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Postovane kolegice i kolege, cijenjeni sudionici Konferencije,

uime Hrvatskog farmaceutskog drustvai Organizacijskog odbora Godisnje konferencije
farmaceuta Hrvatske — PharmaCRO 2026, zadovoljstvo nam je i ¢ast pozdraviti vas u
prekrasnoj Opatiji, biseru Kvarnera, u Grand Hotelu 4 Opatijska Cvijeta. Zahvaljujemo
se svima koji su nam i ove godine pruzili podrsku i odazvali se nasem pozivu da budu
dio ovog znacajnog stru¢nog skupa — ¢elnicima visokih drzavnih institucija, istaknutim
stru¢njacima u zdravstvu, predstavnicima ljekarni¢kih ustanova te predstavnicima
veledrogerija i farmaceutske industrije.

Ovogodisnja konferencija pod nazivom ,SUVREMENA FARMACEUTSKA SKRB:
DJECA U FOKUSU" posvecena je zdravlju djece i izazovima s kojima se zdravstveni
djelatnici susre¢u u svakodnevnoj praksi — od ranog prepoznavanja zdravstvenih rizika
i kroni¢nih stanja do farmakoterapijskih posebnosti, nutritivnih potreba i sigurnosti
terapije u djecjoj dobi. Organizacijski odbor pripremio je bogat program - kroz stru¢na
predavanja, rasprave i razmjenu iskustava Zelimo otvoriti prostor za promisljanje o
ulozi farmaceuta u suvremenom sustavu zdravstvene skrbi te o moguc¢nostima boljeg
povezivanja znanja, prakse i potreba pacijenata.

Program Udruzenja farmaceuta regije Zagreb, kroz prikaz suvremenih primjera,
naglasava pravi¢nost u dostupnosti ljekarnicke skrbi te isti¢e informacijsku sigurnost |
nove tehnologije kao teme koje sve vise zadiru u ljekarni¢ku praksu i stoga zasluzuju
nasu punu pozornost.

Program konferencije okuplja predavace iz razli¢itih podruc¢ja medicine i farmacije te
informacijskih znanosti, s ciljem da sudionicima ponudi pregled aktualnih tema, novih
pristupa i prakti¢nih rjeSenja koja mogu primijeniti u svakodnevnom radu.

Uz radni dio konferencije pripremili smo i drustvene sadrzaje za susrete i neformalna
druzenja s kolegama, prijateljima i poslovnim partnerima. PharmaCRO 2026 prilika je
za stru¢no usavrsavanje, razmjenu iskustava i medusobno povezivanje, ali, vierujemo, i
poticaj za daljnji razvoj farmaceutske struke u korist zdravlja djece i zajednice u cjelini.

Zahvaljujemo vam na sudjelovanju, predavacima na odazivu i podrsci, izlagac¢ima na
pratec¢oj farmaceutskoj izloZbi te sponzorima na sveukupnom doprinosu.

Radujemo se Vasem dolasku i zajedni¢kom radu.

U ime Organizacijskog odbora
Andrea Pudak Keléec, mag pharm.
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MANJE POZNATE, ALI NE | MANJE VAZNE CINJENICE
O DEBLJINI DJECE

Jovancevi¢ Milivoj'

" Poliklinika Salvea, Zagreb, Hrvatska
Centar za prevenciju i lije¢enje debljine djece

Dobro su poznati Stetni utjecaji masnog tkiva, napose onog u trbusnoj Supljini. Nai-
me do sada je poznato oko Sezdesetak razli¢itih kemijskih spojeva koje ono izlu¢uje
i uzrokuje tinjaju¢u upalu u cijelom organizmu. Steta koja posljedi¢no nastaje ovisi
o koli¢ini masnog tkiva i trajanju debljine. Dakle vazno je istaknuti da debljina koja
nastaje u djec¢joj dobi ¢e dulje nepovoljno djelovati i potencijalna Steta ¢e u odrasloj
dobi biti ve¢a u usporedbi s debljinom koja nastane u kasnijoj (odrasloj) dobi. Osim
povisenog rizika kardiovaskularnih bolesti, Se¢erne bolesti, kostano-misi¢nih pro-
blema, bolesti jetre, koznih promjena i poveéane ucestalosti nekih malignih bolesti,
novija istraZzivanja pokazuju i neke nove dimenzije Stetnosti, kako na osobnoj razini,
tako i na razini Sire drustvene zajednice. Prenosimo neke od znacajnijih novosti iz
podrucja debljine djece.

Debljina djece i kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest (KOPB) u odrasloj dobi:

Novo istrazivanje koje predstavljeno na nedavnom Europskom kongresu o pretilosti
(ECO 2025, Malaga, Spanjolska, 11.-14. svibnja) pokazuje da je prekomjerna tjelesna
teZina ili putanja pretilosti u djetinjstvu povezana s povec¢anim rizikom od kroni¢ne
opstruktivne plué¢ne bolesti (KOPB) u odrasloj dobi. Studiju su provele Frida Richter
i profesorica Jennifer Lyn Baker iz Centra za klini¢ka istraZivanja i prevenciju, Sveu-
¢ilisne bolnice u Kopenhagenu i kolege.

Pretilost kao kompleksna kroni¢na bolest sloZeni je javnhozdravstveni problem o ¢i-
jem se utjecaju na tjelesno i mentalno zdravlje sve vise pokusava osvijestiti raznim
intervencijama. Nedavno objavljenim podacima danske studije otkrivena je povezni-
ca debljine u djecjoj dobi s razvojem kroni¢ne opstruktivne bolesti plu¢a (KOPB)
u odraslih. Studija je napravljena na temelju registra zdravstvenih zapisa mjerenja
djece u dobi od 6 do 15 godina u periodu od 1930. do 1982. Preko 270 000 djece
je ukljuceno u studiju, a analizirali su podatke indeksa tjelesne mase (ITM) i kasnije
pojave KOPB-a. Prema ITM kategorizirani su na one s ispodprosje¢nom, prosje¢nom,
iznadprosje¢nom, prekomjernom tjelesnom tezinom i pretilo$¢u. Zdravstveno stanje
djece je pra¢eno do u odraslu dob, nakon 40. godine Zivota i poslije, na temelju ¢ega
je napravljena procjena rizika za razvoj KOPB-a. Kod Zena s iznadprosje¢nim ITM
rizik za razvoj KOPB je bio 10 % vedi, s prekomjernom tjelesnom teZinom 26 % vedi, a
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kod pretilih ¢ak 65 % vedi. Za muskarce s iznadprosje¢nim ITM rizik za KOPB je bio 7
% vedi, s prekomjernom tjelesnom tezinom 16 %, a kod pretilih 40 % veci. Ovi podaci
neupitno sugeriraju kako je debljina u ranom razdoblju Zivota neovisni pokazatelj
rizika za razvoj KOPB-a u odrasloj dobi 5to nas dodatno motivira za poduzimanje
akcija u smjeru prevencije debljine.

Visak kilograma utjece na plodnost Zena

Dobra hormonska ravnoteza regulira menstrualni ciklus. Zene s prekomjernom tjele-
snom tezinom i pretile Zene imaju viSe razine hormona leptina koji se proizvodi u ma-
snom tkivu. To moZe poremetiti ravnotezu hormona i dovesti do smanjene plodnosti.

Koli¢ina i raspodjela tjelesne masti utjeCu na menstrualni ciklus nizom hormonalnih
mehanizama. Sto je viSe prekomjerne tjelesne teZine i viSe abdominalnog sala, to je
vedi rizik od poteskoca s plodnoséu.

