 (531)
C 455 (35,00)** 196 (15.08) 651 (50,01) 485 (37,27)** 217 (15,78) 702 (51,05)
D 3 (0,23)"s 1 (0,08) 4  (0,31) 3 (0,22 0 (0 3 (022
G 41 (3,15)"s 63 (4,85) 104 (8,00) 43 (3,13)"s 62 (4,51) 105 (7,64)
H 10 (0,77)" 10 (0,77) 20 (154) 11 (0,80)" 10 (0,73) 21 (1,53)
HNX 1 (0,08)"s 3 (0,23) 4 (0,31) 2 (0,14)ns 3 (0,22 5 (0,36)
L 3 (0,23)"s 0 (0) 3 (0,23) 3 (0,22)"s 0 (0) 3 (0,22
M 34 (2,61)** 12 (0,92) 46 (3,53) 30 (2,18)** 13 (0,95) 43  (3,13)
N 79 (6,08 59 (4,54) 138 (10,65) 81 (5,89)"* 62 (4,51) 143 (10,40)
R 25 (1,92)* 3 (0,23) 28 (2,15) 35 (2,54)* 6 (044) 41 (2,98)
S 3 (0,23)"s 9 (0,69 12 (0,92) 4 (0,29)"s 9 (0,65) 13 (0,94)
Bes ATC 11 (0,85)"s 3 (0,23 14 (1,08) 10 (0,73) "¢ 2 (014 12 (0,87)
VkynHo 876 (67,38)** 424 (32,61) 1300 (100) 919 (66,84)** 456 (33,16) 1375 (100)

ATC-aHaTOMCKO-TepaIujcKo-XxeMHjcKa Kilacu(uKalyja JeKoBa; rpyna A-JeKOoBHU 3a Jieuerhe 00IeCTH TUreCTUBHOI CHCTEMa 1
Merabonu3Ma; rpyma B-iexkoBu koju Jnenyjy Ha KpPB M KpPBOTBOpHe oprane; rpyna C-lekoBH Koju Jelyjy Ha
KapHOBacKyJlapHH chcTeM; rpyna D-JIIeKoBH KOju CIyKe y JICYCH)y KOXKe U IMOTKOKHOI TKHBA; rpyna G-ypoIloLiKy JIEKOBH;
rpyna H-xopmoHnu 3a cucremcky npumeny; rpyna HNX-OuspHu nexoBu; rpyn L-aHTHHEOIIaCTHIM M UMYHOMOAYJIATOPH;
rpyna M-JeKoBH 3a Jieuemhe MUIIMIHO-KOCTHOT cucTeMa; rpymna N-JeKoBH KOju eilyjy Ha HepBHH CUCTeM; rpyna R-iekoBu
3a Jiedeme OOJIECTH PEeCHMPAaTHOr CHUCTEMa; Ipyra S-JICKOBH 3a Jieuermhe 000Jbeha OKa M yXa; n.s.- 0e3 CTaTHCTHYKe
sHauyajHoctu; ** p<0,01; *p<0,05 (%2 Tecr); Y%o-npoleHar y JOHOCY Ha YKyNaH Opoj MPOMHCAHKUX peliernaTa

Hajsehu Opoj mpommcaHux JiekoBa npunajgao je rpynu C—JIeKOBH KOju Jenyjy Ha
kapauoBackymnapHu cucteM (50,01%, ognocuo 51,05%, no ankerama). 3aTUM cieqe JEKOBH
KOJU Ce KOPHUCTE Yy JIeUeHy JAUT€CTUBHOT cUcTeMa U OosiecTi Metabonu3ma—rpymna A (16,15%,
onHOCHO 15,34%, o aHkeTama), U JEKOBU KOJU Aenyjy Ha HepBHU cucteM—Tpyna N (10,65%,
onHOcHO010,40%, Mo aHkeTama). AHalu3a 3HAYajHOCTH pas3jIMKe Yy MPOIMHUCHBaBY JIEKOBa IO
ATC rpynama uzmel)y rpyna namujeHara, npema rnojaiuma U3 1pBe 1 Jpyre aHKeTe, okasaja
je na je y o0a HaBpara 1ocTojajia CTaTUCTUYKH 3Ha4yajHa pasjMKa Yy MPONUCHBambY JEKOBa U3
ATC rpyna: A, B, C, M, R (p<0,05). [/lerasban mpuka3 mponucuBama JiekoBa mo ATC

rpynama 1 CTapoCHUM KaTteropujama aart je y Ilpuaory 7.
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5.2.1. lIponucuBame jgexkoBa no ATC rpynama

AHanu3a nponucuBamke JEKOBa U3 rpyne A mokasaia je Aa Cy HajBHIIe MPONUCHBAHU
nexoBu w3 moarpyne AlQ-iekoBu koju ce ynotpedspaBajy y amjaberecy (7,38%, OTHOCHO
7,05%, mo ankerama). Mel)y muma, HajumponucuBaHWju Jiek Ouo je merdopmun (4,61%,
oaHocHo 2,84%, no ankerama), 3atuMm riaukiaasuna (1,08% oxnocuo 1,09%, no ankerama), a
MMOTOM MHCYJIMH acnapT npotamuu/uHcyauH acmapt (0,61%, omgrocHo 0,58%, o aHkerama).
Cnenehn 1o ydecTasioCTH y MPOMUCHUBAaEKY Cy OWIM JIeKOBH W3 moArpyne A02-1ekoBH 3a
nopemehaje amuautera (3,31%, omnocno 3,20%, mo ankerama). Hajumie ce mpomucuBao
nanronpaszon (1,23%, onnocHo 2,62%, 1o aHKeTama) 3aTHM OMeNpa3oJ u ecomenpaszoin. Kamga
ce TocMarpa IpoNHUCcHBamke JiekoBa u3 noarpyne All-suramunn (2,85% ,0mH0CcHO 2,69%%,
M0 aHKeTama), HajIpONMCHUBaHUjH JIeK je Ouo xonekamuudepon (2,61%, omnocHo 2,64%, 1o
ankerama). Ha kpajy, Hajmame ydemhe mel)y mponucanmm siekoBuma w3 ATC rpyme A
UMaJIly Cy JIEKOBH U3 moarpymne Al6-ocTtanu JeKOBU KOJU JeNlyjy Ha 00JecTH ITUreCTUBHOT
cuctema u merabonusma (1,61%, ogrocuo 1,45%, mo aHkerama) U TO THOKTHHCKA KHCEIWHA
(1,61%, omnocHo 1,45%, o ankerama). [Ipema moganuma u3 00e aHKETE, MPOMKUCUBALE CBUX
HaOpojaHux jexoBa Omio je yjeanaueHo (16,15%, onnocHo 15, 34%, no ankerama). [letasman

MpUKa3 MPOIMCHUBamka JIeKoBa u3 rpyne A aat je y Ilpuaory 8.1.

JlexoBa u3 rpyne B mponucuBanu cy ca yaenom on oko 5% (5,08%, onnocuo 5,31%,
o ankerama). HajmponucuBanuju cy 6wim jiekou u3 rpyne BOl-anTutpomMOoTHYKa CpencTBa
(antuxoarymancu) u 1o 3,69%, omHocHo 4,22%, mo ankerama. M3 oBe rpyme mnpeamauu
nponucuBame ACK (2,23%, oanocuo 2,33%, no ankerama), motom kionuaorpena (0,54%,
onnocHo 0,58%, mo aHkerama) ¥ Ha Kpajy mnponucuBame Bapdapuna (0,08%, omHOCHO

0,69%). leraiban mpuka3 mponucHBama JiekoBa rpyme B nat je y Ilpuory 8.2.

[IponucuBame nekoBa u3 rpyne C je 6uno yjenHadeHo y o0a TepMHHa CIpoBohema
ankere (50,01%, ognocuo 51,05%, nmo ankerama). HajmpomucuBaHHju Cy OWIM JIEKOBH U3
rpyne COl-neueme oGosbema cpua (6,58%, omnocno 7,05%, no ankerama). Hajydecranuje
MPOIMKCUBAKEe UMalu ¢y ucocopbun MmoHounutpar (1,77%, omHocuo 1,74%, mo aHkerama) u
tpumetazuauH (1,85%, ogHocuo 1,82%, mo ankerama), a 3atum aurokcud (0,69%, omHOCHO
0,58%, mo ankerama). Kaga nocmarpamo rpyny COZ-aHTHXHUIEPTEH3UBH LIEHTPAIHOT J€JCTBA
(0,77%, omHocHo 0,65%, O aHKeTaMa), MPOTMCHUBAKE JOKCA30CHHA M MOKCOHHUAMHA je OWIT0
yjennaueHo (0,23%, omnocuo 0,22%, mo aHKerama), a HEIITO YydecTanuje je Ouia
nponucuana merwigona (0,31% ,omanocHo 0,22%, mo ankerama). I'pyma nexoa CO3-

JTUYPETUIIH, CY JEKOBU KOjU CY UMaJH BEIHUK yAeo y mponucuBamwy (4,92%, omnocHo 1,31%,
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mo ankerama). Hajpehm Opoj manumjeHara je y Ttepanuju kopuctuo uHmamamun (2,54%,
onHOCHO 2,33% HaKoH Jpyre aHkere), a yrmojia mame Gypocemur (0,94%, oqrocuo 1,09%, 1o
ankerama). ['pyme CO4-nepudeprn Bazoamnataropu u CO5-Ba30mpOTEKTHBU Cy UMM Majk
yneo y nponucuBamy (1,38%, omgHocHo 1,31%, mo ankerama). ['pyna CO7-B-6mokaropwu, ce
ydecTano Mpomucyje U TO Ipe cBuX Oucomposion (4,92%, Hacnpam 4,65%, 1mo aHkerama) u
metomposion  (3,46%, omHocHo 3,34%, mo ankerama). M3 rpyme CO08-6mokaTopu
KaJIIMjYMCKHX KaHajia mpoucuBaHu ¢y amioaunui (3,61%, ogrocHo 3,71% 1o aHketama) u
denomunun (1,15%, ogrocuno 1,09%, no ankerama). Hajyuectanuje mponucuBame Cy UMalld
nexoBu u3 rpyrne C09-1exoBU KOju Niennyjy Ha peHHH-aHTHOTeH3uH cucteM (14,85%, omHOoCHO
15,34%, no ankerama). HajnpornucruBaHuju JE€KOBU U3 OBe rpyme Ouiu cy eHamtanpui (2,31%,
oaHOCHO 2,04%, mo ankerama) u pamwunpui (2,38%, ogHocHo 2,69%, 1o aHkeTrama). 3aTuMm
cienu nponucuBame Qocunonpuina (1,77% oxgnocHo 1,89%, mo anmkerama) M (PUKCHHX
KoMOMHaNMja, kao Ha mpumep pocunonpmr/xuapoxnopruazun (1,08%, omgnocHo 1,02%, no
aHkeTtama) u pamunpui/xuapoxiaoptrazun (1,08%, onnocHo 0,80%, o ankerama). [Ipumehen
je mopacTt y MpoINYCUBaky aHTarOHUCTAa aHTMOTEH3WHCKUX PEIeNTopa, Mpe CBera jocapraHa
(0,85%, omnocHo 0,94%, no ankerama). /letasban mpukas mpomnHcHuBama JiekoBa u3 rpymne C

nat je y Illpuaory 8.3.

[IponucuBame nekoBa u3 rpyne D-1eKoBU KOjU CIYKE Y JIeUeHhY KOXKE U MOTKOXKHOT
TKUBa, HUje OMJIO ydecTasao ¥ u3Hocuio je ceera 0,31% oa yKymHO HpOIHMCAaHUX JICKOBA MpeMa
rmojanuMa y npBoj aHkeTu, ogHocHo 0,22% mpema nomanuma u3 apyre ankere. OB JICKOBH
HUCY ydecTBOBalu y mnoTeHnujanHuM K3JIJIM. Jlerasban mpuka3 NpomucCHUBama OBE TPYIIE

nekoBa naart je y [lpuJiory 8.4.

[IponucuBame nekoBa u3 rpyne G-yposomuiku JekoBH, npe cBera us rpyne G04, 6uio
je penaTuBHO yjenHadeHo y o06a mocMarpana nepuoja (8,00% nacnpam 7,64%, mo aHketama).
On ypoJIOIIKKX JIEKOBA HajBHILE je MpomnucuBaH Tamcynocut (4,77%, oaHocHo 4,65%, no
aHkeTama), ynoisa mamwe ¢unacrepun (2,15%, oaqnocno 2,25%, o aHkeTama), a 3HTAHO Mambe
nyracrepun (0,54%, onnocno 0,36%, mo ankerama). JletasbaH mpHKa3 MPOMUCHBaKkA JEKOBA

u3 rpyne G nat je y llpuaory 8.5.

AHanmu30M MpONMCHBamka JIEKOBAa U3 Ipyne H-XOpMOHHU 3a CHCTEMCKY NpHUMEHY, Ipe
cera u3 rpyne HO3, yrBpheHo je na je mponucuBaH camo JIEBOTUPOKCUH, KOjU C€ KOPUCTH Y
neuewy cMmameHe ¢yHknuje mrutacre skiaesne (0,77% omHocHo 1,53%, mo aHkeTama).

JletaspaH MpHKa3 MpoNUCUBamba jJekoBa u3 rpyne H nar je y Ilpuaory 8.6.

39



AHamM30M MpoNUCUBambe JekoBa OuibHOT mopekiia (rpyna HNX) yrBpheno je na cy on
OWJPHUX JIEKOBA KOjU CY PErMCTPOBaHM Kao JIeK, jeJMHO MPOIMCHBAHM MpenapaTd Ha 0a3u
eKCTpaKTa JINCTa THHKA U TO y yjeIHAuYe€HOM IpPOICHTY y 00a nocmatpana nepuoaa (0,31%,
oxHocHo 0,36%, mo ankerama). JletasbaH mprKa3 npomnrcHuBama jJekoBa u3 rpyme HNX nat je

y lIpuiory 8.7.

Anamzom IIpoInurcrBama JICKOBAa U3 I'PyIic L-aHTI/IHeOHJIaCTI/IHI/I 1 UMYHOMOYJIATOPH,
yIBpheHO je ma Cy W3 OBe Tpyle JIeKoBa NPONHMCHBAaHA CaMO JIBa JIeKa: METOTpeKcar
(mpubnuxuo 0,15%, npema momamuma y o0e aHkeTe) u azaruonpud (mpuodmmwkHo 0,23%,
npeMa nojaiuma y ooe ankere). JlerasbaH mprKa3 MpoOMUCHBama JiekoBa U3 rpyme L aar je y

Mpuiory 8.8.

AHanu30M TIpOIKCHUBamka JeKoBa rpyne M yTBpheHO je 1a je HajupOTUCUBAHU]U JIEK
ono nukiodenak, koju npumnaga noarpynu MO1l-anTurHpIaMaTOpHU aHTUPEYMATCKU JIEKOBH
(0,77% , omHocHo 0,51%, mo ankerama). HajmpormucuBanuju ek y moarpymnu M04-j1ekoBu 3a
3a jeuera ruxra, oo je amomypuaoia (1,46%, omHocHo 1,24%, no ankerama). M3 moarpyme
MO5 Hajydectanuje je Owno mpomnucuBame wnbOanmponara (0,46%, omxocHo 0,36%, moO

aHketama). /leTaspaH nmpukas mpornucruBama Jiekoa u3 rpyrne M nat je y Ilpuaory 8.9.

[IponucuBame nexoBa u3 rpyme N je 6uno tpehe mo ydecranoctu (10,65%, ogHOCHO
10,60%, no ankerama). Hajgehu nporneHar nponvcuBama cy uMaiu jJekoBu u3 noarpyne NO5-
ncuxosienituni (8,23% , omnocHo 8,22%, mo aHkerama), mpe cBera Opomazenam (5,92%,
onHocHO 5,89%, no ankerama). [IponucuBame nuasenama u Jiopasenama je Ouio yjeaHaueHo
y 00a mocmarpana neproza (0,77%, oaaocuo 0,94% u 0,85%, ognocuo 0,58%, pecrieKTHBHO).

JleTaspan mpuka3 nponucuBama Jiekoa u3 rpyne N gat je y llpuaory 8.10.

[IpeMa monmamuma W3 NpBE W Jpyre aHKeTe, JIGKOBM U3 rpyne R wumamu cy
3aCcTyIUbeHOCT Mely mnpomnmcuBanuM JexkoBuma on 2,15%, omnocno 2,96%. Hajuemrhe
MIPOIKCUBAH JIEK U3 OBE rpyme je Ouna je komOuHanuja deHorepos/unparponujym (0,61%,
onHocHo 1,02%, mo aHkeTama) pacTBOp 3a MHXANALU]y IMOJ MPUTHUCKOM, KOJU je, HHaue,
Hajuemrha momohHa Tepanuja Ko acTMe M XpOHHYHE ONCTPYKTUBHE Oosectu mryha. [lerassan

IIpUKa3 MpOINUCHBamba jJekoBa u3 rpyne R nar je y puaory 8.11.

[IponucuBame neKoBa U3 Tpyle S-IEKOBU 3a JIEUCHE 000JbeHha OKa U yXa, je OMio
3acTymsbeHo y MaioM mpoueHTy (0,92%, ognocno 0,94%, no ankerama). Hajuemrhe je 6uo
nponucuBad naranonpoct (0,23%, onnocuo 0,22%, o ankerama), y oOJIMKY Kamu 3a O4YM 3a

Jeueme riaykomMa. Jletasban npukas nponrcuBama Jiekoa u3 rpyme S nar je y llpuaory 8.12.
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Y rpyny nekoBa 6e3 ATC koma cy CBpPCTaHHM IHMJETETCKH CYIUIEMEHTH, IMpE CBera
BUTAaMUHMA U MuHepaiu. [IporeHar nponucuBama oBuX JiekoBa u3Hocuo je 1,08%, omHOCHO
0,87% npema momanuMa U3 IpBE, OJHOCHO Jpyre aHkere. HajmponucuBaHuju JIEKOBU U3 OBE
rpyne Owmm cy npenaparu maruesujyma (0,31%, oxnocHo 0,22%, nmo ankerama) U omera-3
macuux kucenuna (0,23%, 0,22%, no ankerama). JlerasbaH IpUKa3 NpOMKUCHBaa JeKoBa 0e3

ATC kona nar je y Ipuiory 8.13.

5.3. JlekoBM KOju MOry JA0BeCTHM /[0 HCHO/baBakhba KINHUYKH 3HAYAJHUX

HHTEepaKIHja perucTpoBanm ynorpeoom codrsepa Drug Interaction Checker

AHanmu30M MpomucaHux JjekoBa yTBpheHo je na je Hajehu Opoj jexoBa (peremnara)
MPOIKCAH MalMjeHTUMA Y TIPBOj CTAPOCHO] Kareropuju (65-74 roauHe), IOTOM MalfjeHTUMA Yy
apyroj crapocHoj kateropuju (75-84), a HajMamu Opoj JEKOBa MPOIHKCAH je MaIHjeHTHMa
tpehe crapocHe kareropuje (>85 romuna). OOpagoM mojgataka JO0OHjEeHHX Y TPBOj aHKETH
yTBpl)eHa je CTaTUCTUYKHU 3HauajHa pasjiuka y YKYIHOM Opojy MpOmUcaHHX JiekoBa u3Melhy
rpyre ca jaerekroBanuM noTeHipjanaum k3JIJIU (rpyna I) u rpyne 6e3 k3JIJIU (rpyma 1), kao
M JICKOBa MpPOMHMCAaHUX Yy OKBHUPY MpBe aBe crapocHe kareropuje (P<0,001), xao m Tpehe

crapocHe kareropuje nanujeHara (p=0,02).

l'oToBO MaeHTHYHM pe3ynTatH Cy A0OWjeHH W O0paaoM IojaTaka U3 Jpyre aHKETe.
Huje ycraHoBiheHa CTAaTUCTHUYKW 3HAYajHA pasiiuka y Opojy NMpONUCAaHUX JIEKOBa H3Mehy
aHkera kako 3a rpyny |, tako u 3a rpyny Il. Kaga ce ymopeau mpocedyan ykymaH Opoj
MPONKMCAHUX JIEKOBA, KA0 M Tpoce4yaH Opoj JICKOBa MPOMUCAHUX y TOjJSAMHUM CTapOCHHM
kareropujama m3Mely rpymna mamnujeHata, M0OMjeH Ha OCHOBY IOJaTaka W3 MpPBE M JPyre
aHKeTe, KOJI CBUX WCIMUTHBAHMX Tlapamerapa JoOWjeHa je CTaTUCTHYKa 3Ha4ajHOCT.
CraTucTHuUKM 3HauajHa pa3iuka yTBpheHa je M Yy MPOCEUYHOM Opojy YKYIIHO HPOMUCAHUX
nexoBa y okBupy rpyne |l uzmely ankera (p<0,001), kao u y mpocedyHoM Opojy MPOMHCAHUX

nexkoBa y okBupy npBe crapocHe kareropuje (p=0,010) 3a ucry rpyny nanujeHata (TabGesa

10).
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Tagena 10. JIekoBU MpOIKCaHU HA PELENT MALMjEHTHMA CTapH]je )KUBOTHE 100U

IIapamerpu IIpBa ankera Jlpyra ankera Iopeheme I u 11
ankere (p)
I'pyna I I'pyna II p I'pyna l I'pyna II p I'pyna I'pyna

Viyman 6p. (%) 876 (67,38) 424 (32,62) 0,000 9190 (66,84) 456 (33,16) 0,000 0,794 0,794

Bp. (%) y cTp.

KaTeropuju
65-74 romura 518 (39,85) 223 (17,15) 0,000 542 (39,42) 234 (17,02) 0,000 0,852 0,967
75-84 rommna 289 (22,23) 151 (11,61) 0,000 308 (22,40) 170 (12,36) 0,000 0,953 0,592
> 85 ronuHa 69 (5,31) 50 (3,85) 0,02 69 (5,02) 52 (3,78) 0,02 0,802 0,989

[poceuan Opoj

nexoBa +SD y

cTap.KaTeropuju

65-74 romuna  7,40+2,83 3,43+1,72 0,000  7,86+3,00 3,71+1,26 0,000 0,282 0,010
75-84 rommna  6,42+2,46 3,68+1,51 0,000  6,70+2,44 3,95+1,86 0,000 0,140 0,120
> 85 roguHa 7,67£3,67 3,85+1,14 0,008  7,67+3,74 4,00£1,29 0,007 0,581 0,317
YKynHO 7,06+£2,79 3,56+1,29 0,000 7,41+2,89 3,82+1,50 0,000 0,108 0,001

I'pyma |-mammjentn ca kiMHWYKK 3aHavajHAM uHTepakiujama (k3JUUIM); I'pyma Il-mammjentn 6e3 x3JUIM. Ilopeheme
¢bpexpenimja (Xu-kBaapar Tect); [lopeherme npoceuror 6poja npornucaHux jekopa (MaH-ButHu, BUITKOKCOH TecT)

Ha I'paguxony 2 nar je ynmopeaHu MpUKa3 YKYHMHO IPOMHUCAHUX JIEKOBa, JIEKOBA
npeno3Hatux ymorpebom Drug Interaction Cheker-a wu JsiekoBa Koju Y4YecTBYjy V
WHTEpakilfjama 1o rpynamMa mnaigjeHaTa u mpema nojanuma u3 anketa. Hajgehu Opoj ykymHO
MPOMHUCAaHUX JIEKOBA, Kao W Opoj JIEKOBa KOJU CTyIajy y WHTepakmuje O6uo je y rpymu I
(mpouieHat mpubMkaH y o0e ankere). [Ipema momamuma u3 mpBe aHKETE, OJ1 YKYIMHOT Opoja
JIEKOBa MPOMUCAHUX Ha PELENT CBUM MarujeHTuMa, 38,69% je yuecTBOBao y HHTEpaKIHjama,
a mpeMa mojanuma u3 apyre aHkere Taj Opoj je mopactao Ha 40,22%. HakoH mecT mecenu
HEKUM MAaIMjeHTHMa Cy MPONUCAHH HOBH JIEKOBH, ILITO je TOBEJNO IMOjaBe MOTEHUHUJATHUX
uHTepakuuja u y rpymu Il (mammjentn 6e3 k3JIJIM). ¥V rpynmu | y umHTepakumjama je

yuectBOBaJIO 37,96% nexoBa, a 'y rpynu Il 2,25% nponucanux nekosa.

D MNponucaxu nekosu
B /leKoBM NPeno3HaT NPOrpamom 3a AeTeKUMjy MHTepaKuuja

80

70 67.38 66.84

6o |58.77 [ ]s8.11

50

38.69 37.96

32.02 33.16
27.77 128.00

40

30 ]

20

10

0 2.25

% MponucaHux nekosa

Fpyna | Mpsa aHKeTa Ipyna Il MpBa aHKeTa Fpyna | ipyra aHKkeTa Fpyna Il Aipyra aHKkeTa

I'padpuxon 2. IlpoueHaT yKynmHO NpPONMCAHMX JIEKOBA, JIEKOBA IIPENO3HATUX OJi CTpaHe

nporpama 3a JeTeKI1jy HHTepaKIHja JeKoBa U JIEKOBa Koju cy crynuin y k3JIJIN
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AHanmM30M JIeKOBa TPOMHCAHMX HA pelenT, NpeMa MoJaluMa W3 TpBE aHKeTe,
UACHTU(UKOBAHU Cy OHM KOjH Hajuenrhe CTymajy y MHTEpakilje y 3aBUCHOCTH OJi CTapOCHE
KaTeropuje mMamujeHTa. Y CTapoCHOj Kareropuju ojn 65-74 ronuHe, HajBehM TOTEHIHMja
ydentha y WHTEpakyjamMa uMao je MerdhopmuH, 3aTuM ciiene B-Oiokaropu (OMCOTPOIION U
METOIIPOJIOJT), ToTOM amutoaumiuH U Ha kpajy ACK. V crapocHoj kateropuju on 75-84 roaune,
y HMHTEpaKIfjamMa Cy YYeCTBOBAJIM HCTH JIEKOBM KaO W y MPBOj CTAPOCHO] KATETOPHjU ca
paznukoM aa je unrepearyjyhu norenuujan ACK 6uo Behu on amnoaunuHa u uHganamuaa. Y
TPy TalMjeHata CTapoCHE KaTeropvje > 85 roauWHa, JIKOBU KOJU Hajuemihe y4decTByjy y
k3JIJIW paznukyjy ce y OJIHOCY Ha MPEIXOJHE JBE CTAPOCHE KaTeropuje. Y 0BOj CTapOCHOT]
Kareropuju Hajsehu umHTepearyjyhn mnoTeHnujagl umao je OucOmposoj, ma aMJIOAUIHUH U
JTUTOKCUH. Y MHTEpaKIMje cy Takohe Omimm ykibydeHu GpypocemMu, oMmenpason, Geaoaunud 1

docunonpwi (Tadena 11).

TaGesa 11. JexoBu koju Hajuemhe n3a3uBajy MHTepakuyje y 3 cTapocHe KaTeropuje nanujeHara (Ipea aHKeTa)

CrapocHe kareropuje (rogmme)

65-74 75-84 =85
Jlek n (%) Jlex n (%) Jlex n (%)
MeT(hOpMHUH 29 (9,6) MeTGOpMHUH 17 (10,5) Gucorpono 8 (21,6)
GucornpoIon 23 (7,6) GucornpoIon 16 (9,9) AMIIOIUIIAH 3(8,1)
METOMPOJION 19 (6,3) METOMPOJIOI 10 (6,2) JTATOKCHUH 3(8,1)
aMIIOIUIIMH 17 (5,6) ACK 10 (6,2) (bypocemun 2(54)
ACK 16 (5,3) AMITOJIUITHH 9 (56)! OMenpason 2 (5,4)

lyunanamun ce mpuapxyje no 6pojy u %; “penoaunun 1 GOCHMHOIPUI ce IPHAPIKYje Ho 6pojy u Y%

[Tpema nmojganmma U3 apyre aHKeTe, y MHTEpakifjama JEeKOBa KOJ MalujeHara IpBe
CTapoCHE KaTeropuje Hajuenrhe cy ydecTBOBAIM WCTH JIEKOBH, PETHCTPOBAHU M y NPBOj
aHKEeTH, C TOM pa3iukoM fAa je unrepearyjyhu notennujan ACK caga O6uo Behu y ogHocy Ha
aMJIOJIMIIMH. Y JPYroj CTapoCHO] KaTeropuju y OJHOCY Ha IMOJATKe W3 IpBE aHKeTe
aMJIOJJUIIMH U METOIIPOJION Cy 3aMeHWIH MecTa. Y Tpehoj crapocHOj KaTeropuju nanujeHara
OMCOMPOJION je OCTAa0 Ha MPBOM MECTy MO MOTEHIHjaly 3a CTyName y MHTEpakiuje, 10K je
¢dbypocemul BUIlle Y4eCTBOBAO y MHTEpaKlMjaMa y OAHOCY Ha aMJIoJuNMH. Pasnuka je u y
TOME IITO je MpeMa OBMM MOJalliMa Yy MHTEepakliijaMa y4yecTBOBAO METOIPOJIOJN, a YMECTO

oMernpa3oJia, manTonpasol u amonypunoi (Tadena 12).
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TaGesa 12. JlekoBu Koju Hajuenrhe n3a3nBajy HHTEpakiyje y 3 cTapocHe KaTeropuje marujeHara (Ipyra aHKeTa)

CrapocHe kateropuje (roause)

65-74 75-84 >85
Jlek n (%) Jlex n (%) Jlek n (%)
MeT(hOpMUH 25(7,7) MeThopMUH 17 (10,5) OGUCOMPOITON 7(17,9)
OucompoIon 23(7,1) GucorpoInon 16 (9,9) ¢dypocemusn 3(7,7)
METOHPOJION 22 (6,7) aAMJIOJUITHH 13 (8,0) aMJIOUIIMH 2(5,1)
ACK 19 (5,8) ACK 10 (6,2) JTIUTOKCUH 2(5,1)
AMJTOIUTIMH 17 (5,2) METOIIPOJION 8 (4,9) METOITPOJIOI 2 (5,1)*

tanonypunon, (enonunus, (pOCUHONPHIN IAHTOIIPA30I ce MPUAPYHKY]y 1o 6pojy u %.

VYV Tadeam 13 npuxazana je aucTpuOylHja TManyjeHaTta W3JI0KEHUX MOTEHIUJATHIM
k3JIJIM mo crapocHuM Karteropujama. Y CBHUM CTapOCHUM KaTeropujama HajBHUIIE je Ouiio
nanujeHara ca ymepenuMm K3JIJIM (99,19%, omnocHo 96,30%, mo ankxerama). CrapocHa
Kareropuja ca Hajsehom ¢QpekBeHuMjoM mnoreHnUjanHO 030MpHUX K3JIJIM je Oumna mpBsa

crapocHa kateropuja (o1 65-74 roaune) (36,29%, oaxocHo 34,81%, 10 aHKeTaMa).

Ta6ena 13. [TaunjeHaT U3/10XKEHN NOTEHIMjATHUM KIIMHYKH 3HAYajHUM JIEK-JICK HHTepaKI1jaMa

CrapocHa IIpBa ankera Jlpyra ankera

KaTeropuja 030M/bHE MepeHe 030M/bHE MepeHe

(ronmlg) J k3JIJTA 13.111;1]/1 Yiynno k3JIJIA igﬂlj’m Yiynuo

65-74 33 (26,61) 69 (55,64) 70 (56,45) 32 (23,70) 77 (57,04) 78 (57,78)
75-84 15 (19,10) 45 (36,29) 45 (36,29) 14 (10,37) 43 (31,86) 47 (34,81)
> 85 2 (1,61) 9 (7,26) 9 (7,26) 2 (1,48) 10 (7,41) 10 (7,40)
Csu 50 (40,32) 123 (99,19) 124 (100) 48 (35,56) 130 (96,30) 135 (100)

k3JIJIM-knuHMYKK 3HaYajHE JIeK-IeK MHTEepaKIyje

Y Taoean 14 npukazanu Cy JIGKOBH KOjU YYECTBY]y y O30MJBHUM HMHTEpaKIHjama.
YTBpheno je 66, omHocHO 64 030MJ/PHUX WHTEpakKilMja, Mo aHkerama. lIpema momanuma w3
JIpyre aHkere Ouja cy MPHCYTHA JIBa Cliyvaja KOJ KOJUX je TOCTOjaja KOHTpaWHIUKaIlfja 3a
HCTOBPEMEHY MPUMEHY JIEKOBA: TPa30J0H Y KOMOMHAIIM]U ca MHAANaMUIOM U UHIAKaTepos y

KOMOHMHAIIM]U ca BUIAHTEpoJl/PiryTuka3oH GpypoaTom.

Tpu Hajuentha seka koja cy ydyecTBoBasla y 030M/bHUM MHTepakiujama ouna cy ACK
(27,27%, omuocuo 33,87%, mo ankerama), ajomypuron (15,15%, omxocuo 8,06%, Mo

aHketama) u qurokcut (12,12%, ognocuo 11,29%, no ankerama).