Prekomjerna teZina, osobito visak trbusne masnode, povezan je s inzulinskom rezi-
stencijom (kada tijelo mora proizvoditi vise inzulina kako bi odrzalo normalnu razinu
Secera u krvi) i smanjenom razinom globulina koji veze spolne hormone (SHBG),
proteina koji je ukljuc¢en u regulaciju spolnih hormona androgena i estrogena. To
povecava rizik od neredovitih menstrualnih ciklusa, $to zauzvrat smanjuje plodnost.
Jedno je istrazivanje pokazalo da su Zene koje su bile pretile imale mnogo manju
vjerojatnost da ¢e zatrudnjeti unutar godinu dana nakon prestanka uzimanja kon-
tracepcije nego Zene s normalnom tezinom (66,4% pretilih Zena zatrudne unutar 12
mjeseci, u usporedbi s 81,4% Zena normalne teZine).

Promjene u fino podesenoj hormonskoj ravnotezi koja regulira menstrualni ciklus
izazvane prekomjernom tezinom i pretilos¢u takoder povecavaju rizik od anovulacije
(kada jajnici ne otpustaju jajadce). Zene s indeksom tjelesne mase (ITM) iznad 27
imaju tri puta vecu vjerojatnost da ne¢e mo¢i zatrudnjeti nego Zene s normalnom
teZinom jer nemaju ovulaciju. Zene koje imaju prekomjernu tjelesnu teZinu ili pretile
imaju mnogo manje $anse da zatrudne. Mnoge Zene koje imaju visak kilograma i dalje
ovuliraju, ali ¢ini se da je kvaliteta jajasca koje proizvode smanjena. Dokaz za to je da
kod Zena koje ovuliraju, svaka jedinica ITM iznad 29 smanjuje moguénost postizanja
trudnoce unutar 12 mjeseci za oko 4%. To znaci da je za Zenu s ITM od 35 vjerojat-
nost da ¢e zatrudnjeti unutar godinu dana manja za 26%, a za Zenu s ITM od 40 43%
niZa u usporedbi sa Zenama s ITM izmedu 21i 29 (normalne vrijednosti ITM).

Kada parovi koriste umjetnu oplodnju (IVF) za zacece, Sanse za Zivo rodenje su ma-
nje za zene koje imaju prekomjernu tezinu ili pretile nego za Zene s normalnim ITM. U
prosjeku, u usporedbi sa Zenama u rasponu zdrave tjelesne teZine, $ansa za rodenje
Zivog djeteta s IVF-om smanjena je za 9% kod Zena s prekomjernom tezinom i 20%
kod Zena koje su pretile.

Visak kilograma utjec¢e na plodnost muskaraca:
Kod muskaraca je pretilost takoder povezana s nizom plodnos¢u, vjerojatno zbog
kombinacije ¢imbenika. To uklju¢uje probleme s hormonima, seksualnu disfunkciju i
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druga zdravstvena stanja povezana s pretilos¢u kao Sto su dijabetes tipa 2 i apneja
za vrijeme spavanja (koje je povezano sa snizenom razinom testosterona i problemi-
ma s erekcijom). Procjenjuje se da noSenje dodatnih 10 kilograma smanjuje musku
plodnost za 10%. Pregledom studija o uc¢incima pretilosti oca na reproduktivne isho-
de utvrdeno je da je kod pretilih muskaraca veéa vjerojatnost neplodnosti i manja
vjerojatnost da ¢e roditi zivo dijete ako su oni i njihova partnerica koristili tehnologiju
potpomognute oplodnje kao $to je IVF.Smatra se da je to zato Sto pretilost ne samo
da smanjuje kvalitetu sperme, ve¢ takoder mijenja fizi¢cku i molekularnu strukturu
spermija.

lako se Cinjenice o pretilosti i plodnosti mogu cCiniti zastrasuju¢ima, postoje i dobre
vijesti. Intervencije za smanjenje tjelesne tezine, osobito one koje ukljucuju i dijetu i
tjelovjezbu, mogu promicati redovitost menstrualnog ciklusa i povecdati moguénost
trudnoce. U pretilih Zena s anovulatornom neplodnoséu, ¢ak i skroman gubitak te-
Zine od 5-10% poboljSava plodnost i Sanse za zacede. Preporuca se gubitak tezine
od 7% tjelesne tezine i povecanje tjelesne aktivnosti na najmanje 150 minuta tjedno
aktivnosti umjerenog intenziteta za poboljSanje zdravlja i plodnosti osoba s preko-
mjernom tezinom.

Visak kilograma skracuje zivotni vijek

Novo istrazivanje koje je predstavljeno na Europskom kongresu o pretilosti (ECO) u
Veneciji, Italija (12.-15. svibnja 2024.) po prvi je put kvantificiralo utjecaj razli¢itih as-
pekata pretilosti u dje¢joj dobi na dugoro¢no zdravlje i Zivotni vijek. Modeliranje stra-
doo GmbH, konzultantske tvrtke za znanosti o zivotu u Minchenu, Njemacka, koje
je pokrenuo i podrzao Rhythm Pharmaceuticals, a predstavili dr. Urs Wiedemann iz
stradooa i kolege sa sveucilista i bolnica u Ujedinjenom Kraljevstvu, Nizozemskoj,
Francuskoj, Svedskoj, Spanjolskoj, SAD-u i Njemackoj, pokazalo je da dob pocetka,
ozbiljnost i trajanje pretilosti utje¢u na ocekivani Zivotni vijek.

Utvrdeno je da razvoj pretilosti u vrlo mladoj dobi ima posebno snazan ucinak. Na
primjer, dijete koje Zivi s teSkom pretiloS¢u od dobi od Cetiri godine, koje nakon toga
ne gubi na teZini, ima o¢ekivani zivotni vijek od 39 godina - oko polovicu prosje¢nog
ocCekivanog Zivotnog vijeka.Dr. Wiedemann kaze: “lako je Siroko prihvaéeno da pre-
tilost u djetinjstvu povecava rizik od kardiovaskularnih bolesti i povezanih stanja kao
sto je dijabetes tipa 2, te da moze skratiti o¢ekivani Zivotni vijek, dokazi o veli€ini
utjecaja su neujednaceni.”

"Bolje razumijevanje to¢ne veli¢ine dugorocnih posljedica i ¢imbenika koji ih pokrec¢u
moglo bi pomo¢i u informiranju politika prevencije i pristupa lije¢enju, kao i poboljsati
zdravlje i produziti zivot." Kako bi saznali viSe, istrazivaci su izradili model rane preti-
losti koji im je omogucio procjenu ucinka pretilosti u djetinjstvu na kardiovaskularne
bolesti i povezana stanja kao Sto je dijabetes tipa 2 (DT2), kao i na ocekivani Zivotni
vijek. Ukljucene su Cetiri klju¢ne varijable: dob pocetka pretilosti, trajanje pretilosti,
nepovratna akumulacija rizika (mjera nepovratnih rizika od pretilosti — zdravstveni
ucinci koji ostaju ¢ak i nakon gubitka teZine) i ozbiljnost pretilosti.
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Ozbiljnost pretilosti temeljila se na ITM Z-rezultatima. Siroko koristena mjera teZine
u djetinjstvu i adolescenciji, ITM Z-rezultati pokazuju koliko snaZzno ITM pojedinca
odstupa od normalnog ITM-a za njihovu dob i spol, pri ¢emu veée vrijednosti pred-
stavljaju vecu tezinu. Na primjer, 4-godisnji dje¢ak s prosje¢nom visinom od 103 cm
i "normalnom" tezinom od oko 16,5 kg imat ¢e ITM Z-skor o. Djecak iste dobi i visine
koji tezi 19,5 kg imat ¢e ITM Z-skor od 2, $to je samo u rasponu pretilosti, a onaj koji
tezi 22,7 kg imat ¢e ITM Z-rezultat od 3,5, Sto ukazuje na tesku pretilost.

Podaci su dosli iz 5o postojecih klini¢kih studija o pretilosti i komorbiditetima po-
vezanim s pretilo$¢u, kao $to su dijabetes tipa 2, kardiovaskularni dogadaji i masna
jetra. Studije su obuhvatile vise od 10 milijuna sudionika iz zemalja diljem svijeta, cca.
2,7 milijuna od kojih je bilo u dobi izmedu 2 i 29 godina.Model pokazuje da raniji po-
Cetak i teZa pretilost povecavaju vjerojatnost razvoja srodnih komorbiditeta.

Na primjer, osoba s teSkom pretilos¢u (ITM Z-rezultat od 3,5) u dobi od 4 godine i
koja ne gubi na teZini ima 27% vjerojatnosti da ¢e razviti DT2 do dobi od 25 godina
i 45% Sanse da ce razviti T2D do dobi od 35 godina. Nasuprot tome, osoba s ITM
Z-rezultatom 2 (pretilost) u dobi od 4 godine imat ¢e 6,5% Sanse za T2D do dobi od
25 godina i 22% $anse do dobi od 35 godina. Model ranog pocetka pretilosti takoder
pokazuje da visi ITM Z-rezultat u ranoj dobi dovodi do kraceg Zivotnog vijeka.

Na primjer, ITM Z-rezultat od 2 u dobi od 4 godine bez naknadnog smanjenja tjele-
sne tezine smanjuje prosjecni zivotni vijek s priblizno 8o na 65 godina. Ocekivano
trajanje zivota dodatno je smanjeno na 50 godina za ITM Z-score od 2,5 i 39 godina
za ITM Z-score od 3,5.

Nasuprot tome, ITM Z-rezultat od 3,5 u dobi od 12 godina bez naknadnog smanjenja
tezine daje prosjecni Zivotni vijek od 42 godine. Usporedbe s podacima iz studija koje
nisu uklju¢ene kao ulazni podaci za model i misljenja vodec¢ih stru¢njaka potvrdile su
to¢nost modela.

Takoder je bilo mogu¢e modelirati u¢inak gubitka tezine na ocekivani Zivotni vijek i
dugoroc¢no zdravlje. Na primjer, pojedinac koji Zivi s teSkim ranim poc¢etkom pretilo-
sti (ITM Z-rezultat 4 u dobi od 4 godine) koji nakon toga ne smr3avi ima ocekivani
zivotni vijek od 37 godina i 55% rizik od razvoja dijabetesa tipa 2 u dobi od 35 godina.
Gubitak teZine koji rezultira ITM Z-rezultatom 2 (upravo u rasponu pretilosti) u dobi
od 6 godina, produljit ¢e ocekivani Zivotni vijek na 64 godine i smanijiti rizik od tipa 2
dijabetesa do 29%.

Modeliranje takoder pokazuje da raniji gubitak teZine vrac¢a vise godina Zivota nego
kasniji gubitak tezine. Dr. Wiedemann kaze: "Model ranog pocetka pretilosti pokazu-
je da smanjenje tjelesne teZine ima upeclatljiv u¢inak na o¢ekivani Zivotni vijek i rizik
od komorbiditeta, osobito kada se tezina izgubi rano u Zivotu." Ograni¢enja modela
uklju¢uju neuzimanje u obzir uzroka pretilosti, genetskih ¢imbenika rizika, etnickih ili
spolnih razlika, kao i neuvazavanje nacina na koji razli¢iti komorbiditeti medusobno
djeluju. Dr. Wiedemann zaklju€uje: ,,Utjecaj pretilosti u djetinjstvu na ocekivani zivot-
ni vijek je dubok®.
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"Jasno je da se pretilost u dje¢joj dobi treba smatrati boles¢u opasnom po Zivot. Od
vitalne je vaznosti da se lijecenje ne odgada do razvoja dijabetesa tipa 2, visokog
krvnog tlaka ili drugih 'znakova upozorenja', ve¢ da se pocne rano. "Rana dijagnoza
trebala bi i moZe poboljsati kvalitetu i duljinu Zivota."

O utjecaju debljine na zdravlje mozga

U brojnim istrazivanjima se pokusava procijeniti neposredni utjecaj debljine na moz-
dane funkcije kao $to su paméenje i inteligencija. Cini se da procjenu znadajno oteZa-
vaju drugi znacajni ¢imbenici koji su od utjecaja na zdravlje mozga. Tako je primjerice
debljina ¢es¢a u siromasnijim populacijama, a siromastvo samo po sebi ima znacajan
utjecaj na rast, razvoj i funkciju mozga u odrasloj dobi. U klini¢kim studijama na ljudi-
ma pokazalo se da pretilost povecava rizik od razvoja blagih kognitivnih poremedaja,
u funkcijama kratkotrajnog pamdéenja i deficita izvr$nih funkcija, kao i demencije i
Alzheimerove bolesti. Tesko je razluciti koliki utjecaj imaju metabolicke promjene
koje prate debljinu, bolest krvnih Zila mozga, nasljeda i siromastva.

Cijena debljine za Siru drustvenu zajednicu

Necelno se troskovi razvrstavaju u kategoriju neposrednih (direktnih) troskova u $to
spada zdravstvena skrb (lijecenje) i naknade za bolovanja, te u kategoriju posrednih
(indirektnih troSkova). U ovu drugu kategoriju pripadaju troSkovi smanjene produk-
tivnosti (izostanci s posla, smanjeni radni potencijal), skraceni radni i Zivotni vijek te
smanjeni fertilitet (reproduktivnost). 1z navedenog je jasno vidljivo koliko je sloZen
izraCun ukupnih troskova, no u svim stru¢nim ¢lancima se procjenjuju ogromnima.
Kvalitetne analize se mogu pronacdi u britanskim i ameri¢kim izvorima, no rijec je
uglavnom o parcijalnim procjenama, ve¢inom vezanim za direktne medicinske tros-
kove. | naravno, sustavi zdravstvene skrbi kao i ekonomska mo¢ su sasvim neuspo-
redivi za Hrvatsku.
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FARMAKOTERAPIJA EPILEPSIJA U DJECE

Kuzmac Goran'

' Poliklinika Sabol, Zagreb, Hrvatska
pedijatrijska neurologija

Odabir odgovarajuceg lijeka u epilepsijama dje¢je dobi je slozen zadatak jer pro-
mjenjiva farmakokinetika i nezrele neuronske mreze utjec¢u na odabir lijekova koji
je uglavnom temeljen na semiologiji napadaja i pokusaju uklapanja u specifi¢ni
epilepticki sindrom. lako se terapijski uspjeh postize u otprilike 70% pedijatrijskih
slu¢ajeva, klini¢ari moraju pazljivo odvagnuti u¢inkovitost u odnosu na sigurnost i
farmakokineti¢ke profile razlikujuéi pri tome tri generacije antiepileptika. Trenutni
klinicki okviri klasificiraju ove lijekove ne samo prema njihovim mehanizmima djelo-
vanja — najcesce je rije¢ o modulaciji ionskih kanala i regulaciji neurotransmitera - ve¢
i prema njihovoj sindromskoj specifi¢nosti, omogucujudi pristup koji daje vise paznje
kognitivnim i razvojnim ishodima.

Razvoj antiepileptika presao je od rane, u pravilu empirijske, primjene spojeva uglav-
nom Sirokog spektra prve generacije (fenobarbiton, fenitoin, karbamazepin, valpro-
at) prema eri racionalnog dizajna lijekova karakteriziranoj ciljanom modulacijom spe-
cifi¢nih naponski kontroliranih ionskih kanala i neurotransmiterskih receptora. Ovaj
napredak obuhvaca uvodenje lijekova druge generacije (okskarbazepin, lamotrigin,
topiramat, levetiracetam, zonisamid, gabapentin), koji su davali prioritet poboljsanoj
podnosljivosti i farmakokineti¢kim profilima, nakon ¢ega slijede lijekovi trece gene-
racije osmisljene za optimizaciju sigurnosti i smanjenje dugoroc¢nih razvojnih rizika
(eslikarbazepin, lakozamid, brivaracetam). Osim farmakokineticke optimizacije, tre-
nutna terapijska paradigma zahtijeva prijelaz prema viSe personaliziranom pristupu,
gdje je odabir lijekova u osnovi voden dobi pacijenta, neuroloSkim razvojnim sta-
tusom i specificnim epileptickim sindromom. Klasifikacija vrsta napadaja i epilep-
tickih sindroma Medunarodne lige protiv epilepsije (Interantional League against
Epilepsy - ILAE) iz 2017. sluzi kao dijagnosti¢ka osnova, omogucujudi klinicarima da
prilagode farmakoloske intervencije individualnim elektroklini¢kim profilima. Nedav-
ni farmakoloski napredak prosirio je terapijske mogucnosti za refraktorne epilepsije
s pocetkom u djetinjstvu poput Dravetinog i Lennox-Gastautovog sindroma, gdje
lijekovi poput rufinamida, fenfluramina i kanabidiola pruzaju bolju u¢inkovitost u slu-
¢ajevima rezistencije na lijekove prve linije.