44



TaGena 14. TlapoBu JiekoBa yKJby4€HH y IIOTCHIUjaIHE 030MIbHE KIMHUYKY 3HAaYajHE JICK-JICK HHTEPAKIIHje

(mpema nojarnmma u3 00e aHKeTe)

Ipsa Hpyra
Jlex A Jlex b aHKerTa, aHKeTa IoTennujanHu pu3HK IIpenopyka y uiby pemykimje
n;=66 n,-64 pu3HKa
M36eraBaTu uiam KOPUCTUTH
AMuonapon BapdapuH 1 (1,54) 2 (3,23) IToBehaBa pu3uk kpBapema P
QJITepHATHBHH JICK
TloBehan pusuk muonaruje  JlumuTupaTH 103
AMJIOIUIHE CHMBAaCTATHH 6 (9,09) 5 (8,06) p J patu 7103y
U pabpomuonuse cHMBacTaTHHa Ha < 20 Mr/naH
PaMHIIPHIL.
CHAJIATIPHLI,
KarToIpHII, . V36eraBaTy 1M KOPUCTHTH
KBHHAIPUIL Cuaryje asrepHaTUBHE Jiek. Jlo3a
ACK ? 18 (27,27) 21 (33,87) AHTUXHUIIEPTCH3UBHU :
bocuuomnpII, QUETHIT CATMLMIIHE KUCEINHE
edexar ALE nnxuburopa
JIM3UHOIPHIL, <75 mr/nan
[IePHHOTPHIL
cHanatpu, Pusux anagunaxce, W36eraBaTu WM KOPUCTHTH
AnonypuHo KarToIpHII, 10 (15,15) 5 (8,06) CruseH [loHCOHOB P
QJITepHATHBHH JICK
TIePHHOTIPHIT CHHZAPOM
IToBehaBa edekar W30eraBaTu mim KOPUCTUTH
AJonypHHOI Teo(UIMH / 1 (1,61) ® p
CMameHheM MeTabo3Ma QIITepPHATHBHH JICK
CHaJIANPHII,
OCHHOIPHII .
?e WH, orrl) m’1 Cuvaryje M36eraBaty WM KOPUCTUTH
Juknodpenak PHHAONPHIL g (7,58) 4 (6,45) AQHTHXUIIEPTECH3UBHU P
KBl/lHal'lpl/lJ'l, aHTepHaTMBHl/I JIEK
edexar AILE unxuburtopa
paMuIpuII
Tokcnunu edextn
OMeEIpas3oi WUIrOKCHMHAa (MY4YHHHaA. MSGCFaBaTl/I WJIM KOPUCTUTH
Jlrokci P 2 (303 3 (484 @~ (MyaruHa, P
HaHTOIPa30J nospahame, cpuane QJITepHATUBHH JICK
apuTMuje)
Guconposon IToBehaa pusux HM36eraBaT U KOPHCTUTH
JlMroKcHH PONOL g 1212) 7 (11,29) pr P
METOHPOJION Opaaukapauje AIITEpPHATUBHH JICK
IToBehan pusuk HM36eraBaTi U KOPHCTUTH
Junrnasem METOIMPOJION / 1 (1,61) PH3 P
Opaaukapauje AIITEpPHATUBHH JICK
IToBehan pusux HM36eraBaT U KOPHCTUTH
Denodubpar MpaBacTaTHH / 1 (1,61) p p
pabromuonuse AIITEpPHATUBHH JICK
IMosehan pusuk
KapJAHOTOKCHYHOCTH
HN36eraBatil I KOPUCTUTH
DIyoKCeTHH HH/IATIaMHK 1 (1,54) / (mpomyxeme QT
. QIITEPHATUBHH JICK
UHTEpBaJIa, CPUAHU 3aCTOj)
V36eraBaTy 1M KOPUCTHTH
DIIyOKCETHH TPa3010H 1 (1,54) / IloBehan HUBO cepOTOHHHA P
QIITCPHATUBHH JICK
Tponyxemwe QT M36eraBaTu MM KOPUCTUTH
DopmMoTepo HMH/IATTaMHK ] 2 (3,03) 2 (3,23)
HHTEpBaJIa, QIITEPHATUBHH JICK
Crarcrse V36eraBaTy 1M KOPUCTHTH
Ubynpoden KaITOIPUIT 2 (3,03) 1 (1,61) AHTHXUIICPTECH3UBHOT P
QIITCPHATUBHH JICK
edexat ALIE naxuburopa
BHJIAHTEPOJ1/
IloBehame kpBHOT .
Hupakarepos (ayTukasoH / 1 (1,61) KonTpaunaukanuja
HNPUTHCKA H IyJica
dypoar
IToBehan pusuk ckoka
Hcocopbun eproJuz M36eraBaTy MM KOPUCTUTH
/ 1 (1,61) NPHUTHCKA, AHTHHA
JIUHUTPAT MecuIat QIITCPHATHBHH JICK
HEKTOPHC
ToBehaBa pu3uK o, H36eraBaTu MM KOPUCTHTU
JIeBOTHPOKCHH BapdapuH 1 (1,54) 1 (1,61) p n P
KpBapema QIITCPHATHBHH JICK
KarTOHPHII Pusux on xunorensuje, W36eraBaty WM KOPUCTHTH
Jlocaprau L 3 (4,54) 3 (4,69) XUTEpKaIeMuje U P
JIM3UHOIPHUIT QIITEpPHATHBHH JICK
omrrehema 6yOpera
KarTOIPHII, AHTHOE[EM JHIIa, yCTa 1
. U36eraBaty Wi KOPUCTHTH
Ipera6annu CHANATPIL, 2 (3,03) 2 (3,23) Bpara KOji MOXKe
QIITEpPHATHBHH JICK
Pamunpua KOMIIPOMHTHBAE AUCAFHA
KaJIujym . VI36eraBaTi WM KOPUCTHTH
COupOHOIAKTOH Jy 2 (3,03) 1 (1,61) Xunepkanemuja P
XITOpHUJ QIITEpPHATHBHU JICK
IToBehan pusuk
KAPAMOTOKCHYHOCTH
Tpa3zoxoun HHIANAM AT / 1 (1,61) (mpoxy:xeme QT Kounrpaunaukanuja
HHTepBaIa, CPYAHH
3aCTOj)
TIEPHH/IOTPHLL Pusux on xunorensuje, W36eraBatyl Wi KOPUCTHTH
Bancapran P PHL (3,03) 1 (1,61) XUTEpKaIeMuje U P
JIMCHH OTIPHIT QIITepHATHBHH JICK

omrrehema OyOpera

ACK-anerniicaaniifiiHa KHCeJInHa
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Bbpoj knmuHuukK 3HavajHUX MHTEpaknuja aar je y Tadeam 15. [Ipema nomanuma u3
IpBe aHKeTe OUJIO je yKYNMHO 627 KIMHWYKY 3HA4ajHUX MHTEPaKIHja, CBE UICHTU(UKOBAHE Y
OKBUpPY TpBe rpymne mnanujeHara. llogamm w3 apyre aHKere, Koja je ycieauia HaKOH
IIECTOMECEYHOT Tiepuoja npahema marnujerara, Opoj KIMHUYKHM 3HAYajJHUX WHTEPAKIHja je
nopactao Ha ykymHo 725. Hajsehu 6poj x3JIJIN nmpumehen je ko manujeHarta mpBe cTapocHe
kareropuje (62,36%, omgaocHo 59,31%, mo ankerama). Huje yrBplheHa CTaTHCTHYKK 3HAYajHA
paznuka u3mely ykymHor Opoja k3JIJIM m muxoBor Opoja 1Mo CTapoOCHUM KaTeropujama y

OJIHOCY Ha MOJaTKe U3 IPBE U JAPYyre aHKeTe.

Tat6esa 15. Knuanuky 3HaUajHE JIeK-TeK HHTEPAKIHje

ITapamerpu IIpBa ankera Jlpyra ankera p
Vkynas 6poj (%) xk3JUIN 627 (100) 725(100) -
Bpoj (%) k3JIJTU 1o cTapocHUM Kateropujama
65-74 romuHa 391 (62,36) 430 (59,31) 0,276
75-84 romuHa 189 (30,14) 248 (34,21) 0,125
> 85 roguHa 47 (7,50) 47 (6,48) 0,533

k3JIJIM-knmHrYKy 3Ha4ajHe JIeK-JIeK HHTepakije; nopeheme GppexseHnyja (Xu-KkBaapaT TecT)

[Ipema nmomanuma u3 npse ankere Ouio je ykymnHo 66 (10,53%) o30uspHux k3JUJIU, a u3
npyre ankere 64 (8,83%). bpoj 030uspHuX K3JIJIU kpertao ce y pacniony on 1-4. Hajsehu 6poj
nalnyjeHara je uMao jeaHy o30mbHy uHTepakiujy (29,84%, oaHocHo 26,67%, mo aHkeTama).
Hajsehu 6poj 030MJbHMX MHTEpAKIMja UMM CYy TAIUjeHTH y TPBOj CTAPOCHO] KaTeTOpHUjU
(7,34%, oanocHo 5,79%, no ankerama). Huje yTBpheHa CTaTUCTHYKHM 3HA4YajHA pa3jinKa
n3mely ykymHor Opoja o030mibHuX K3JIJIM M kao Opoja 1o CTapoCHUM Kareropujama

narujenara u3mely ankera (tadena 16).

Ta6ena 16. O30MbHe KIMHHYKH 3HAYAjHE JICK-TTEK HHTePAKIIHje

I[Mapamerpu IIpBa ankera Jpyra ankera p
Vkynau 6poj (%) xk3/IJIN 627 (100) 725 (100) -
Vkynan 6poj (%) 036mwbsHuX K3JIJIN 66 (10,53) 64 (8,83) 0,335
bpoj (%) nanmjenara ca k3JIJIN 124 (100) 135 (100) -
Bpoj (%) k3JIJTU 110 cTapoCHUM KaTeropujama
65-74 romuna 46 (7,34) 42 (5,79) 0,300
75-84 romuna 18 (2,87) 15 (2,07) 0,438
> 85 ropuHa 2(0,32) 7 (0,96) 0,262

k3JIJIM-knuHrYKY 3Ha4ajHe JIeK-JIeK HHTepakiyje; mopeheme GppekseHnuja (Xu-KkBaapar TecT)

[Ipema monamuMa u3 npBe aHkere ykynaH Opoj ymepenux k3JIJIM usHOocuo je 561
(89,47%), nok je mpeMa mojanMMa M3 Ipyre aHkeTe Owmno ykymHo 656 (90,36%) ymepeHux
k3JIJIN. bpoj ymepenux x3JIJIM mo manujeHty ce kpetao y pacnony on 1-18. Hajsehu 6poj
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nanyjeHara uMao je jefHy, OJHOCHO Tpu 3HadajHe mHTepakuuje (18,55%), mpema momamuma
U3 TpBE aHKeTe, JIOK je, Mpema MojaluMa u3 JIpyre aHkete Hajaehw Opoj manujeHaTa uMao
jemny, omHocHo naBe wuHTepakuuje (14,81%). Hajpume ymepenux w3JIJIM Owmmo je xon
nangjeHara mpBe crapocHe karteropuje (62,21%, omHocHo 57,93%, mo amkerama). Huje
yTBpheHa CTaTUCTUYKHM 3HaudajHa pa3nuka u3Mmely ykymHor Opoja ymepenux k3JIJIM m kao

Opoja 1o CTapOCHUM KaTeropujama mamujeHara u3Mel)y ankera

VY Tabeam 17 natu cy nojauu o 3acTylubeHOCTH ymepeHux K3JIJIW y paznuuutum

CTapOCHHUM KaTeropujama mnaiujeHara.

Ta6esa 17. YMepeHe KIMHAYKY 3HaYajHE JIeK-JIeK HHTepaKIyje

IMapamerpu IIpBa ankera Jpyra aHkera p
Vkynan 6poj k3JIJIN (%) 627 (100) 725 (100) -
Bpoj ymepenux k3JJIU (%) 561 (89,47) 656 (90,36) 0,474

Bbpoj ymepeHHX HHTepakIiyja IO CTApOCHUM KaTeropujama
(%)

65-74 ronuna 349 (62,21) 420 (57,93) 0,367
75-84 ronuHa 174 (31,02) 189 (26,07) 0,526
> 85 roauHa 38 (6,77) 47 (6,48) 0,836

k3JIJIM-knuHrYKy 3Ha4ajHe JIeK-JIeK HHTepakije; nopeheme GppekseHnyja (Xu-KkBaapaT TecT)

VYkynan Opoj WHTEpakija HEMO3HATOI MEXaHW3Ma, Ha OCHOBY IIOJlaTaka W3 IPBE
ankere, 6uo je 80 (12,76%), a npema nonanuma u3 apyre anketre 79 (10,88%), u kpetao ce y
pacriony oxn 0-4. Ox ykymHOr Opoja, HajBUIIIE WHTEPAKIIMja HEMO3HATOT MEXaHW3Ma OWJIo je
KoJ manujeHata mnpBe crtapocHe kareropuje (10,37%, omnocHo 6,90%, mo aHkeTama).
HcrpaxkuBana je paznuka usmely ykynHor Opoja k3JIJIM Hemo3HaTtor mMexanu3ma u Opoja 1o
CTapOCHUM KaTeropmjama IMalyjeHaTa y OJIHOCY Ha IOJaTKe M3 CHpPOBEJCHUX AaHKEeTa.
CratucTHuky 3HaYajHa pasivka yrBpheHa je y Opojy HMHTEpakiMja pEerucTpoBaHuX Mmehy

JICKOBMMa IPOMKMCAaHUM MallijeHTuMa mpBse U Tpehe crapocue kareropuje (p< 0,05) (Tabena

18).

Tat6ena 18. Knunnuku 3Ha4ajHe JeK-1IeK HHTEPaKIHje HEIO3HATOT MeXaHn3Ma

Iapamerpu IIpBa ankera Jlpyra ankera p
Vkynan 6poj (%) xk3JIJIU 627 (100) 725 (100) -
Bpoj (%) k3JIJTU Hemo3HaTOr MexaHu3Ma 80 (12,76) 79 (10,88) 0,329
Bpoj (%) k3JIJIW Hemo3HATOr MEXaHU3Ma 10 CTAPOCHUM KaTeropujama
naryjeHara
65-74 ronuna 65 (10,37) 50 (6,90) 0,029
75-84 romuna 15 (2,39) 22 (3,03) 0,579
> 85 romuHa 0 (0 7 (0,96) 0,037

k3JIJITU-KIMHUYKY 3HaYajHe JICK-JIeK HHTepakiuje; mopeheme ppexBennuja (Xu-kpaapar tect uiu OuIepoB Tecr)

VYkymnan Opoj HHTepakifja Koje yTuuy Ha HUBO KajJHjyma y cepyMmy, IpeMa rojannuma
u3 npBe ankete uzHocuo je 195 (31,10%), a npema noganuma u3 apyre ankere 268 (32,78%)

u Kperao ce y pacnoHy ox 0-13. Hajpehu Opoj mHTepakija jekoBa Koje yTUUYy Ha HHUBO
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KaJujyma y cepyMy OHO je IpucyTaH KOJl alKjeHara mpBe crapocHe kareropuje u 1o 16,59%,
omHocHo 18,75%, no amkerama. Huje yrBpheHa cTaTHCTHYKM 3HAuYajHA pa3ivka u3Mmehy
ykymHOT Opoja k3JIJIM koje yTudy Ha HHBO KalWjymMa y cepyMmy M Opoja MO CTapOCHHUM

Kateropujama naijenara usmel)y ankera (Tademna 19).

Ta6esa 19. Knuanuku 3Ha4ajHE JIEK-I€K HHTEPAKIHje KOje YTHIY Ha HHBO KaJIHjyMa y CepyMy

ITapamerpu IIpBa ankera Jlpyra ankera p
Vkynaun 6poj (%) x3JIJTN 627 (100) 725 (100) -
Bpoj (%) k3JIJTU koje yTuuy Ha HUBO KalHjyMa y cepymy) 195 (31,10) 238 (32,78) 0,535

Bpoj (%) k3JIJTU koje yTHuy Ha HUBO KalujyMa y cepymy Mo
CTapOCHHM KaTeropujma raiujeHara

65-74 ronuna 104 (16,59) 136 (18,75) 0,332
75-84 ronuHa 74 (11,80) 85 (11,72) 0,968
> 85 rommHa 17 (270 18 (2,48) 0,927

x3JIJIM-knmanaky 3Ha4ajHe nek-nek uaTepakije [lopeheme ppexsennnja (Xu-kBagpar tect)

Bbpoj nntepakuuja papMaKOKMHETCKOT MEXaHW3Ma HACTaHKa, JI€TEKTOBAaHUX Ha OCHOBY
rmojaTaka M3 TMpBe aHkeTe, n3Hocuo je 41 (6,54%), MoK je OHUX KOJU Cy JCTEKTOBAHH Ha
OCHOBY TOJaTaka W3 Apyre ankere, omro 65 (8,95%), ca pacnonom ox 0-5. Hajsehu 6poj
MHTEpaKIuja (apMaKOKMHETCKOT MeXaHHW3Ma OHO MpucyTaH KoOJ| NaljeHara M3 IpBe
crapocHe kareropuje (3,67%, omHocHo 5,65%, mo anketama). McTpakuBaHa je pasiuka
m3mely ykymHor Opoja k3JIJIU dhapmakoKMHETCKOT MEXaHM3Ma HaCTaHKa U HbUXOBOT Opoja 1o
CTapOCHMM KaTeropvjama IalMjeHaTra, y OJHOCY Ha aHKeTe Yy KOojuMa Cy JCTEKTOBaHE.
CraTtucTUuky 3Ha4ajHa pa3jinka yrBpheHa je caMo y Opojy OBaKBHX MHTEpaKIldja KOJ JIEKOBa

nponucanux namnujeaTuMa tpehe crapocue kareropuje (p=0,022) (Tabdesa 20).

Tat6ena 20. Knunnuku 3Ha4ajHe JIeK-IeK HHTepakiuje GapMakoKMHETCKOT MEXaHH3Ma HACTaHKa

Ilapamerpu IIpBa ankera Jlpyra ankera p
Vkynasn 6poj (%) xk3JUJIU 627 (100) 725 (100) -
Bpoj (%) k3JIJTU papMakOKHHETCKOT MEXaHU3Ma 41 (6,54) 65 (8,95) 0,120
Bpoj (%) 1o crapocHuM KaTeropujama
65-74 romuna 23 (3,67) 41 (5,65) 0,112
75-84 romuna 18 (2,87) 16 (2,21) 0,546
> 85 roauHa 0 (0) 8 (1,10) 0,022

k3JIJIU-kuHNYKY 3HauajHe JieK-ek unrepakuuje; [lopeheme ppexennuja (Xu-ksaapar tect unu OuIiepoB Tecr)

VYkynan Opoj MHTepakuuja (papMakoJMHAMCKOI MEXaHHM3Ma HAcCTaHKa, Ha OCHOBY
nojaTaka M3 npee aHkere uszHocuo je 311 (49,60%), a Ha ocHOBY moparaka u3 japyre 343
(47,31%), ca pacrionom ox 0-13. Hajsehu 6poj k3JIJIU apmakomuHaMcKor MexaHu3Ma OHo je
IIPUCYTaH KOJI MaljeHata npBe crapocHe kareropuje (65-74 roaune) u 1o 29,50%, oqHOCHO
28,92%, no ankerama. Huje yTBpheHa craTuCTUUKM 3HayajHa pa3iuka u3Mel)y ykymHor 6poja
K3JUUIM  dapmakoIuHAMCKOI MeXaHHM3Ma HAacTaHKa M HHXOBOI Opoja MO CTapOCHUM

KaTeropyjama rnaimjeHara y oJHOCY Ha aHKeTe y KojuMma cy aerektoBaHe (Tabemna 21).
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Tabesa 21. Knuanuky 3Ha4ajHE JIEK-IeK HHTEepaKIyje GapMakoIMHAMCKOT MEXaHW3Ma HaCTaHKa

IIapamerpu IIpBa ankera Jlpyra ankera p
Vkymau 6poj (%) k3JUIN 627 (100) 725 (100) -
Bpoj (%) x3JUUIU papMakoquHAMCKOT MeXaHH3Ma 311 (49,60) 343 (47,31) 0,612
Bpoj (%) no crapocHuM Kateropujama
65-74 rognHa 185 (29,50) 208 (28,69) 0,984
75-84 romiHa 113 (18,02) 120 (16,55) 0,521
> 85 roauHa 13 (2,07) 15 (2,07) 0,853

k3JIJIV-xmMHYKY 3HavYajHe JieK-TieK nHTepakiyje; [lopeheme dppexsennuja (Xu-kBaapar Tect)

Ha I'padukony 3 nmar je ymopemHu NpUKa3 HMHTEpaklyja Ha OCHOBY MEXaHHM3Ma
HacTtaHka. Ha ocHOByY mojaraka u3 mpBe aHkeTe, oJ1 YKynHo 627 unrtepakuuja, 80 (12,76%)
WHTEpakiuja je Owino Hemo3Hator mexanusma, 195 (31,10%) wHTepakiuja mpumagaio je
OHMMa KOje yTUYy Ha HMBO KaJujyma y cepymy, 41 (6,54%) nHTepakuuja y OCHOBHU je uMaia
(hapmakokuHeTCKH Mexanu3aM, a 311 (49,60%) unTepakiuja cy oune dapmakoguHamcke. O
YKyImHO 725 WHTepakiidja, mperno3Harux y apyroj ankeru, 79 (10,88%) unrtepakinja je Oumo
Heno3HaTor mMexaHu3Ma HactaHka (77 y rpynu |; 2 y rpynu Il), ykynHo 238 uHTepakiuja
(32,78%) je 6ui10 M3 rpyIie OHUX KOje YTHUY HA HUBO Kaiujyma y cepymy (226 y rpymu |; 12 'y
rpyrmu I1). Vkymao 65 (8,95%) wunTepakuuja umano je (papMakOKHMHETCKH MeXaHH3aM
Hactanka (54 y rpymu |; 11 y rpymu 1), a 343 (47,31%) wunrepakuuje cy Ouie
bapmakoaunamckor kapakrepa (329 y rpynu |; 14 y rpynu 11).

O HenosHat mexaHusam @ NHTepaKuuje Koje yTudy Ha HUBO Kanujyma y cepymy
0O ®apMaKOKMHTECKM MeXaHU3am 0O ®apMmaKoAMHAMCKM MeXaHM3am
400
343
329
350 311 311
© 300 238
'S 250 226
-3 195 195
S 200 -
[
T
s 150 +
)
2 100 - 80 "
50 41 41
0 0 0 0 , 12 11 14
0 -
Tpyna | MpBa aHketa  lpyna ll Npsa Csu MpBa aHkeTa Tpyna | Apyra Tpyna Il Apyra Csu [lpyra aHkeTa
aHKeTa aHKeTa aHKeTa

I'padukon 3. luctpulyiyja HHTEpaKIKja 10 MEXaHU3MY HAaCTaHKa

Ha ocHoBy oaroBopa namnmjeHata Ha nuTame y Be3u npucyctBa HPJI, nobujenu cy
nojay o nojequauM Moryhum HPJI xoju cy npukazanu y TabGeau 22. Ananu3oM nojaraka
U3 MpBe U Jpyre aHkeTe yrBpheHa je mpesaneHuuja moryhux HPJI ox 34,7% u 20,2% xon
nanujenta u3 rpyne 1. ¥V rpynu 11, oarosapajyhe Bpennoctu npeBanenuuje moryhux HPJI Ha

OCHOBY I0JIaTaka u3 MpBe U Apyre ankeTe Ouie cy 16,8%, omnocHo 12,9%.

49



TaGena 22. IIpucycTBo Moryhux He)xeJbeHHUX peakiyja Ha JICKOBe

IMapamerap IIpBa ankera Jlpyra ankera

I'pynal I'pyna II CBu I'pynal I'pyna II Cu

Bp. (%) nanujenara ca HPJI 43 (34,7) 20 (16,8) 63 (25,9) 25 (20,2)* 16 (12,9) 41 (16,9)*
Ocun
Capab
Konpusmwaua
MyuHuHa
Iponus
IMoBpahamwe
3aTBOp
Bprornasuna

I'maBoGosba

1 KpeaTHH KHMHa3€e

XuroreHsuja

Mopnpuie

['pueBn

['yourak edexra

['yburak xoce

[ymene

Cna0 Bup

Kamasm

Kpsapemwe

HohHo Mokpemwe

OTOK NMOTKOJIEHHIIA

Cenanuja

JpxTaBuua

Tpmwemwe cTonana

Hecanuna

©O O P P P N R P P P R P O R NP R ©0ORFR ®RFR O WD N
O O O O O O B O N O O O F F N WO W W Fk O Fk Kk Fk W M
P O O ©O O kb O O O © O kP O O O O O ~N FP N O R kP Kk kB N
O B O O O kB B O R O O O FP B N RFPF O RF WOOWNONN -
P P O O O N BFP O R O O R B RPN PO 0O BMDNO W EFP W W W

O O P P P NN P W R P P B NN MM

I'mnekomactuja

N
©
N
~
~
o
=
©
N
o
w
©

YkynHo

*p < 0,05 y onqHOCY Ha BpEIHOCTH J10OMjeHe 00paJoM MoAaTaKa U3 NpBE aHKEeTe

[IpeBanennuja HPJI je Bume Hero nBoctpyko Beha y rpynu marujeHaTa KOJ KOJUX CY
npucyTHe mnoteHuujanHe k3JIJIM y onHocy Ha rpynmy mamnujeHata KoJ KOJjUX HHUje OMio
uHTepakuuja. Ha ocCHOBY mojaTaka W3 Apyre aHKeTe NpeBaJICHIMja MOTYhHX HeXeJbeHHX
UHTepaluja je cMameHa y obe rpyne. Cmameme KoJ NauujeHata u3 rpyne I, koa kojux je
¢dapmaneyr mnpemrarao U3MEHe Tepamdje Ha OCHOBY mnpucyctBa k3JIJIM, Owmmo je 3a

CTaTHCTUYKH 3HauajHo (Z=2,31, p<0,05).

On mnojenmuux HPJI nHajyuectanmuje je Owmino mnpucyctBo riaBobosse (kox 11
namujeHaTa, rnpemMa InojaluMma M3 IpBe aHKeTe, U KojA 8 mauujeHara, mpema mnojanuMa M3
Jpyre aHKeTe), 3aTUM IojaBa cBpaba (koa 9 manujeHaTa, Ha OCHOBY IIpBE aHKETe U KOJ 3
NaiujeHTa mo OCHOBY Jpyre aHkeTe) W aujapeja (ko 6 maiujeHTa Ha OCHOBY IIpBE aHKETeE,

OJTHOCHO 3 TIO OCHOBY JIpyre aHKeTe).
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5.4. 3acTrym/beHOCT NOTeHIHUjaaHO HeoArosapajyhux JexkoBa mnpema STOPP

KpuTepujymuma Mel)y nponucaHum jjekoBuMa

Mehy mnponucanuM JIEKOBHMa HWCTPaXHBAaHO je NOTEHIMJATHO HeoJroBapajyhe
nponucuBame npema STOPP kpurepujymuma. Ykymnan Opoj [THJI, mo ocHOBY mpBe aHkeTe
M3HOCHO je 62, a mo ocHOBy apyre aHkere 85 (pacmon 0-3 ITHJI mo mammjenry), 6e3
cTaTUCTHYKe 3Ha4dajHoctn m3Mmely oBux BpemHoctu. bpoj mamumjenara ca ITHJI, mpema
nmojanMMa u3 Apyre aHkere owo je 66 (27,16%), a mpema mojganuma W3 MpBE aHKeTe 53
(21,81%). Mehyrum, oBa pasnuka HHje OWiIa CTaTUCTUYKM 3HauyajHa. Hajsehu Opoj
nanujeHara umao je nponucan jeman ITHJT (19,75%, omnocHo 21,40%, mo ankerama). Y
OKBHPY CIPOBEJICHUX aHKeTa, Hal)eHa je CTAaTUCTUYKM 3HA4YajHa pa3jikKa y YKYImHOM Opojy
ITHJT u3mehy rpymna (p<0,001), xao u Opoja manujeHaTa KojuMma je MmpomucaH HeoroBapajyhu
nex w3Mehy rpyma, mpema mnojgaruma u3 npBe ankere (p=0,021), ogHOCHO W3 Jpyre aHKeTe

(p=0,011) (Tabemxa 23).

Tat6esa 23. [ToreHuujaHo Heoarosapajyhe mponucaHy JEKOBH Ko 0ocoda crapuje 1o0u

Hopeheme 1 n

IIpBa ankera Jpyra ankera I anxere (p)
IMapamerpu Tovna Tovia
I'pynal I'pyna II p I'pyna I I'pyna II p I Py ”pyn
Bpoj (%) ITHJT 43 (69,30) 19 (30,70) 0,000 59 (69.40) 26 (30,60) 0,000 0,862 0,862
Bpoj (7o)
TalyjeHara ca 35 (28,20) 18 (15,10) 0,021 43 (34,70) 23 (19,30) 0,011 0,338 0,492
ITHJT
1 I[THJT 31 (25,00) 17 (14,30) 0,053 32 (25,80) 20 (16,80) 0,120 1,000 0,721
2 ITHJT 4 (3,20) 1 (0,80) 0,391 9 (7,30) 3 (2,50) 0,159 0,254 0,614
3 ITHJI 0 (0) 0 (0) - 1 (0,80) 0 (0) 0,984 0,984 -

I'pyna lmanujentn ca wiMHMYKK 3aHavajuuM uHTepakuujama (k3JUIN); I'pyma |l-mammjentun 6e3 w3JIJIM; ITHIT —
noTeHujanHo Heoarosapajyhu nek. ITopeheme dpexpenumja (Xu-kBagpar tect win Ouiepos tect); [lopeheme cpenmux
BpenHoctu (MaH-ButHu 1 BunkokcoH tect)

VY Tabeau 24 npuxazan je 6poj IIHJI y 3aBucHocTH 0o cucTemMa opraHa Ha KOjH
nenyjy. CBu Heoxaropapajyhe mnpomMcaHu JEKOBM HOJE/BEHM Cy Yy TMeT TIpyna:
KapMOBaCKYJIapHU, LIEHTPAIIHU HEPBHU, FACTPOUHECTUHAIIHU, PECIIUPATOPHU CHCTEM U JIyIUIe
tepanujcke kiace. Hajsehu 6poj ITHJI Ouo je ca nejctBoM Ha TacTpOMHTECTHHAIHU CUCTEM
(62,90, omgnocHo 52,90%, mo ankerama). Crnemehu mno ymeny cy ITHJI koju nemyjy Ha
neHTpanHu HepBHU cucteM (16,13%, omnocHo 15,29%, nmo ankerama). YjeaHaueHo, mpema
noJlaliMa U3 aHkeTa je OMiIo MpHUCYCTBO U IYIUIMPaHUX Tepanujckux kiaca (6,45%, 0 JHOCHO
7,06%, mo ankerama). [Ipema momammma u3 apyre ankere npucycrso [THJI koju nemyjy Ha

KapJAMOBACKYJIapHU cHCTeM je Omio nymio Behe y omHOcy BUXOB Opoj 3a0enexeH y MpBOj
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anketrn (15,29%, oxnocho 8,06%). Ananu3om mojaraka yrBpheno je ma cy ITHJI us rpyme

JIEKOBA KOjH JISNTY]y Ha PECIIMPATOPHU CHCTEM 3a0€JIe:KEHU CaMO Y IPYToj aHKETH.

Tatesa 24. [ToreHuujanHo Heoarosapajyhe nponrcaHy JEKOBH 3aBHCHO O] CHCTEMa OpraHa Ha KOjH JeNyjy

Bpennoct IIpBa ankera Jpyra ankera
I'pynal I'pyna Il Ceun I'pyna I I'pyna II CBun
Kapauosackynapuu
cucrem, N (%)
THasUIHA JXYPETUIIN 5(11,62) 0 (0) 5(8,06) 11 (18,64) 2 (7,69) 13 (15,29)
KOJI TIalyjeHara ca
TUXTOM

ILlenTpajiny HEpBHHU
cucrem, N (%)
Hyropenyjyhu 7 (16,28) 3 (15,79) 10 (16,13) 8 (13,56) 5 (19,23) 13 (15,29)

OeH30/IMa3eTHI

I'acTpouHTeCTUHAIHYI

cucrem, N (%)
UIII y myrnm 23(53,49) 16 (25,81) 39 (62,90) 26 (44,07) 19 (73,08) 45 (52,94)
TEePaIijCKUM Jj03amMa
> 8 Helesba

PecniupaTopnu cucrtem,

n (%)
Hnpatpornuym aepocolt 0 (0) 0 (0) 0 (0) 2 (3,39) 0 (0) 2 (2,35)
KO TJIayKoMa

Jynie Tepanujcke Kiace

JlBa yriopeaHa 1(2,32) 0(0) 1(1,61) 0(0) 0(0) 0(0)
AHTHICTIPECHUBA
JlBa yropeaHa 1(2,32) 0(0) 1(1,61) 1(1,69) 0(0) 1(1,18)
Ca- GrokaTtopa
JlBa yropeaHa 2 (4,65) 0(0) 2 (3,22) 1(0,81) 0(0) 1(1,18)
AIE naxuburopa
JlBa yropeaHa 0(0) 0(0) 0(0) 1(0,81) 0(0) 1(1,18)
AHTHXOJIMHEPrUKa
JlBa yropeaHa 0(0) 0(0) 0(0) 1(0,81) 0(0) 1(1,18)
JMypeTHKa
Jlsa ynopenana 32 0(0) 0(0) 0 (0) 2(1,62) 0 (0) 2 (2,35)
aroHMcTa

Ykynau 0poj (%) ITHJ 43 (69,35) 19 (30,64) 62 (100) 59 (69,41) 26 (30,59) 85 (100)

I'pyna I — manujentu ca kiauHHYKM 3HadajHuM uHrepakuujama (x3JIJIM); I'pyma Il — maumjentu 6e3 w3JUIW; TTHIT —
MOTEHIMjATHO HEOATOBapajyhu Jiek

HcnutuBan je yTunaj mpeajiora u3MeHe Tepanuje Ha Opoj MOTEHIIMjaTHO HeoaroBapajyhe
MPOMUCAHUX JICKOBA, U HUje YTBpheHa CTAaTUCTHUYKHU 3HavajHa pasnuka y opojy ITHJI (Tadesna

25).

Tab6ena 25.YTuiaj npeaiora u3aMeHe tepanuje Ha Opoj MOTESHLMjaIHO HeoAroBapajyhe npomnucaHux JeKoBa

IIpBa ankera Jlpyra ankera ITopeheme npoueHTyaTHHX
IMapamerpn pa3iuka usmel)y ankera
I'pyna l I'pyna 11 I'pyna l I'pyna II I'pyna l I'pyna Il
n (%) n (%) n (%) n (%) % %
KapauoBackynapHu 5 (11,62) 0 (0) 11 (25,58) 2 (10,53) +13,96 " +10,53 "¢
CHCTEM
LenTpanxau HepBHU 7 (16,28) 3(15,79) 8 (18,60) 5 (26,31) +2,32 "% +10,52 "
CHCTEM
['acTpOMHTECTHHAITHA 23(53,49) 16 (84,21) 26 (60,46) 19 (100) +6,97 " +15,79"s
CHCTEM
PecriuparopHu cucteM 0 (0) 0 (0) 2 (4,65) 0 (0) +4,65 " -
Jyrute Tepanmjcke 8(18,60) 0 (0) 12 (27,90) 0 (0) +9,30 " -
KJIace

I'pyna [ — nmanujeHTy ca KIMHUYKY 3Ha49ajHuM uaTepakimjama (k3J1IJIN); T'pyna I1 — marmjentu 6e3 x3J/1IJIN
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[ojenuan MOoTEHLMjaTHO HeoATOBapajyhe mponucany JIeKOBU Cy npukazanu y Tadean
26. On ykynHo 62 ITHJI, 28 (45,16%) ce omHocuio Ha manrtomnpaszon, 10 (16,13%) na
muazeriam, 8 (12,90%) na owmemnpaszon, 3 (4,84%) na ecomenpaszon, 2 (3,23%) Ha
xunpoxyopruazua, a ocranu IIHJI cy nmpommcanu jemanmyt. Ilocrojama je CTaTUCTHYKH

3HaYajHa pasiuka y ykymaom opojy [THJI uzmely rpyna naunujenara (p<0,001).

Ta6ena 26. [Tojenquan Heonrosapajyhe mporrcany JIEKOBH IIpeMa IOaliMa U3 IpBe aHKeTe

IIpBa ankera

ojenuun ITHJI ATC rpyna Bpoj (%) ITHJL _ Bpoj (%) IHJ _ Bpoj (%) ITHJI
I'pyna I I'pyna II YKynHo

Owmernpa3zon A02BCO01 7 (11,29) 1 (1,63 8 (12,90)
IMarronpason A02BC02 14 (22,58) 14 (24,19) 28 (45,16)
Ecomenpason A02BC05 2 (3,23) 1 (1,63 3 (4,84)
XUIPOXIOPTHAZUT C03AA03 2 (3,23) 0 (0) 2 (3,23
AMUIIOpH/XUAPOXIOPTHAZU]T CO3EA01 1 (1,63 0 (0) 1 (1,63
DenoaunuH C08CA02 1 (1,63 0 (0) 1 (1,63
Basicapran C09CA03 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
IMepungonpun C09AA04 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
PaMuUnpuI/XuapoXI0pTHa3H C09BA05 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
DOCHHONPHII/XUAPOXITOPTHAZU]T C09BA09 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
JIu3uHONPHIT/ XUAPOXIOPTHAZU/T C09BA03 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
TMepuHIOMpPHI/aMIIOAUITHH C09BB04 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
TMepuHIOMpPHI/aMIIOANITHH/ HHIATIAMH T C09BX01 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
Juasernam NO5BA01 7 (11,29) 3 (15,79) 10 (16.13)
DyoKCeTHH NO6ABO3 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
Tpa3onon NO6AX05 1 (1,63) 0 (0) 1 (1,63
Ykynau opoj (%) ITHJI 43 (69,35)* 19 (30,65) 62 (100)

ATC-AHaTOMCKO-Tepanujcko-XxeMHjcka Kiacudukanuja JekoBa ¢dopmynucana on crpaHe CBeTcke 3IpaBCTBEHE
opranuzainmje ; ['pyna | — maimjeHTn ca kIMHUYKK 3HaYajHUM uHTepakuujama (k3JIJIN); Ipyna Il — nauujentu 6e3 x3/UUIU;
ITHJI — noreHiumjanHo Heonroeapajyhu sek; *p<0,001

[Ipema momaruma M3 Apyre aHkeTe, oj] yKymHor Opoja mojeauHux ITHJI, kao u mect
MecCeIM paHuje y TPBOj aHKETH, HajBHIIIE ITyTa je OMo HeoaroBapajyhe mpomucad maHTOpasoJl
[36 (42,35%)], 3atum y 13 cayuajeBa auaszenam (15,29%), 1ok ce Heoaroapajyhe
MIPOIKCUBAkE OMeIpa3oiia cMamwuiIo Ha et (5,88%) ciyuajeBa. Takohe, mpema nmoganuma u3
oBe ankere je moBehan Opoj ITHJI koju nmenyjy Ha pecrnupaTopHH CHCTEM, Ipe CBera
denotepos/unparponujyma [4 (4,70%) cayuaja]. Ocramu mojexuuu ITHJI cy mpomucanu
JeoHOM WM [Ba IyTa, Kao MITO je npukazaHo y TabGeam 27. YTBpheHa je CTaTUCTUUKU

3HauajHa pasiuka y ykyrmaom 6pojy [THJI usmel)y rpyna nanumjenara (p<0,001).
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Taoesa 27. [lojequau Heonrosapajyhe npomnucany JIEKOBH IpeMa IOJaIMa 13 Jpyre aHKeTe

Jlpyra ankera

Iojexunu MHJT ATC rpyne Bpoj (%) ITHJI Bpoj (%) ITHJI Bpoj (%) ITHJI
I'pynal I'pyna II YkynHo

Owmerpa3zon A02BC01 4 (4,70) 1 (1,18) 5 (5,88)
IManTompasoin A02BC02 19 (22,35) 17(20,00) 36 (42,35)
Ecomenpason A02BC05 2 (2,35) 0 (0) 2 (2,35)
XUIpOXIOPTHAZU]L C03AA03 2 (2,35) 0 (0) 2 (2,35)
AMUIOpH/XUAPOXIOPTHAZU]L CO3EA01 2 (2,35) 0 (0) 2 (2,35)
PamMuIIprII/ X UIPpOXIIOPTHAZH]T C09BA05 2 (2,35) 0 (0) 2 (2,35)
DocHHONPHI/XUAPOXITOPTHASU]T CO09BA09 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
Muazernam NO5BA01 9 (10.59) 4 (4,70) 13 (15,29)
Brcornponon/xunponxnopTiazng C09BBO7 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
®DeHoTEpONT/UIIPATPOTHYM RO3AKO03 4 (4,70) 0 (0) 4 (4.70)
TenmucapTan/XuapoxJIopTHA3H] CO09DA07 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
Wnnamamug C03BA11 1 (1,18) 1 (1,18) 2 (2,35)
HeOuBonon/xunpoxmopTruasu C07BB12 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
unazanpuiy/XuapoxJiopTuasn C09BA08 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
[epunmonpu/MHIaIAMAL C09AA04 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
Bunanrepon/¢nyrikazon gpypoar RO3AK10 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
Wnanxarepon R0O3AC18 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
TuoTponuym R0O3BB04 2 (2.35) 0 (0) 2 (2,35)
AMITOAUITHH C08CA01 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
Hudenumix CO8CA05 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
JIu3uHOIpHIT/ aMITOUTIHH C09BB03 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
Kanrronpuin C09AA01 1 (1,18) 0 (0) 1 (1,18)
Hurpasenam NO5CD02 0 (0) 2 (2,35) 2 (2,35)
IMponpaHomon CO07AA05 0 (0) 1 (1,18) 1 (1,18)
Ykynau opoj (%) ITHJI 59 (69,41)* 26 (30,59) 85 (100)

ATC-AHaTOMCKO-Tepanujcko-XxeMHjcka Kiacudukanuja JekoBa
opranu3aije; ['pyna [ — nauujenTu ca KIMHUYKK 3Ha4ajHUM uHTepakiujama (k3JUIUs); I'pyna [I-nauujentu 6e3 x3J1JIU;

ITHJI — noreHiumjanHo Heonroeapajyhu sek; *p<0,001

¢dopmynucana on crpaHe CBeTcke 3ApaBCTBEHE
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5.5. Kopesanmja

5.5.1. Kopeaaumja wusmel)y mnojaBe KJIMHMYKHM 3HAa4YajHMX MHTepakumja M Opoja

HCTOBPEMECHO IPUMEHCHUX JICKOBA

Kopenanmja wu3mel)y Opoja KIMHMYKM 3HAa4ajHUX WHTEpaKldja JIeKOoBa U Opoja
HCTOBPEMEHO NMPHUMEHEHHX JIEKOBa TecTHpaHa je CIMpMaHOBOM KOPEJIAMOHOM aHAIN30M, a
pe3yiTatu Te aHanuse npukazanu cy y Tademu 28. V3umajCrnupmanyhu y 063up mogatke u3
MpBe aHKeTe yTBpheHa je 3HayajHa MO3UTHUBHA Kopenamuja udmely nojase xk3JIJIM u ykynHor
Opoja mpommcaHux JekoBa koja mnarujeHata rpyme | (p=0,547, p<0,01), omHOCHO CBHX
narujerara (p=0,756, p<0,01 3a cBe mamujerte). YTBpheHa je HEMITO 3HAYAjHU]a KOpealuja
u3mely k3JIJIM u nexoBa mpemnosHatux ymotpebom Drug Interaction Chekera mnamujente

rpyme | (p=0,614, p<0,001), ogrocHo 3a cBe manujente (p=0,756, p<0,001).

Ta6ena 28. Kopenanuje n3mel)y nojaBe KIMHUYKY 3Ha4ajHUX HHTEpaAKIMja U Opoja MCTOBPEMEHO MPOITHCAHUX JIEKOBA

Mapamerpn IIpBa ankera (p) Jpyra ankera (p)

I'pyna I I'pyna II Ykynno I'pyna I I'pyna II YkynHo
VYxynan 6poj nponucanux — 0,547*** - 0,739*** 0,602*** 0,360*** 0,747***
JIEKOBa
Bpoj nponmcanux gexoBa 0,614*** - 0,756*** 0,618*** 0,324*** 0,762***

MPENO3HATHX YIOTpeOoM
Drug interaction cheker

I'pyna [-manujeHTH ca KIMHMYKK 3HAa4YajHUM Jek-nek uHrepakipjama (x3JIJIN); I'pyma Il-manmjentn Ge3 x3/JIU; Pahena
CrnupmaHoBa KopernaioHa ananmsa (p). * p<0,05; **p<0,01; *** p<0,001

Ha ocHOBy mojaTtaka U3 qpyre aHKeTe, yCTAHOBJbEHA j€ 3HAuajHa Kopemamuja uzMehy
Opoja mpornucaHux JiekoBa W noteHujarHuX K3JIJIM konx mamujenara y rpynu |, mok je ta
Kopenamnja ko mamnujeHata rpyme |l Omma ymepena. IlocmaTpaHo 3a cBe marujeHTe
CrnmpMaHOB KOC(UIIMJEHT KOpenamnuje y OJHOCY Ha yKynaH Opoj HPOIMCaHUX JIEKOBa
usHocuo je p=0,747 (p<0,001), no rpynama: rpyna | — p=0,602 (p<0,001), ogrocHo rpyma Il —
p=0,360 (p<0,001). Takohe, ycraHOB/bEHA je 3HAYajHa Kopeialuja u3mely MOTECHIMjATHIX
k3JIJIN u nexkoBa mpenosnatux ynotrpebom Drug Interaction Cheker (p=0,762, p<0,001).
[TocmaTtpano mo rpymnama, YCTaHOBJbEHA je 3HayajHa Kopenamuja, y rpynu | - p=0,618

(p<0,001), nox je kopenanuja y rpymu |l 6una cnabuja - p=0,324 (p<0,001).

5.5.2. Kopeaanuja wusmel)y mnojaBe KJIMHMYKH 3HAa4YajHMX MHTepakuuja u Opoja

KOMopOuanuTeTa

HctpaxxuBaHa je kopenanuja u3mel)y Opoja KIMHUYKY 3Ha4ajHUX MHTEpaKlnja U Opoja
KomMopOuaurera. YTBph)eHa je yMmepeHa, CTaTUCTHUKM 3HayajHa IO3UTHBHA KopeJanuja

u3Mely mojaBe KIMHHYKM 3HAYajHUX WHTepakuuja W Opoja KOMOpOMIUTETa KOJ CBHX

55



narujeHara, npema mnogauuma us npee (p=0,404, p<0,001), xkao u apyre ankere (p=0,391,
p<0,001). Mehyrum, npema mojanuMa u3 Apyre aHKeTe MOCMaTpaHo 10 Ipynama naiujeHara,
Ta Kopelanyja Huje Ouia 3HavajHa KoJ| nmanujeHara u3 rpyme |, 3a pas3nuky oj Kopenammje Ko

narujenata u3 rpyme |l (p=0,268, p<0,01) (Tadena 29).

Ta6ena 29. Kopenamuje u3mel)y rmojaBe KIMHUYKY 3HAYA]HUX JICK-JIEK HHTEPaKIMja U Opoja KOMOpOUaUTeTa

TIpBa ankera (p) Jlpyra aukera (p)
IapameTpa I'pynal I'pyna II VkynHo Ipynal TIpymall Vkynno
VYxynan 6poj komopouanTeTa 0,152 - 0,404*** 0,103 0,268**  0,391***

I'pyna l-manujeHTH ca KIMHMYKH 3HA4ajHUM Jiek-Tek uHTepakimjama (x3JUUIM); T'pyma II-manmjentn 6e3 x3JIUIN;
CrimpmanoB koeduimjent xopenanuje (p): 0,10 mo 0,29-cmaba, 0,3-,049- ymepena, 0,5 1o 1,0-jaka xopemanuja; * p<0,05;
**p<0,01; *** p<0,001

5.5.3. Kopeaauuje usmel)y mnojaBe KJIMHUYKH 3HAYAjHUX HHTEPAKLUMja W CTAPOCTH

nanujeHara

UctpaxuBana je xopenmanuja usmehy k3JIJIM wm crapoctw mammjeHata u HUJE
YCTaHOBJbEHA CTACTUCTHUYKA 3HA4YaJHOCT. YTBpheHa je ciaba HeraTWBHA KOpenanuja u3mehy
k3JIJIW u crapoctu manujenara, mpema mnojanuMa u3 npse ankete (rpyma | p=-0,143 omgHocHO
3a cBe manujente p=-0,067). ITocmarpaHo MO CTapOCHUM KaTeropdjama, KOJ IalldjeHaTa
rpyne |, y ctapocHoj kareropuju >85 roamHa, Mocrojaja je ciada, MO3UTHBHA Kopesaluja
(p=0,228). Kox mamumjenata rpyme |, y apyroj crapocHoj kareropuju (75-84 romure)
mocrojaia je ciaba, HeratuBHa Kopenanuja (p=-0,128, 3a ce marujente p=-0,113) ca k3JIJIN.
ITpema momaiuma U3 apyre aHKETe YCTaHOBJbEHA je ciiaba, HeraTuBHa Kopenarwja (p=-0,150)
y rpynu Il. C 0063upom Ha cTapoCHE KaTeropvje, camo je y rpynu mnanujeHara ca k3JIJIN
crapoctd > 85 roaumHa ycraHOBJbeHa cilaba, mosuTuBHa Kopenamuja (p=0,287), ok je y
OCTaJIe JIB€ CTApOCHE KAaTeropuje MocTojajia HeraTuBHA Kopesaiyja. Y HajcTapujoj MOATPYIH
naiujeHara, kajia ce y3my y o03up CBHU MalujeHTu, yrBpheHa je ciabda HeraTuBHa Kopeasaiuja

usmel)y romuna sxusota u k3JIJIU (p=-0,240), 6e3 craructuuke 3unauyajaoctu (Tadesaa 30).

Ta6ena 30. Kopenaiuje n3mel)y nojaBe KIMHAYKY 3HA4ajHUX MHTEPAKIIMja U CTAPOCTH IMALlHjeHTa

IIpsa ankera (p) Jpyra ankera (p)
Hapawerpu I'pyna l I'pyna Il YxynHo I'pyna I I'pyna II YkynHo
Tonune -0,143 - -0,067 -0,064 -0,150 -0,078
Mo crapocHUM KaTeropujama
65-74 ronuHa 0,018 - 0,046 -0,056 -0,117 0,032
75-84 ronuHa -0,128 - -0,113 0,037 -0,145 -0,093
> 85 ronuHa 0,228 - 0,224 0,287 -0,381 -0,240

I'pyna I — manujeHTH ca KIMHWYKH 3Ha4ajHUM JieK-NeK uHTepakimjaMa (k3JIJIN); 'pynmall-manujentn 6e3 k3JIJIN; Pahena
CrmpMaHOBa KOpenayona ananmsa (p)
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5.5.4. Kopenanuja wusmel)y mnojaBe KJIMHMYKH 3Ha4YajHMX MHTepakuuja u Opoja
NoTeHIHjaaHo Heoarosapajyhux gexosa mnpema STOPP kpurepujymuma melhy

NMPpONMMCAaHUM JIEKOBUMA

HcrpaxkuBana je kopenanuja u3mely O6poja k3JIJIM u O6poja ITHJI, kao u mpucycTBa
HeoaroBapajyher mpomnucuBama. YTBpleHa je CTaTUCTUYKU 3HadajHa, ciaba TO3UTHBHA
kopenanuja usmel)y opoja k3JIJIN u 6poja ITHJT (p=0,188, p<0,01, oxxocHo p=0,194, p<0,01,
Mo aHKeTamMa) W TpHUCycTBAa Heoaromapajyher mpormcuBama (p=0,188, p<0,01 omHOCHO
p=0,185, p<0,01, no amkerama). [TocmaTpaHo TO TOjeMHAYHUM Tpylama, Kopeaiuja HUje

Owna cratrctuuky 3HavajHa (Tabena 31).

TaGena 31. Kopenaumje usmely mojaBe KIMHMYKM 3HAYajHUX WHTEpakuuja ¥ Opoja INOTEHUMjalHO HeoAroBapajyhe
MPOIHCAHUX JIEKOBA

IIpBa ankera (p) Jpyra ankera (p)
IMapamerpn

I'pyna I I'pyna II Ykynno I'pyna I I'pyna II YkynHo
Bpoj ITHJT 0,130 - 0,188** 0,103 0,126 0,194**
Ipucycrso ITHIT 0,138 - 0,188** 0,085 0,133 0,185**

I'pyna [-manyjenTn ca KIMHUYKY 3Ha4YajHUM JIeK-Jiek uHTepakuujama (k3JUJIN); I'pyna Il-maumjentn 6e3 k3J/UIM; IIHJI-
noTeHIMjanHo Heoarosapajyhu nek; [THII-noreHuujanto Heoxroapajyhe nponucruBame; Pahlena CimpmaHoBa KopenanyoHa
ananmsa (p); ** p< 0,01

Y Tabeau 32 mnpukazad je Opoj MOTEHIMjaTHO HeoAroBapajyhux JieKoBa KOju
HCTOBPEMEHO YYECTBY]y Y NOTECHLMJAITHMM KIMHUYKMA 3HAYajHUM HUHTpeaklyjama Ipema
rmojanuMa M3 mpBe aHkeTe. AHaim3a 43 Jieka Koju cy OWIM MOTEHIMjaJHO HeoaroBapajyhe
nponucanu npema STOPP kputepujymuma y rpynu |, mokaszana je aa je 12 (27,91%) on mux
ydecTBOBajo y noteHuujanHuM K3JIJIM. Oux 12 ITHJI 6unu cy ykibydeHu y ykynHo 35 on
191 (18,32%) norenuujanuux k3JIJIM unentudukoBanux xon nanujenara | rpyme. Ox oBux
35 3JUJIM, mect je mnpumagano KaTeropuju o30MJbHHUX, a 29 KaTeropuju yMepeHUux
untepaknuja. Tpu ox ocam [THJI ca omemnpa3zoniom naeHTU(UKOBaHE Cy Y MET MOTSHIIMjaTHUX
K3JUIN (2 o30mpHe u 3 ymepeHe uHTepakiuje). On 28 HeoaroBapajyhux peremara ca
MAHTONPA30JIOM caMo je jenaH Ouo ykipyueH y norteHuujanne k3JIJIM. C ppyre ctpawne,
Bajcapran kao IIHJI je Ouo mpomucan camo jeJHOM, alM je HMAEHTH(UKOBAH y cenam

noreHuujanHux k3JIJIN.
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Tatesa 32. [ToreHnujanHo HeoaroBapajyhe nMponyucaHy JEKOBH KOjH HCTOBPEMEHO YIECTBY]Y Y HOTESHIIHjATHIM KIHHIIKH
3HAYAjHUM JIEK-JIeK HHTPEeaKIHjaMa peMa IMoJaliMa 13 IpBe aHKeTe

k3JIJIN
Iojemunu ITHJI Bpoj % (n=43)
030U/bHE ymepeHe YKYIHO

Owmemnpa3zon 3 6,98 2 3 5
[TanTomnpa3zon 1 2,32 0 1 1
XuApoxXI0pTHAZHUT 2 4,65 0 5 5
AMWITOpHL/ XUIPOXITOPTHAUIL 1 2,32 0 3 3
Denonunura 1 2,32 0 3 3
Pamunpui/XunpoxnopTHasnsg 1 2,32 1 3 4
DocHHOPIIT/ XUAPOXITOPTHAUL 1 2,32 1 3 4
[epuHmOIPHI/aMITOUITHH/ MHAATTAMHA]] 1 2,32 1 2 3
Basicapran 1 2,32 1 6 7
Ykynno 12 6,98 6 29 35

IMTHJI-norenuujanHo Heoaroapajyhu nex; k3JIJIM-kIMHUYKY 3Ha4YajHE JTEK-TIeK HHTepaKIHje

[TapoBu J1lekOBa KOJU y4YECTBOBAIM Yy OBUX 35 HMHTEpakiyja U MEXaHU3MH HUXOBOT
HacTaHka npukazanu cy y Tadeam 33. Hajuemmhm mapoBm jekoBa KOjU Cy JIOBOIMIA JIO
noteHiujatHux K3JIJIM Omimu cy: oMenpasosi-IurokcuH (IBe 030MJbHE M JBE yMEpeHe
WHTEpaKIuje), OUCOMpPOJION-XuaApoxjaopTuasug (nBe ymepene wuHTepakmuje), ACK-
XUAPOXIOPTHA3U (ABE yMepeHe WHTEpaKiuje), OUCOMpoJoyi-BajicaTaH (BE yMEpeHe

WHTEPaKIIH]je), XUAPOXIOPTHA3UI-BUTAaMHH [] (1B yMepeHe HHTEpaKIIHje).

Ta6ena 33. [TapoBu JiekoBa KOjU caJpke NOTSHIM]jaTHO HEOAroBapajyhe mponucaHe JIEKoBe HCTOBPEMEHO YKJbYUeHE Y
MOTEHLIMjJIHE KIIMHUYKHY 3HAa4ajHe JeK-JIe/l MHTEpaKLyje peMa MoJalMa U3 IpBe aHKeTe

IIapoBu JexoBa

YK/bYYEHH y bpoj
030M/bHE HHTepaKuuja
HHTepaKuuje

Mexanu3aM HHTepaKuuje

(dapmakoKknHeTHYKe (apmakonuHAMHYKe KaJHMjyM  Hemo3HaT

Omenpa3on-auroKCHH
ACK-pamunpun
Bancaprasn-
JIU3HHOIPHIT
ACK-docunompun
Bancapran-
TIEPUHIOTIPUIT
YkynHo

IlapoBu JexoBa
YKJbY4YeHH Y YMepeHe
HHTepaKuuje
Buconpomnon-
XUIPOXTOPTHABU]L
XuapoxnopTuasu-
HHJANaMUL
Omenpa3zon-aurokCHH
Hebusonomn-amunopuyg
He6usonon-
XUIAPOXTOPTHAUL
[lepunnonpuin-
aMIJIOpH]
Pamunpun-ACK 1 > TOKCUYHOCT

ACK- 2 1K
XUIAPOXITOPTHAUL

1 edekar 1-pH

aHTaroHU3aM
CHHEpru3am
AHTaroHU3aM
CHHEpru3am

2 4 0 0

(< I e S N

2 1K

WK
1 TOKCHUYHOCT

1K
1K

S = R

[y

CHHEpru3am
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Buconponon-
BajicapTaH
Bancapran-
OHCOIPOIION
Bancapran-
XUJPOXJIOPTHAZHU]
Bancapran-ACK

2 CHUHEPIru3amM
1 1K

T K

1

1 "MK
Bancapran-ACK 1 1
TOKCHYHOCT
ACK-Bancapran 1
ITanTomnpa3zon- 1
KJIOTUIOTPe
Buconpomnon-
(denonunuH
JlokcazocuH-
(benonunuH

aHTaroHu3am

ledexar CYP2C19

1 11- ALIB

1 11- AL
AMIoIUIIH-
denomumH 1 11- Allb
Owmernpazon-Oyneconnny 1 | edpexar? pH
Merorposnon-
XUIPOXITOPTHAZUIL
XuapoxjaopTuasua-
BUTaMUH /|
XuApoxjaopTuasua-
METOIPOJION
®docunonpun-ACK 1 > TOKCHYHOCT
Buconponon- 1 11K
WHJAaMAT
YkynHo 29 2 14 12 1

T K
2 1 epexar

1 <> TOKCUYHOCT

k3JIJIN-knuHMYKY 3Ha4YajHUM uHTepakuujama; T|K-pBu ek y mapy mosehasa a Ipyru CHIKaBa CEPYMCKH HHBO Kajdjyma;
1K-06a nexa cHmkaBajy cepyMCKMHMBO Kanujyma; 11K-00a neka cHIDKaBajy CepyMCKH HHBO KajHjyma; T-TOKCHYHOCT T-
pH-mpBu neknoBeha TokcuyHOCT Apyror mosehamem ractpuune pH; 1« TokcnuHOCT-mpBH Jiek moBehaBa MelycoOHyY
TOKCHYHOCT; TTOKCHYHOCT-IPBH JieK TmoBehiaBa TOKCHYHOCT APYror JIeKa; <« >TOKCHYHOCT-jefaH ApyroM moBefiaBajy
TokcuyHocT; |edekar CYP2C19-npsu nex cmamyje edekar apyror yruuyhu ma CYP2C19 ensume;l1-Allb-oba nexa
nosehaBajy Onokany aHTUXHIIEPTEH3UBHUX KaHana; |edekar TpH-mpBu nek cMamyje epekar apyror nopehamem ractpuiHe
pH;Tedbexar-npeu ek nosehiasa edexar apyror; ACK-aneTus caliiuIHa KHCEIHHA

Ananuza 85 5ekoBa KOju Cy MOTEHIUjaTHO HeoAaroBapajyhe nponucanu npema STOPP
KpuTepujymuma y obe rpyre, nokasaina je aa je mux 26 (30,59%) uctoBpeMeHO y4ecTBOBAIIO
y norennujamauM K3JIJIM. Ilomenyrux 26 ITHJI ydectBoBamo je y ykymHo 56 ox 193
(29,02%) mnotenumjanuux k3JIJIM. Onp momenyrtux 56 uWHTEpakiuja jeqHa je IpuIagaia
KaTeropuju KOHTpaWHIUKaIMja, MIeCT KaTeropuju o30mbHUX U 49 KaTeropuju yMepeHux
WHTEpaKIuja. 3a pa3iuky oJ MojaTaka U3 MpBe aHKeTe, o 36 Heoarorapajyhe mpomucaHux
pelienara ca MMaHTONPa30JIoM, MET BHUX j€ YYeCTBOBAIO y jAeBeT noreHujanHux k3JIJIU (3
030MJbHUX U 6 YMEpEeHHX UHTEpaKija). J[Ba Heoaropapajyhe mponucana XuapoxiopoTHa3uaa
y4ecTBOBaja Cy y HeT yMepeHMX uHTepakiuja. KomOuHaimja paMUnpuil/XuapoxiopoTHasusl
je nBa myra Ouia HeoAroBapajyhe mpomnucaHa, a ydyecTBOBaja je y celaM MOTEHIHjaTHUX
K3JUUIN (jemnoj 030mipHO] M mIecT ymepeHUX wuHTepakiuja). [locebHo Tpeba Harmacutu
MPUCYCTBO jelHE KOHTpauHAMKaIMje 300r HCTOBPEMEHO IPOMUCAHOT HWHAAKATepoia M

BuitanTepost/piayrukazon ¢ypoara (Tadena 34).
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Tat6esa 34. IloreHujanHo HeoAroBapajyhe Mponucany JEKOBH KOjH MCTOBPEMEHO YUECTBY]Y y IMOTCHIjaTHUM KINHWYKA
3HAYAjHUM JIEK-JIEK HHTPEeaKIijama npeMa IoJaliMa U3 Ipyre aHKeTe

Iojemunu ITHJI Bpoj % Kareropuja xk3J1JIN
(n=85)
KOHTPaWHAMKaNHje o030M/bHe  yMepeHe YKYIMHO

Owmemnpa3zon 2 2,35 0 0 2 2
[ManTonpason 5 5,88 0 3 6 9
XUIPOXIOPTHAZUL 2 2,35 0 0 5 5
Wnpamammg 1 1,77 0 0 3 3
AMUITOPHL/ XUAPOXITOPTHAZUIT 2 2,35 0 0 5 5
Burcomnponon/xunpoxiopTrasun 1 1,77 0 0 1 1
TenmucapTan/XuapoxXJIOpTHA3H] 1 1,77 0 0 4 4
HeG6uBomnon/xuapoxiopTuasuy 1 1,77 0 0 3 3
Pamunpui/xXunpoxnopTiasng 2 2,35 0 1 6 7
DocHHONPHIT/ XUAPOXITOPTHAUIT 1 1,77 0 1 3 4
[epuamonpr/MHIAIAMEIT 1 1,77 0 0 3 3
JlucuHONpYI/aMITOTUITH 1 1,77 0 1 1 2
Wupakarepon 1 1,77 1 0 2 3
Bunantepoin/diyrukason ¢pypoar 1 1,77 0 0 1 1
DeHuTEpON/UNpaTponuymMm 1 1,77 0 0 0,5 0,5
Tuorponuym 1 1,77 0 0 0,5 0,5
AMITOIUITNH 1 1,77 0 0 1 1
Hudeanmma 1 1,77 0 0 2 2
Ykynno 26 3,06 1 6 49 56

[MHJI-noreHuujanHo Henrosapajyhu sek; k3JIJIM-kuHIYKY 3HaYajHE JIeK-JIeK HHTepaKIIyje

[TapoBu nexoBa xoju capxke I[IHJI ko cy ywectBoBaym y 56 wuHTEpakiuja |

MEXaHU3MH HacTaHKa TUX MHTepakiuja gatu cy y Tadeaun 35.

Hajuemhu mapoBu siekoBa koju cy moriu jpoBectu k3JIJIM Ownm cy: maHTompaszo-
JTUTOKCUH (TpH O30MJbHE W JIBE€ yMEpEHE HHTEpakiuje), OHUCOIPOJION-XUIPOXIOPTHASHU/I,
HeOuBonon-xuapoxiopruaszua, ACK-xuapoxiopruasun, XuapoxiopThasua-ButamuH [l (o
TPH YMEpPEHE HWHTEpaKIHje), aMIIOPUA-XUIPOXIOPTHAZU, XHIPOXIOPTHAZHI-UHIATIAMU]I,
MAHTONPAa30JI-KIOMUIOTPEI, OMENPa30Ji-IocapTaH, WHIAKATEPOI-XHIPOXIOPTHA3Hu (IO JBE
yMmepeHe umHTepakuuje). OcTanu mapoBU JEKOBa UMM Cy MO jeAHY 030MJbHY WU YMEpPEHY
uHTepaknujy. Beh je Hampen cmomMeHyTo Ja je HMHTEpakudja HWHAAKaTeposia U
BUJIAHTEPOJT/ pIyTHKA30H (ypoaTa 1Mo MocjeauiiaMa TOJMKO 030uJbHa, 300T 4Yera ce HmHUXOBa

HCTOBPEMCHA ITPUMCHA CMATpPa KOHTPAUHANKOBAHOM.

TaGena 35. [TapoBu JlekOBa KOjH Caapke MOTCHLHjATHO HEOAroBapajyhie MpoIMCaHe JIEKOBE HMCTOBPEMEHO YKJbYUEHH Y
MOTEHIMjJTHEe KIMHUYKY 3HAYajHE JICK-TIeK HHTePAKIIHj€ npeMa MoJaluMa u3 Ipyre aHKeTe

IlapoBu j1exkoBa yK/bydyeHn'y  Bpoj Mexanusam unTepakumje

x3JIJIA HHTEpaKuuja
hapmakoxknHeTHUKE bapmakoguHamMuyKe KaJTUjyM HeNo3HAT
MNunaxarepoi-
BHJIAHTEPOJT/ DITy THKA30H 1 1 TOKCHYHOCTH
¢dypoar
Ykynno 1 0 1 0 0
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ITapoBHu j1exoBa YK/bY4eHH Y
030M/bHE HHTEPaKIHje
ITanTONpPa30I-AUTOKCHH
ACK-pamunpun
ACK-nu3uHonpHi
ACK-docunonpun
YkynHo

ITapoBu j1exoBa YK/bY4eHH Y
yMepeHe HHTepaKIuje
AMHIIOPHI-XUIPOXTOPTHAZH]
Amunopuin-ACK
Buconponoin-
XUZPOXIIOPTHAZU
XuapoxiopTuasui-
HHJAaNaMHT

Kanujym kapboHat-
pamMHUIpuII
TenmucapTaH-HEOUBOIION
Owmenpason-nocapTal
IManTonpazon-Teohuans
ITanTONpPa30I-AUTOKCHH
HebuBonon-amunopun
Hebusonon-
XUAPOXJIOPTHAZUL
He6uBoom-theroqunux
HeOuBom0a-uHIanaMu I
[Nepunponpun-aMunopus
ACK-unganaMug
ACK-xuapoxapTuasuj
ACK-He6HBOIIOI
Pamunpun-ACK
JIuzunonpun-ACK
Bunaurepoin /¢imyTikazon
(dypoat/xunpoxiopruasus
MerTonposnoa-uHaanamMmms
Tenmucapran-
XUJIPOXJIOPTHA3ZU]L
Iepunnonpun-merdpopmMuH
Iepunnonpun ¢pypocemun
XuApoxIopTuasua-
HHJAKaTepoIl
MNupaxarepoi-
XUZPOXIIOPTHAZU]L
ITanTonpason-knonuaorpesn

HnpaTpomnnyM-THOTPOIHYM

AMiogunuH-HAGETUINH
Omenpa3on-0yaecoHn
Meronponos-HupeaunH
MeTonpoaoa-aMIOIUIHH

Mertonpomnomn-
XUJPOXJIOPTHA3H
XuApOXIOPTHA3HI-BUTAMUH
pat

XUIpOXIOpTHA3HA-
METOIPOJION
®docunonpun-ACK

YkynHo

O R PP W

P PR R R R RPRPRRPORRPRRE ® FPNRPRNR P

[ e e e N N =

w

1
1

49

1 edexra 1- pH
QHTArOHU3aM
AQHTArOHU3aM
QHTArOHU3aM

3 3

1 epexar CYP2C9/10

1 TOKCHYHOCTH

CHHEpru3am

aHTaroHusam
<> TOKCUYHOCT
<> TOKCUYHOCT

CHHEPru3am

ledexar CYP2C19
|| XonuHepruyku
edekar

11- ALIB
| edexar T pH

11- ALIB

11- AL

1 epexar

<> TOKCHYHOCT

<> TOKCHYHOCT

5 16

tK
1K

1K
WK

1K

1 TOKCHMYHOCTH

1K
K

1K
1K

LK
LK

WK
LK
LK

WK

11K

25

| edexar

1 TOKCHYHOCT

1 TOKCHYHOCT

3

k3JIJIN-knmHuykK 3HadajHe uHTepakuuje; T]K-mpBu nek y mapy moBehaBa a apyru cHmKaBa cepyMCKM HHBO Kamujyma; | |K-oba neka
CHM)XXaBajy CepyMCKMHMBO Kanujyma; 11K-o0a yeka CHMKaBajy CEepyMCKHM HHMBO KalMjyma; T- TOKcMUHOCTI T- PH- mpBu nek moeha
TOKCHYHOCT Jpyror moBehamem ractpuune pH; 1« TOKCHYHOCT- mpBH Jiek HoBehaBaMelycOOHY TOKCHYHOCT; {TOKCHYHOCT-TIPBH JEK
noBehaBa TOKCHYHOCT JPYror Jieka; «>TOKCHYHOCT-jenan apyroM nosehaBajy TokcuuHocT;| epekar CYP2C19-npBu nek cmamyje edexar
npyror yruuyhu Ha CYP2C19 ensume;11-Allb-00a neka nmoehaBajy 6;10Kaly aHTHXUIIEPTCH3UBHUX KaHata; |edekaT TpH-pBu ek cMambyje
edekat apyror moBehamem racrpuune pH;fedexar- npeu sex noehaBa edekar apyror; || xonmHepruuku edekar- oba jeka cMambyjy
xomuuepruuky edexar; ACK-aneTui catuniiHa KiuceIHHa
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5.6. TpolIKoBH Jieyema ManujeHara
5.6.1. TpolKoOBH Jieyermha KO/ NalijeHaTa ca KIMHHYKY 3HAYajHUM MHTepakuujama

ITpoceunu TpoIikoBH Jeuerwa manujenara ca k3JIJIM (rpyma ), mpema momaruma u3
IpBe U Jpyre aHkeTe, nmpukasanu cy y Tabenau 36. Hajsehu npoceunn meceyHu Tpolak, mo
aHketama, 6uo je 3a siekoe 365.188,50 PC/I, omHocHo 376.626,47 PCJ/I. Meceunu TpoImak,
[0 aHKeTaMa, 3a TOoCeTe JIeKapuMma OmInTe mnpakce u3Hocwo je 275.733,31 PCJ, omHocHO
290.033,31 PC/, a 3a cnenmjaymctuuke nperiene 109.633,34 PCJ, omnocHo 116.999,96
PCJ. IIpoceuan Mecedunn TpoIIaK 3a UCKJbYUEHE JIEKOBE, TI0 aHKeTaMa, u3Hocuo je 24.381,44
PCH, oanocuo 35.550,93 PCH. Ocrtanu TpOIIKOBU OWUIIK CY: TPOIIKOBU XOCIHUTAIU3AIIN]E
(7.433,30 PCJI, oarocHo 1.486,66 PCJI, mo ankeTama), TpOIIOKOBH TO3MBamba XUTHE TOMohun
(7.473,27 PCJI, omnocHo 1.573,32 PC/I, no ankerama), TpouikoBu 3a perarex (PTT) cariMama
(2.350,00 PCJI, omnocHo 3.600,00 PCJI, mo aHkeTama) W TPOIIKOBH yiaTpa3By4dHor (VY3)
canmama (2.000,00 PCJI, oarocuo 3.000,00 PCJI, o ankerama ).