Drugi vid klasifikacije antiepileptika je prema mehanizmu djelovanja. Skupinu blo-
katora/antagonista naponski reguliranih natrijevih kanala ¢ine fenitoin, karbama-
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zepin, okskarbazepin, lakozamid; antagonisti, odnosno modulatori kalcijevih kanala
su etosuksimid, gabapentin i pregabalin; GABA-erigicki agonisti su benzodiazepini,
fenobarbiton, vigabatrin, tiagabin, modulatori vezivanja proteina sinaptickih vezikula
— levetiracetam i brivaracetam te lijekovi s viSe vjerojatnih mehanizama dijelovanja
(valproat, lamotrigin, topiramat, zonisamid, fenfluramin). Osim molekularnih mehani-
zama, izbor terapije mora integrirati ove farmakodinamicke znacajke s individualnim
profilom rizika pacijenta, ukljucujuci specificne komorbiditete i potencijal za interak-
cije lijekova. Nadalje, kontinuirana integracija precizne medicine - primjerice primjena
everolimusa za kompleks tuberozne skleroze i prenamjena fenfluramina za Dravetin
sindrom - oznacava znacajan pomak prema klinickom odlucivanju vodenom genoti-
pom. Novi razvoji poput odobrenja neuroaktivnih steroida poput ganaksolona za nji-
hovu ciljanu modulaciju GABA-A inhibicije, primjer su trenutnog pomaka prema vi-
soko specijaliziranim molekularnim intervencijama za sloZene sindromske epilepsije.

Kako bi se olaksala klinicka primjena, ovi agensi su takoder sustavno organizirani
prema svojim sindromskim indikacijama, uskladuju¢i farmakoterapiju sa semiolo-
gijom napadaja i temeljnom sindromskom klasifikacijom putem trenutnog dijagno-
stickog okvira ILAE. Ovaj pomak paradigme prema preciznoj medicini predstavlja
prelazak s empirijskog, simptomski usmjerenog lije¢enja na ciljane molekularne tera-
pije usmjerene na gensku etiologiju specifi¢nih sindroma djecje epilepsije. Medutim,
klinicka primjena takvih ciljanih pristupa suocava se sa znacajnim preprekama, jer
zahtjev za robusnim dokazima klase | ¢esto je u sukobu s rijetkom prirodom mnogih
genskih epilepsija. Kako bi se premostio taj jaz, istrazivanje mora dati prioritet iden-
tifikaciji elektrofizioloSkih biomarkera koji pruzaju objektivne mjere terapijske ucin-
kovitostiizvan jednostavnog smanjenja ucestalosti napadaja. U konacnici, integracija
rane genomske dijagnostike i longitudinalnog neurofizioloskog pra¢enja ostaje kljuc-
na za smanjenje jaza do konacne genske dijagnoze i primjene pacijentu specifi¢nih
intervencija koje modificiraju bolest.

Gledaju¢i unaprijed, vjerojatno se mozemo nadati sve vecoj primjeni antisense oli-
gonukleotida i genske terapije posredovane virusnim vektorima, koji nude potenci-
jal za izravnu modifikaciju temeljnih patoloskih supstrata rijetkih, genski definiranih
epilepsija. Koristenjem sintetskih nukleotidnih sekvenci za preciznu promjenu ek-
spresije mRNA ili sustavima za uredivanje genoma poput CRISPR/Cas, ovi genetski
modaliteti imaju potencijal transformirati klinicku prognozu za prethodno neizljeci-
ve monogenske poremecaje. Usvajanje prosirenih programa neonatalnog probira za
genske epilepsije koje se mogu lijeciti predstavlja klju¢nu strategiju za omogucavanje
pravovremenog pristupa ovim novim preciznim terapijama. Prelaskom s tradicional-
nog upravljanja simptomima na terapiju koja izravho modulira translaciju DNA i RNA,
klini¢ari ¢e se kona¢no modi vise pozabaviti neuroloSkim razvojnim oStecenjima koja
ostaju uglavnom nepromijenjena trenutnim terapijskim protokolima. Nadalje, tera-
pijski krajobraz mora ukljucivati napredne strategije kirurskog lije¢enja, koje se sve
viSe prepoznaju kao bitne za uspjesno rjeSavanje medicinski refraktornih fokalnih
genetskih epilepsija.
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Racionalni odabir ovih intervencijskih strategija zahtijeva sveobuhvatno razumijeva-
nje temeljne molekularne patologije, buduci da terapijski uspjeh ovisi o uskladivanju
mehanizma bolesti - bilo da se radi o dobitku funkcije, haploinsuficijenciji ili gubitku
funkcije proteina - s odgovaraju¢om intervencijom. Na primjer, klini¢ka korisnost blo-
katora natrijevih kanala sada je strogo diktirana time ukljucuje li temeljna molekular-
na patologija varijante dobitka funkcije ili gubitka funkcije, $to ilustrira paradigmu u
kojoj genotip utjece na farmakoloski odabir. Klju¢no je da klini¢ka primjena persona-
liziranog farmakogenetic¢kog testiranja poboljSa terapijsko doziranje uzimajuci u ob-
zir individualnu metaboli¢ku varijabilnost, poput utjecaja specifi¢nih polimorfizama
enzima citokroma P450 na klirens i uc¢inkovitost tradicionalnih antiepileptika.

Buduci napori moraju dati prioritet integraciji multi-omskih tehnologija i uspostavlja-
nju multicentri¢nih baza podataka kako bi se sustavno povezale asocijacije genotipa
i fenotipa s odgovorom na lijecenje, $to ¢e u konacnici ubrzati realizaciju personali-
zirane precizne medicine. Nadalje, ugradnja farmakogenomskog profiliranja u ove
klinicke tijekove rada klju¢na je za preventivno izbjegavanje Stetnih dogadaja i opti-
mizaciju odabira lijekova na temelju predvidenog metaboli¢kog odgovora pojedinca.

Osim ovih personaliziranih genomskih intervencija, tradicionalna klasifikacija antie-
pileptika i dalje pruza vitalni okvir za pacijente kojima nedostaju identificirani mono-
genski pokretaci, kategorizirajudi lijekove prema njihovim primarnim mehanizmima
- kao 8to su modulacija naponski kontroliranih ionskih kanala, GABAergicka poten-
cijacija ili vezanje proteina sinaptickih vezikula. Nadalje, odabir ovih sredstava sve
se viSe usavrsava identifikacijom razli¢itih biomarkera, $to olakSava prijelaz s em-
pirijskog propisivanja Sirokog spektra na terapijske rezime specificne za sindrom.
Ova putanja oznacava odstupanje od slu¢ajnog otkri¢a lijekova prve generacije -
Cesto karakteriziranih Sirokom, neselektivnom supresijom neuronske ekscitabilno-
sti - prema razvoju ciljanih molekula koje moduliraju diskretne sinapti¢ke proteine.
Ovo sustavno usavrsavanje sve vise podupiru medunarodni kolaborativni portali koji
integriraju genetske, predklini¢ke i klinicke podatke kako bi se potvrdila strateska
primjena postojecih spojeva ili lijekova s prenamjenom za specifi¢ne kanalopatije.
Nakon toga, validacija ovih rac¢unalnih uvida u neuronskim modelima izvedenim iz
ljudi bit ¢e klju¢na za prevladavanje klinicke prepreke otpornosti na lijekove, gdje
tradicionalni pristupi s jednim ciljem &esto ne uspijevaju.
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SAMOUVJERENA GLUPOST UMJESTO ZNANOSTI:
MEDICINA U DIGITALNOM KAOSU INFORMACLJA