Ta6ena 36. [IpocedHy TPOIIKOBH JieUeHha NalijeHaTa ca KIMHIYKY 3Ha4ajHUM HHTEpaKinjama

Boera Tpomka I'pyna l BuikokcoHoB
P P IIpBa ankera Jlpyra ankera Tect (p)
IpoceyaH yKyIHH MECEYHH TPOIIAK 38 365.188,50 (2.945,07) 376.626,47 (3.037.31) 0.915

JIeKOBe (MECEYHH TPOLIAK MO MalHjeHTY)
IIpoceyan yKyImHH MECEYHHU TPOLIAK 32
HCKJbYUYCHE JIEKOBE (MECEYHH TPOIIIAK 10 24.381,44 (196,62) 35.550,93 (286,70) 0,601
TALUjeHTY MO MalHjeHTY)

Ipoceyan yKyImHH TPOLIAK OCETA JIEKapy

oIITe npakce (MECeYHH TPOILAK O 275.733,31 (2.223,66) 290.033,31 (2.338,98) 0,109
TALjEHTY)

IIpoceyaH yKyIHH MECEYHH TPOLIAK 33

CIICINjaJIUCTHYKE Mperiieie (MeCeuHn 109.633,34 (884,14) 116.999,96 (943,55) 0,506

TPOLIAK [0 MAIHjEHTY)

Ipoceyan yKyImHH MECEUHHU TPOLIAK
KOH3HJIMjapHUX MHIILbEHHA KIIMHUKA 31.103,29 (250,83) 32.549,94 (262,50) 0,964
(MeceuHH TpOIIAK 110 TALHjeHTY)
[Ipoceuan ykynuu meceunu Tpomak PTI
CHHMarba (MECEeYHH TPOLLIAK I10 MALHjCHTY)
[Ipoceyan ykymHU MeCEUHH Tpomak Y3
CHHMarba (MECEeYHH TPOLLIAK I10 MALHjCHTY)
Ipoceyan yKyIHH MECEUHH TPOLIAK
npeBoXemba caHnteroM Ha BMA (Meceunun 0,00 (0,00) 333,33 (2,69) 0,317
TPOLIIAK I10 MAIHjEHTY)

Ipocedan yKyIMHH TPOLIAK XOCMHTATN3ALIN]e

1.350,00 (10,89) 3.600,00 (29,03) 0,132

2.000,00 (16,13) 3.000,00 (29,03) 0,527

. 7.433,30 (59,95) 1.486,66 (11,99) 0,005
(MeceuHH TpPOIIAK TI0 MAIHjeHTY)
IpocevHn YKyIHH MECEYHH TPOLIAK
no3uBarba xuTHe momohu (meceunu tpomrak  7.473,27 (60,27) 1.573,32 (12,69) 0,001
T10 MAIHjEHTY)
YKynaH npoce4aH Mece4HH TPOLIAK 820.096,57 860.320,62
Jieyera nanujeHTa *(6.951,87 €/7.754,81 $) *(7.292,84 €/8.135,16 $)
YKynaH npoce4aH Mece4HH TPOLIAK MO 6.613,68+3.266,75 6.938,07+£3.699,53 0.224
nauujenty+CJ1 *(56,06 €/ 62,54 $) *(58,81 €/ 65,61 $) '

*konBepauja PIIC Ha nan 26.04.2019 1€=117,9678, 1 $=105,7533)

CraTuCTHUKM 3HayajHa paszauKka YyTBpheHa je caMO KOJ TPOCEYHOT TpOILIKa

xocrmranu3anuje (p=0,005) m mpoceyHOr MeceyHOr TPOIIKA IO3MBaka XUTHE NoMohu
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(p=0,001) koju cy Owau 3HAYajHO HIKH Yy JPYrOM [eIy CTyIHje, IOCIe CIpPOBEICHE
KOpeKLHMje Tepanuje. YKyHmaH INpOCeYaH MECEYHH TpPOIIaK [0 NalMjeHTy HW3HOCHO je
6.613,68+3.266,75 PC/I (56,06 €/ 62,54 §) omHocHo 6.938,07£3.699,53 PCJ] (58,81 €/ 65,61
$) nmo amkerama. Huje yrBpheHa CTaTHCTUYKM 3HAyYajHA pas3lidKa YKYIMHOT MPOCEYHOT

MECEUYHOT TPOIIIKa I10 MAIKUjeHTY MPe U MOCIe CrpoBeaeHe Kopekiuje Tepanuje (p=0,224).

Tab6aa 37. [lojenune ycinyre KOju yTHYY Ha TPOIIKOBE JICUCHA

Bpera yeayre E[[,)}:z[laalmcem Jpyra ankera fep;TI:g)anpaT
Bpoj (%) ykynHo npormcanux Jekoa n1=1300; n2=1375 876 (67.38) 919 (66.84) 0,794
Bpoj (%) yKIbydeHUX/TIpOMEeHUX JiekoBa n1=876; n2=919 95 (10,84) 62 (6,75) 0,003
Bpoj (%) uckipydeHux jgekosa n1=876; n2=919 54 (6,16) 90 (9,79) 0,006
Bpoj (%) marmjenara ca HCKJbYdeHNM JIeKoBUMa n1=n2=124 37 (29,84) 40 (32,26) 0,784
Bpoj (%) mocera nekapy omute npakce n1=1437; n2=1493 746 (51,91) 791(52,98) 0,588
Bpoj (%) cnetmjanuictuuku npernena n1=464; n2=473 250 (53,88) 270(57,08) 0,357
Bpoj (%) xom3mwupHUX MUIUbewka n1=58; n2=61 43 (74,14) 45 (73,77) 0,870
Bpoj (%) npeBo3a canuteTroM nl1=2; n2=3 0(0) 2 (66,66) 0,576
Bpoj (%) PTT caumama n1=10; n2=12 4 (40) 8 (66,66) 0,412
Bpoj (%) Y3 canmama n1=15; n2=14 4(26,67) 4 (28,57) 0,763
Bpoj (%) xocmranuzanmja n1=7; n2=4 6 (85,71) 2 (50) 0,565
Bpoj (%) no3uBa xurHe momohu n1=24; n2=7 18 (75) 4 (57.14) 0,658

PTI'-penarencko; ¥Y3-yaTpa3BydHo

Y Tabean 37 npukazaHu cy MOJaId TOJeIWHHUX YCayra Koje cy KopwuirheHe 3a
M3padyHaBamke MPOCCYHUX MECEYHNX TPOILIKOBA 3a TPYIy I, mpema mojanyMa U3 mpBe U Apyre
ankere. [Ipe cBera, mpaheH je ykynan Opoj mponucaHux JeKoBa (KOJUYMHA 32 IIECT MECEIIH j€
CBEJICHa Ha IPOCEYHY MeceuHy KoimuuHy). [Ipema momammma w3 mpBe aHkere, Owiio je
nporucano  ykymHo 876 (67,38%), a npema momanmma u3 apyre ankere 919 (66,84%)
IPOMMCAHMX JIeKOBa. 3aTHM je mpaheHa KOJMYMHA JICKOBAa KOjU Cy NMPOMEHEHH/YKIbYYEeHH
nanujeHTMa rpymne | npema noganuma u3 ooe ankete. [Ipema npBoj ankeru, 6uno je 10,84%
MIPOMEHEHUX/ YKIbYUCHHX JIEKOBA, JIOK je MpeMa APYroj aHkeTH Omio 3a TpehuHy Mame JekoBa
IIPOMEHEHO/YKIbYUeHO y Tepanujy (6,75%). OOpHyTa cutryanuja je Omiia KOJ HCKJbydera
JIEKOBa U3 Tepamnyje. MmpeMa nojanuMa u3 npse aHkere 6,16% jexoBa je OMII0 UCKIbYYEHO, a
npeMa mojaiuMa M3 Jpyre aHkete Ouio je 3a TpehinHy Bulle UCKIbydeHHX JiekoBa (9,79%).
Huje nahena 3HauajHa pasznuka y Opojy maunMjeHaTa KoJl KOJUX je JIOIUIO JO HCKJbydera
NojeJMHUX JiekoBa (mpBa aHkera-29,84%, npyra ankera-32,26%). IIpema mojaipiMa u3 npBe
aHkere OmIo je 746 moceta Jiekapy OIIITE Mpakce, a IpeMa MojalnuMa U3 Jpyre aHKeTe Taj
6poj je uznocu 791. Ilosehan je u Opoj mocera JekapuMa crienujanrucTuma, ca 250 mocera y
TOKY NMpBUX IIecT Meceln Ha 270 moceTa HaAKOH JAPYTUX HiecT Meceuu npahema. Xu-kBajapar

TECTOM aHAJM3UpPaHa je pa3iiuKa y y4ecTaloCTH Kopuilhewa MojeJMHUX yCayra nanyjeHara y
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rpymu | ¢ 063upom Ha mojaTke u3 ABe aHkere. CTaTHCTUYKY 3HAYAjHA pa3ivKa yTBphHeHa je

camo koja Opoja ykibydeHux/mpoMemeHux JiekoBa (p=0,003) u Opoja HCKbydeHUX JIEKOBa
(p=0,006).

5.6.2. TpomkoBu Jieyema KoOJ MNanujeHaTta 0e3 mNojaBe MNMOTEHUUjATHHUX KJIMHHYKH

3HAYAJHUX HHTEPaKIUja

VcnutrBaHu Cy TPOIIKOBH JieUeHa KOJ MalujeHaTa 0e3 MpHCycTBa MOTEHIMjaTHUX
KJIMHUYKY 3Ha4ajJHUX MHTepaklnja. YTBpheHo je na je BehrHa MeceyHux TpoikoBa Ouia Beha
Ipe Kopekiuje Tepanuje (mpBa aHKeTa), Hero mocie IecT Mecel Kaja je CIpoBeJeHa Apyra

aHKETa.

Tao6ma 38. [Ipoceynn TpoIIKOBH Jieuera naryjenara 6e3 KIMHIYKY 3HaYajHIX HHTEpaKIvja
I'pyna II
IIpBa ankera Jlpyra ankera

138.977,33 (1.167,88) 137.304,30 (1.153,82) 0,747

Bpcra Tpomka Buskokconos Tect (p)

Ipoceyan yKyIHA MECEYHU TPOLIAK 32
JIeKOBE (MECEUHHM TPOLIAK I10 MAI1jEHTY)
Ipocevan yKyImHA MECEYHU TPOLIAK 32
HCKJbYyUCHE JIeKoBe (Meceynu Tpomiak o 8.869,10 (74,53) 8.790,23 (73,87) 0,741
TIAIWjeHTY TI0 MAIHjeHTY)

IIpoceyan ykymHHM TpoInak mocera

nekapy orre npakce (Meceunu tpomak  253.366,63 (2.129,13) 257.399,98 (2.163,02) 0,368
T10 MALjCHTY)

Ipoceyan yKyIHH MECEYHH TPOIIAK 38

CIICIU]jaJIUCTHYKE Tperiie/ie (MeCeuHn 92.733,33 (779,27) 87.966,63 (739,22) 0,384
TPOLIAK [0 MAIHjeHTY)

Ipoceyan yKYIHH MECEYHH TPOLIAK

KOH3HJIMjapHUX MHIILIbEHHA KIIMHUKA 10.849,95 (91,18) 11.573,30 (97,25) 0,276
(MeceyHH TPOIIIAK 10 MAlKjeHTY)

IpoceyaH yKyIHH MECEYHH TPOLIAK

PTT cHuMama (MECEYHH TPOILIAK 10 2.700,00 (22,69) 1.800,00 (15,13) 0,480
TAIHjeHTY)

[Ipoceyan ykymHu MecedHH Tpolak Y3

CHUMarba (MECEYHH TPOILIAK M0 5.500,00 (46,21) 5.500,00 (46,22) 1,000
TALjeHTY)

IpoceyaH yKyIHH MECEYHH TPOLIAK

MPEeBOXKEHa CaHUTETOM Ha BMA 666,66 (5,60) 333,33 (2,80) 0,317
(MeceuHH TPOIIAK 10 MAlKjeHTY)

[Ipoceuan ykymHu TpoIIak

xocmuTanusaiyje (Meceynu Tpomak mo  5.203,31 (43,73) 1.486,66 (12,49) 0,025
TaI1jeHTY)

IpoceyHy YKYIHU MECEYHH TPOLIAK

[03UBam-a XUTHE IIoOMohu (MeceuHun 3.539,97 (29,75) 1.179,99 (9,92) 0,083

TPOLIAK 10 MAIKjEHTY)
VYKynaH npoce4yan Mece4Hd TPOLIAK 522.405,99 (4.408,49 513.334,53 (4.331,94 €/

Jieyera NanujeHTa €/4.939,86 $) 4.854,07 $)
VYKynaH npoce4yan Mece4Hd TPOLIAK 4.389,97+1595,15 4.313,73+1781,50 0.448
no naumjenty+CJ[ (37.05 €/ 41,519) (36,40 €/ 40,79 $) '

*konBepauja PIIC Ha nan 26.04.2019 1€=117,9678, 1 $=105,7533)

[Tocrojana je mana pa3iuka y Morjeny IpoCeUyHOT MECEYHOT TPOILKa 3a JIEKOBE, KOjU
je mpema mojanuma u3 npee ankete usHocuo 138.977,33 PCJI, a mpema nopanuma u3 apyre

ankere 137.304,30 PC/I. Ciin4HO je ¥ ca MECEYHUM TPOIIKOM 3a CIIELUjaTHUCTUUKe Mperiese
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(92.733,33 PCJ1, onnocuHo 87.966,63 PCJI, mo ankerama). Tpomiak 3a HCK/bydCHE JICKOBE je

010 rOTOBO UCTH, TpeMa noaaiuma u3 ooe ankere (Tadesa 38).

Vr1Bpheno je mosehame MpOCEUHOr MECEUHOT TPOIIKA 3a MOCETE JEKapy OIIIITE IMPaKce
(253.366,63 PC/I, omnocHo 257.399,98 PCJI, mo aHkeTam), Ka0 M CMamCiE TPOIIKOBA
xocnuranm3anuje (5.203,31 PCJI, oanocuo 1.486,66 PCJI, no ankerama). Tectupana je
pasznuka n3Mely MojeJMHUX MECEYHUX TPOIIKOBA M YKYITHOT TPOCEYHOT MECEYHOT TPOIIKA TI0
MalrjeHTy ¢ 003UPOM Ha MoJaTKe U3 CIIPOBEACHHUX aHKeTa. MehyTuM, CTaTUCTHYKK 3Ha4YajHa

pasnuka je yrBpheHa camo KoJ1 IpocedyaHor Tpoinka xocnuranusanuje (p=0,025).

HcTpaxuBaHe cy yciyre Koje cy KopumheHe 3a U3padyHaBame MPOCEYHUX MECEUHUX
U YKYITHUX TPOIIKOBA Jieuea nanujeHata rpymne |l npema nojgamnyma u3 npBe U Apyre aHKeTe.
YTBpheHo je na je 6poj mpomucaHUX JIEKOoBa mpemMa mnoaanuma u3 apyre aakere (33,16%) ouo
Behu y ogHOCY Ha O6poj mpomucaHuX JIEKOBA MpeMa mnojaanuma u3 npee ankere (32,61%). bpoj
npoMeHa JiekoBa (MpoMemeHH/YKIbYUeHH) je TpeMa MojalliMa U3 MpBe aHKeTe OHO TOTOBO
IBOCTPYKO BehW y OZHOCY Ha Taj MPOIIEHAT W3padyHaT HAa OCHOBY TOJIaTaKa M3 JIPyre aHKeTe
(15,09%, onnocHo 8,33%), anu mpoleHaT] UCKJbYUYEHHUX JeKoBa OHO je 3HaTHO Mamwu (4,95%,
onHocHo 8,11%, no ankerama). YTBpheHo je Aa je, mpema mojanuma U3 MpBE aHKETe, KOJ
13,44% maumjenaTa JOLIO 10 MCKJbYdYeHa Jieka U3 Tepamuje, a mpema nojaiuma u3 JIpyre
ankete kon 20,16% manujenara. [lpema nonanuma u3 apyre anketre 6uiio je 11 Buie nmocera
JIeKapy OIIITEe Mpakce, a 3a UCTU Opoj cy Omie Mame MoceTe CIEelUjauCTUMa y OJHOCY Ha
MoJaTKe U3 NpBe aHkeTe. bpoj n3naTMX KOH3UJIMjapHUX MUILBEHA OHO je TOTOBO MIACHTUYAH
npema mnojanuma u3 obe aHkeTe (Ce pa3IMKOBAao 3a jellaH BHILE Y JPYroju TO IMOC]e HAaKOH

npyre ankere (Tademn 39).

Tao6ue 39. [Tojequue ycayre Koju yTHYy Ha TPOLIKOBE JICUCHha

I'pyna Il Xu kBagpar
Bpera yeayre IIpBa ankeTa Jpyra ankera Tect (P)
Bpoj (%) ykynuo nponucanux JiekoBa n1=1300; n2=1375 424 (32,61) 456 (33,16) 0,794
Bpoj (%) yKJbyueHNUX/TIPOMEeHUX JiekoBa N1=424; n;=456 64 (15,09) 38 (8,33) 0,002
Bpoj (%) ucksbydenux nexoBa n1=424; n2=456 21(4,95) 37 (8,11) 0,080
bpoj (%) nanujeHara ca uckJbydeHUM JiekoBuMa nl1=n2=119 16 (13,44) 25 (21,01) 0,170
Bpoj (%) nocera nekapy omiute npakce n1=1437; n2=1493 691 (48,09) 702 (47,02) 0,588
Bpoj (%) cnennjanuctrakux npernena nl=464; n2=473 214 (4,61) 203 (42,92) 0,357
Bpoj (%) KOH3MIHMjapHUX MUNIUBEma N1=58; N2=61 15 (25,86) 16 (26,23) 0,870
Bpoj (%) npeBo3a canurerom n1=2; n2=3 2 (100) 1(33,33) 0,576
Bpoj (%) PTI canmama n1=10; n2=12 6 (60) 4 (33,33) 0,412
bpoj (%) Y3 caumama n1=15; n2=14 11 (73,33) 10(71,43) 0,763
Bpoj (%) xocnuranuzaimja n1=7; n2=4 1(14,28) 2 (50) 0,565
Bpoj (%) no3usa xurHe momohu n1=24; n2=7 6 (25) 3(42,86) 0,658

PTT -pentrencko; VY 3-yarpa3BydHo;
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HcroBeTHa cutyanuja, 3a jedaH Buile Y3 CHUMama OWIO je y KOPHCT MpBE aHKETE.
bpoj mo3uBa xutHEe momohu je 6Mo ABOCTPYKO Behr HAKOH MpPBE aHKETE y OJHOCY Ha JPYTY.
XU-KBaIpaT TECTOM HCTPaXMBaHA je pasiuka y Opojy TOjeuHux yciayra MpYKeHHUX
NalyjeHTHMa Koje Ccy KopuinheHe 3a M3padyHaBame TPOIIKOBA Jiedewma mu3Mmely aHkera.
CratucTHYKM 3HayajHAa pas3livka yTBpheHa je camo KoJ Opoja YKJbYUEHHX/IPOMEHECHUX

nekosa (p=0,002).

5.6.3. YKyNnHM TpOIIKOBH Jedewa IOCJIe 3aMeHe JeKOBa KOjU MOry /a H3a30BY
KJIMHUYKH 3Ha4YajHe HHTepaKuuja oarosapajyhum, 6esdeqnujum jJekoBuma y nopehemy

€a TPOLIKOBUMA Jieuerha TNpe CIpoBe/ieHe MHTEPBEHLIMje

HcTpaxkuBaHu Ccy yKYITHH TPOIIKOBH JIeUEHa ITIOCIIE 3aMEHE JIEKOBa KOJjH MOTY Ja
M3a30By KIMHUYKM 3HA4yajHE WHTEpakiuja oxarosapajyhum, Oe30eqHHjUM JIEKOBUMaA Yy
nopehemy ca TpOIIKOBUMA Jieuerma nipe crpoBeneHe nHTepBeHnuje (Tadena 40). Aranuzom
MoJIaTaka BUAMMO JIa Cy YKYITHH TPOIIKOBH TOCTIE MHTEPBEHIMje BehH y OTHOCY Ha TPOIIKOBE
npe uHTepBeHuuje u u3Hocwiu cy 860.320,62 PCJ (7.272,36 €), onnocHo 820.096,57 PCI
(6.932,35 €). Ilpoceyan ykymaH TpOIIAK MO TAIHMjeHTY HAKOH HHTEPBEHIIH]C j€ H3HOCHO
6.938,07 PCJI (58,65 €/62,54 $), nox je mpe mHTepBeHIHje u3Hocuo 6.613,68 PCJI (55.91

€/65,61 $). OBe pasznuke y TPOIIKOBMMA HUCY OWIIEe CTATUCTUUKY 3Hadajue (p=0,224).

TaGesa 40. YKyIHE TPOLIKOBH Tepanuje MalyjeHara ca KIMHHYKY 3Ha4ajHHM JIeK-JIeK MHTepaKiijaMa HaKOH MpeIIoKeHe
H3MEHE Tepanuje

Bpera Tpomkona I'pynal BHIIKOKCOHOB
IpBa ankera Jpyra ankera Tect ()
VYKynaH TpOLIaK Jieuetha NalujeHaTa 820.096,57 860.320,62
(6.932,35€/7.754,819)* (7.272,36€/ 8.135,17$)*
VKynaH npoceyaH MECEYHH TPOLIAK 10 6.613,68+3266,75 6.938,07+£3699,53 0.224
naumjenty (X+SD) (56,06 €/ 62,54 $) (58,81 €/ 65,61 %) '

* konsepsuja PJIC Ha man 25.04.2019 1€=118,30 aunapa; 1$=105,7533)
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5.7. Ananu3a npuxsaheHocTH NMpeAI0KeHHX M3MEHA Tepalnuje 0/l CTPaHe JeKapa

HcrpaxuBaHa je mpuxsaheHOCT IpeIOKEHHX M3MEHA Tepaluje oJl CTpaHe JieKapa,
Kao M CTENEH capalme 10 MOINIEeLy CIPOBEACHOI HUCTPaKMBamba HAa OCHOBY HEKOJIMKO

napametapa (Tabesa 41).

Tab6Je 41. AHanH3a npeyIora N3MEHE Teparuje

ITapamerpu Bpoj (%) n=124
®dopmynap Bpahen papmareyry 90 (72,58)
®dopmynap Huje BpaheH papmaneyry 34 (27,42)
Onrosop Jexapa

Hewma nmogaraka 34 (27,42)
[puxBahen npeior n3mMeHe Tepanyje 74 (59,68)
Huje npuxsahen npemior n3MeHe Tepamnuje 16 (12,90)
CnenujajHoCT Jekapa (onmTa npakca)

Hema mogaraka 46 (37,10)
Ma (orura npakca) 25 (20,16)
He 18 (14,52)
CarJiacHOCT JieKapa ca MpeaJioroM u3MeHe Tepanuje

Hema mogaraka 30 (24,19)
CarnacaH caMOCTaJTHO 35 (28,23)
CarnacaH y3 peaxoHy KOHCYIITAlNjy ca CHELHjaTiCTOM 24 (19,35)
CaryiacHOCT ManHMjenTa ca MpeJIoroM H3MeHe Tepanuje

Hema monaraka 115 (92,74)
[Nauujent caryacad ca mpeaIoroM U3MeHe Tepariije 6 (4,84)
[NauujeHT HUje carnacaH ca MpeIoroM U3MEHe Teparije 3 (242

On ykynuno 124 dopmymapa ynyhenux oa crpane (apmarieyra JeKapuMa OIIITe
npakce, wux 90 (72,58%) je Bpaheno, a 34 (27,42%) uuje Bpaheno ¢apmaneyry. 3a 59,68%
namyjeHara rnocrojajia je carjacHOCT JieKapa ca nmpenopykom, a 3a 12,90% mauujenara gexap
HUje OUOo carjacaH ca AatoM mpernopykom. 3a 28,23% mauujeHaTa jekap je Ouo cariacas ca
MPeIoroM Tj. IPenopykoM (hapmaiieyra U TO caMoCTaliHO, a y ciayudajy 19,35% nanujenara
JeKap OMIITe TMpakce je Ouo cariacaH, ajad y3 MPEAXOJHY KOHCYNITAlU]y ca JIeKapoM
cnenujanuctom. Camo kon 4,84% mnanujeHTta MocToju MojaTak O CarjaCHOCTH MalUjeHTa ca
IaToM mpernopykoM. Tpu marujeHTa HUCY Ouia carjlacHa ca M3MEHOM J0TaJallkhe Tepanuje,
jep cy uctoM OWiIM 3aJ0BOJbHU M Yy ToOrieny eduxacHoctu, kao u 6e36ennoctu. Oarosopw,
Bpahenu o 37% nanujeHara, HUCY CaJprKajld MMoJIaTak O TOME Ja JIU je JIeKap KOjJH je Tocaao
OJIrOBOP Ha MPEAJIOr U3MEHE Teparnuje crenujaaucTa win jekap omnmrte mnpakce. Kox 20,16%
naiujeHaTa, Jiekap KOjH je Iocjao 0JIroBOp Ha MpeJIoT W3MEeHe Tepanuje je Ouo crenujaicra

omuITe MeauIuHe, a koJ 14,52% nauujenara, iekap HHje MMao CIelujaIu3alnujy.
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6. IMCKYCHUJA

3a caryeqaBame palMoOHATHOCTH CIIPOBEICHE TEPaIuje, Y OBOM UCTPAXKHUBAKBY je OCUM
(hapMaKoeHIEMUOJIONIKKX TapameTapa, kao mto cy k3JUJIM wu TIHII, ananwsupanu u
TPOIIKOBU Jieuewa. NeHTH(PHUKOBAHO je BUIIEC MapaMeTapa KOju Cy YTUIIAIA Ha T¢ TPOIIKOBE,
IIpe cBera TPOIIKOBM 3a JIEKOBE, IIOCETE JIEKapuMa OIINTEe IpaKkce M JIEKapuMa
CHCIHMjaTUCTIMa, ¥ Ca MamHhM YAeIOM ydemrha y yKYIHUM TPOIIKOBHMA, OHU KOJU Cy ce
OJIHOCHJTU Ha TIPEBO3 CAHUTETCKUM BO3UJIOM JIO T€PIIMjapHE 3/IPaBCTBEHE YCTAaHOBE, TPOIIKOBH

XocnuTanu3anuje, paauosomkux nperpara (PTI u V3) .

VY HCIUTHBAaHO] MOIyNAIMjUd MPOCEYHA CTApPOCT MalujeHara u3Hocwia je 73,93+6,49
omHOCHO 74,72+7,62 ToauMHE TO Tpynama, IITO je BHIIE HEr0 y APYrUM CTyaujama
CTIPOBEICHUM KOJI MaIfijeHaTa y MPUMapHOj 3IPaBCTBEHO] 3aIITUTH, TJE je MPOCceYHa CTapoCT
nanujenara ousia y pacnony 1 62 mo 69 roguna (15, 143). [Ipoceuan 6poj mpomnucaHux JeKOBa
IO TIAIM]eHTY Y 0BOj CTYaju O0mo je 5,35+2,80, ogrocHo 5,60+2,93 nekoBa, nmpema mopanuma
W3 aHKeTa CIIPOBEJCHUX Ipe, Ka0 M 6 MEeCEIH IMOCie MPEeNy3eTUX KOPEKTUBHUX TEPAITHjCKIX
Mepa, U HEIITO je BHIIHM O] MPOCEYHOT Opoja MPOMUCAaHUX JIEKOBAa y JIPYrUM CTyAHjama, y
KojuMa je Taj 6poj m3Hocuo 4,3-4,4 neka (23,24). CnuuHu pe3ynTaTu Cy NOOHJCHH Y CTYIUjH

cripoBeieHoj y TajBany ca mpoceuHo mponucanux 5,8 £2,4 nekosa 1o nanujeHry (16).

[IpeBanenuuja norenuujanuux k3JIJIM uznocuna je 51,03%, oxnocHo 55,56%, npema
rmoJjaruMa U3 CIpoBEeICHE JIBE aHKeTe. Y MPBOj aHKETH peructpoBano je 627 xk3JIJIU kox 124
nanujenta, a y apyroj 725 x3JIJIM xox 135 mamujenarta. IlperxogHa wcTpaxkuBama Cy
nokasana na npesaienuuja k3JIJIM Bapupa y omncery on 5% mo 80% (15,16). OBaj Benuku
pacIrioH BpeHOCTH IMpEeBaJICHIIMjE HajBepOBaTHH]E 3aBUCH 01 (aKTopa Kao MITO Cy: ojpeheHe
HaBUKE y IPOIHUCHUBAmY JIEKOBA, Opoja MPONUCAHUX JIEKOBA, KapaKTEpUCTHKA MOIyJaluje,
nu3ajHa cryauje u merogoioruje (20, 17). PesyntaTu Haile cTyAuje cy Ha HUBOY pe3yiTara
crymije Salwe-a u cap., y kojoj je mpeBaneniuja k3JIJIM usHocuna 52,91% (18), kao u
cryauje cuposeaeHe y Ilpu Jlannm y kojoj je, ymorpe6om Drug Interaction Checker-a,
ycraHoBJbeHa mpeBanieHja k3JIJIM on 52,5% (19). UctpaxkuBame je 00yXBaTUIIO CBaku
tpehu perenT npumiben y State Pharmaceutical Corporation (SPC) pernona Anuradhapura y
nepuoay o maja ao asrycra 2015. ronune. Mehytum, y HeKUM cTynujama je HaheHa HIDKa
npeBasieHnrja noreHnujanaux k3JIJIM. Tako cy Bjorkman u cap. yrBpamam mpucyctBo
noteHiujanaux K3JIJIM kox 46% manujenara crapuje xuBotHe a06u (17). Bbuxosa cryauja

oOyxBarana je 1601 mamujeHTa crapuje *XHBOTHE J00OM M3 ILIECT €BPOICKUX 3eMajba, a
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orcepBalMoHn nepuoxa je Tpajao 18 wmecemm. Tulner u cap. cy umaentuduxoBamu 398
noreniujanaux JIJIM kox 300 crapujux manujeHaTa NPUMIBCHHX Ha JICUCHEC HA OJICJhCHC
MEIHMIIMHCKE Here OOJIHUIIE TepIHjapHOT HUBOA 3apaBcTBeHe 3amrtute (143). C nmpyre crpamne,
y HEKHUM CTy/IMjaMa je yCTaHOBJbeHA BHINA NpeBasieHIMja K3JIJIW y onHOCY Ha Hamly CTyaujy.
Chavda u cap. cy yTBpauiu mprcycTBO Oap je[He MOTCHIMjaIHE MHTepakiuje koa 58,27%
nangjeHara u To (papMakoAMHAMCKY MO MEXaHWU3My M yMepeHy o mnocienunama (144).
Crynuja je Tpajasia mecT Mecell 1 o0yxBaTHIIa je€ BaHOOJHUYKE MalMjeHTe KOJU Cy MOCETUIIH
MEIUIIMHCKO OJ/IeJherhe OOJTHUIIE TEpLHjapHOT HHMBOA 3]paBCTBeHE 3amrTuTe. Hama cryauja
Koja je oOyxBaTmwia amOynaHTHO jedeHe mnanujeHatr BMI] y beorpamy je Tpajama jeany
TOJIMHY, U TO HIECT MECEIM PETPOCIIEKTUBHO M IIECT MECEIH MPOCIIEKTHBHO, JOK je TU3ajH
CTyZM]e TOopa3yMeBao JBeE Tpyre namujeHara, jeany ca k3JIJIN u apyry 6e3 k3JIJIN. Jenan on
(hakTopa UCKJbyUYEHa U3 CTyAHje OWUIIO je MPUCYTBO aKyTHUX CTama (HUje mpaheHa ymoTpeba
aHTUOMOTHKA), 3a pas3uKy OJ, Ha Tpumep cTtyauje crpoBeneHe y IlIBemckoj Ha 5125
YIJIaBHOM CTPHUJUX MallMjeHaTa, IITO MOKEe OMTH pasjior YOUEHHMX pasiiuKa y HpeBajlieHIUjU

k3JLJIU (25).

Jenan on pesynaTaTta Hamie cTyauje je OMI0 TMPHUCYCTBO JIEKOBA, KOJI MCTOT IAIMjeHTA,
YHja je NICTOBPEMEHA NMPUMEHA KOHTparHIuKoBaHa. [[puMepn TakBHX mapoBa JICKOBaA OHITH CY
TPa30IOH-WHIAMMAMHI U WHIAKATEePOJI-BIIIAHTEPOI/ PIIyTHKa30H (ypoaToM (pEerucTpOBAHH Y
npyroj ankeru). OBe WHTEpaklMje MPECTaBJbajy MpuMep 3a HajTexu oOmuk k3JIJIM mo
MUTalky Hocienuia. Y MpBoM cirydajy moBehaH je pu3uK 0J KapJHOTOKCUYHOCTH jep MOXKeE
nohu no mpoxyxema QT umHTEepBana u daraaHuUX apu3Muja, a y ApPYrom ciaydajy moryhe je
noBehame kpBHOT mpuTHCcKa U myica. Ctyauja Yap u cap. moTBpAwia je na cse Behu Opoj
JIeKOBa, KOju HUcy u3 rpyne Il anTHapuTMuKa, KOju MOTy MpOy3poKoBaTH mpojyxeme QT
WHTEpBaJla M CpYaHH 3acToj. Y3pok mponyxeme QT Moxke Outu WM uHTepakuuja mehy

nekoBuma (26, 145).

Pesynratu Haimer uctpaxkuBama Mokasyjy Aa Hajehu Opoj mpornucaHUX JIEKOBa KOjU
yuectByjy y Kk3JUJIM nenyjy Ha xkapauoBackynapHu cucteM ([-Onokatopu, Onokaropu
KanuujyMckux kaHana, ALIE MHXUOUTOpH, AMTOKCUH, TUYPETHIIM) M JUTEeCTUBHU CHUCTEM U
metabonmuzma (ACK, meTgopMHMH) IITO je CIMYHO pe3yaTaTuMa JOOHjeHUM Yy APYrHM
crymujama (146, 147). V Hamoj cTymuju kao Jek koju Hajuemrhu nmaje x3JIJIM, mpema
nojanyMa M3 TpBE aHKETe, U TO Yy NIpBE JBE CTAPOCHE KaTeropuje manujeHara, OHO je
metdopmut (9,6%, omnocuno 10,5%), a y Tpehoj ctapocHoj kateropuju o6ucorpomnon (21,6%).