Berecki Igor’

' KBC Osijek, Osijek, Hrvatska
Klinika za pedijatriju

Nikada nije bilo lakSe do¢i do zdravstvenih informacija nego u danasnjem digitalnom
okruzeniju, ali istodobno nikada nije bilo teze razluciti sto je u toj bujici sadrzaja do-
ista pouzdano, a Sto je tek vjesto zapakirano u samouvjerene, privlacne i uvjerljivo
srocCene tvrdnje. Digitalni mediji, drustvene mreZze i alati umjetne inteligencije pro-
mijenili su ne samo brzinu Sirenja informacija, nego i same kriterije po kojima ih ljudi
prihvac¢aju kao istinite. Znanstveni dokazi i stru¢ni konsenzus sve ¢es¢e gube pred
dojmljivim osobnim iskustvom, emocionalno snaznim videom ili smirenim odgovo-
rom Al-chatbota koji zvuci stru¢no i utjesno, i onda kada to zapravo nije.

U medicini i farmaciji posljedice takve promjene nisu samo teorijske. One ulaze u
svakodnevni rad zdravstvenih djelatnika kroz pitanja, oCekivanja i uvjerenja pacije-
nata koji sve ¢eS¢e dolaze s ve¢ formiranim ,digitalnim dijagnozama®, s vjerom u
»prirodne” pripravke i dodatke prehrani, s pretjeranim oslanjanjem na nosive uredaje
i s potrebom da se svaka tegoba odmah objasni, imenuje i rijesi. Posebno je osjetljivo
podrucje zdravstvene skrbi za djecu, gdje se roditeljska zabrinutost, informacijska
buka i digitalna samouvjerenost lako pretvaraju u vrlo nestabilnu mjeSavinu. Tako na-
staje prostor za ,influencersku farmakologiju®, za pogresan zaklju¢ak da ,,prirodno
nuzno znaci i ,sigurno®, za pritisak da se antibiotik propise ,za svaki slu¢aj“ ali i za
neto¢no tumacenje ocitanja s pametnih satova i drugih uredaja kao da pojedinacan
alarm predstavlja medicinsku dijagnozu.

U takvom informacijskom krajoliku farmaceut vise ne moZze ostati samo strucnjak za
lijek. Njegova uloga sve viSe ukljucuje i tumacenje znanstvene vjerodostojnosti, razli-
kovanje podatka od zaklju¢ka, misljenja od dokaza i samouvjerenog tona od stvarnog
znanja. Struc¢nost se danas ne ocituje samo koli¢inom usvojenih informacija, nego i
sposobnoscu da se neizvjesnost objasni jasno, smireno i korisno, bez dociranja i bez
laZne sigurnosti. U vremenu kada mnoge netocnosti zvuce besprijekorno uvjerljivo,
farmaceut postaje vazan posrednik izmedu znanosti i svakodnevnog digitalnog ka-
0sa, osobito u zastiti djec¢jeg zdravlja, gdje posljedice lose procijenjenih informacija
mogu biti brze, konkretne i neugodno stvarne.
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FARMAKOLOSKI PRISTUP NEURORAZVOJNIM

POREMECAJIMA U DJECE

Bach-Rojecky Lidija

' Sveuciliste u Zagrebu Farmaceutsko-biokemijski fakultet, Zagreb, Hrvatska
Zavod za farmakologiju

Neurorazvojni poremecaji (NRP), ukljuCujuc¢i poremecdaj iz spektra autizma (engl.
autism spectrum disorder, ASD) i poremecaj paznje/hiperaktivnosti (engl. attention
deficit hyperactivity disorder, ADHD) heterogena su stanja karakterizirana poreme-
¢ajem razvoja mozga. NRP pogadaju priblizno 120 milijuna osoba diljem svijeta i po-
vezani su s visokom stopom invaliditeta, smanjenom kvalitetom Zivota te stigmom.
ADHD je obiljezen nepaznjom, hiperaktivnosc¢u i impulzivnoscu, dok su glavne karak-
teristike ASD poteSkoce u socijalnoj komunikaciji te ogranic¢eni ili repetitivni obrasci
ponasanja i interesa.

Uz nefarmakoloSke strategije lijecenja, postoje¢a farmakoloska terapija utemelje-
na na dokazima znacajno smanjuje glavne simptome i/ili funkcionalna osteéenja u
oboljelih od ADHD. U ve¢ini klini¢kih smjernica farmakoterapija se smatra terapijom
prvog izbora za ADHD, a lijekovi se dijele na stimulanse (formulacije metilfenidata i
amfetamina) te ne-stimulanse. Ne-stimulansi uklju¢uju inhibitore ponovne pohrane
noradrenalina (atomoksetin, viloksazin) i agoniste a2-adrenergickih receptora (klo-
nidin i gvanfacin). Za razliku od ADHD-a, kod ASD-a bihevioralne intervencije ostaju
temelj lije€enja. Ipak, primjena psihotropnih lijekova znacajno se povecala tijekom
posljednjih desetlje¢a, osobito u oboljelih s komorbiditetima. Cesto koristeni lijekovi
za lijeCenje komorbiditeta povezanih s ASD-om uklju€uju atipi¢ne antipsihotike (pr.
risperidon, aripiprazol), serotoninergicke lijekove (pr. selektivni inhibitori ponovne
pohrane serotonina, agonisti 5-HT-1A receptora), agoniste adrenergi¢nih alfa-2 re-
ceptora i stimulanse. Posljednjih se godina ipak pojavilo nekoliko novih farmakolos-
kih pristupa, poput uspostave ravnoteze izmedu glutamatergi¢nog i GABAergi¢nog
neurotransmitorskog sustava, koje djeluju na temeljnu patofiziologiju ASD-a.

Unato¢ znacajnom napretku u razumijevanju neurobiologije poremecaja mozga,
razvoj novih farmakoloskih terapija za NRP, posebice onih koji djeluju na mehaniz-
me nastanka bolesti i mijenjaju njezin tijek, i dalje predstavlja veliki izazov. Stoga
je razumijevanje dinami¢ne prirode slozenih patofizioloskih mehanizama u podlozi
NRP klju¢no za razvoj novih ucinkovitih terapija, dok je razumijevanje farmakoloskih
razlika medu lijekovima temelj za personalizirani pristup i postizanje boljih ishoda
lijeCenja.
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SURADNJA KLINICKOG FARMACEUTA | DJECJEG
1 ADOLESCENTNOG PSIHIJATRA U LIJECENJU
NEURORAZVOJNIH POREMECAJA - ISKUSTVA IZ PRAKSE

Zorini¢ Roberta’

" Opca bolnica Varazdin, VaraZdin, Hrvatska
Bolnicka ljekarna

Ubrzan nacin Zivota, neadekvatna prehrana, drustvene mreze i razvoj tehnologije
samo su neki od ¢imbenika koji se danas povezuju sa sve ¢es¢im tesko¢ama men-
talnog zdravlja. Istodobno, djeca sve ¢esce boluju i od drugih kroni¢nih bolesti koje
zahtijevaju farmakoterapiju, zbog ¢ega do adolescentske dobi ¢esto imaju propisan
vedi broj lijekova. Uz to, roditelji djeci ¢esto samoinicijativno daju razli¢ite suplemen-
te koji mogu stupati u interakcije s propisanom terapijom. Sve je viSe spoznaja i o
ulozi farmakogenomskog profiliranja kao jednog od nacina odabira optimalne terapi-
je za pojedinog bolesnika. S obzirom na navedeno, jasno je da postoji velika potreba
za ukljucivanjem klini¢ckog farmaceuta kao ¢lana multidisciplinarnog tima u skrbi za
pedijatrijsku populaciju.

U sklopu predavanja prikazan je slucaj pacijenta, ucenika Sestog razreda osnovne
Skole, koji nastavu pohada uz pomo¢ asistenta. Ranije je voden pod dijagnozom per-
vazivnog razvojnog poremecaja. Njegovo ponasanje obiljezeno je izrazito glasnom
komunikacijom, koju majka opisuje kao deranje, uz ucestalo lupanje vratima. Pacijent
je ranije prac¢en u Klinickom bolni¢ckom centru Zagreb, a prvi se put u studenome
2025. godine javlja u Psihijatrijsku bolnicu za djecu i mladez zbog burnih reakcija.
Prisutni su pojacani tikovi, a roditelji navode i agresivno ponasanje prema drugoj dje-
ci. Povremeno se samoozljeduje. Motoricki je nemiran i teSko odrzava koncentraciju.
Prisutan je i poremecaj hranjenja u smislu sklonosti jedenju nejestivih predmeta. U
anamnezi je prisutan pozitivan psihijatrijski hereditet. Trudnoca i porod protekli su
uredno. Ranije je pohadao logopedsku terapiju. Somatske tegobe negira.

Do dolaska u ustanovu ordinirana je terapija risperidonom u dozi od 1 mg navecer
te biperidenom 2 mg prema potrebi, u slu¢aju pojave ekstrapiramidalnih nuspojava.
Ranije je bio lije¢en haloperidolom. Zbog sumnje na poremecaj hiperaktivnosti i de-
ficita paznje (engl. attention-deficit/hyperactivity disorder, ADHD) preporuceno je
testiranje testom varijabli paZnje (engl. Test of Variables of Attention, TOVA), koje
je potvrdilo dijagnozu. S obzirom na postavljene dijagnoze preporucuje se uvodenje
metilfenidata u dozi od 18 mg, fluoksetina 20 mg ujutro te melatonina 2 mg i kvetia-
pina 25 mg navecer.
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Uloga klinickog farmaceuta kao ¢lana tima ocituje se u interpretaciji farmakogenom-
skog nalaza te savjetovanja roditelja o mogu¢im nuspojavama i strahovima vezanima
uz primjenu lijekova. Savjetovano je provodenje farmakogenomskog testiranja na
enzime CYP2D6, CYP1A2, CYP2C19, CYP2Cg i CYP3A4. Nalaz je ukazao na potrebu
prilagodbe terapije za lijekove koji se metaboliziraju putem enzima CYP1A2. Tre-
nutno takvi lijekovi nisu prisutni u terapiji, ali u slu¢aju uvodenja lijeka koji inducira
CYP1A2, potrebno je prilagoditi dozu melatonina. Melatonin je u ovom sluc¢aju po-
sebno vazan jer metilfenidat ¢esto uzrokuje nesanicu kao nuspojavu. Lije¢enje nave-
dene nuspojave klini¢ki je opravdano jer je postizanje terapijskog ucinka u lije¢enju
ADHD-a primarni cilj, dok nesanica moze biti prolazna. Osim melatonina, putem CY-
P1A2 metaboliziraju se i olanzapin te klozapin, $to bi u budu¢nosti moglo biti zna-
¢ajno za ovog pacijenta te treba uzeti u obzir pri eventualnom uvodenju navedenih
lijekova u terapiju.

Provedeno je savjetovanje roditelja o vaznosti redovitog pracenja tjelesne tezine i
visine, s obzirom na to da metilfenidat ¢esto smanjuje apetit. U klini¢koj praksi ri-
je€ je o Cestoj nuspojavi. Takoder, postoji visoka razina dokaza za primjenu ome-
ga-3 masnih kiselina u dozi od najmanje 600 mg dnevno kod bolesnika s ADHD-om,
zbog Cega je preporuceno njihovo uzimanje. Na kontrolnom pregledu zabiljezeno je
znacajno poboljsanje klini¢ke slike. Dje¢ak je ostvario nova prijateljstva te navodi da
je prvi put uspio pogledati film u kinu bez prekida. Samostalno sjedi i uci. Govor je
mirniji, s mekS8om modulacijom glasa, a u interakciji s lije¢nicom pokazuje smisao za
humor. Uoceno je poboljSanje radne memorije te op¢i dojam unapredenja izvrsnih
funkcija. Pacijentu su dodatno preporuceni odgovarajudi logopedski tretman i neu-
rofeedback.

Multidisciplinarni pristup lije¢enju ADHD-a i poremecaja iz spektra autizma klju¢an je
za postizanje Sto boljih terapijskih ishoda. Osim adekvatnog zbrinjavanja pacijenta,
vazno je i zadobiti povjerenje roditelja tijekom lije¢enja. Farmacija temeljena na do-
kazima, koja ukljucuje i farmakogenomsko profiliranje, zasigurno je jedan od ¢imbe-
nika koji pridonosi boljoj adherenciji i uspjesnijim terapijskim ishodima.

KLJUCNE RIJECI: klini¢ki farmaceut, ADHD, CYP1A2, metilfenidat, melatonin, djegji
i adolescentni psihijatar
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DODACI PREHRANI KOD DJECE U SPEKTRU AUTIZMA:
POTPORNA TERAPIJA I DODACI S MJERLIJIVIM
UCINKOM NA SIMPTOME

Vrucina Klari¢ Tanja’

' ZU Ljekarna Salus, Hrvatska
liekarnistvo

Poremecaj iz spektra autizma (ASD) predstavlja heterogeni neurorazvojni sindrom
obiljezen teSko¢ama u socijalnoj komunikaciji i prisutnoS¢u ograni¢enih i repetitivnih
obrazaca ponaSanja. lako se dijagnoza temelji na bihevioralnim kriterijima, klini¢ka
slika Cesto uklju€uje Sirok raspon kognitivnih, senzorickih, motori¢kih i bihevioral-
nih simptoma, Sto upucuje na sloZenu i visesustavnu neurobiolosku podlogu. ASD
se stoga sve vise promatra kao fenotipski opis, a ne jedinstvena etioloska dijagnoza,
pri Cemu razli¢iti genetski, metabolicki, imunoloSki i mitohondrijski mehanizmi mogu
doprinijeti njegovoj manifestaciji.

U takvom kontekstu, dodaci prehrani primjenjuju se kao dio suportivne terapije s
ciliem modulacije simptoma i podrske funkciji srediSnjeg Ziv€anog sustava, a ne kao
etiolosko lije¢enje. Njihova ucinkovitost ovisi o individualnoj bioloskoj podlozi bole-
snika, $to naglasava vaznost personaliziranog pristupa.

Omega-3 masne kiseline (EPA i DHA) pokazuju protuupalne, neuroprotektivne i ne-
uromodulatorne ucinke te sudjeluju u odrZzavanju strukture i funkcije neuronskih
membrana. Klini¢ki podaci upu¢uju na umjeren ucinak u pobolj$anju hiperaktivnosti
i odredenih bihevioralnih simptoma, uz znac¢ajnu varijabilnost medu ispitanicima. Vi-
tamin D, kroz svoje imunomodulacijske, neurotrofne i antioksidativne uc¢inke, moZze
pridonijeti poboljSanju socijalne interakcije i smanjenju repetitivhog ponasanja, oso-
bito u djece s hipovitaminozom D ili izrazenom upalnom komponentom.