Cnuynu pE3TYyITAT CY I[06I/IjCHI/I W aHaJIM30M IIoJaTaKa W3 OpYre aHKCTE: y IIPBC OBC
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cTapocHe kateropuje Hajeehu moreHmjan umao je merdopmud (7,7%, ogaocHo 10,5%), a'y
tpehoj crapocHoj Kateropuju 6ucomnposon (17,9%). Bucoko yuemthe y k3JIJIU perucrpoBaHo
je ¥ 3a amyomunuH, (GypoceMui, METOINpPOJION U JUTrOKCHH. OCHM TOMEHYTHX JICKOBa, Y

MHTepakiyjama cy yecto yuecrBoBainu u ACK u omenpasoi.

Benuko HalmoHaHO UCTpakuBame y JlaHCcKoj cripoBeieHo o1 cTpaHe Bjerrum u cap.
je mokazano na cy y k3JIJIN xox 33% manmjenarta ydaectBoBanu aquyperunu, koxa 32,1% ALE
uHxuouTopu, kox 56,3% muroxcun, kox 11% P-6nokatopu, xox 8,8% Omokaropu
KaJIIUJYMCKUX KaHaima ¥ kKox 21% opannu antunujabetuinn (146). Ha ocHoBy mopjataka
peruoHaiiHe cryauje cruposenene y Jlombapauju y Uranuju, xao JEKOBU KOjU Hajuemnihe

yuectByjy y K3JIJIN unentupuroanu cy ACK, murokcun u eHananpui (6-8%) (23).

VY HameMm ucTpakuBamwy YTIBpHEHO je Aa cy Tpu Hajuyemha jeka Koja Y4ecTBY]Yy Y
030msbHuM K3JIJIM 6um: ACK (27,27%, omnocno 32,81%, mo aHkKeTama), ajomypHHOJI
(15,15%, ommocuo 7,81%, mo amkerama) u aurokcuH (12,12%, omunocuo 10,93%, mo
aHkeTama). Y CTyAuju cripoBeaeHo] y bpasuny, yrBpheHo je ma cy Tpu Hajuenrha jgeka koja cy
yuectBoBania y o30mwbHUM K3JIJIM Owmnm: cumBactatun (23,9%), kanromnpui/eHananpu
(16,5%) u ¢ayoxcerun (16,5%) (24). Pesynratu Hamie cTyauje Takohe moxasyjy na je
cuMBacTaTHUH uyecto ydectBoBao y K3JUJIM (9,09%, onmnocHo 8,06%, mo aHkerama), ILITO
noTBphyjy u pe3ynratu apyrux ayropa (148, 149). Onmru cras je na no3a ACK ox 100 mg Ha
JaH naje Mamby MoryhHocT pa3Boja k3JIJIM Hero ymoTpeba BUIIUX 103a KOje c€ KOPHUCTE 3a
CHIDKEH-E MOBUIIICHE TeMIepaType, yonaxaBame 00J0Ba WM 32 Jieuerwny 00JIeCTH MHUIIWhHO-
CKEJIETHOT CHUCTeMa. AJIONYPUHOJI je y HAIIO] CTYAWUJU MPEeno3HaT Kao JIeK ca peslaTUBHO
BHCOKUM ydemnrhem y moteHmmjaauMm k3JIJIM y cioydajy mcroBpemene npumene ca ALIE
unxubutopuMa. Pesynrar nnrepakiuje usmel)y oBux jexkoBa jecte mopehaH pusmk of mojaBe
anadwmiakce nw/unn CrtuseH [lonconoBor cunmpoma. Kako 6u ce cnpeunna oBa Temka HPJI,
Mpernopyka je Ja ce oBa KoMOHMHanMja u30eraBa WM KOpHCTH antepHatuBHH Jiek (Drug
Interaction Checker). Drug Interaction Checker we maje mpenopyky 3a ajaTepHATHBHHU JIEK.
[perpaxkuBatbeM Moryhmx antepHaTHBHUX JiekoBa yrmorpebom Drug Interaction Checker-a,
ytBpheHo je na ce ALIE uHXMOMTOp MOXE 3aMEHMTH AHTAarOHHUCTOM AHTMOTEH3MHCKHX
peuenTtopa unMme je mMoryhe u3behu mojaBy moreHuujanHo o3ousbHe K3JIJIM. HcroBpemena
IpUMEHa JUTOKCHHA, JieKa YCKe Tepanujcke LIMpuHe, ca [3-Onokatopuma (Oucorposnon,
METOIPOJIOIT), Ka0 MOCIEIUIy MOXKe MMaTH noBehaH pU3UK O MojaBe TEIIKe Opaaukapiauje.
Kako O6u ce mpeBeHupana oBa moTeHuujanHa K3JIJIM mpemopyka je Aa ce HcTOBpeMeHa

IpUMEeHa JAUTOKCcHHA M [3-OnokaTopa u3beraBa WM J1a ce KOPUCTU aiTepHaTuBHU Jiek (Drug
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Interaction Checker). Hu 3a oBaj ciyuaj Drug Interaction Checker ne naje mpemnopyky 3a
ANITCPHATUBHH JICK, aJIM MIPETPAKUBAmbEM MOT'YNNX alTepHATHBHHUX JICKOBA YTBphEeHO je aa ce
OMCOITPOJIOI MITM METOIPOJION MOXKE 3aMCHUTH KapBEIMIIONOM KOjU MMa MamH MOTCHIMja 3a
CTyName y MOMEHYTY WHTEPAKIIH]y ca JUTOKCHHOM. Y CBaKOM CIy4ajy KOJ IMalHjeHaTa Koju
HCTOBPEMEHO MPHMajy IUTOKCHMH M [-Oiokartop Tpeba MakJbHMBO MpaTUTH MOTyhy mojaBy

Opaaukapuje.

YnorpeOoM JIOTUCTUYKE PErpecHOHE aHalW3e, W3BpIICHA j€ TMpPOIEHa MPEAUKTOpa
noteniujanaux k3JIJIW. Tlokazano je ma ox QaxTopa pu3MKa KOJU Cy KapakTEpUCTHKA
MalujeHTa, cTapocHa 100 HUje OWiIa MPEeIUKTOp 3a M3JIO0KEHOCT MalyjeHaTa MOTEHIIUjaTHUM
k3JIJIM (OR=0,984; 95% CI=0,949-1,020), mro je y ckiamy ca pe3yjiraTumMa CTyIuje
CIpoBeZicHe Ha aMOyJlaHTHO JICUCHHMM TallMjeHTUMa cTapocTh >45 romuHa y bpasuiy.
[Ipahenn cy mammjeHTd crapoctu 45-64 roawHe kKao pedepeHTHa Tpyma, a BPETHOCTH
KOJIMYHHKA BepoBaTHOOe 3a cTapocHe Kateropuje 65-69, 70-74, 75-79 u > 80 roauHa Owite cy:
1,05 (95% CI=0,69-1,58), 1,00 (95% CI=0,62-1,55), 1,26 (95% CI=0,75-2,21) u 1,11 (95%
C1=0,67-1,90) (24). Cnuunam pe3ynratu cy qo0UjeHH U y cTyauju cripoBeneHoj y IlIBenckoj,
Koja je oOyxBaruna 5125 mamujeHara, yrilaBHOM cTapuje >kuBoTHe moom (25). Ca napyre
CTpaHe HEKe CTyIHje Cy MoKasale Ja je crapocHa 00 Owmia npeaukrop k3JUJIU (16, 23, 27).
Ha mpumep, y uctpaxkupamy CIpoBEICHOM KOJ1 aMOyJIaHTHO JICUEHUX NanujeHara y Tajmanny
CBaKa JIoJlaTHA TOJIMHA CTapoCTH, yBehaBaia je BepoBaTtHohy 3a mojaBy k3JIJIU 3a 1,029 nyra
(OR=1,029; 95% CI=1,021-1,037) (27). [ToBehame JIJIN ca roguHama 3a0eI€KECHO j€ M KOJ

aMOyJIaHTHO JICUeHUX NarujeHaTta y Tajsany (16).

Pesynratu ucTpakuBama y HaIllOj CTYIUjH Cy MOKA3alIH Ja MOJI HUje OMO IPEIUKTOP
M3JI0’KEHOCTH MalldjeHaTa noTeHmjaaauM narepakimjama (OR=0,984; 95% CI1=0,949-1,020).
Pesyaratu cy y cariacHoctu ca pesynraruma Nobili u cap. (OR=1,02; 95% Cl=1,00-1,05)
(23). V nuteparypu TOCTOje Pa3iIUYUTH 3aKJbYy4IM O TOJY KAO MPEAUKTOPY H3JI0KEHOCTH
k3JIUJIM. Kao mo3uTuBaH mNpEIUKTOp >KCHCKUM TIOJ je HUIACHTU(DUKOBAH Y JIBE CTYyIHje
cnpoBeneHe y bpasuny (11, 26), xao m y cryauju Costa u cap. cCHpoBeleHO] Ha
repujatpujckuM nanujetuMa y LleHTpy 3a mopoanuny meaununy y Amepunu (27). Cruciol-
Souza u cap. cy uctpaxuBanu npesaneHnyjy k3JIJIM kox manujeHata NpuMIbEHUX Ha JICUCHe
y YHuBepsurerckoj 6oiaunu (300 nocresba) y nepuody of uyeTupu Mmecena. Kao npenukrop
noteHuujananx K3JIJIM unentuduxoan je xkencku mon (OR=1,23; 95% CI=1,01-1,50,
p=0,035) (26). Ilogjennax yruiaj oba Moja je YCTAHOBJBEH Y CTYIOHjH CIPOBEICHO] Y

Tajnanny koja je oOyxBaTuiia CBE JIGKOBE NpONKCAHE Ha peLenTe MalHjeHTUMa KOjUu Cy
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MMOCETHJIN YHUBEP3UTETCKY OOTHUILY Y meproay ox jeane roaune (27). [lojenune cryauje cy
yCTaHOBMJIE MambH YTHIIA] )KEHCKOT 1ojia Ha MoryhHocT HacTanka k3JIJIM, Ha mpumep Bennka

HaI[MOHAJIHA cTyauja crpoBeneHa y [lIBenckoj koja je ooyxsatmia 600 000 mamujenara (28).

Bpoj komopOuauTera je OMO 3HAYajaH MPEAUKTOP pa3Boja moTeHImjarHuX K3JIJIU y
HaleM uHcTpaxuBamwy. Konmunuk BepoBaTHohe 3a mammjeHTe ca 2-3 KOMOpOHIMTETa
(OR=11,111; 95% CI=4,504-27,777), ODHOCHO W3J0XECHOCT KIMHUYKH 3HAYAJHUM
uHTepaknujama ouna je 11 myra Beha y ogHocy Ha namujeHTte ca jeqHum odosbeweM. Hajehu
pusuk ox mojaBe k3JIJIM umamm cy mammjeHtd ca >4 xomopobumurera (OR=20,833; 95%
Cl=7,092-62,500) (20,8 myra Behu pusuk ox uznoxenoctd k3JIJIM y ogHocy Ha pedepeHTHY
rpyny ca jenHuM oOosbewmeM). CIMYHM pe3ynraTtd cy AOOMJeHM W aHaJu30M I[oJaTaka u3
npyre ankere. Konnunuk BepoBaTHOhe 3a manujeHTe ca 2-3 KOMOpOMAWTETa U3HOCHO je
OR=6,451 (95% CI1=3,048-13,698) moka3yjyhu na je M310KeHOCT OBHMX marujeHara k3JIJIN
omna je 3a oxko 6,5 myra Beha y ojHOCY Ha mammjeHTe ca jeaHuM oOosbermeM. [Ipema oBoj
aHKETH, Kao M y MPETXO0/IHO], Hajsehu pu3uk ma Oymy muznoxxenu k3JIJIW umanu cy marujeHTH
ca >4 xomopobumurera (OR=14,492; 95% CI1=5,494-38,461), OMHOCHO PU3UK H3JI0OKEHOCTH
k3JIJIM 6mo je 14,492 Behu y oanocy Ha pedepeHTHY rpymy. YTBpheHO je ma HUje Omio
CTaTUCTHYKHU 3HAuYajHE pasjvKe u3Mel)y BpEIHOCTH KOJMYHUKA BepoBaTHOhe M3payyHATHX Ha
OCHOBY TIOJIaTaKka W3 JBe aHkere. JloOMjeHn pe3ynTatu Cy y CKIaay ca pe3yiTraTuma JIpYyrux
cryauja (7, 11, 27, 30). Gange u cap. mokasajiu Cy Ja Cy MallijeHTH ca 2-3 KOMOpOHMIuTeTa
umanu 1,96 myra (95% CI=1,74 — 2,20) Behy uznoxenoct k3JIJIU, u 1,47 myra (95% CI=1,23
—1,76) Behy wu3IOXEHOCT y cly4ajy >4 KOMOpPOMIMTETa, HEr0 MalHjeHTH ca JeIHUM
obosbemeM (pedepentHa rpyma) (7). Pesymratu cryamje crnpoBeneHe y bpaswiny Ha
repujaTpujcKoj MOMYNAlKju y MPUMAapHO] 3APABCTBEHO] 3allITUTH, IMOKa3alu Cy Ja Cy
nanujeHTH ca >3 xkomopounuteta umanu 6,43 nyra (95% CI1=3,25-12,44) Behy uznoxeHoct
k3JUUIN y ognocy Ha nmanujente ca < 3 komopoumutera (11). Iloganu u3 cryauje cnpoBeneHe
y HoBom Cany, koja je Takole crpoBeleHa Ha HalMjeHTHMMa y NPUMapHO] 3ApaBCTBEHO]
3alITUTH, TMOKa3ajla je Ja Cy mauujeHTH ca 2-3 komopoObuaurera umanu 2,620 myra (95%
Cl=2,102-3,265) Behy uznoxenoct k3JUJIU, nok je kon mamujeHara ca > 4 koMopOuauTeTa

BepoBatHoha 3a mnojaBy k3JIJIN 6una Beha 3a 5,879 myra (95% Cl=4,301-8,037) (30).

V Hamioj ctynuju, mpeMa mnojanuMa U3 MpBe aHKeTe yTBpheHo je Aa cy XumnepTeH3Hja
(OR=4,004; 95% CI=1,648-9,732), anruna mnekropuc (OR=2,146; 95% CI=1,103-4,174),
cpuana wuHcypunujenuuja (OR=5,862; 95% CI=1,948-17,641), mujaberec Tum | u Il
(OR=15,018; 95% CI=1,942-116,115, ognocao OR=8,469; 95% CI=3,790-18,924) u npyru
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neyporcku mopemehaju (OR=5,529; 95% CI=1,830-16,706) Owmm 3Ha4ajHu NPEAUKTOPH
pa3Boja k3JIJIN. Tlpema momanuma w3 apyre aHkeTe MOOWjEHH Cy CIMYHH PEe3yaTaTH, a Kao
JNOJIATHU TPEAUKTOpH Cy HuIAcHTH(UKOBaHW arpujanHa (ubpunamuja (OR=2,809; 95%
CI=1,151-6,853) m tmxt (OR=8,154; 95% CI=1,848-35,975). Huje Ouno craTUCTHYKH
3Ha4ajHE pa3MKe OJHOCA KOJIMYHMKA BEpOBaTHONE 3a JWjarHo3e Koje Cy HAeHTH(HUKOBaHE
kao npeaukropu mojaBe k3JIJIM y o6e ankere. Secoli u cap. y cBojoj cryauju cy Takohe
npujaswm xuneprersnjy (OR=2,56; 95% Cl1=1,73-3,79), mujaberec (OR=1,73; 95% CI=1,22-
2,44) u cpuane mnpobneme (OR=3,36; 95% Cl=2,11-5,34) kao npeauKTOpe 3a IOjaBy
notennjananx kK3JIJIW, mox mmyhHe, peymarcke, HepoJiomike O0JIECTM W KaHIEp HUCY
uaeHTu(UKOBaHNU Kao mpeaukTopu noreHuujanHux k3JIJIM (150). ¥V crymmju crpoBeneHoj
meh)y mnanmjentuma y bpasuiny xuneprensuja (OR=1,68; 95% CIl=1,23-2,41) je Ouna
npenukrop noteHuujanaux JIJIW, amu gujaGerec nuje (11). Pasnuke ce mory obGjacHuUTH
pasnMKamMa y METOJIOJIOTHJU HMCTpakKMBamka M YCIOBHUMA IOJ KOjUMa Cy CIPOBEACHE CTYIH]E,

aJly, CBaKaKo, ¥ pa3JinKaMa y 3/[paBCTBEHOM CTaTyCy MalujeHara.

VY Hamioj cTyauju mokaszaHo je 1a je Opoj JIeKoBa y Tepanuju Ouo 3HadajaH MPEIUKTOp
m3noxenoctu k3JIJIM (OR=2,507; 95% CI1=1,985-3,165, npema nomanuma u3 MpBE aHKETE,
ognocHo OR=2,470; 95% CI=1,985-3,116, npema nmomanuma u3 apyre ankere). Huje Ouio
CTaTUCTUYKHU 3HAYajHE pa3JIMKe y BPEJIHOCTHUMA OJHOCA KOJUYHMKA BepoBaTHOha u3mehy nBe
ankete. Pesynratu cy y ckiamy ca pesyinratuMa MPEeTXOJHO cIpoBeleHux cryauja. Ctynuja
Ha HAITMOHAJIIHOM HHUBOY, cripoBeneHa y CrioBeHHjH, nipaTiia je yrunaj 1, 2, 3, 4, 5-6, 7-9 u >
10 mpomucaHux JeKOBa Kao mpeaukTope u3noxeHoctu k3JIJIM. PedepentHa rpyma cy Ounu
ManyjeHTH ca caMo IpomucaHa 2 jeka. BpenHoctu konMyHHMKa BepoBaTHOhe OWim cy: 3a
nanujeHre ca 3 neka y tepanuju OR=2,60 (95% Cl1=2,49-2,71), 3a 4 neka y Tepamuju
OR=5,17 (95% ClI= 4,97-5,39), 3a 5-6 nexoBa y Tepanuju OR=10,2 (95% CI=10,2-11,0), 3a
7-9 nexoBa OR=25,3 (95% Cl=24,4-26,3) u 3a manujente ca >10 TpoOmMUCaHUX JIEKOBa
OR=76,9 (95% CI=74,1-79,7) (151). Crymuja cmpoBeieHa Ha TOMyJAMjd CTAPHJUX
nanyjeHara, Koju Cy JIOJIa3WJid Ha Tperyiel y TepluujapHy YHUBEP3UTETCKY OOIHUILY,
MOTBP/IMIIA je IpeTXoAHe pe3ynTare. [lanujeHTu Koju cy y Tepanuju UMaid BUILE OJ TPH JieKa
umanu cy 22,62 nyra Behy BepoBaTHOhy M3yokeHOCT noTeHuujanHum k3JIJIM (OR=22,62;
95% Cl1=2,93-174,83) (152).

VY HameMm UCTpaXuBamky Kao 3HAYajHW MPEeIUKTOpH noTeHmMjanHux k3JIJIN
uaeHtuukoBanu cy jgekosu u3 cienehux ATC rpyna: A (OR=2,992; 95% CI1=1,775 - 5,044);
B (OR=6,415; 95% CI=3,131-13,142); C (OR=16,400; 95% CI=2,121-126,809); M
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(OR=3,273; 95% CI=1,559-6,871) u R (OR=4,529; 95% CI=1,256-16,321) (Ha omHOBY
nojaraka M3 IMpBE aHKeTe). AHAJIU30M TNOJaTaka M3 Jpyre aHKeTe NOOHMjeHH Cy CIMYHU
pesynratu. Huje OMIIO CTATUCTHYKHM 3HAYajHE pas3liMKe Y BPEAHOCTUMA OJHOCA KOJMYHHKA
BepoBaTHOhe m3mel)y ankeTa. Hajpehn yTuIaj ka0 mpeaukTop 3a U3JI0KEHOCT MOTCHIIHjATHAM
k3JIJIN umanu cy nekoBu ATC rpyne B u C. Jlekosu ATC rpyne B (OR=1,89; 95% CI=1,05-
2,08) u C (OR=4,01; 95% CI=3,55-4,57) cy Owin 3Ha4ajHu NPEIUKTOPU U Y CTYIHjU
cnpoBesieHoj y bpasuny (128). Crymuja y HoBom Camy nokasana je na cy nexkou ATC rpyme
A (OR=1,790; 95% CI=1,529-2,096); C (OR=1,319; 95% CI=1,079-1,611); N (OR=1,546;
95% CI=1,324-1,804) u R (OR=1,438; 95% CI=1,154-1,793) Ouiu npeIuKTOPH H3JI0KEHOCTH

nanujenara norenuujaaauM k3J1JIU (30).

Hame uctpaxxuBame je, Hajabe, Moka3ano aa je koa 124 mamujeHata Ko KOjuX Cy y
PETPOCIIEKTUBHOM JielTy cTyauje (mpBa ankera) uneHTudukoBane k3JIJIM, ogrocHO kox 135
nanujeHara ca uaeHtTugukoanum k3J1IJIM npema noganuma u3 npyre aHkere, Hajpehu pusuk
on nojaBe k3JIJIM Gmo y crapocHoj kateropuju ox 65 mo 74 romuue (70 manmjeHara wid
56,45% mnpema mogarmMa U3 MpBe, 0JHOCHO 78 manujenara wim 57,78%, mpema noganuma u3
npyre ankere). Wnentuduxosano je 66 (10,53%) o36usbHux u 561 (89,47%) ymepenux
MHTEpaKIHja y MOpBOM Jeny cryauje, oaHocHo 64 (8,83%) o30msbHux u 656 (90,36%)
YMEpPEHHX HHTEpakiija y apyrom aeny cryauje. Dinesh u cap., y cryauju crpoBeneHoj Ha
nanujeHTuMa o0oJieTuM oJ1 nujadeteca y Hemamy, mpujaBuiim ¢y roTOBO AYIUIO MamH Opoj
030mbHUX HUHTepakuuja, 10 (5,30%), 1ok je Opoj ymMepeHuX HHTepakija Ouo CIMYaH HIIUM
nojauuMa U uzHocuo je 174 (92,10%) (153). V cryauju crnpoBeieHO] HAa TepHjaTpHjCKUM
nanujenTuMa y Cao Ilaony, y ogHOCy Ha Hamy CTyAujy, OWJIO je MYIUIO BHUIIE O30MIBHUX
untepaknuja (21,20%), nox je 6poj yMepeHHX UHTepakuuja 6uo Hemrto Mamwu (69,90%), 6e3
nocrojama paznuka uzMely crapocHux kareropuja (mamujeHtd no 80 roauHa >XKHBOTa U
nanujeHTH >80 roauna) (154). Y crynuju crnpoBeieHO] Ha MalUjeHTHMa KOjU Cy OWiH
CMEIITEeHU y cTapaykoM JoMy y TajBaHy OWIJIO je TOTOBO TpH IyTa Mame 030mbHuX K3JIJIN
(7,2%), mox je yMepeHHMX HMHTEpakifja OWIO Mambe y OIHOCY Ha MPETXOJHO CIIOMEHYTY
cryaujy (64,95%) (155). YV apyroj cryauju, cripoBeA€HO] Ha MaldjeHTUMa KOJH Cy KHUBEIH Y
ctapaukoMm aomy y Hopemikoj, unentudukoBano je camo 2% o30mmHHX K3JUJIW (156).
Objammeme 3a NpUKa3aHe Pa3IMKe y pe3yaTaTiMa MOKe OMTH CTallHa MEAMIMHCKAa Hera u

HaA30p y CTapa4ykKuM JOMOBHUMA.

Pesynratu Halier UCTpakuBama Cy MOKa3aJd Ja je o]l YKYNHOI Opoja MHTepakiivja

MIOCMAaTPaHO MO0 MEXaHU3MY HACTaHKa, y MPBOM IMEPUOAY CTYAM]E, OJHOCHO JAPYTOM MEpPHOAY
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cryauje, ouno: 12,76%, omnocuo 10,88% wunHTepakuuja Hemo3HaTor mexanusma, 80,70%,
omnocHo 31,10% wHTEepaknMja Koju yTU4y Ha HUBO Kanujyma y cepymy u 49,60% ocramux
bapmakoauHamMckux uHTepakiuja, ogHocHo 80,09% (32,78% wuHTepaknuja Koje Aenyjy Ha
HUBO Kamujyma y cepymy u 47,31% ocranmux ¢dapMakOAMHAMCKUX HWHTEpaKIja)
(dapmakoMHAMCKHUX HHTEpakirja u 6,54%, omxnocuo 8,95%, naTepakmnuja GapMaKOKHHETCKOT
MEXaHM3Ma HacTaHKa. Y HaIlloj CTYAWju YTBpheHa je CTAaTHCTUYKU 3Ha4ajHa pa3jimka y Opojy
WHTEpaKilja Hemo3HaTor MexaHusma wusMely mpee (65-74 roauna) u Tpehe crapocHe
kareropuje (>85 romuna) marujenara (P<0,05), rae je momuto g0 moBehama Opoja y apyrom
neny cryauje. CTaTHCTHMYKM 3HAYajHa pa3juka yTBpheHa je W y Opojy HHTEpakiuja
(hapMaKOKMHETCKOT MEXaHW3Ma HAcTaHKa, PETMCTPOBAHUX KoJ Tpehe crapocHe Kareropuje
narujenata (>85 roauna) (p<0,05), y cmucny nosehama y apyrom meny cryadje. Y cTyauju
Rathishu u cap., cipoBenenoj 2015. roaune y lpu Jlanmwm, HaljeHo je aa je oa ykymHOT Opoja
MHTEpPAKIIMja 10 MeXaHu3My HacTaHka Omwino 60% HHTepakiuja HEIO3HATOI MEXaHW3Ma U 10
20% uHTepakuja kKako GapMaKOKHHETCKOT, Tako U (hapMaKoJAMHAMCKOT MEXaHU3Ma HaCTaHKa
(157). Crynuja Patel u cap., cnpoBenena y Muanju Ha BAaHOOJHHYKHAM IMaIldjeHTHMA KOJH CY
nocehnBany yHMBEP3UTETCKY OOJIHHMIY M KOja je Tpajaja MeT MECEIH, MoKa3aua je MOTIYHO
JIpyraddje pesyaTraTe y OJHOCY Ha mperxomHe crtyauje. On yKymHOr Opoja HMHTEpakKIuja,
MHTEpaKIMja HEMO3HAaTOI MEXaHM3Ma HacTaHka Owie cy 3acTyiubeHe ca cBera 4,3%,
(hapMakOKMHETCKOI MexaHu3Mma ca 26,76%, a y Hajsehem mporeHTy Ouie cy HpHCYTHE
HHTEpakiuje dpapMakoauHaMCKOr MexaHu3ma, 68,92% (128). Ciuune pe3ynrare ¢y 00jaBHIN
u Jain u cap. xoju cy ucrpaxusanu k3JIJIM konm marujeHata Ha O/€/bCHY HHTE3UBHE
KapAMOJIOLIKE Here. Y TBPAWIM Cy JIa je Ko nanujeHata ouio 2,42% uHTepakiyja Hemo3HaTor
MexaHu3ma. Hajzactymsbenuje cy Owie uWHTEpakinuje (apMakoJAUHAMCKOT MeXaHU3Ma
Hacranka (77,01%), nok je unTepaknuja GapMakoKMHETCKOT Mexanu3ma ouino 20,57% (158).
Crynuja Farooqui u cap. cipoBenena y [lakucrany Ha BaHOOJHHYKHM MAlMjeHTUMA, KOjuMa
je ykynHo mponucaHo 220 peuenara, uaentugpukonana je 10,84% uHTepakuuja HEmo3HATOT
MexaHusma, 37,94%  untepakuuja  (apmakokuHerckor u - 51,21%  uHTepakiuuja
(bapMakoqMHAMCKOT MeXaHHM3Ma MeHxaHum3Ma Hactanka (159). Pasnommkoct pesynrara
CTy/M]ja KOjU C€ OJJHOCE Ha yJIe0 MHTEpaKlfja pa3IMuUTUX MEXaHHW3aMa HacTaHKa MOTY OUTH
nocieuia pasivka y HOMyJalMju MalyjeHaTta YK/bY4eHUX y oBe cryauje (OOJHUYKH U
BaHOOJIHUYKH TAIMjeHTH, pa3IU4uTa CTAapOCT HMCIHUTUBAHUX TAaIlMjeHaTa), MPUIPYKEHUM

O6OJT>CH>I/IM3., Kao U pa3JIMIuTUM MOJCIIMMa UK IMPOTOKOJINMA JICUCHA HaI_II/IjCHaTa.
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[Ipema HaleMm MPOTOKOIY UCTPaKUBakha UCIIUTUBAIN CMO M YTHIIA] PEAIora u3MeHe
Tepanuje of cTpane dapmarneyra Ha O6poj k3JIJIM. V rpynu |, kog kojux cy Oune mpHUCyTHE
noteHnujaae k3JIJIM, HEUje MOmIio 10 CTaTUCTHYKHM 3HAYajHUX MpoMeHa y Opojy kx3JIJIU.
Mehytum, Opoj mnamumjenata wusnoxkeHux K3JIJIM Oumo je Mamum HaKOH CIpOBEACHE
WHTEPBEHIIH]e, 32 0KO 5% Y cirydajy n3noxeHoctd o30mibHuM Kk3J1JIU, u 3a oko 3% y ciry4ajy
ymeperux k3JIJIM y omHOCy Ha yKymaH Opoj manujeHara u3JI0KeHUX HHTepakuujama. OBome
y TPWJIOT W€ W TOJaTaK Jia je TpemMa MoJaluMa U3 JpYyre aHKeTe y OJHOCY Ha MpBY, Opoj
nanujeHara w3 rpymne |, xoju cy mnpujaBuo npucyctBo HIJIP, 6uo mamu 3a 7,4%. Kon
ucriutannka rpymne |, kox kojux y mpBoM naeny cryauje auje owmio x3JIJIW, y npyrom nemy
cTyauje momuio je no nojase k3J1JIM, 30or yBohema y Tepanujy HEeKUX JI€KOBa KOJU MPETXOIHO
HUCY OWMJIM TponMcaHy TUM manujentuma. Y cryauju Gallimore u cap. koja je mparuia yruiaj
peBuU3Hje MPOMHMCAHUX JIEKOBA MallMjeHTUMa Yy IPUMAapHO] 3APaBCTBEHO] 3aIUTUTH O] CTpaHe
dbapmarieyra npumeheno je cMmamerme pusnka Hactanka k3JIJIM 3a 20,0% (p<0,0001) (160).
Tan u cap. cy UCTpakMBaJIM I0jaBy MpoOiieMa MoBe3aHuX ca JiekoBuMma (eHr. medication-
related problems - MRPS) kox marujenata Koju Cy J0Ja3WId Y KIWHHKY OIIITE Mpakce H
YTBPAWINA Cy BUXOBO CMamelhe HaKOH MHTEepBeHNHje (apmaneyra. Cpenmu 6poj MRPS mo
MaIujeHTy UAeHTU(PHUKOBAH 01 cTpaHe (apmareyra O6uo je 2 (MHTEpKBAPTHIHH pacioH 1-4),
na OM IIECT MECEIM HAaKOH IpeJiora U3MEHE Tepanuje oJ cTpane ¢gapmareyra cMameH je Ha ()
(uarepkBaptiiiad pacnon 0-1), p<0,001 (161). Crymuja Roblek u cap. je mparuma 213
ManujeHara ca XpOHUYHOM CpYaHOM MHCY(DHIMjeHIIUjOM, KOJ KOjuX je yTBpheno 66 k3JIJIN.
HNHuTtepBeHnuja je crpoBeieHa koja 26 maiyjeHata, a KOHTPOJIHA rpymna je oOyxBarana 25
nanujeHara. Hakon wHTEpBeHIM]e, TIpe OoTIycTa U3 OoaHuIE, O0poj marujeHara ca k3JIJIU u
6poj k3JIJIU je Ouo 3HauajHo cmameH: § Hacympot 18 u 10 nacympor 31; p=0,003 u 0,0049,
pecniektuBHO (162). Crymuja Tzu-Chueh u cap. koja je mpaTmia maidjeHTe ca BHCOKHAM
CTEIEHOM YNOoTpeOe 3/IpaBCTBEHUX pecypca, IITO MmojpazymeBa Buine oj 90 mocera jgekapy y
TOKy roauHe (He pauyHajyhu mocere 3ybapy, mocere JieKapuMa KHHECKE TpPaJWIMOHAIHE
MEIMLMHE U TMOCeTe Be3aHe 3a pexaduiuTanujy), NnpHjaBuia je cMameme Opoja xk3JIJIM 3a

19,9% nakon unTepBeHuuje Gapmaneyra (163).

N3ocTaHak o4yekuBaHOT cMamema Opoja k3JIJIM y Hamioj cTyauju HajBepoBaTHHUjE je
MocJeInIa Tora MTo y BeIMKOM Opojy cilydajeBa HUCMO MMalli MOBpAaTHY MHpOpMAIHjy 1a
JIM je CIpoBe/IeHA IMpe/UIoKeHa U3MEeHa Tepamnuje, a Ouio je u ciydajeBa Ja ce opAuHupajyhu
JIeKap HHUje carjacuo ca npeayiokeHoM kopekuujom Tepanuje. [lojasa k3JIJIN y rpynu Il (6e3

npucyctBa K3JIJIM y npBoM fieny cTyauje), perucTpoBaHa y Apyrom Jeny CTyauje, Mocieauna
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je yBohema HOBHX JIEKOBa MAIMjeHTHMa Te TpyIe TOKOM JPYror Jiejia CTyIuje, IPH YeMy ce,
OYUTHO HUje BOJIWIO padyHa O TOME Ja HOBOYBEJIEHH JIEKOBU MOTY CTYIIUTH Y HHTEPAKIIH]E C

Beh mocrojehnM nexoBrMa Koju Cy OJ1 paHHje OMIIM TPOTIMCAHH MAIMjeHTHMA TE TPYIIE.

[IpucyctBo Beher Opoja KoMopOHIUTETa, @ cCaMUM THM W Tojudapmanuja, Koju cy
KapaKTEepPUCTUKA CTapUjUX IMalujeHaTa, MPerno3HaTh cy kao riiaBHu reHeparopu [THIT wu
noteHmmjaranx K3JIJIU (8, 164, 165). Pesynratu Hamier ucTpaxuBama Cy IMOKa3alld Ja je KO
21,81% manujeHara y mpBOM JielTy CTyauje (MpBa aHkeTa), OAHOCHO Ko 27,16% mnamnujeHara y
Ipyrom jAeny cryauje (npyra ankera), ouno npucytHo [THIL. ¥V cryauju Besmap-Kosauesuh u
cap., koja je obyxsaruna 509 maumjeHta >65 roauHa, KOju Cy y Tepamujd UMalM jeJjaH WIH
BHIIIE TPOIMUCAHUX JIEKOBa, NOOWjeHHM Cy CIMYHHM pe3yataTtd. Hawmme, peructpoBaHo je
MPUCYTBO HeoAroBapajyher mpomnucuBama ko 27,3% mnanujenara (107). [lpepanenmuja ITHIT
y crymuju cripoBeneHoj y Mpckoj O6una je 3HaTHO Hibka W u3Hocuia je 14,60% (108). 3a
pasNuKy O] OBE JBE CTyaH]e, TAe HUje yTBpheHo HeanekBaTHO nponucuBame UIIII, pesynratu
Halller MCTpakuBama Cy mokasanu Hajpehy npesanenuwmjy MIIIT mehy TTHIT (62,90%), y
MPBOM JIeTy cTyauje, ogaocHo 52,40%, y npyrom neny cryauje. OBaj pe3yiaTar je y CKIaay ca
pe3ynraTuma ctyauje Forgacs u cap. koju cy npujasuiu na 25-70% nanujeHata KOpUCTH OBe
JIEKOBE CYMPOTHO Tpernopykama mnpuxBaheHum mupom cBeta (ynorpebda WIIIT y mepuomy
kpahem o7 ocam Hezesba y KoHTHHYUTETY) (166). Konx crapujux nanujenara ynotpebda UIIIT y
Iy’KeM BPEMEHCKOM MHTEpBally MOBe3aHa je ca rnmoBehaHuM pU3MKOM I0jaBe MpejoMa Kyka,
OoHrYKUM HHDEKIMjaMa mpoy3pokoBanuM O6akrepujom Clostridium dificile u ocreomopo3zom.
[ToTpebHo je maxspHBO NMpaheme crapujux narnujeHata koju kopucre UIII y myaum nozama

Iy’Ke 0J1 0caM HeJiesba Kako OM ce MpeBeHHUpaln HeraTuBHU eektu Takse Tepanuje (167).

HNako cy MHOra HCTpakuBama CIIPOBEICHA Y IOCIEIHhEe TPU JELEeHMje IOoKasaja
IIOBE3aHOCT ynoTpebe OeH30/Ma3enuHa Jayror AejcTBa ca MnoBehaHUM pU3MKOM OJ Majaa U
mpenoMa KOJi CTapHjuX TMallfjeHara, Umak ce OHH, Mpema MojalnuMa U3 OpojHUX CcTyauja
CIIPOBE/IEHUX LIMTOM CBETa, W JaJb€ y BEIMKO] MEpPU KOPUCTE KOJ MalfjeHaTa cTapuje
xuBoTHEe noou (129, 131, 168, 169). Ynorpeba OeH30AMAa3eNMHA AYrOT JAEjCTBA Yy HAIIeM
ucTpaxupamwy ouna je 10% Hika Hero y ucTpakuBamwy cripoBeaeHoM y Cpouju 2014. roaune
(107), ckopo Tpu myTa HHXa y OJJHOCY Ha ucTpaxkuBame Bradley u cap. (129), a cnuuna kao y
UCTpaXXMUBamwy clpoBeeHoM y XpBarckoj (169). be3 o63upa Ha pa3nuky y HNpONUCHBAKY
OeH30/Ma3enuHa Jyror ejcTBa CTapujuM ocobama, OBH JIEKOBH MOTy OMTH Heoarosapajyhu
3a crapuje ocobe M mpemopyka je Ja Tpeba u30eraBaTH HHXOBO IPOIUCHUBAEKE OBO]J

KaTeropuju mnaiujeHara.
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VY oxnocy Ha Heke cryamje (108, 170), Buaumo na je npeBanennuja [THIT y BMI] y
beorpany Omna nmemro Buma. Galvin u cap. cy, y okBupy TILDA cryamje, ucrpaxxuBaim
npeBanennujy [THIT npumenom 26 STOPP kputepujyma u gnoounu pesynrat ox 14,6% (108).
HcTtpaxuBameM Ha TepHUjaTPUjCKUM TAlMjeHTHMA y MPHUMapHO] 3APAaBCTBEHO] 3aIlITUTH
cupoBenieHo y Typckoj nobujeH je cmuuan pesynrar (14,8%) (170). Pasmuuutu pesynrartu
Mory outH, nenom, nocieauna paznuautux STOPP kputepujyma Koju ¢y KOpUIIheHH Y TUM
CTy[MjaMa y OJHOCY Ha KpUTEpPHjyMe KOJ€ CMO MU KOPHUCTHIIA Y OBOM UCTpaxkuBamy. CBe TO
WJe y MPUJIOT CTaBy Jia CBaka 3eMJba Tpeba na cactaBu cBojy ety STOPP kpurepujyma, jep
MOCTOje 3Ha4yajHE pa3MKe Yy HAIMOHAIHUM CTAaBOBMMA O JIEKOBMMA, HaBHKama Yy

MPOMHUCUBAKBY U TOCTYIMHOCTU oApeheHux nexosa (129, 169, 170).

Pesynratu Hamie crynuje ykasyjy Ha NPUCYCTBO TMO3UTHBHE CTaTHCTUYKU 3HAYajHE
Kopenaiuje u3Mel)y Heoaromapajyhe mpomucaHUX JIeKOBa CTapUjuM NalUjeHTHMa u Opoja
norennujaranx K3JIJIU, kxao u moryhe Besze nzmely mux. Besy uzmely ITHJI u npeBanennmje
HPJI memaBHO cy oO6jaBuie Heke crymuje (113, 129, 171). Ferndndez-Reguerio u cap.
u3BecTwin ¢y na je 69% HPJI, mpouewmuBannx Naranjo amropurtmom, nose3zaHo ca ITHJI

npema STOPP unm Beers-oBum kpurepujymuma (114).

Pesynratn wucTpaxkuBama yTHI@ja Mpeiora u3MeHe Ttepanuje Ha Opoj ITHJI
MPOMHUCAHUX TAalMjEeHTHMAa Y HAIlO] CTYJIW]jU, MOKa3adu Cy JAa HHjEe TOIUIO JO0 CTAaTUCTHYKH
3HAaYajHUX POMEHA y HHUXOBOM YKYMHOM Kao HU y Opojy I[THJI pa3BpcraHux mo cucremMuma

opraHa Ha Koje JIemyjy.

HNuaue, y noCTynmHOj JuTepaTypd HHUCMO HaWIUTM Ha CTyAHje Yy Kojuma je mpahen
YTHUIIa] TIPEeIIoTa U3MEHE Tepalije, y CMHUCIY cMambera notennujataux k3JIJIW, na 6poj ITHJI
1 00pHYTO, ITO OU cBakako Tpebaso JeTajbHUje UCTPAKUTHU 300T HUXOBE MMOBE3aHOCTH, KOja

je TO0Ka3aHa y OBOM HCTPaXKUBambYy.

[Manmjentuma y BML] y beorpany ca morenuujanaum k3JIJIM OGuno je mpomucano
ykynHo 43 ITHJI y npom neny crynuje. Ox oBor Opoja, 12 (27,91%) ITHJI yuectBOBaoO je y
35 norenuujannux k3JIJIW. UnentudukoBano je 6, oqHocHO 29 mapoBa JIEKOBa y KOjUMa Cy
6unu 3actymsbenu [THJI, koju Mory aTi moTeHIMjaTHO 030MIbHE, 0JTHOCHO ymepeHe k3JIJIN.
Mehy muMa uneHTH(PUKOBaHU Cy cienehy mapoBH JEKOBa KOJU MOTEHLUJaTHO MOTY JOBECTH
1o o30mbpHuX K3JIJIM: omenpazon—aurokcuH, ACK—pamunpui, BaicapTaH—JIU3HHOIPUI,

ACK—docunonpu, 1 BajcapTaH-IEepUHAOTIPHUIL.
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VY apyrowm aeny cryaudje, mociie CpoBeIeHe H3MEHe Tepanyje, namnujentuma ca k3JIJIN
ouno je mponmcano ykymao 85 ITHJL. Ox tor 6poja 26 (30,6%) muX ydecTBOBajo je y 56
noreniujanaux k3JIJIN. UnenndukoBan je jeman map JeKoBa KOju Cy KOHTPAaUHIMKOBAHH 32
HCTOBPEMEHY TPHMEHY, IIECT MapoBa KOjU MOTYy Ja MPOy3pokyjy o30mibHe K3JIJIM u 49
KoMOMHaI#ja koje mory aatu ymepene k3JIJIM. IlapoBu jnekoBa KOju MOTY JIOBECTH IO
noteHjarHo 030mbHUX K3JIJIM Omim cy: mantompa3zon-nurokcud, ACK-pamunpun, ACK-
nuzuHonpui, ACK-pocunonpun. dapmakoguHaMUdKe UHTEpakiyje uenrhe cy mpumehene y
nopehemy ca (apMakOKMHETUYKUM HWHTEpaklMjama, MITO je Ouo ciy4yaj U y HOPBOM Jely

cryauje. OBM Halla3u Cy CIIMYHU APYrUM UcTpaxuBamuma (128, 158).

dapmakoMHAMIYKE MHTEPAKIMje HACTajy Kaja JiBa Jieka, MPUMEmheHa HCTOBPEMEHO,
Mewajy jeman apyrom (Qapmakosionike edekre. DapmMakoguHAMHUYKA CHHEPTUCTUYKA
WHTEpaKIIMja jaBJha C€ y CUTYaIlMjHu Kaja JBa Jieka Mel)ycoOHO TmoTeHImpajy edekar, Kao mTo
je cimy4aj y KOMOWHAIMjU BajicapTaH-JIM3WHOTIPWII, BajCapTaH-MIEPUHIOTPUII, OUCOTIPOIIOI-
BaJicapTaH, NEPUHAONPWI-aMWIOpHA ©W  nepuHponpmwi-pypocemua.  KomOunammja
aHTaroHMCTa perenTopa 3a anruoteH3uH |l u B-OmokaTopa je KIMHUYKKA KOPUCHA Y BEITUKOM
Opojy kapauoBackyinapaux nopemehaja. Komounanuja AILLE naxuburopa u AT2 aHTaronucra
ce mpernopydyje y Jedemy MalrjeHara ca €CCHIIMJATHOM XHUIEPTEH3UJOM M XHIepTpodujoM
neBe komope. Mebhyrum, nyamHa Onokama cuUCTeMa PEHHH-aHTHOTEH3WMH MOXe moBehatu
PH3UK OJ XUIOTEH3HWje, Xumepkajaemuje u omreheme Oybopera. Ctymuja McAlister u cap.
nponewmuBana je koMmOuHanmjy AILIE waXxubOutopa m AT2 aHTaroHucra Koj CTapHUjux
nanujenara (172). Pesynraru cy mokasanu ja 3a BehwHy CcTapujux NalyjeHaTa MPeaHOCTH
KOMOMHOBaHE Teparnuje He MpeBa3uiia3e pu3uKe, IITO Cy MOTBPAUIU U Apyru ayropu (173).
OBu pesyntatu cyrepuiny ga komOuHanujy AIIE mHXuOUTOpa M aHTaroHMCTa peLenTopa 3a
aurnoteHsuH |Il, moce6HO koMOWHaIMjy BajcapTaHa-JIM3UHONPWIA W/HIKM BajcapTaHa-
nepuHponpuia, Tpeba wu3beraBaTH KOJ CTapUjUX TalMjeHaTa, ako HE IOCTOju jacHa

I/IHI[I/IKaI_II/Ija 34 BbUXOBY HCTOBPEMCHY IPUMCHY.

dapmakoMHAMUYKK aHTaroHmszam ce Moxe mnojaButu mmeh)y ACK u AIlE
uHXuOUTOpa (pamMuIpui, JausuHonpui, u ¢ocunonpun). KomOunanuja AILLE uaxubutopa n
ACK mno6oJspiraBa McxoJie KoJ MalyjeHaTa ca AUC(YHKIMJOM JieBe KOMOpPE, UCXEMHUJCKHM
OosiecTUMa cplia U cpuaHOM MHCypuuMjeHuujoM. Bue cryauja je yrepauino na ACK moxe
JIOBECTH JI0 cMamema MoBoJbHOT edekta AIIE muxubuTopa KoJ cpuyaHe MHCYy(PHIIMjeHIIH]je
(174-178), a y nozama >300 mQ Ha JaH MOXKE€ CMAamUTH HUXOB aHTUXUIICPTCH3UBHH e(eKat

(179). Crynmja Lapane u cap., koja je oOyxBarama cTapuje MalUjeHTe ca CPYaHOM
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uHCy(pHUIIMjeHIInjoM, TIOKa3aJia je 1a He J10J1a3u 10 HexesbeHuX edekara ACK kama ce kopuctu
y komOunamuju ca ALIE waxuburopuma (180). ACK moxe uzasBatu nopemehaj Ha HHUBOY
OyOpera ycien UWHXMOWIMjE CHHTE3e OyOpeKHHMX TpOCTarjJaHIdHa W YMambUTH
anTuxunepreHsuBHe edekre pamunpmia. ACK moehaBa cepyMCKHM HHBO Kaydjyma, Ta je
cTora HMBO Kalujyma y cepymy noBehan ynmoTrpeOoM CKOpO CBHX aHTHXHIIEPTCH3HBHHUX
nexoBa, ykipyuyjyhu AILIE wmuxmOuTope, aHTaroHucTe perentopa 3a anruoreHswH |l, [3-
omokarope u auyperuke (32, 158, 181). Kako Ou ce uzberne o36mmpue x3JIJIM (ACK-
pamunpun w/mmm ACK-docunonpwmn), HaBeneHe ALIE unxubGurtope Ou Tpebano 3aMeHUTH
30penonpuniom. 3odgenonpui je ALIE nuxuburop munoduine cTpykType ca cyapXuapuiIHoM
rpynom. [IprucycTBo oBe rpyme mpyka BacKyJapHy 3alITHTY W aHTHaTeporeHe edekre ycien
CMamemha OKCHIATHBHOT CTpECa M aKTHBHpAama IyTa a30THOT OKCHJA, TaKO Jia je Fheroma
ynora y nepudepHoj BackynapHo] GyHKmuMju He3aBucHa on wHxuOunuje ALIE (182, 183).
KomOuHamnmja xunpoxiaopoTrasuja U BUTaMuHa [| MOke TOTEHIMPATH XHUITEPKAIIEMH]CKH
epekar ButamuHa /[, Ta MCTOBpeMEHa NpPUMEHAa OBUX JIEKOBA 3axTeBa NMaKJbUBO mpaheme

narujenara (32).

Ca gpyre crpane, dapMaKOKHMHETHYKE HHTEPAKIMjE HACTAjy Kajua jeaH JIeK Mema
edekTe Ipyror Jieka Ha HUBOY arcopIyje, AUCTpUOyIHje, MEeTadoIu3Ma WM U3ITydrnBamba
neka. Y O0BOj CTyOWju, TakBa HMHTEpaKIMja Ha METa0OJMYKOM HHMBOY Moryha je Koj
KOMOMHAINMje MaHTompasoia u kionuaorpena (158). ¥V aBa ciydaja, morennmjanHa k3JIJIA
Moryha je m3mel)y omemnpasona u nurokcuHa. Hamme, ayrorpajHa ymoTpeba omernpasosa
noBehaBa KOHIICHTpAIM]y TUTOKCHHA Y cepyMy, 300r noBehama sxemydanor pH (184). Iomto
JMTOKCHH MMa Mally TePaIlujCKy IIUPHHY, TIPOMEHA KOHIIEHTPAIIHje MOXKE JIOBECTH JI0 TI0jaBe
TOKCUYHUX eekara jeka, 300r dera ce caBeTyje Jia C€ y OBOM CiIydyajy OMEIpa3ojl 3aMeHH
aHTaroHUCTHMAa XUCTaMHHCKUX H2 penentopa (HIp. paHUTUAMH), jep HHTEpaKiuja OBHX
JIEKOBa M JIUIOKCHHA HHUje perucrpoBaHa kao k3MMWJI mpoepom momohy Drug Interaction

Checker-a.

V Haioj cTyauju UCTpaKUBaHa je U MojaBa MOryhux He)KeJbeHHUX peakliija Ha JICKOBeE.
IIpeBanenuuja HPJI y mpBoMm neny cryauje mzHocuna je 25,92% (mo rpymnama namujeHara:
17,69%, omnocHo 8,23%). Ha ocHOBy monataka M3 Jpyre aHKeTe JAOIUIO je J0 CMamema
moryhux HPJI npujaBssernx o crpane nanujeHara 3a 10% (16,87% kox cBux nanujeHara, mo
rpynama 10,29%, omHocHo 6,58%). Fokter u cap. y cB0joj CTyauju Cy NpHjaBHJIXA 3HATHO
Hky crony HPJI mehy nammjentma ca moreHumjanauM k3JUIM (2,4%) koja je kao

nocuenuiy uMmana xocnuranuzauujy. Cryamja Huje npatuna HPJI koje Hucy Oumne y3pok
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XOCIUTANM3aIMje, ma je MpoieHaT BepoBaTHO motiemeH (185). Ca apyre crpane, Heke
CTy/Mje CHpPOBEACHE HAa BHCOKO PU3UYHUM MaIMjeHTUMa Cy npujaBuie Buiry cromy HPJI
(25,5%) (3, 143). Cryauja Muhica u cap. npatuna je Besy usmely HPJI u x3JIJIM kpo3
npujaBy HPJI Arenmnuju 3a nexose. YTBpheHo je na je 37 ox ykymHo 795 nanujenara (4,65%)
uMano Heky peneBantHy HPJI moBesamy ca ymortpebom nekoBa (186). Emumpemmononike
CTyaMje Koje mpare pusuk nojaBe HPJI kox crapujux mamujeHara cy peTke U MpeBaJICHIH]a
noteHnujaranx k3JIJIM oaroBopHux 3a mojapy HPJI Huje mpernm3no nedunucana (23, 187-

189).

VY oBOM uCTpakuBamy, ynoTpeooM CrimpMaHOBE KOpeNalllioHEe aHalIu3e, HCITUTHBAaHA
je xopenanuja O6poja moreHnujamHux k3JIJIM u Opoja MCTOBpeMEHO y3eTHX JieKoBa, Opoja
KoMopOuauTeTa, crapocTu mnamnujeHta u Opoja I[THJI, mpema STOPP kpurepujymuma.
Craructuuka 3Ha4ajHa MoBe3aHOCT ca mojaBoM k3JIJIU je yrBphena 3a cBe mapamerpe, OCHM
3a roauHe >KWBOTa manujeHata. Kopenamuja wusmely notenmujamaux k3JIJIM u Opoja
HCTOBPEMEHO Y3EeTHX JIeKOBa Ouila je 3HadajHa y o0a aena cryauje (p=0,547, p<0,01; oarocHO
p=0,747, p<0,001). YrBphena je yMmepeHa CTaTUCTHYKH 3HAYajHA, MO3UTHBHA KOpeanuja
n3Mely mojaBe KIMHWUYKMA 3HAYajHUX HWHTEpakiuja W Opoja KOMOpPOUIMTETa KOJ CBHX
narpjeHaTa, Kao M 1o rpymama, y npsom aeny crymdje (p=0,404, p<0,001), mok je y apyrom
JeNTy CTyJMje Takohe MoTBpheHa CTaTUCTUYKY 3Ha4dajHa Kopenairja usmely nojase k3JIJIN u
Opoja komopbuauteTa 3a cee mammjente (p=0,391, p<0,001) u nmamwmjenre rpyme Il (p=0,268,
p<0,01), nox kox rpyme |, Ta kopenanuja je 6una Beoma cinadba u 6e3 CTATUCTUUYKE 3HAYaJHOCTH
(p=0,103; p>0,05). Taxohe, yrBpheHa je CTaTHCTHUYKM 3Ha4ajHa IO3WUTHBHA KOpealuja
u3mehy 6poja k3JIJIN u 6poja ITHJI (p=0,188, p<0,01 y rpynu |, ogaocuno p=0,194, p<0,01, y
rpynu ) u mpucyrHor HeoaroBapajyher nponucusama (p=0,188, p<0,01 ognocuno p=0,185,
p<0,01). ¥V cryauju Shetty u cap., koja je nmpaTuia nauujeHre >60 roauHa, KOjU Cy Y Tepanuju
MMaJy mpornucana 6ap JBa jeka, yCTaHOBJbEHA je 3HauajHa Kopenanuja usmely opoja xk3JIJIN
Y TOJIMHA JKMBOTA, Opoja JiekoBa y Tepanuju u 0poja komopouaurera (ITupconosa kopenamuja,
p<0,05) (190). Kao u y namoj cryauju (p=-0,143, ognocHo p=-0,078, p>0,05, mo ankerama),
cTynuja crpoBeleHa y MpaHy HMje yTBpAWiIa CTaTUCTHUYKU 3HAYajHy Kopenanujy usmelhy
6poja norennujanaux k3JIJIM u crapoctu nammjenata (ITupconoB xoeduiujeHT Kopenauuje,
r=0,08; p=0,23) (191). Chandrasekhar u cap. cy npujaBuiu 3HauajHy MO3UTUBHY KOpEIALHUjy
u3mehy Opoja moreHumjaniHux k3JIJIM u ykynmHor Opoja mpomucanux jekosa (ITupconos
koeduijeHT kopenanwmje, =0,4176; p<0,01) (192), a cnuune pesynrare cy goownu Jazbar u

cap. y BEJIMKO] HAaIlMOHATHO] CTyauju cripoBeneHoj y Cinosenuju (p=0,513) (193). Kao mro je
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Hampea Beh CIOMEHyTo, y Halloj CTYAMju yTBpl)eHa je CTaTUCTHYKM 3HAudajHa, MaKo ciada,
nmo3uTuBHA Kopenanuja usmehy Opoja k3JIJIM m Opoja TTHJI (p=0,188, p<0,01 omHOCHO
p=0,194, p<0,01, mo amkerama). IIpermemomM IOCTymHE IUTEpPAType HUCMO MPOHANLIN
mojatak W3 JpPYyrux CTyadja o Kopemanuju Opoja x3JIJIM m Opoja mMOTEHIMjaTHO

HeoroBapajyhux nekosa npema STOPP kpurepujymuma.

VY 0BOM HCTpakWBamwy HHje yTBpeHa CTaTHCTHYKHM 3Ha4ajHA pa3jivKa Yy YKYITHOM
MIPOCEYHOM MECEYHOM TPOLIKY [0 MalujeHTy u3Mely aBa mepuoja nocmarpama y rpynu |
(uHTEepBeHIMjcKa Tpymna) nanujeHara. CTaTUCTUYKM 3HaYajHa pasjiiKa yTBpheHa je caMo Koj
poceyHor MeceyHor Tpoinka xocnutammsanuje (P=0,005), 1 mpocedHOT MECeHYHOT TpPOIIKa
no3uBama xuTHe nomohu (P=0,001) koju cy OWMIM 3HAYAJHO HIDKH Y JAPYrOM JENy CTyIHje,
mociie JeTMMHYHOT KOPUTOBama Tepanuje KOoJ TMOjeAMHUX TalujeHaTa CXOTHO pe3yiITaTuma
JTOOHjeHNM y TIPBOM JIeNy CTY/Hje, a HA OCHOBY IPEMOPYKY MPOUCTEKINX U3 TUX pe3ysTaTa.
OBO cMameme TPOIITKOBA KOPECTIOHIMpa ca HAJIa30M U3 JAPYTOT Jieia CTynuje O MambeM Opojy
nanujeHTa ca noreHuumHuM K3J1JIW, xao u o cmamewy npeannuuje HPJI, nocebno y rpynu

narujeHaTa ca npeTxoaHo uaentudukosanum k3JIJIU (rpyma ).

On mojemuHUX yciayra CTaTUCTHYKA 3HAYajHa pasiuka ko rpymne | mamujeHTa
yTBpheHa je camMo Koja Opoja ykJbydeHHX W/min mpomemeHux jekoBa (P=0,003) u Opoja
uckpyueHux Jsiekoa (P=0,006). Pesynratu 3a tpomikose y rpymu |l usmehy mocmarpanux
nepro/ia He TI0Ka3yjy CTaTUCTHYKU 3HAYajHy pa3lIuKy u3Mel)y YKyIHOT IPOCEYHOT MECEUHOT
TpomiKa 1o manujeHTy. CTaTUCTHYKa 3Ha4ajHOCT je YTBpheHa camo KOJl MPOCEYHOI TPOIIKa

xocruraiuzanuje (p=0,025).

Pesynratu cryauje Altavela u cap. koja je ucnutuBana yruiiaj npernopyke dapmareyra
y CMHUCIy ONTHMH3ALMje Tepamuje, MOoKa3aJd Cy Jia He IOCTOjd CTAaTHCTHYKM 3HadyajHa
pasnuka y Tpoumky usmely unTepBeHumjcke u mopenbene rpyme (p=0,711). IIpumapuu
MEIUIUHCKU MCXO0] OMO je MEIMIMHCKH TPOLIAK MO HAlMjeHTy MO ToIuHU (eHr. Per patient
per year medical cost- PPPY) (194). Tpeba Harnmacutu na ce CTydadja MO JH3ajHY U
METOJIOJIOTHjU pa3jiMKoBajla OJ Halle CTyauje, ajdu pe3ylraTH o0e CTyauje yKazyjy Ha
YUIEHUILY Jla UHTEpBEHIMja (hapMalieyTa HHUje CTAaTUCTUYKH 3HA4YajHO yTUIAJIa Ha TPOIIKOBE
neuewa. Mmak, cMaTpamMo Ja je WHTEpBEHIMja Ouiia ompaBJaHa M Ja OM OMJIO BaXHO
NPUMEHUTH MPEUIOKEHE Mpernopyke y Luby cMamema noreHimjanaux k3JIJIM u, moryhe,

CMamkCha TPOIIKOBA JICUCH:A.
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IMPROVE (Impact of Managed Pharmaceutical Care Resource Utilization and
Outcomes in Veterans Affairs Medical Centers) crymuja mpatuna je yTulaj mnpernopyke
dapmarieyTa Ha MEITUIIMHCKE TPOLIKOBE Yy JEBET BETEPAHCKUX METUIMHCKUX IeHTapa y CAJ.
On 1054 mnanujeHTa YKJBYYCHHX Y CTyadjy, 523 manujeHTa Cy paHJAOMH30BaHH Y
WHTEPBEHIIN]CKY Ipymy, a 531 mamujeHt y KoHTponHy rpymy. Mako ce O6poj mocera KIMHHKaMa
nosehao y unTepBenTHuUjcKO0j rpymu (P=0,003), HUje OuI0 pa3nuKe y TPOIIKOBUMA JICUEHA
n3mehy aBe rpymne (195). Pesynratm IMPROVE crynmje cy y HHMBOY pe3ynTara CTyIuje
Altavela u cap. 1 moka3zanu cy Tpena nosehama yKymHOT TOIUIIBET TPOIIKA MO MAIHjeHTY Y
uHTepBeHNHjckoj (20,7%), amm u y nopendenoj rpynu (29,7%) (194). V wnamoj cryauju
YKyIaH MECEYHM TPOILIAK IO MalMjeHTy HaKOH IIECTOMECEUYHOTr nepuoja npahewa y rpynu |
je umao tpena nosehama 3a 10%, nox je y rpynu |l 6mo net nmyra mamu. Objammemne 3a 0BO
ce MOoke Hahu y YMEEHHMIIM Ja y YKYITHOM MECEYHOM TPOIIKY IO MalujeHTy Hajsehu yzaeo
“Ma TPOUIaK 3a JIEKOBE, a pe3yATaTH MoKa3yjy Ja je mauujeHTuMa y rpynu | u y npBoM u y

JPyroMm JAeny cTynuje Ouao mpomrcaHo MHOTO BHUIIE JIEKOBA, HETO nanujeHTuMa rpyna |l.

[IpopauyH yKymHUX TOIWMIIKBUX TpomikoBa mno mnamujeHty y IMPROVE crymuju
Pa3IMKOBAO C€ Y OJHOCY Ha MPETXOHY CTYIH]y U 00yXBaTao je TPOIIKOBE pana dapmareyra
W TPOIIIAK 3a JICKOBE, alli C€ OCJIamao Ha MPOICHEHEe MEIUIIMHCKE TPOIIKOBe. MHOTe CTy/Hje
Cy KOPUCTHJIE CTaHJIapAN30BaHE JINCTE 32 TPOIIKOBE 3a MpUMapHe MeauinHcke ucxonae (196-
200) nacynpot apyrux cryauja (201-204), xao Hmp. cryamja y beorpany, xao u crymuja

Altavela u cap., koje cy KOpUCTHIIE CTBapHE TPOIIKOBE 33 MPUMAPHE MEMIIMHCKE UCXO/IC.

Crynuja Murray u cap. 6uia je paHIoMU30BaHa CTyauja, 2 X 2 (paKkTOpCKOr au3ajHa, U
MpaTuia je KOMI[jyTePU30BaHU MPEIIOT MHTEPBEHIWje, MPHUKa3aH Kako JIeKapuMma, Tako U
bapmareyTiMa, KoJi arpjeHara ca XunepTeH3ujoM pactopel)eHux y 4eTupu rpyrme: rpyma ca
MHTEPBEHIIN]OM JIeKapa, rpyla ca MHTEPBEHIUjOM (apmarieyra, rpyna ca WHTCPBEHIIMjOM U
nekapa u (hapmareyra U KOHTPOJIHA TPy, y KOjoj HUje OMII0 MHTEPBEHIINjE O/l CTPaHe JeKapa
u (apmaneyra. [IpuMapHu METUIIMHCKH [WJb CTYAM]E je OMO KBAaJUTET JKUBOTA MOBE3aH ca
JeuemeM, a Kao ceKyHJaapHu ucxoau npahenu cy: HPJI anTuxunepTeH3MBHUX JIeKOBa, Opoj
rocera XUTHE CIy)KOe M XOCHUTaNU3alyja, BPEJHOCTH KPBHOT MPUTHCKA, 33J0BOJHCTBO
nanyjeHara ca pajoM Jekapa u ¢apmalieyra, KOMIUTHjaHCa TMPOMKCAHE Tepamnuje u
MEUIIMHCKH TPOIIKOBH. Pe3ynTaru cTyauje HUCY MOKa3ald CTAaTUCTUYKY 3HAYAJHY Pa3IUKy y
TpomkoBuMa mocie uHTepBeHImje (203). Pasmuke y rpymama HUCY OHIle CTaTHCTHYKH

3HaqajHe, HUTHU CY Ouie KIMHHYKU PCICBAHTHEC 3a OINIITH KBAJIWUTCT KMBOTA ITOBC3aH Ca
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3/IpaBJbEM, CHUMIITOME U Tpoduie HycrojaBa, Opoj MoceTa W XOCHUTAIH3alHja y XUTHUM

CllyyajeBUMa, MEPEHe KPBHOT IIPUTHCKA, Ka0 U 32 TPOIIKOBE JICUeHa.

Asheville mpojekar mpatHo je AyropouHe KIMHHYKE M EKOHOMCKE HCXOJE YTHUIaja
UHTEpBEeHIMje (apMmareyTa y armoTekama OTBOPEHOI THIa KOJ| MamujeHara ca JujaberecoM
(201). Kao npumapHe HCXoje CTyAMja MpaTwia je MPOMEHE TIIMKO3WIMPAaHOT XEeMOIJIOOHHA
(AlIC) W KOHIEHTpalWje IUNUAA y CEpyMy, MPOMEHE TPOIIKOBAa BE3AaHHX 32 JICUCHE
nujadereca, Kao U MPOMEHE YKYMHMX MEAMIMHCKHX TPOIIKOBa TOKOM BpeMeHa. PesynrtaTtu
CTyAMj€ Cy MOKa3all CMAWkEHe YKYIMHUX JTUPEKTHUX MEIUIIMHCKUX TPOUIKOBA MO MAIUjeHTY

no roaunu - PPPY y onHOCy Ha moueTHe Tporikose (201).

WuTepBeHnyja KIMHUYKEX (apmareyra Ha OJleJbelby WHTCH3UBHE XHPYpIIKE HEre,
cnpoBefeHa y Hemaukoj, Tpajama je ToAWHY JaHa W TpaTWia je YTUIA] WHTEPBEHIIH]E
(dapmalieyra Ha TPOLIKOBE Jieuerma MalMjeHaTa y WHTEPBEHIIM]CKO] U KOHTPOJIHO] TPYIH.
Pesynratn crynuje mokasany Cy CTaTUCTHUYKU 3HAYAJHO CMAmbCHE YKYITHHUX METUITMHCKHX
TpormkoBa 3a 15,44% (p=0,001) y wuntepsenmmjckoj rpymu (205). Pasmor pasmuuutux
pesynTara y OJHOCY Ha HaIlly CTyAW]y MOKe OWTH YMIbCHHIIA J1a Cy MAlHUjeHTH y TIOMEHYTO]

CTyIU]jU OWJIM TI0J1 KOHCTATHUM MEIUIIMHCKUM HaJ30POM.

Pesynrartu Hamier uctpaxuBama MOKa3allu Cy Ja MPeI0’KeHe HHTEPBEHIIN]E, ¥ BE3H ca
KOPEKIIMjOM Teparuje, HUCY CTATUCTUYKH 3HAYajHO CMAmUIIe YKYITHE MEIUIIMHCKE TPOIIKOBE,
IITO je y CarJIaCHOCTH ca HEKHM OJ HaBeaeHux cryauja (194, 195, 203), HacynpoT apyrum
CTy/MjaMa Koje Cy IMoKa3aje CTATHCTUYKH 3HAYajHO CMAabEHhe MEIUITUHCKUX TPOLITKOBA HAKOH
oxrosapajyhux umsmena y tepamuju (201, 205). Mnak, Tpeba HAamOMEHYTH Ja j¢ y HAIIO]
CTYIIM]jH, TIOCJIE KOpEKIMje Tepamuje, y LHJbY 3aMEHE JIEKOBa KOJU JIOBOJIE /IO O30MJBHUX
k3JIJIM, Oe30emuujuM anTepHaTHBaMa, JONLIO JO 3HAYAjHOT CMamema TPOIIKOBA
XOCMUTANM3aIMje U TPOILIKOBA aHTaXOBama CIIy)kOe xuTHe momohu, mrto Ou ce, OGapem
JOHEKJIe, MOTJI0O OO0jaCHUTH YHICHUIIOM Jia je, MpeMJa CTaTHCTUYKH HE3HAuyajHO, OBa
MHTEPBEHIIMja JI0Bela J0 cMamema Opoja o30mpHuX k3JUJIM koje, mo mpaBuily, uMmajy 3a
nocienuiy U 030uJbHHMja HeXesbeHa JejcTBa. Mehytum, Tymauewe NOOMjEeHUX pe3ynraTa je
OTEXaHO YMEEHUIIOM JIa MPETJIeIOM JIOCTYIIHE JUTepaType HUCY MpoHaleHe cTyauje Koje 1o

JM3ajHy OJroBapajy Halloj CTyIUjH.

VY mpe3eHTOBaHOM UCTpakMBamy YTIBpheHo je naa je kon 59,68% manumjenara
Ipe/UIo’KeHa Tpernopyka BpaheHa oJl CTpaHe JieKapa Y3 carjacHOCT 3a W3MEHY Teparuje.