Melatonin je posebno ucinkovit u regulaciji poremecaja spavanja, koji su ¢esti u djece
s ASD-om, te moze posredno poboljsati dnevno funkcioniranje i ponasanje. Magnezij
i vitamin B6 doprinose stabilizaciji neuronske ekscitabilnosti i sintezi neurotransmi-
tera, a njihova kombinacija pokazuje potencijalnu korist u smanjenju draZivosti i po-
boljsanju funkcionalnog statusa u odredenim podskupinama. N-acetilcistein (NAC),
kao prekursor glutationa, djeluje antioksidativno i protuupalno te je u klini¢kim stu-
dijama povezan sa smanjenjem iritabilnosti i poboljSanjem bihevioralnih simptoma.

Posebno podrucje interesa predstavlja ulogu folata i metilacijskog ciklusa u neuro-
razvojnim poremecajima. U dijelu bolesnika moZe postojati funkcionalni poremeca;j
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metabolizma folata i remetilacije, pri ¢emu standardna primjena folne kiseline nije
nuzno optimalna. U takvim slu¢ajevima moze se razmotriti primjena bioloski aktivnih
oblika, poput L-metilfolata i metilkobalamina, koji zajedno omogucuju ucinkovitiju
podrsku metilacijskom ciklusu.

Folinska kiselina (kalcijev folinat) predstavlja primjer ciljane terapije u podskupini bo-
lesnika s poremecajem transporta folata u sredisnjem Ziv€anom sustavu, osobito u
prisutnosti autoantitijela na folatni receptor alfa. Klini¢ke studije pokazale su pobolj-
Sanje verbalne komunikacije i drugih razvojnih domena, uz izraZzeniji u¢inak u bioloski
definiranim podskupinama. Medutim, Siroka i neselektivna primjena bez odgovaraju-
¢e dijagnostike moZe dovesti do neujednacenih terapijskih ishoda.

Zaklju€no, dodaci prehrani mogu imati mjerljiv u¢inak na pojedine simptome ASD-a,
ali njihova primjena treba biti utemeljena na klini¢ckim dokazima i, kada je moguce,
bioloskim markerima. Bududi napredak u lije€enju zahtijeva razvoj pouzdanih dija-
gnostickih alata koji ¢ée omoguditi precizniju identifikaciju podskupina bolesnika i pri-
mjenu ciljane, individualizirane terapije .

KLJUCNE RIJECI: autizam, dodaci prehrani, individualizirana terapija, folat, omega-3,
vitamin D
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KAKO DANAS PRATIMO I LIJECIMO DJECU SA SECERNOM
BOLESCU TIPA 1?

La Grasta Saboli¢ Lavinia®2

"KBC Sestre milosrdnice, Zagreb, Hrvatska,
Klinika za pedijatriju

2 Hrvatsko katoli¢ko sveuciliste, Zagreb, Hrvatska
Medicinski fakultet

Uvodenjem inzulinske terapije Sec¢erna bolest tipa 1 (SB1) prestala je biti fatalna,
no i dalje predstavlja zahtjevnu kroni¢nu bolest povezanu sa zna¢ajnim morbidite-
tom i povecanim rizikom od prijevremenog mortaliteta. Djeca oboljela u ranoj dobi
posebno su ugrozena zbog dugog suZivota s boleS¢u. U novije vrijeme, razvoj in-
zulinskih analoga i implementacija naprednih tehnologija rezultirali su ucinkoviti-
jom kontrolom glikemije i omogudili definiranje stroZih terapijskih ciljeva. Za djecu
i mlade nastoji se, bez povedanog rizika za hipoglikemiju, posti¢i razina glikiranog
hemoglobina (HbA1c) < 7,0 % (za korisnike naprednih tehnologija < 6,5 %), uz vise
od 70 % vremena u ciljnom rasponu glukoze (3,9-10 mmol/L). Osim usmjerenosti na
postizanje zadovoljavajuce regulacije glikemije, sinergija modernih inzulinskih ana-
loga i automatizirane isporuke inzulina znacajno je smanjila terapijsko opterecenje
te poboljsala kvalitetu Zivota oboljelih i njihovih obitelji. Danas se u lije¢enju SB1 kao
prandijalni inzulini dominantno koriste analozi brzog ili ultra-brzog djelovanja koji
se primjenjuju neposredno prije obroka, Sto se pokazalo kao velika prednost u raz-
doblju adolescencije. Kod djece koja terapiju provode visestrukim dnevnim injekcija-
ma inzulina (MDI), primjena ultra-dugodjelujucih analoga osigurava stabilniju pokri-
venost bazalnih potreba. Najveci tehnoloSki iskorak ostvaren je razvojem sustava za
kontinuirano pracenje glukoze (CGM), pri ¢emu se njihova primjena preporucuje od
samog pocetka bolesti. U pedijatrijskoj populaciji prioritet imaju rigorozno testirani
CGM sustavi koji jamce visoku to¢nost i sigurnost pri donosenju terapijskih odluka. U
domeni isporuke inzulina, dostupni su sustavi s automatiziranom isporukom (AHCL)
koji putem algoritama korigiraju glikemiju, ¢ime se postize dugorocna stabilnost uz
manji angazman pacijenta. Kod male djece inzulinske su pumpe najbolji terapijski
odabir zbog mogucnosti preciznog doziranja inzulina. Znac¢ajan napredak postignut
je takoder u sekundarnoj prevenciji SB1. Teplizumab, monoklonsko protutijelo koje
je EMA odobrila po¢etkom 2026. godine za djecu stariju od osam godina u drugom
stadiju bolesti, modifikacijom imunosnog odgovora odgada klini¢ki pocetak bolesti i
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potrebu za egzogenim inzulinom. Ovakav integrirani pristup postavlja nove standar-

.....

KLJUCNE RIJECI: ecerna bolest tip 1, djeca i adolescenti, inzulinski analozi, moder-
ne tehnologije
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AKUTNA LIMFOBLASTICNA LEUKEMIJA U DJECE:
NACELA LIJECENJA, ULOGA ASPARAGINAZE | METOTREKSATA,
NUSPOJAVE | VAZNOST SURADLJIVOSTI

Jeli¢ Matej’

"KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska
Klinika za pedijatriju, Zavod za pedijatrijsku hematologiju, onkologiju i
transplantaciju krvotvornih mati¢nih stanica

HematoonkoloSke bolesti u dje¢joj dobi predstavljaju znac¢ajan javnozdravstveni iza-
zov te su, nakon nesreca, vodedi uzrok smrti djece starije od Cetiri godine. U Hr-
vatskoj godisnje obolijeva priblizno 100-120 djece, $to odgovara trendovima u ra-
zvijenim europskim zemljama. Zahvaljujuéi napretku u dijagnostici i terapiji, ukupno
petogodisnje prezivljenje danas iznosi oko 80%. U Republici Hrvatskoj zabiljeZen je
kontinuirani porast petogodiSnjeg prezivljenja za sve maligne bolesti dje¢je dobi, s
74% U razdoblju 2000.-2004. na 81% u razdoblju 2015.-2019. Za skupinu od Sest
odabranih tumora (akutna limfoblasti¢na leukemija, Burkittov i Hodgkinov limfom,
Wilmsov tumor, retinoblastom i gliom niskog gradusa), preZivljenje je poraslo s 81,7%
(2000.-2004.) na 91,8% (2015.-2019.), $to ukazuje na znacajan napredak u dijagno-
stici i lijecenju.

Akutna limfoblasti¢na leukemija (ALL) naj¢es¢a je maligna bolest djec¢je dobi. Lije-
¢enje se provodi prema standardiziranim medunarodnim protokolima, a terapija je
podijeljena u 5 dijelova: indukcija, rana intenzifikacija, konsolidacija, reintenzifikacija i
terapija odrzavanja. Cilj protokola je provesti randomizaciju te utvrditi postoiji li razli-
ka u preZivljenje izmedu terapijskih pristupa uz minimalne i eticki prihvatljive razlike.
U trenutno primjenjivanom protokolu istrazuje se ucinak ¢es¢e primjene pegilirane
asparaginaze te primjena rituksimaba, ciljanog anti-CD20 monoklonskog protutijela,
u odnosu na standardni terapijski pristup.