Pesynratu ycBajama mpejaiora u3MeHe Tepanuje Cy HElITo HIKM Hero y cryauju Altavela u
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cap. KOju Ccy MpHUjaBUIIM CarjJacHOCT 3a U3MEHY Teparnuje y 69,7% ciydajeBa, Kao U y CTyIUjU
cnpoBenieHoj y Hemaukoj rae je npuxsahenoct mpemiora ouma 70% (194, 205). Mehyrum,
OuJIo je U cTyauja y KojuMa je mpuxBaheHOCT mpeyiora u3MeHe Tepamnuje Ouia roToBo yrosa
Mamba Hero y Hamioj cryauju (203). V cBakoM citydajy, CIIpOBEICHO UCTPAKUBAE j€ TIOKA3aJIO0
Ja TOCTOjM HEJOBOJbHA capajima u3Mely 3IpaBCTBEHHX paJHHKa Ha HHBOY HpPUMapHE
3IPAaBCTBEHE 3aIITUTE y CMUCIY 3ajeJHHYKOT paja Ha ONTHMHU3ANMjU Teparvje, ITo Ou, y

HapeIHOM MEepUOJly, CBaKaKo, Tpeda1o moOoJbIIaTy.
Orpanuyema HCTPAKUBAHA

CrpoBeZlcHO  UCTpaXMBamke WMa HEKOJMKO OTpaHWYema. 3a  eBalyalujy
notenjataux k3JIJIU ymotpebdsben je codrrepcku mporpam Drug Interaction Checker, mox
Cy y JpYrUM HUCTpaXuBambuMMa KOpUIIheHU U Apyru codTBEpU U pedepeHTHa JTUTeparypa,
ITO OTeXaBa IUPEKTHO mopeheme modmjeHnx pesynrara. Hamase, OBO HCTpakWBame ce
0azupasio Ha TOJanMMa CaKyIUbCHHM ITyTeM aHKeTe, M3 OJroBopa TalWjeHaT, Kao U W3
peleBaHTHE MEIWIIMHCKE JOKyMEHTanuje marjeHata (obOpasam JIeKapCcKor —perienTa,
MEIMIIMHCKU KapTOH TallMjeHTa, CBUJCHIIMja MMO3WBAa XWTHE MoMohu W JApyro), a HUje HHU
npaheHa koMmruiMjaHca marnujeHara. Heke crymuje cy paleHe Ha HallMOHATHOM HHBOY, Ha
BEJIMKOM Y30pPKY MallMjeHaTa U KOPUCTHIIE Cy pa3iuduTe copTepcke mporpame 3a MpoLeHy
k3JIJIM, nok je Hama cTyadja CIOpOBEACHA HA PEJIIKATUBHO MaJIOM Y30PKY BaHOOJHUYKH
JICYCHUX TalMjeHara y jeTHOM MEAMIMHCKOM LeHTpYy. CBe To Moxke OUTH y3pOK pasiiuka y
noOMjeHHM pesynTatuMa. VcTpakuBame ce Mo JM3ajHy JNCITUMUYHO pasiuKyje O] au3ajHa
JNOCTYITIHUX CTyAHWja, Ma je M y TOM TOIVIeAy OTEXKaHO TyMauewme pe3yliTtaTa OBOT
UCTPa)KMBamba, HAPOUYUTO KaJa Ce pajiy O MPOLIEHU TPOIIKOBA JieUemha HalIUX ManujeHara. Ha
pUMep, MPerjieioM JOCTYIHE JIMTepaType HHCMO HAuWIIM Ha CTyAHje Koje cy ce OaBuie
nmpoyuaBameM moBe3aHoctu noteHuujanHux K3JIJIM u  [IHJI, kao wu yrunajem
3aMEHe/UCKJbyUeHha JIeKOBa Koju Aajy o30mibHe K3JIJIM Ge3bennujum antepHaThBama, Ha
cmameme mnpeBaieHnuje k3JUJIM u mponucuBama MOTEHIMjaTHO HEaJeKBATHUX JIEKOBa

nalujeHTUMa cTapuje *KUBOTHE J100u.
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7. 3AK/bYYAK

Yxyman Opoj mOpomucaHUX JIEKOBa, OpOj CIIOHTAHO TMPHUjaBJBCHUX HEKEIHCHUX
peakiyja Ha JIEKOBe, Opoj HeonaroBapayhe mponmcaHuX JIEKOBa, YKYITHU IPOCCYHU
MECEYHHM TPOUIAK, KAa0 M MPOCEYHU MECEYHM TPOLIAK IO MalujeHTy je Omo Behm y
rpynu nanujerara ca uaeHtugukoBanuM k3JIJIM y omHOCy Ha Tpyiy manujeHarta 0e3

xk3JUJIN.

[locTtojana je craTMCTHUKM 3HadajHa Kopenanuja uszMely Opoja TNOTEHLMJAITHUX
k3JIJIM u Opoja MCTOBpEMEHO Y3€THX JIEKOBa, Opoja KomopOuauTtera u Opoja
MOTEHIMjaTHO HeoAroBapajyhux nexkosa npema STOPP kpurepujymuma.

CarnenaBajyhu ¢aktope pusuka oj CTpaHe TMalMjeHTa, yTBpheHo je ma cy Opoj
KoMopOuauTeTa, kao u cieaehe OGomecTu: XumepTeH3Wja, aHTHMHA TMEKTOPUC, CpUYaHA
nHCYybUIIMjeHIInja, aTpujanHa ¢udbpuianuja, TUXT, aujaderec menuryc tam | u |l u
Ipyru HeypoTcku nopemehaju 6unu 3HadajHu npeaukropu nojase k3JIJIM. CrapocHa

100 U TIOJT HUCY OWIIA TIPEANKTOPH M3JI0KEHOCTH TaljeHata noteHujarauM k3J1IJIN.

V3umajyhu y 003up mpommcane JIeKOoBa, Kao 3HadajHH (aKTOPU PU3HMKA OJ I0jaBe
k3JIJIM wunentudukoBann cy mnoiaudapmanuja (Behn Opoj HUCTOBPEMEHO Y3€THX
JICKOBa), Kao M yrmotpeba jiekoBa 3a Oosectr merabonmsma (ATC rpyna A), KpBU U
kpBoTBOpHHX oprana (ATC rpyma B), kapmuoBackymapuor (ATC rpyma C),
mutrhao-koctHor (ATC rpyma M) u pecriuparopsor cuctema (ATC rpyma R).

Tpu Hajuemmha 7eka Koja cy ydecTBoBaia y 030mpbHUM K3JIJIM Owmm cy

anerwicanuuuina kucenuna (ACK), anonypuHoi U JUTOKCHH.

[Ipexnor m3meHe Tepamuje, y CMHUCIY 3aMEHE JIEKOBA KOjU MOTY Ja IPOY3POKY]Y
k3JJIU, Oe30epnujuM antepHaTHBama, HHjE CTATUCTUYKU 3HAYAJHO YTHIA0 Ha Opoj
HeoAroBapajyhe MpomucaHMX JIEKOBA M YKyIaH IPOCEYaH MECEYHHM TPOIIAK II0
MaIUjeHTy, iy je I0BEO JI0 CMambema Opoja 030MIJbHUX, U HE3HATHOT noBehama Opoja
ymepenux k3JIJIM, craTtucTuuku 3Ha4yajHOT CMamkema Opoja MamujeHata ca
UCIIOJbEHUM HEXEJbEHUM peakifjamMa Ha JIeK, CTaTUCTUYKH 3HAYajHOI CMambeHmha

TPOLIKOBA XOCHI/ITaJ'II/IBaI_[I/Ije " aHTr'a)XOBamba cny>1<6e XUTHE momohu.

VY1Bpheno je na je kox 59,68% mnamujeHata npenopyka o U3MEHM Tepamnuje J1o0uia
carjacHoT JeKapa, IITO yKa3yje Ha moTpely 3a AajbuM yHanpehemeMm capaame namehy

nekapa 1 (papmarieyra Ha IPUMapHOM HHUBOY 37paBCTBEHE 3aILTHUTE.
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9. IPNJIO3HU

Hpuaor 1. Opayka ETnukor ondopa

BOJHOMEJJUIIMHCKA AKAJIEMHJA
CEKTOP 3A JIEYEBE

0 1 FEB 2017

Omnyxy Etauxor onbopa,
ZOCTaBIha. —

Unanosu Etnukor odopa BMA, ma cBojoj cexmmmu ox 19.01.2017. roause, pasMoTpHIN Cy 3aXTeB
KomaHzanTa LlenTpande anoreke — cknamumte, YB3, mr Jose Ryka, 3a oneHy eTHYHOCTH I0CTYIIAKa ¥
npolesypa y MACJHOM MPOJeKTY AOKTOPCKE Te3e IMOJ HA3MBOM: ,AHAIM3A KIMHWYKOT 3HAuaja
BHTEpaKIKja JIEKOBa M TPOIIKOBa Jieuerka KoJl IAllHjeHaTa CTapaje KHBOTHE 06U KOjH y3uMajy BHIIe
nexosa mcroBpemeno®. Kamympar je BC 3opuma liperkosnh, mumn dapmaneyr us Bojre amoTeke
.Cnasuja“/[IAnCk, a Haasy ce Ha JJOKTOPCKMM aKajeMCKnM cTymjama Ha M@ BMA VO.

[ocie pmerambHOr yNO3HABAa Ca NpPEAMETOM, ONHCOM H 3HAYAjeM MCTPAKMBAESA, IHIHEBHMA,
METOJIONIOIHjOM Pajia, OYEKHBAHNM PE3YATATHMA M JIp., 3aKIbYHEHO je [a Cy MCIONITOBAHA CBA CTPYUHH
¥ eTHUKH KPUTEPH]YMH, KaO H /a [IAHUPAHA UCTPAXKHBAHa HE OCTYIAjy Of MPHHIUNA HABCACHHX Y
XeJICHHINKO] ACKIApalijH 1 ¥eHHM HaKHATHUM pepnsujava. C THM y Be3u aumL dapmaneyr 3opuua
LserkoBuh n men MeHTOp jom. ap Amera Ilepuh w3 Cexropa 3a dapmanujy BMA, nyxan cy aa
CIIPOBENY CBE IIIAHMPAHE AKTHBHOCTH M Ja IpPHIPEME H YPEJHO BOJE CBa JOKYMEHTa (IIPOTOKOI
HCTPaKHBatba, IUCAHy MHQOPMALM]Y 32 MCIHTAHKKE, 00pA3al MHCAHOT TPFCTAHKA UCIIATAHEKA, TECT
JeTy WTA.), nipesiBuliera onmTe nprxXBaheHAM CTPYYHHM M eTHYKEM HOPMATHBUMA.

Etnuku onbop he cnpoBoauTH KOHTHHYHPAHA HaZ30D MOINTOBARRA TPOTOKOIA, METOZOJIOTHje pajia u
CTHYHOCTH y Be3W peatusanyje oZo0peHe NOKTOPCKE Te3e W MMa IPaBo [a TPAjHO WIH HPUBPEMEHO
CTAaBM BaH CHATE CBOjy MPETXOAHO M3JATY CArTaCHOCT.

Toxn naBenemnu yenosuma JJAJE CE CATJIACHOCT 3a u3pofjerse [UTAaHWPAHUX UCTpakuBamay BMA.

[lpncytun wnanosn Emmukor oxbopa BMA: mx mpod. ap HeGojma Jomuh, npod. np Buxropmja
Nparojesuh-Cavuh, nx npod. np Pamko Pamuesnh, mpod. mp 3somnko Maruh, npod. ap Jluawja
Kannong-Cexynosuh, nx Mp Hepen Basuh, mur. npasuux Iparan Hukavesuh u [YKOBHHUK Y NEH3HjH
ap Cresan Cuximuh,

Etnaxu on6op BMA je oprannzosan u ¢yHKUHORMIIE y CKIay ca cvmepunnama /CH GCP u saxehom
3aKOHCKOM PEryJIaTHBOM.

Ipustor: cmucak wiaxHosa Etuakor on6opa BMA

- ) [MPEACEHUK ETUYKOI" OJIBOPA
K npod. np He6ojma Jouh

- OBEPABA
HAYEJHHUK CEKTOPA 3A JIEYELE
nk opod. xp 3opan erpr

YMHOXEHO Y 4 IPEUMEpKa H 0CTABIHEHO: - e ————p
O, apmaneyT 3opuna Lserkosuh, Bojra e
anoteka ,,Cnasuja“/LIAnCx: na mpmMepka
- nou. sip Amera [Tepuh, Cexrop 3a
Papmanutjy BMA: jenau npramepax
- Eruxom oabopy: 1Ba npumepka
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Ipuaor 2. a O6aBemTewe 32 NaKUjeHTA

3a motpebe m3pame JOKTOpcke Te3e murl. ¢apm. cren. 3opure [[perkosuh, mox HaszuBom ,,KnuHWdYkK 3Ha4ajHE
MHTEpaKIMje JICKOBa M TPOLIKOBH JIeUeHa KOJ MalfjeHara Ccrapuje >KMBOTHE H00U* IUIAHHpaHO je Ja ce CIIPOBEle
HCTPaXMBAKE YHjH je b JIa Ce YCTAHOBH Ja JIM NCTOBPEMEHA MPHUMEHA JIBa WIIH BHIIIC JICKOBA KO/ MALMjEHATa CTAPUjUX O
65 roauHa, MOXE Jla M3a30Be HEKe HexeJbeHe edekTe, Ja JiM ce OHM Mory u3behu oaroeapajyhoM m3MeHOM Teparje, U
KOJIUKH Cy YKYITHH TPOIIKOBH JIeY€Hha MPe U MOCIe YIUmeHUX W3MeHa. Kpajibu 1Mib OBOI HCTPaXKHBamba je a ce mobosbiia
epuracHocT 1 6e30eHOCT yroTpebe JIeKoBa Kol IanyjeHaTa crapyje >KUBOTHE JT00H.
V 1y cBpxy u3 Baiue MequuuHCKe HOKyMEHTaluje (KapTOH MallHjeHTa, PELElTH, CBHICHIN]a XHUTHE MEIUIHHCKE MOMONH)
y3efieMo mofaTKke O: rogMHaMa JKHBOTA, HOJy, OpOjy MpPOIMKMCAHUX JICKOBA, KONMYMHM, IO3M M MHIMKALHMjH 32 KOjy je JIeK
HAaMEHCH, [10jaBH HEKUX O] CUMIITOMa MOI'yMX HEXKEJbEHUX peakliija Ha JIeK, Opojy rmocera JieKapy, U BEHTYaIHO] IPOMEHU
Teparuje. AKO YTBPAMMO Jia JICKOBH KOjH Cy BaM mporucaHn MOry Jia JOBEy 10 HeKHX HEXeJbeHHUX peakiuja oopatuliemo ce
mrcMoM BariieM Jiekapy ca mpernopykama 3a H3MeHy Tepaliije mpemMa BakehiMm cTpyqHnM nperopykama.
Ocum Tora, 6uhere 3aMOJBEHH Jla OITOBOpPHTE Ha MHTama Koja he Bam mocraBurm Bam nexap mim dapmaneyr, a koja ce
OJIHOCE Ha JIEKOBE Koje npumarte. Barre onroBope onn he yaetn y oaroBapajyhe pyoprke YnuTHHKA.

Vuemthe y ucrpaxuBamy je JOOPOBOJBHO M CBM HOJAIM Koje OyJeMo NMpUKYNUIN u3 Bamre MeauIMHCKe JOKyMEHTanuje U Ha
ocHOBY Bammmx onrosopa 6uhe xopuurhenu camo y HaydHe cBpXe, Tj. 32 H3paly JOKTOPCKOT paja.

Tpeba na 3HaTe fa, YKOJIUKO MOCHIE MOYETHOr MPHCTAaHKa 33 YUECTBOBAMHE Y OBOM HCTPaKHBamY, OUTYYHUTE Ja UCTYHNHTE 3
mera, Heliere 300r Tora CHOCUTH HUKAKBE MOCIIE/IHLIE.

IIpusor 2.0 IIpucraHak nHPOPMHUCAHOI MALHjeHTA

Ja, pohen/na
ca MECTOM CTAQHOBamba
TenehoHOM R MpUCTajeM na y4eCTBYjeM y UCTpaXkuBamby

IotBphyjem ma cam pazymeo/na mpupojy UCTpaXkKMBama M J1a caM MMao/lia MOryhHOCT [1a MOCTaBHM CBa MMUTaba y BE3U ca
OBHM HCTPa)XHBabEM. YII03HAT/a caM ca MEJUIMHCKIM U HayIHHM 3HA4ajeM HCTPaKUBaba.

3a10BOJbAH/a caM ca OJIrOBOpHMA Ha MHUTAaa Y BE3H Ca IUIAHOM HCTPaKHBaha U HErOBUM H3BOHEH-EM KOje caM I0CTaBHo/ia
HcTpakruBaunMa. PeueHo MH je Ja U3 mhera Mory Ja MCTYIIUM Yy CBakOM TPEHYTKy, 0e3 HaBoljema pasiora u na To nehe
YTULIATH Ha Ja/bU TOK MOT JIeUeHha HITM Ha MOja 3aKOHCKA MpaBa Kao IallfjeHTa.

VY notnyHOCTH caM pa3yMeo/Ja CBOjy YJIOTY Y HCTPaXKHBamby, H CTOra J0OPOBOJBHO OJUTYUYjEeM JIa Y IbeMy YUECTBYjeM.

Hatym [Mornuc nanujeHta

IMornyHo cam 00j acunolna HCIIUTAHUKY IPUPOAY U 3aXTEBE OMHUCAHOT UCTPAKUBADA.

Hatym [Tornuc ucrpaxusaua

104



Ipunaor 3. Ilporokoa ucrpakuBama

TpOIIKOBH MO MAIMjEHTY/Mecel

TpOIIKOBH MO MAIWMjEHTY/Mece

(3a epHoJT 01 PETXOAHUX 6 Mecern)
(TOKOM HapeJIHNX 6 MecelH)

ITpuxBahen npeznor TTOHOBHH HHTEPB;
. TTAIIHjEHTOM;

M3 € Teparnuje -
TTarujentH ca 6ap jesIHOM KITHHHYKH Y1a3HW HHTEPB]y Ca NalHjeHTOM; [pexyor nsmene npey3uMame
PeIeBaHTHHX T0/IaTaKa
13 MeJI. IOKyMEeHTaImje
HaryjeHTa

3HAYajHOM HHTEPAKIIHjOM npey3HMarbe oJATaKa i3 Mejl. Tepanuje (3aMeHa Jieka

(unTepakiuje rpyne A u b) (CERAL| CLIALHIC RIS WM KOPEeKIja J103€e)

Huje npuxsahen
NPEJIOT U3MEHE
CBH manyjeHTTH> 65 roj.ca 2
Drug Interaction Checker Tepanuje
NPONKMCaHa MUHAMYM JIBa JIEKa y

TeDaIHuin

TTOHOBHH MHTEPB]y Ca MALHjEHTOM;
- - ~ . e V11a3HH MHTEPB]y Ca MALMjEHTOM;
GUHIEHIRGUES I TR HE A pey3HMarbe PENeBaHTHAX 110,1aTaKa U3

H'[epa](]_[][iG, (0CYCTBO MO3HATHX Npey3uMame rnojaaraka us MeJ. Me. }]Dl\'yMeHTaLllee H'aL[leEHT'Cl

DaKTOpU UCKIbYUeHha . . I ICHTAIIHje TallHjeHTa
MHTEpaKIHja H/UIH HHHTEePaKIHje

rpyme L)

TTanujeHTH Koju He yase y

HUCTPpAKUBAKE

Hamomena: Mutepakuuje rpyne A - 030usbHE (3aXTeBajy IPOMEHY JieKa); MHTepakuuje rpyne b - ymepeHe (3axreBajy KOpeKIHUjy peKUMa 1031parba 1 NaxJbUBo npaheme nauujeHTa); uarepaxkuuje rpyne 1 - Hucy
KIMHUYKY 3HayajHE (He 3aXTeBajy nocebHe Mepe onpesa)
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IIpuyor 4. YNIUTHUK 0 Tepanuju nauujeHra

1. IMomauu o manujenTty

Pen.

op.

HNunuujamm Crapoct | Iloa:
nanujenTa
1. Mymiku
2. Xencku

Kapron
MalUjenTa:
1.0OmnmTa npakca
A) BMII “CnaBuja”
B) BMI] “Hosu
Beorpan”

B) BMII “Liepax”
') BMI]
“Kapabypma”

2. KyhHa Hera

HNunuujanm gexapa
KOjH muie penent /
HHHIHjaJu JieKapa
u/mm papmaneyra
KOj! MOMymhaBa
YIHUTHHK

Mamujent
KOPHCTH
Tepanmujy:

1. CamocraiHo

2. ITon nHag3opom

2. WNuaukanuje (aujarnosze no MKB- 10):

3. Komuxko ekosa MAIMjeHT KOPUCTH y PeAOBHOj Tepanuju:

4, Jla 1u je manMjenTa y npeTXoaHa TPH Mecena OHJI0O aKYTHHX CTamba W/WJIN GosecTH?

JA HE

5. Monaun o nexouma KOje MaljeHT TPEHYTHO KOPHCTH (HA3UB JIeKa, 1032, PesKUM /103UPambha, Ty:KHHA

NpHuMeHe):

bp. Hazus neka ATCxon Hoza Pexum Hyxuna
JI03HUparba HpUMEHE

1.

2.

3.

4.

5.

6.

7.

8.

9.

10.

5. Jla m je manMjeHT y NPeTXOAHUX WLIECT Mecell UMA0 MPOMeHY Tepanuje?

JA

HE

AKO je oaroBop MOTBP/IaH HABECTH KOjHU JIEK je CKIbYUeH U3 Tepaluje, Koja je Ouna 7103a, pesKiM T03Uparba 1 TyKUHa
MpUMEeHe, Kao U KOjH je 01O pa3Jior 3a HCKIbYUehe JeKa.

bp. Ha3zus nexa ATCxkon Hoza Pexum Jyxuna Paznor 3a
JI03Mparba pHMEHE HCKJbyUebe/ yKIbyIeHhe

1.

2.
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6. la 1 je manujeHT OA MO4YeTKA TepamHje MMAa0 HEKH O] HABeJAeHHUX CHMITOMA KOjH ce MOXKe MOBe3aTH ca
ynorpedom jexoBa?
AKO HEKH 0] CHMIITOMA KOj€ je je TIalljeHT NMao HHje HaBeeH, TpeOa ra HaBeCTH

1 OCHII, 6. moBpahame,
2.  cBpa0, 7. 3aTBOp,

3. KomnpuBHaua, 8. Temneparypa,
4. My4HHHa, 9. BpTOIIIaBUIIA,
5. mponus, 10. rmaBobospa.

7. /1a 1M je manMjeHT y MPeTXOIHMX IIeCT MecellH KOPUCTHO HEKH JIeK KOj! HHje HAMHCaH 0/ cTpaHe Jiekapa?
JA HE

AKO je oroBop MOTBP/IaH, HABECTH KOjH je JIeK HaIijeHT KOPUCTHO:

b Jlex ATCkox Joza Pexxum nosupama JyxuHa npumene

p.
1
2
3.
4
5
8. Jla Jin je manMjeHT y MPeTXOAHUX miecT Mecenn demhe mocehnBao jexapa 30or nmpodieMa Koju ¢y y Be3H ca
ynorpedom JiekoBa?

JIA HE

9. la M je malHMjeHT y NPeTXOJHMX IIeCT Meceld KOHTAKTHPAO XMTHY NMOMOh MM je XOCHUTAIM30BaH 300T
Moryhux peakuuja Ha jJeKoBe Koje je KOpUCTHO?

JA HE

AKO je oqroBop MOTBp/aH, HABECTH KOjH je OHO pa3ior Mo3MBa WM XOCHHTATU3aLHje:

Hamnomena:

AHKeTa je aHOHMMHA U NONYH-ABA je 3APABCTBEHH PaJHUK (apManeyT UM JeKap) Ha OCHOBY Or0BOpAa NalMjeHTa.
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Ipuaor 5. Ilpeasior nunTepBeHUHje
IIpensor nHTepBeHIUje (MPOMEHe Tepamnuje)
[NomToBanu Konera, y CBpXy HCTpaXHBaba IIPOBEPOM Ha MOryhe MHTepaKIHje JIeKOBa KOje MalHjeHT KOPHUCTH Y Tepaluju, a

OXy CKJIajly ca HajHOBHjUM (papMaKOTEPAaITdjCKUM TperopyKama 3a MallljeHTe CTapHje KUBOTHE 00U MPEJIaKeMO U3MEHY
Tepanyje:

1. Tlomamu o Tepanuju Kojy MaIyjeHT TPEHYTHO KOPUCTH:

Bp. Jlex JHoza Pexxum nosupama JyxunHa npumene

© © NI o g A& W N e

=
=

2. Ilpemnor u3MeHe Teparje

IIpusor 5. 6 Iogauu opaunupajyher sexapa
(momymaBa opauHUpajyhu Jiekap)

3. Tlomauu o nekapy:

Tonune pagHor craxa CrenujanHoct (na/He); ako
JA, HaBecTH Koja

4. la u cTe carjacH ca IpeJyioroM M3MeHe Teparuje?

JA HE

AKO je oroBop MOTBPJIaH, Ja JIM CTe MPeUIOKeHY U3MEHY Tepamuje N3BPLINIIH:

1. camocranHo;
2. Y KOHCY/ITAIHjH ca JIEKapOM CIICIIHjaIiCTOM.
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Mpuaor 6. STOPP: Screening Tool of Older People’s potentially inappropriate

Prescriptions

CkpaheHa Bep3uja KpUTepHjyMuya 3a IpoIeHy JIEKOBa KOjH Cy IOTEHIINjajlHO HealeKBaTHH 3a IIPUMEHY KOJ| CTapHjuX ocoba
(Bradley at al, Eur J Clin Pharmacol 2012).

Habpojanu iekoBu Mor'y Jia moropinajy mocrojehe 3paBCTBEHO CTamke KO 0co0a cTapHje KHUBOTHE J100u (0cobe crapuje o
65 rouHa)

A. KapauoBackyJapHHU cHCTEM

1. JyrorpajHa mpuMeHa IUTOKCHHA y 1o3ama >125 mg ca omrrehenoM ¢yHKIHjoM

2. TwasumHu TUypeTHIHN KOJ TalfjeHaTa ca UCTOPH)OM I'HXTa.

3. HecenextuBHu B-01okaTopu Kox XpOHHYHE ONCTpyKTHUBHE Oonectn mryha (XOBII).
4. [B-6Gioxaropu y KOMOMHALIM]H Ca BEparaMHIOM.

5. HcroBpemena ynorpeba actiipuHa 1 BaphaprHa 6e3 ynorpebe antaronrncra H2- perenrropa (M3y3eTax je
LUMETH/IHH, jep CTyIa y HHTepakiujy ca Bapdapurom) mm 6e3 ynorpede MUIIL

6. MoHoTepanuja AMIUPHUAAMOIIOM Y CEKYHAAPHOj TIPEBEHIIN) U KapANOBACKYIapHUX Jorahaja.
7. AuernicanvipiHa KHCeNMHA y JHEBHOj 1031 ox 150 mg.
B. IleHTpajHN HEPBHH CHCTEM U NICUXOTPONHH JIEKOBU
1. TpuUIMKINYHU aHTHIETPECHBH KOJ IEMEHIIH]e.
2.  TpULMKINYHM aHTHICTIPECHBHU KO TJIayKOMa.
3. TpUUMKINYHM aHTUICTIPECHBH 3aj€IHO ca ONMjaTUMa I OJIOKATOpUMA KaJILMjyMCKUX KaHaa.

4. JlyrorpajHa npuMmeHa (Iyxe of Mecell aHa) Ayrojeinyjyhux 6eH3zoanasenuna (HIp. XJI0pAUa3ernoKCh,
¢uypazenam, HUTpa3senam, XJIopasernar) Wik OeH30Ana3enuHa Koju uMajy ayroaenyjyhe meradoiute (HIp.
Jaszenam).

5. Myrorpajua ynorpeba (ayxe o Mecell JaHa) HEYPOJISNITUKA Kao Tyrofeiyjyiux XurnmHoTHka.

6. yrorpajua ynorpeba (ayxe ox Mecell AaHa) HeyponenTtuka koj [TapkuHcoHOBe Gonectu.

7. JyrorpajHa ynorpe6a (Iyxe on Mecell fana) peHOTHa3UHA KO/ MAllKjeHaTa ca eMIeICHjOM.

8.  Ymorpeba aHTHXOJIMHEPrHKA 38 JICUCHHE CKCTPAMPAMUAATHIX HOXKEIbCHHX e(eKaTa HeypOICITHKA.

9. Tlpomyxena ynorpeba (yxe oI jenHe Heae/he) aHTUXUCTAMUHUKA [PBE reHepanuje (Hp. AudeHXuapamMmuH,
xJI0pheHHpaMHH, THKIH31H, TPOMETa3HH).

L. JlurecTuBHM cUCTEM

1. IlIpoxnopnepasuH WM METOKIOMPaMUJ KO MapKUHCOHH3MA.

2. UIIII kox menThyKe yiKycHe OOIECTH Y TePAIjCKoj 03U TOKOM 8 Hezelba.
. PecnuparopHu cucrem

1. Teodwunun kao MOHOTEpamNMja 3a XpOHHYHA ONCTPYKTHBHA Ooect miyha.

2. Vmorpeba uOoparpornujyM y 00Ky aepocoiia Kof riiayKoma.

E. MunmmmhHO-KOCTHH cHCTEM
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1. Bapdapun 3ajeqno ca HCANIL.

2. [Jlyrorpajua ynorpeba KOPTHKOCTEPOHIa (IyKe O 3 Mecera) Kao MOHOTepaIuja
PEYMaTOHIHOT apTPUTHCA WM OCTEOapTPHUTHCA.

®. YpOreHUTAJHH CUCTEM

1. AnutnmyckapuHCKH JekoBH 3a opemehaje GpyHknnje MokpahHe OemmKy KoJ ImaryjeHaTa ca JeMEHIIH]OM.
2.  AHTMMYCKapHHCKH JIEKOBH KOJl XPOHHYHOT TJIayKOMa.

I'. EHIOKpUHHU cHUCTEM

1. TimOeHKIaMuI WK XJIOPIIpONIaMuL Ko Arjabereca TUIa 2.
X. HMcroBpemena npuMeHa 1Ba WM BHIIE JIEKOBA M3 HCTE TePanujcKe rpyme
1. nBa ommjara,

2. nsa HCAWMJI,

3. IBa aHTHUJIETIPECHBA,

4. 1Ba MHXMOWTOpA MpEy3UMama CepPOTOHHHA,

5. 1Ba nuypernka XeHIeoBe IMeTJbe,

6. nBa ALIE naxuburopa
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Hpuaor 7. JlekoBn nponucanu nanmjeHTuMa no ATC rpymama u crapocHMM

KaTeropujama

Ta6ena 1. Jlekou nporucanu nanujeaTMa mo ATC rpynama U cTapoCHHM KaTeropujaMa

ATC rpyne no IIpBa ankera N=1300 Jpyra ankera n=1375

CTapoCHUM n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Kareropujama I'pyna l I'pyna II YxynHo I'pyna I I'pyna II YKynHo

A 157 (12.07) 53 (4.08) 210 (16.15) 154 (11.20) 57 (4.14) 211 (15.34)
65-74 romuHa 94 (7,23) 29 (2,23) 123 (9,46) 92 (6,69) 31 (2,25) 123 (8,94)
75-84 ronuna 50 (3,85) 22 (1,69) 72 (5,54) 49 (3,56) 23 (1,67) 72 (5,54)

> 85 ronuHa 13 (1,00) 2 (0,15) 15 (1,54) 13(0,94) 3(0,22) 16 (1,16)

B 54 (4.15) 12 (0.92) 66 (5.08) 58 (4.22) 15 (1.09) 73(5.31)
65-74 ronuna 31(2,38) 5(0,38) 36 (2,77) 36 (2,62) 8 (0,58) 44 (3,20)
75-84 romHa 22 (1,69) 7(0,54) 29 (2,23) 20 (1,45) 7 (0,51) 27 (1,96)

> 85 ronuHa 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)

Cc 455 (35.00) 196 (15.08) 651 (50.01) 485(37.27)  217(15.78) 702 (51.05)
65-74 ronuna 266 (20,46) 103 (7,92) 369 (28,38) 289 (21,02)  113(8,22) 402 (29,23)
75-84 ronmHa 149 (11,46) 68 (5,23) 217 (16,69) 157 (11,42) 77 (5,60) 234 (17,02)
> 85 ronuHa 40 (3,08) 25(1,92) 65 (5,00) 39 (2,84) 27 (1,96) 66 (4,80)

D 3(0.23) 1(0.08) 4(0.31) 3(0.22) 0 (0.00) 3(0.22)
65-74 ronuna 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
75-84 ronuna 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)

> 85 ronuHa 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
G04 41 (3.15) 63 (4.85) 104 (8.00) 43 (3.13) 62 (4.51) 105 (7.64)
65-74 ronuna 24 (1,85) 30(2,31) 54 (4,15) 25(1,82) 28 (2,04) 53 (3,85)
75-84 ronuna 17 (1,31) 24 (1,85) 41 (3,15) 18 (1,31) 25(1,82) 43 (3,13)

> 85 ronuHa 0 (0,00) 9 (0,69) 9 (0,69) 0 (0,00) 9 (0,65) 9 (0,65)

H 10 (0.77) 10 (0.77) 20 (1.54) 11 (0.80) 10 (0.73) 21 (1.53)
65-74 ronuna 5(0,38) 6 (0,46) 11 (085) 6 (0,44) 6 (0,44) 12 (0,87)
75-84 ronuna 5(0,38) 4 (0,31) 9 (0,69) 5 (0,36) 4 (0,29) 9 (0,65)

> 85 ronuHa 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
HNX 1 (0.08) 3(0.23) 4(0.31) 2(0.14) 3(0.22) 5 (0.36)
65-74 ronuna 1(0,08) 2 (0,15) 3(0,23) 2(0,14) 2(0,14) 4 (0,29)
75-84 ronuna 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)

> 85 ronuHa 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)

L 3(0.23) 0 (0.00) 3(0.23) 3(0.22) 0 (0.00) 3(0.22)
65-74 ronuna 3(0,23) 0 (0,00) 3(0,23) 3(0,22) 0 (0,00) 3(0,22)
75-84 ronuHa 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)

> 85 romuHa 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)

M 34 (2.61) 12 (0.92) 46 (3.53) 30 (2.18) 13 (0.95) 43 (3.13)
65-74 romuHa 21(1,61) 5(0,38) 26 (2,00) 21 (1,53) 7 (0,51) 28 (2,04)
75-84 romuHa 9 (0,69) 5(0,38) 14 (1,08) 6 (0,44) 5 (0,36) 11 (0,80)

> 85 romuHa 4 (0,31) 2 (0,15) 8 (0,61) 3(0,22) 1(0,07) 4 (0,29)

N 79 (6.08) 59 (4.54) 138 (10.65) 81 (5.89) 62 (4.51) 143 (10.40)

111



65-74 ronuna
75-84 ronuna
> 85 roguna
R ykymHO
65-74 ronnHa
75-84 ronnna
> 85 ropuHa
S

65-74 ronnHa
75-84 ronnna
> 85 ronuHa
Be3 ATI]
65-74 ronnHa
75-84 ronuna

> 85 roguHa

48 (3,69)
23 (1,77)
8 (0,61)
25 (1.92)
15 (1,15)
9 (0,69)
1(0,08)
3(0.23)
2 (0,15)
0 (0,00)
1(0,08)
11 (0.85)
6 (0,46)
4(0,31)
1(0,08)

30 (2,31)
21 (1,61)
8 (0,61)
3(0.23)
2 (0,15)
1(0,08)
0 (0,00)
9 (0.69)
2 (0,15)
4(0,31)
3(0,23)
3(0.23)
2 (0,15)
1(0,08)
0 (0,00)

78 (6,00)
44 (3,38)
16 (1,23)
28 (2.15)
17 (1,31)
10 (0,77)
1(0,08)
12 (0.92)
4(0,31)
4(0,31)
4(0,31)
14 (1.08)
8 (0,61)
5 (0,38)
1(0,08)

47 (3,42)
25 (1,82)
9 (0,65)
35 (2.54)
25 (1,82)
8 (0,58)
2 (0,14)
4(0.29)
3(0,22)
1(0,07)
0 (0,00)
10 (0.73)
6 (0,44)
3(0,22)
1(0,07)

32 (2,33)
22 (1,6)
8 (0,58)
6 (0.44)
3(0,22)
3(0,22)
0 (0,00)
9 (0.65)
2(0,14)
4(0,29)
3(0,22)
2(0.14)
2(0,14)
0 (0,00)
0 (0,00)

79 (5,75)
47 (3,42)
17 (1,24)
41 (2.98)
28 (2,04)
11 (0,80)
2 (0,14)
13 (0.94)
5 (0,36)
5 (0,36)
3(0,22)
12 (0.87)
8 (0,58)
3(0,22)
1(0,07)

ATC-aHaTOMCKO TepanujcKo XeMHjcka Kiachudukanyja JekoBa; rpyna A-JIEKOBH 3a JieUee O0NIeCTH JUTeCTUBHOT CHCTEMa 1
MeTabonu3Ma; Tpyma B-JIekoBH Koju Jenyjy Ha KpPB M KpPBOTBOpHe oprane; rpyma C-J€KOBH KOjH Helyjy Ha
KapAHOBACKYJIapHH CHCTeM; Ipyna D- JIEKOBH KOjH CIyXe Yy JICUCHjY KOXKe M TOTKOKHOT TKUBa; Tpyrna G-ypoJoIKy JIEKOBH;
rpyna H-XOpMOHH 3a cuCTeMCKy mpuMeHy; rpyna HNX-GH/bHH JIEKOBH; TPyl L-aHTHHEOIIACTHIM U MMYHOMOJYJIATODPH;
rpyna M-JIeKOBH 3a Jiedere MUIIMNHO-KOCTHOT crcTeMa; rpyna N-IeKOBH KOjU JIeTyjy Ha HEPBHU CHCTEM; rpyna R-nekoBu
3a Jieuee OOJIeCTH PeCIMPaTHOr CUCTEMA; Ipyna S-JIEeKOBH 3a Jieuehe 000/beha OKa U yxa; %-TIpoLeHaT y JOHOCY Ha YKyHaH

Opoj MpoMUcaHnX perernara.
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Hpuior 8. JlekoBu nponucanu nanujentuma no ATC rpynama

TaGena 1. JlekoBu rpyna A — IeKOBU KOjU Jellyjy Ha aTMMEHTAPHH TPAKT ¥ MeTa0oH3aM

ATC rpyna neka

IIpBa ankera n=1300

Jpyra ankera n=1375

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

I'pynal I'pyna Il YxynHo I'pyna I I'pymall  YkynHo
A02 25 (1,92) 18 (1,35) 43 (3,31) 26 (1,89) 18(131) 44 (320)
€CcoMeIpasot 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
omMenpasoJ 7(0,54) 1 (0,08) 8(0,61) 4(0,29) 1(0,07) 5(0,36)
TIAHTONPA30J1 15 (1,15) 16 (1,23) 31(2,38) 19 (1,38) 17 (1,24) 36 (2,62)
PaHUTHINH 1 (0,08) 0 (0,00) 1 (0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
A03 1 (0,08) 1 (0,08) 2(0,15) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
METOKJIOMPAMHU 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
CHMETHKOH 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0(0,00) 1(0,07) 1(0,07)
A07 4(0,31) 2(0,15) 6 (0,46) 3(0,22) 2(0,14) 5(0,36)
JIAKTOGANMITYC anuao(uIyc 1(0,08) 2(0,15) 3(0,23) 0(0,00) 2(0,14) 2(0,14)
MecasasuH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
cyadacanazun 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
A09 0 (0,00) 1 (0,08) 1 (0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
MaHKPEATHH 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0(0,00) 1(0,07) 1(0,07)
A10 85 (6,54) 11(0,85) 96 (7,38) 84 (6,11) 13(0,94) 97 (7,05)
eMnaraupo3uH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
TIIMKA3H 11 (0,85) 3(0,23) 14 (1,08) 11 (0,80) 4(0,29) 15 (1,09)
CIIMMENHPHL 5(0,38) 1(0,08) 6 (0,46) 5(0,36) 0 (0,00) 5 (0,36)
:f;gg;‘“ acnapT MPOTAMMH/MHCYIMH g g q1) 0 (0,00) 8 (0,61) 8 (0,58) 0 (0,00) 8 (0,58)
MHCYJIMH TJIapriH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
e H30GaH XyMaHH/WHCYTHH 2 (0,15) 0 (0,00) 2 (0,15) 3(0,22) 0(000)  3(0.22)
uHcymH HITX 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
meTdopmMuH 53 (4,02) 7(0,54) 60 (4,61) 51 (3,71) 8(0,58) 59 (2,84)
CaKCarJuITHH 1 (0,08) 0 (0,00) 1 (0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
CHTATJUIHH 1 (0,08) 0 (0,00) 1 (0,08) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
All 20 (1,54) 17 (1,31) 37(2,85) 19 (1,38) 18 (1,31) 37(2,69)
acKOpOMHCKA KU CEIMHa 0 (0,00) 1 (0,08) 1 (0,08) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
KaJILUTPHOI 1 (0,08) 0 (0,00) 1 (0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
xoJieKanuupepo 18 (1,38) 16 (1,23) 34 (2,61) 16 (1,16) 19 (1,38) 35 (2,54)
BuTamMuH b 1 (0,08) 0 (0,00) 1 (0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
Al2 4(0,31) 0 (0,00) 4(0,31) 4(0,29) 1(0,07) 5(0,36)
KaJlujyM KapGoHaT 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
KaJMjyM XJIOpHJL 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,22)
Al6 18 (1,35) 3(0,23) 21 (1,61) 17 (1,27) 3(0,22) 20 (1,45)
THOKTHHCKA JHKeJIHHA 18 (1,38) 3(0,23) 21 (1,61) 17 (1,24) 3(0,22) 20 (1,45)
A ykynno 157 (12.07) 53 (4.08) 210 (16.15) 154 (11.20) 57 (4.14) 211 (15.34)

ATC-aHaTOMCKO TEpanmujCcKo XeMHjcKa Kiacu(uKamuja JIekoBa; A-IeKOBH 3a JieUermhe OOJIEeCTH AUTeCTUBHOT crcTeMa U Merabomm3ma; A02-
nekoBu 3a nopemehaje aumaurera; AO3-nmekoBu 3a Jieuewe (YHKIMOHAJIHUX TAaCTPOMHTECTHHAIHMX nopemehaja; AO7-aHTHIujapojuLy,
WHTECTHHAIHM aHTUMH(IaMAaTOpHU W aHTUMHeEKTHHH JsekoBH; A09-murectuBu, ykibyuyjyhu u ensume; Al0- nexkoBu Koju ce
ynotpebsbaBajy y aujaderecy; All- Butamunu; Al2-mMunepanu; Al6- ocTanu JICKOBH KOjU JIeNyjy Ha OONECTH JAUTECTUBHOI CUCTEM au

MeTaboIM3Ma.
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TaGena 2. JlekoBu rpyna B- 1exoBH Koju Jiellyjy Ha KpB U KPBOTBOPHE OpraHe

IIpsa ankera n=1300

Jpyra ankera n=1375

ATC rpyna aeka n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

I'pyna l I'pyna II YkynHo I'pyna I I'pyna II YKynHo
B0O1 43 (3,31) 5(0,35) 48 (3,69) 49 (3,56) 9 (0,65) 58 (4,22)
AIEHOKyMapoJl 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
anukcaban 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
ACK 29 (2,23) 0 (0,00) 29 (2,23) 31(2,25) 1(0,07) 32(2,33)
ACITUPUH/ TUTUPHIAMOIT 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
KJIOMHI0TPeT 5(0,39) 2(0,15) 7(0,54) 6 (0,44) 2(0,14) 8 (0,58)
KJIOMHOTPEIT/aCTuPHH 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
naburaTpan 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
THKArpenop 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
THUKJIOMUTHH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
puBapokcaban 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
Bapdapun 5(0,39) 1 (0,08) 6 (0,46) 5(0,36) 4(0,29) 9(0,69)
B03 11 (0,85) 7(0,54) 18 (1,38) 9 (0,65) 6 (0,44) 15 (1,09)
reoxhe kapOokcumanroza 4 (0;31) 1(0,08) 5(0,39) 4(0,29) 1(0,07) 5(0,36)
reoxhe pymapar 2(0,15) 3(0,23) 5(0,39) 1(0,07) 2(0,14) 3(0,22)
(osina kucenmna 5(0,39) 3(0,23) 8 (0,61) 4(0,29) 3(0,22) 7(0,51)
B ykynHo 54 (4.15) 12 (0.92) 66 (5.08) 58 (4.22) 15 (1.09) 73 (5.31)
ATC-aHaTOMCKO Tepamujcko XeMHjcka Kiacu(pHKanuja JeKoBa; Koj B-mexoBu Kkoju Jedyjy Ha KpB M KpBOTBOpHe oprane; BO1-
aHTHTPOMOOTHYKA cpesicTaBa (aHTHKoarynanck); BO3 -antuanemuny; ACK-anerun caniiuiHa KUCeIuHa.
Tab6esa 3. JlekoBu rpyna C-JIeKOBH KOjH Jiellyjy Ha KapAHOBAaCKYJIapHH CHCTEM

IIpBa ankera n=1300 JApyra ankera n=1375
ATC rpyna jeka n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
I'pynal  TI'pyma Il YKynHo I'pyna I 'pyna II YKynHo

Cco1 63 (0,12) 26 (2,00) 89 (6,85) 69 (5,02) 28 (2,04) 97 (7,05)
aMHOapOH 2(0,15) 0(0,00) 2(0,15) 3(0,22) 1(0,07) 4(0,29)
JIUTOKCHH 9(0,69) 0(0,00) 9(0,69) 7(0,51) 1(0,07) 8(0,58)
M30COPOH IMHUTPAT 4(0,31) 5(0,39) 9(0,69) 6 (0,44) 4(0,51) 10 (0,73)
HM30COPOUT MOHOHUTPAT 16 (1,23) 8 (0,65) 23 (1,77) 151,09) 9 (0,65) 24 (1,74)
HHTPOIMLEPHH CYOIMHTBAT 2 (0,15) 0 (0,00) 2 (0,15) 4(0,29) 0 (0,00) 4(0,29)
METAEPUTPOI TETPAHUTPAT 5(0,38) 2 (0,15) 7 (0,54) 5(0,36) 2(0,14) 7(0,51)
nponadeHoH 6 (0,46) 6 (0,46) 12 (0,92) 9 (0,65) 6 (0,44) 15 (1,09)
TPUMETA3ZHIUH 19 (1,46) 5(0,38) 24 (1,85) 20 (1,45) 5(0,36) 25(1,82)
C02 7(0,54) 3(0,54) 10 (0,77) 7(0,51) 2(0,14) 9 (0,65)
JIOKCa30CHH 3(0,23) 0(0,00) 3(0,23) 3(0,22) 0(0,00) 3(0,22)
METHJIona 2(0,15) 2(0,15) 4(0,31) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,22)
MOKCOHHIUH 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,22)
Co03 48 (3,69) 16 1,23) 64 (4,92) 50 (3,63) 19 (1,38) 69 (5,02)
AMUIIO P/ XHAPOXIIOPTHASH 3(0,23) 0 (0,00) 3(0,23) 4(0,29) 0 (0,00) 4(0,29)
aMUIIOPHI/METHKIOTHA3U/T 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
OymeraHu 1(0,08) 1(0,08) 2(0,15) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
bypocemu 10 (0,77) 0 (0,00) 10 (0,77) 13 (0,94) 2(0,14) 15 (1,09)
XUPOXIIOPTHAZU]L 5(0,38) 3(0,23) 8 (0,61) 6 (0,44) 3(0,22) 9 (0,65)
MH/aTIaMH L 22(1,69) 11 (0,85) 33(2,54) 20 (1,45) 12 (0,87) 32(2,33)
CIIMPOHOJIAKTOH 7(0,54) 0 (0,00) 7(0,54) 7(0,51) 0(0,00) 7(0,51)
Co4 15 (1,15) 3(0,23) 18 (1,38) 15 (1,09) 3(0,22) 18 (1,31)
eproJiuj MeChIaT 4(0,31) 0 (0,00) 4(0,31) 4(0,29) 0(0,00) 4(0,29)
HEeHTOKCHUIIHH 11 (0,85) 3(0,23) 14 (1,08) 11 (0,80) 3(0,22) 14 (1,02)
CO05 4(0,31) 2(0,15) 6 (0,46) 4(0,29) 2(0,14) 6 (0,44)
JIMOCMUH 4(0,31) 1(0,08) 5(0,38) 4(0,29) 1(0,07) 5(0,36)
JTHOCMUH/ XU CIICPUTIH 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0(0,00) 1(0,07) 1(0,07)
Cco7 98 (7,54) 38(2,92) 136 (10,46) 100 (7,27) 40 (2,91) 140 (10,18)
aTEeHONOIN 1 (0,08) 2(0,15) 3(0,23) 1(0,07) 2(0,14) 3(0,22)
6uconpoIo 47 (3,65) 17 (1,31) 64 (4,92) 48 (3,49) 16 (1,16) 64 (4,65)
KapBeINIION 4(0,31) 2(0,15) 6 (0,46) 5(0,36) 2(0,15) 7(0,51)
MeTOPOJI0JI 35(2,69) 10 (0,77) 45 (3,46) 34 (2,47) 12 (0,87) 46 (3,34)
HEOHBOJIOIN 8(0,61) 2(0,15) 10 (0,77) 8(0,58) 2(0,14) 10 (0,73)
HEOUBOIIOJ/ XUIPOXITOPTHASHT 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
MIPOTIPAHOIION 2(0,15) 4(0,31) 6 (0,46) 2(0,14) 5(0,36) 7(0,51)
CoTANON 1 (0,08) 1(0,08) 2(0,15) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,15)
Co08 59 (4,54) 21(1,61) 80 (6,15) 67 (4,87) 26 (1,89) 93 (6,76)
AMIIOIUITMH 31(2,38) 16 (1,23) 47 (3,61) 35(2,54) 16 (1,16) 51 (3,71)
JIHIITHA3EM 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 2(0,14) 4(0,29)
penoagunun 13 (1,00) 2(0,15) 15 (1,15) 12 (0,87) 3(0,22) 15 (1,09)
JIepKAHHU TUITHH 4(0,31) 0 (0,00) 4(0,31) 6 (0,44) 3(0,22) 9 (0,65)
HudenunuH 7(0,54) 2(0,15) 9(0,69) 10 (0,73) 2(0,14) 12 (0,87)
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Bepanamu 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,15)
c09 124 (9,54) 69 (5,31) 193 (14,85) 132 (9,60) 79 (5,74) 211 (15,34)
OHCOIIPOIION/XUAPOXIIOPTHASHT 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 3(0,22) 1(0,07) 4(0,29)
KANTONpHII 10(0,77)  0(0,00) 10 (0,77) 10 (0,73) 1(0,07) 11 (0,80)
IHJIa3aI Py 3(0,23) 4(0,31) 7(0,54) 3(0,22) 4(0,29) 7(0,51)
[HJTA3aN P/ XUAPOXIOPTHASUT 3(0,23) 2(0,15) 5(0,38) 3(0,22) 2(0,14) 5(0,36)
eHaIanpuII 11 (0,85) 19 (1,46) 30 (2,31) 13 (0,94) 15 (1,09) 28 (2,04)
CHANANIPHII/ XUAPOXIOPTHASHT 7(0,54) 1(0,08) 8 (0,61) 6 (0,74) 2(0,14) 8 (0,58)
(heIToIUITiH/paMHTIPHIT 3(0,23) 1(0,08) 4(0,31) 3(0,22) 1(0,07) 4(0,29)
(bocunonpHI 14 (1,08) 9(0,69) 23(1,77) 13 (0,94) 13 (0,94) 26 (1,89)
(hOCHHOIIPHII/XUAPOXIIOPTHASHL 12 (0,92) 2(0,15) 14 (1,08) 12 (0,87) 2(0,15) 14 (1,02)
JTM3UHONPHIT 1(0,08) 1(0,08) 2(0,15) 1(0,07) 2(0,14) 3(0,22)
JIM3UHONPHII/AMIIOUITHH 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
JIM3UHOIPHI/ XUAPOXIOPTHAZU]T 3(0,23) 1(0,08) 4(0,31) 3(0,22) 0(0,00) 3(0,22)
JocapTan 7(0,54) 4(0,31) 11 (0,85) 8 (0,58) 5(0,36) 13 (0,94)
JIOCAPTAH/XUAPOXIOPTHAZU]T 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0(0,00) 1(0,07) 1(0,07)
TIEPUHIOTIPHIT 3(0,23) 2(0,15) 5(0,38) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
TIEPUH IO PHIT/aAMIIOIUTTHH 4(0,31) 0 (0,00) 4(0,31) 4(0,29) 1(0,07) 5(0,36)
TIEPUHIOTIPUIT/aMIIO AU T H/ MHAATIAMHU]T 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
TIEPUH IO PYIT/MH aTTaM K 3(0,23) 1(0,08) 4(0,31) 4(0,29) 4(0,29) 8 (0,58)
KBUHATIPUIT 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
KBUHATPUI/XUAPOXJIOPTHASH]L 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
paMuIpHI 201,54) 11 (0,85) 31(2,38) 21 (1,15) 16 (1,16) 37 (2,69)
PaMHUIIPHII/XUAPOXIOPTHASHL 8(0,61) 6 (0,46) 14 (1,08) 8 (0,58) 3(0,22) 11 (0,80)
TeNMHCcapTan 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
TEJIMUCAPTaH/XUAPOXIIOPTHAZU]] 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
BasicapTan 3(0,23) 1 (0,08) 4(0,31) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,22)
BaJICAPTaH/XUAPOXJIOPTUAZU]] 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
30reHonpHI 2(0,15) 3(0,23) 5(0,38) 3(0,22) 4(0,29) 7(0,51)
C10 37(0,28) 18 (1,38) 55 (0,42) 41 (2,98) 18 (1,31) 59 (4,29)
aTOpPBATCTAHH 12 (0,92) 7(0,54) 19 (1,46) 15 (1,09) 7(0,51) 22 (1,60)
uunpopubdpar 0 (0,00) 1 (0,08) 1 (0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
(deropudpar 9(0,69) 2(0,15) 11 (0,85) 9 (0,65) 2(0,14) 11 (0,80)
[paBacTaTHH 1 (0,08) 2(0,15) 3(0,23) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
pocyBacTaTuH 5(0,38) 2(0,15) 7(0,54) 5(0,36) 3(0,22) 8(0,58)
CHMBACTATHH 10 (0,77) 4(0,31) 14 (1,08) 10 (0,73) 5(0,36) 15 (1,09)
C yymmo ?3555 o) 196 (1508) 651 (50.01)  485(37.27)  217(15.78) 702 (51.05)

ATC-aHaTOMCKO TepamnujcKo XeMujcka knacudukarmja gekosa; rpymna C- J1eKoBH Koju [eiyjy Ha KapanoBackynapau cucrem; CO1-nederme
obossema cpia; CO2-antuxuneprenzusu; CO3-auyperunn; CO4-nepudepnu Bazogunararopu; COS-sazonporektusu; CO7-6mokatopu B-
anpeHepruukux peuenropa; C08-61okaropu Kamujymckux kanana; C09-1ekoBU KoOju Aeiyjy Ha peHUH-aHrnote3uH cucrem; C10-cpencrsa

KOja CMambYjy JIMIIUJE Y KPBHU.

Tabesa 4. JlekoBu rpyna D —1ekoBHU KOjH CIIy)Ke 3a JICUCHE KOXKE U MOTKOXKHOT TKHBA

IIpBa ankera n=1300

Jlpyra ankera n=1375

ATC rpyna aeka n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) 'pyna  n (%)
I'pyna l I'pyna II YKynHo I'pyna I 1] YkynHo

D06 0 (0,00) 1 (0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 0(0,00) 0(0,00)
(dycuanHCKA KHCEInHa 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 0(0,00) 0 (0,00)
D07 3(0,23) 0 (0,00) 3(0,23) 3(0,22) 0(0,00) 3(0,22)
GeraMeTa3oH/caluIuHa 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
i1y OLIMHOJIOH aleTOHU

/reomumH cyndar 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
(ITYILIHHOIIOH aleTOHU T 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
D yxkynuo 3(0.23) 1 (0.08) 4(0.31) 3(0.22) 0(0.00) 3(0.22)

ATC-aHaTOMCKO TepaIijcKo XeMHjcKa KiachH puKalmja Jekoa;rpyna D —JIeKOBHU KOjU CIyKe 32 JIeueH e KOKe U TIOTKOKHOT TKuBa; D06-
AQHTHOHOTHIIN M XEMOITEPATICY THIH 33 EPMATOIOMIKY mpuMeHy; D07-KOPTHKOCTEPHOAH, ZEPMATOJIOMIKH IPeHapaTH.
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Tabena 5. JlekoBu rpyna G=ypoJIoLIKy JEKOBI

IIpsa ankera n=1300

Jpyra ankera n=1375

ATC rpyna neka n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) I'pyna n (%)
I'pyna l I'pyna II YxkynHo I'pyna I 1 YKynHo
G04 41 (3.15) 63 (4.85) 104 (8.00) 43 (3.13) 62 (4.51) 105 (7.64)
JlyTacTepu L 1(0,08) 6 (0,46) 7(0,54) 1(0,07) 4(0,29) 5(0,36)
¢unacrepun 11 (0,85) 17 (1,31) 28 (2,15) 11 (0,80) 20 (1,54) 31 (2,25)
MebeBepuH
XHIPOXJIOPH]L 0(0.00) 1(0,08) 1(0,08) 0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
cepeHoa perneHc 1(0,08) 2(0,15) 4(0.31) 1(0,07) 2(0,14) 3(0,22)
conrdeHanun 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,15) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
TAMCYJIOCHH 27 (2,08) 35 (2,69) 62 (4,77) 29 (2,11) 35 (2,54) 64 (4,65)
TOJITEPOIUH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
G04 41(3.15) 63 (4.85) 104 (8.00) 43 (3.13) 62 (4.51) 105 (7.64)
ATC-aHaTOMCKO TepaIiijCcKo XeMHjcKa Kiiacupukaimja gekosa; rpyna G04-yposioniku JIeKOBH.
TaGena 6. JlexoBu rpyna HO3-xopMOHH 3a CHCTEMCKY IPHMEHY
IIpBa ankera n=1300 Jpyra ankera n=1375
ATC rpyna neka n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
I'pyna I'pyna II YxkynHo I'pynal I'pyna II YKynHo
JIEBOTHPOKCHH 10 (0,77) 10 (0,77) 20 (1.54) 11 (0.80) 10 (0.73) 21 (1.53)
HO3 10 (0.77) 10 (0.77) 20 (1.54) 11 (0.80) 10 (0.73) 21 (1.53)
ATC-aHaTOMCKO TepaIujcKo XeMujcKa Kilacupukanuja aexosa; rpyna HO3 -XopMOHH 3a CHCTEMCKY TIPHUMEHY.
Tabena 7. Jlekou rpyna HNX- GuibHM j1eK0BU
IIpBa ankera n=1300 Jpyra ankera n=1375
ATC rpyna jeka n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) I'pyna n (%)
I'pyna I I'pyna II YxynHo I'pyna I 1 YKynHo
THHKTO 611062 1(0,08) 3(0,23) 4(0.31) 2(0,14) 3(0,22) 5(0,36)
HNX 1(0.08) 3(0.23) 4(0.31) 2(0.14) 3(0.22) 5(0.36)
ATC-aHaTOMCKO TepaIujcKo XeMHjcKa Kiacupukamuja iekosa; rpyna HNX- GubHH JTEKOBH.
Tabena 8. JlekoBu rpyna L- aHTHHEOIIACTHIIN U HMYHOMOIYJIATOPH
IIpBa ankera n=1300 Jpyra ankera n=1375
ATC rpyna aexa n (%) n (%) I'pyma n (%) n (%) n (%) I'pyna n (%)
I'pyna l 1 YKynHo I'pyna l 1] YkynHo
LO01 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
MeTOTpeKcatT 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
L04 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
A3aTHONPHH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
L yxynno 3(0.23) 0 (0.00) 3(0.23) 3(0.22) 0 (0.00) 3(0.22)

ATC-aHaTOMCKO TepammjcKo XeMHjcKa KiacH(puKaluja JeKoBa; rpyna L- aHTHHEOIIaCTHIIM U MIMYHOMOAYJIATOPH.

116



Tabela 9. Jlekosu rpyna M-nekoBu 3a jiederse MUIIMNHO KOCTHH CHCTEM

IIpBa ankera N=1300 Jpyra ankera n=1375
ATC rpyna sexa n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) Tpyma  n (%)

I'pynal I'pyna Il Yxynuno I'pymal 1 YKynHo
Mo1 14 (1,08) 2(0,15) 16 (1,23) 11 (0,80) 4(0,29) 15 (1,09)
AUKI0(eHaK 10 (0,77) 0(0,00) 10 (0,77) 7(0,51) 0(0,00) 7(0,51)
TIIYKO3aMHH cydar 1(0,08) 2(0,15) 3(0,23) 1(0,07) 4(0,29) 5(0,36)
ubynpodpen 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
MEJIOKUKCM 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
M03 0 (0,00) 0(0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
THHA3HUIUH 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
Mo04 17 (1,31) 2(0,15) 19 (1,46)  15(1,09) 2(0,14) 17 (1,24)
AJI0IypPHHO 15 1,15) 2(0,15) 17(1,31)  13(0,94) 2(0,14) 15 (1,09)
(hebykcocar 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
MO05 3(0,23) 8(0,61) 11 (0,85) 3(0,22) 6 (0,44) 9 (0,65)
QJICHAPOHAT 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
aJleHApoHaT/XoJIeKanuudepon 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,22)3
neHocymMab 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 0 (0,00) 0(0,00)
uOaHIPOHAT 1(0,08) 5(0,38) 6 (0,46) 1(0,07) 4(0,29) 5(0,36)
M ykynHo 34 (2.61) 12 (0.92) 46 (3.53) 30 (2.18) 13 (0.95) 43 (3.13)

ATC-aHaTOMCKO Tepamujcko XeMHjcka Krnacudukanuja jexoBa; rpyma M- nekoBu 3a Jjedeme mummhHOo KocTHH cucrem; MO1-
aHTUMH(IIAMATOPHU M aHTUpEYMaTcKH JekoBH; MO3-mummhau penakcancn (mMuopenakcancn); MO4-npenaparu 3a jedeme ruxra; MOS-

JIEKOBH 3a JIeYee 000Jbeha KOCTH]Y (JIEKOBH KOjH JIENyjy Ha CTPYKTYPY U MHUHEPAJIM3aLH]y KOCTH).
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TaGena 10. JIekoBu rpyna N-1exoBH KOju Jiellyjy Ha HEPBHH CHCTEM

IIpBa ankera n=1300 Jpyra ankera n=1375
ATC rpyna sexa n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

I'pynal I'pymall  Ykynno I'pyna I I'pyna II YKynHo
NO02 5(0,38) 3(0,23) 8(0,61) 4(0,29) 3(0,22) 7(0,51)
areraMUHO(EeH 4(0.31) 3(0,23) 7(0,54) 3(0,22) 3(0,22) 6 (0,44)
ko(enn/aneraMuHoder/mponudeHazox 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
NO3 50,38) 1(0,08) 6 (0,46) 5(0,36) 1(0,07) 6 (0,44)
raGaneHTHH 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,23)
nperadanuH 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
BAJINPONHCKA KHCETNHA 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
NO04 0 (0,00) 3(0,23) 3(0,22) 0 (0,00) 3(0,22) 3(0,23)
aMaHTaJuH 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
nieBoziona/Oen3epasu 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
NO05 57 (4,38) 50 (3,85) 107 (8,23) 60 (4,36) 53 (3,85) 113 (8,22)
asmnpasoinam 3(0,23) 1(0,08) 4(0.31) 4(0,29) 1(0,07) 5(0,36)
6pomaszenam 41 (3,15) 36 (2,77) 77 (5,92) 42 (3,05) 39 (2,84) 81 (5,89)
auasenam 7(0,54) 3(0,23) 10 (0,77) 9(1,24) 4(0,29) 13 (0,94)
J0pasenam 3(0,23) 8(0,61) 11 (0,85) 2(0,14) 6 (0,44) 8(0,58)
MHZa30J1aM 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
HHUTpa3enam 0 (0,00) 0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 2(0,14) 2(0,14)
Cymmupuz 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
30/IMHAEM 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
NO06 8(0,61) 4(0,31) 12 (0,92) 8(0,58) 4(0,29) 12 (0,87)
LU TAJION pam 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
JIyJIOKCETHH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
eCLUTAIONPAM 1(0,08) 1(0,08) 2(0,15) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
Gbnyokcetnn 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
MHPTa3anuH 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
cepTpannH 0 (0,00) 1(0,08) 1 (0,08) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
TPa3ooH 2(0,15) 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
BHHIIOLIETHH 2(0,15) 1(0,08) 3(0,23) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,22)
NO7 1(0,08) 1(0,08) 2(0,54) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
GeTaxXUCTHH AUXHIPOXIOPULT 1(0,08) 1(0,08) 2(0,15) 1(0,07) 1(0,07) 2(0,14)
N ykynno 79 (6.08) 59 (4.54) 138 (10.65) 81 (5.89) 62 (4.51) 2?;40)

ATC-aHaTOMCKO TEepaIijcKo XeMHjcKa Kiachpukalmja JekoBa; rpyna N-JIekoBH KOju 1eiyjy Ha HepBHH cucteM; NO2-ananrerunu; NO3-
anTuenuientuiy; NO4-antunapkuaconunn; NOS-ncuxonentuiy; NO6-ncuxoananentuiy; NO7-0cTanu JEKOBH KOjU Ieiyjy Ha HEPBHH

CHCTEM.
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TaGena 11. JlekoBu rpyna R- nexoBH Koju Jieltyjy Ha peCIHPaTOPHH CHCTEM

IIpsa ankera n=1300

Jpyra ankera n=1375

ATC rpyna sexa n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) Tpyma n (%)

I'pynal I'pyna Il YxynHo I'pyna I 1 YKynHo
RO1 0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 2(0,14) 0 (0,00) 2(0,14)
uryTukaszon ¢ypoar 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
MOMETA30H HHXAJL. 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
R03 25(1,92) 3(0,23) 28 (21,54) 32(2,33) 6 (0,44) 38(2,76)
aMHHOGUIINH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
Oyneconun/popmMoTepo.t 6 (0,46) 0 (0,00) 6 (0,46) 4(0,29) 0(0,00) 4(0,29)
OynecoHus 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0(0,00) 1(0,07) 1(0,07)
[MKJIECOHH ] HHXAJI. 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0(0,00) 1(0,07) 1(0,07)
(enoTepos/unparponuym 7(0,54) 1(0,08) 8 (0,61) 11 (0,80) 3(0,22) 14 (1,02)
(hopmorepoin pymapar 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
HHIAKATEPOIT 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
MOHTEJyKacT 0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
canbyramon 0(0,00) 0(0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
canMeTeporn 0(0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
casMeTepoJt/ Iy THKA30H 5(0,38) 0 (0,00) 5(0,38) 5 (0,36) 0(0,00) 5(0,36)
TeodrmH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0 (0,00) 1(0,07)
THOTPOITHYM 4(0.31) 0(0,00) 4(0.31) 3(0,22) 0 (0,00) 3(0,22)
YMEKJIHANHH]YM OPOMHL 0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
BUJIAHTEPOJ/ PITy TUKA30H

0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 2(0,14) 0(0,00) 2(0,14)
¢dypoat
RO05 0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
OPOMXEKCHH XJIOPHT 0(0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
R ykynno 25(1.92) 3(0.23) 28 (2.15) 35(2.54) 6 (0.44) 41 (2.98)

ATC-aHaTOMCKO TeparnijcKo XeMHjCKa KiacHpUKarmja JIeKoBa; rpyna R- IekoBu Koju aertyjy Ha pecnupatopHu cucteMm; R0 1 -Hazamau

npenapati; RO3-1eKoBY KOju ce IpUMerby]jy y ONCTPYKTHBHUM OonectuM rutyha; ROS-ekoBu nIpoTHB Kallba U IpexJiaie.

Ta6ena 12. JIeKOBU I'pyna S-1ekoBH 3a jeuermhe 000Ibemba OKa U yXa

IIpBa ankera n=1300

Jpyra ankera n=1375

ATC rpyna nexa n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) Cpyma n (%)
I'pyna l I'pyna II YkynHo I'pyna I 1] YkynHo
GarUTpaH/XUAPOKOPTH3OH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 0(0,00) 0(0,00) 0 (0,00)
OGumMaTonpocT 1 (0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
JIOp30IaMu T 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
JTATaHOTIPOCT 0 (0,00) 3(0,23) 3(0,23) 0(0,00) 3(0,22) 3(0,22)
Tadiynpoct 0 (0,00) 1(0,08) 1 (0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
THMOJIOJ 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,15) 1(0,07) 2(0,14) 3(0,22)
THMOJIOJ/TOP30IaMHT 0 (0,00) 2(0,15) 2(0,15) 0(0,00) 2(0,14) 2(0,14)
THMOJIOJ/TATAHOTIPOCT 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
TPaByHPOCT 0 (0,00) 1(0,08) 1 (0,08) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
S01 3(0.23) 9 (0.69) 12 (0.92) 4(0.29) 9 (0.65) 13 (0.94)

ATC-aHaTOMCKO TepaIijcKo XeMHjcKa Kiiach (puKalyja JeKoBa; rpymna S-JICKOBH 3a JieUelhe 000Jbeha OKa U yXa.
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TaGena 13. JIekoBu 6e3 ATC xoza— CymIeMeHTH H JAUjeTeTeTcKa CpeicTBa

IIpBa ankera n=1300

ATC rpyna neka

Jpyra ankera n=1375

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) I'pyna n (%)

I'pyna l I'pyna II YxynHo I'pynal 1 YKynHo
aCKOpPOHMHCKA KU CETMHA 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
koensum Q 10 2(0,15) 1 (0,08) 3(0,23) 2(0,14) 1(0,07) 3(0,22)
TIIYKO3aMHH cydar 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,08) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
MarHe3ujym

3(0,23) 1(0,08) 4(0.31) 3(0,22) 0 (0,00) 3(0,22)
CYIUIEMEHT
MeOeBEpUH XIIOPUT 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 1(0,07) 1(0,07)
Mg+B BuTamMun 1 (0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00)
omera 3 macHe

3(0,23) 0 (0,00) 3(0,23) 3(0,22) 0 (0,00) 3(0,22)
KHCeJIuHe
[UHK+CENeH 1(0,08) 0 (0,00) 1(0,08) 1(0,07) 0(0,00) 1(0,07)
Bes ATI] 11 (0.85) 3(0.23) 14 (1.08) 10 (0.73) 2(0.14) 12 (0.87)

ATC-aHaTOMCKO TepanujcKko XeMHjcKa Kilacu(puKaluja JeKoBa; rpyma jekoBu 6e3 ATC— cymiieMeHTH U AUjeTeTeTcka CPeCcTBa.
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