Cilj indukcijske terapije je postizanje potpune remisije bolesti. Ova faza ukljucuje
intenzivnu kemoterapiju i povezana je s brojnim nuspojavama. Ceste komplikacije
ukljucuju hiperglikemiju i hipertenziju kao posljedice kortikosteroidne terapije, zatim
infekcije, sindrom lize tumora, mukozitis te alergijske i infuzijske reakcije na lijekove,
osobito pegiliranu asparaginazu.

Sindrom lize tumora predstavlja hitno stanje uzrokovano naglim raspadom tumor-
skih stanica i otpustanjem intracelularnog sadrzaja u krvotok. Klini¢ki se ocituje ga-
strointestinalnim, neuroloskim i kardioloskim simptomima, ukljucujuci potencijalno
fatalne aritmije. LijeCenje se temelji na agresivnoj hiperhidraciji i odrzavanju diureze
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uz izbjegavanje dodavanja kalija. Farmakoloska prevencija i lije¢enje ukljucuju alopu-
rinol i rasburikazu. Alopurinol inhibira ksantin oksidazu i smanjuje stvaranje mokra¢-
ne kiseline, ali ne djeluje na ve¢ postojecu, te se koristi u profilaksi. Razburikaza, re-
kombinantna urat oksidaza, pretvara mokraénu kiselinu u alantoin, brzo i u¢inkovito
snizavajuci njezinu koncentraciju, zbog Cega je indicirana i u lije€enju sindroma lize
tumora. Asparaginaza je jedan od kljuc¢nih lijekova u terapiji akutne limfoblasti¢ne
leukemije. Radi se o enzimu bakterijskog podrijetla iz skupine amidohidrolaza koji
katalizira hidrolizu L-asparagina u asparti¢nu kiselinu i amonijak. Leukemijske sta-
nice, zbog smanjene ekspresije asparagin sintetaze, ovise o egzogenom asparaginu,
te njegova deplecija dovodi do inhibicije sinteze DNA, RNA i proteina te apoptoze
stanica. Mehanizmi rezistencije ukljuuju razvoj protutijela (5to dovodi do klini¢ke
hipersenzitivnosti ili tihe inaktivacije) te povec¢anu bazalnu i induciranu aktivnost
asparagin sintetaze u leukemijskim stanicama i / ili mikrookolisu.

Odredivanje koncentracije asparagina u plazmi ima znacajna tehni¢ka ogranic¢enja
zbog brze ex vivo razgradnje u prisutnosti asparaginaze, $to smanjuje pouzdanost
rezultata. Takoder, odredivanje protutijela na asparaginazu nije dovoljno osjetljivo za
detekciju tihe inaktivacije. Zbog navedenog je terapijsko praéenje aktivnosti aspara-
ginaze metoda izbora te se aktivnost >100 IU/L izmjerena 14 dana nakon primjene
lijeka smatra dovoljnom za potpunu depleciju asparagina.

Pracenje aktivnosti asparaginaze omogucuje optimizaciju terapije i individualizaciju
doze, §to je povezano s boljim ishodima (prezivljenje 90% uz individualizirano dozi-
ranje u odnosu na 82% uz fiksno doziranje). Takoder omogucuje prepoznavanje tihe
inaktivacije, koja se javlja u 0-8% bolesnika i povezana je s loSijim ishodima ako se ne
prepozna. Klinicki manifestna hipersenzitivnost javlja se u 3-24% bolesnika, naj¢esée
nakon druge ili tre¢e doze, dok se infuzijske (nealergijske) reakcije mogu javiti ve¢ pri
prvoj primjeni. U oba slu¢aja, kao i kod tihe inaktivacije, indicirana je zamjena lijeka
Erwinia asparaginazom, a jedini pouzdan nacin prepoznavanja je pracenje aktivnosti
asparaginaze.

Metotreksat u visokim dozama, definiran kao doza >500 mg/m?, predstavlja vazan
dio terapije akutne limfoblasti¢ne leukemije. Njegova primjena povezana je s nefro-
toksi¢nos¢u uzrokovanom precipitacijom lijeka i metabolita u bubreznim tubulima
$to dovodi do akutnog ostecenja bubrega, smanjene glomerularne filtracije i odgo-
dene eliminacije lijeka. Posljedi¢no dolazi do poveéane sistemske toksi¢nosti.

Nerenalne nuspojave ukljuCuju gastrointestinalnu i jetrenu toksi¢nost, mukozitis,
neurotoksi¢nost i mijelosupresiju. Preventivne mjere ukljuc¢uju hiperhidraciju, alka-
linizaciju urina (pH =7) i adekvatnu diurezu. Kalcijev folinat omoguéuje “spasavanje”
normalnih stanica, ali ne utje€e na eliminaciju metotreksata. U slu¢aju odgodene eli-
minacije ili bubrezne disfunkcije primjenjuje se glukarpidaza, koja omogucuje brzu
razgradnju metotreksata u neaktivne metabolite neovisno o bubreznoj funkciji.

Terapija odrzavanja ima klju¢nu ulogu u prevenciji povrata bolesti. Standardno uklju-
Cuje svakodnevnu primjenu 6-merkaptopurina i tjednu primjenu metotreksata tije-
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kom priblizno 15 mjeseci. Visoka razina suradljivosti je klju¢na, jer uzimanje manje od
95% propisane terapije povecdava rizik povrata bolesti za 2,5 puta.

Zaklju¢no, hematoonkoloske bolesti u djece i dalje predstavljaju vazan javnozdrav-
stveni problem, no zahvaljujuéi suvremenim terapijskim pristupima postiZu se visoke
stope izljeCenja. LijeCenje akutne limfoblasti¢ne leukemije zahtijeva strogo struk-
turirane protokole, pravodobno prepoznavanje i lije¢enje komplikacija te primjenu
potpornih mjera. Terapijsko pracenje, osobito aktivnosti asparaginaze i koncentra-
cije metotreksata, omogucduje individualizaciju lije€enja i poboljSanje ishoda. Uspjeh
terapije uvelike ovisi i o suradljivosti bolesnika te multidisciplinarnom pristupu koji
ukljucuje lije¢nike, farmaceute i druge zdravstvene djelatnike, s ciljem maksimalne
ucinkovitosti i sigurnosti lije¢enja.

KLJUCNE RIJECI: pedijatrijska hematologija i onkologija, akutna limfoblasti¢na leu-
kemija, asparaginaza, metotreksat, terapija odrzavanja
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POSEBNOSTI FARMAKOTERAPIJSKOG PRISTUPA DJETETU
S DOWN SINDROMOM

Marusi¢ Fojs Marina'

' Ljekarna Marusi¢, Maksimirsko naselje IV br 21, Zagreb

Posebnosti farmakoterapijskog pristupa djetetu s Down sindromom proizlaze iz
kompleksne genske podloge trisomije 21, promijenjene ekspresije brojnih gena i
ubrzanih procesa starenja, Sto rezultira specifi¢nim obrascima komorbiditeta i osjet-
liivosti na lijekove. U takvom kontekstu djeca s Down sindromom ¢esto primaju vi-
Sestruku farmakoterapiju uz dodatke prehrani i ciljanu nutritivhu intervenciju, pa
farmaceut postaje klju¢an u procjeni opravdanosti terapije, sigurnosti, interakcija i
adherencije.

Predavanje ¢e dati sazet prikaz patofizioloskih osobitosti Down sindroma vaznih za
farmakoterapiju, ukljucujudi oksidativni stres, mitohondrijsku disfunkciju, promjene u
metabolizmu glutationa, imunoloske i endokrine posebnosti te utjecaj gena smjeste-
nih na 21. kromosomu na metabolizam lijekova. Na toj podlozi raspravit ¢e se razlozi
zbog kojih u osoba s Down sindromom moze dodi do odstupanja u farmakokinetici
(apsorpcija, distribucija, metabolizam, eliminacija) i farmakodinamici (osjetljivost re-
ceptora, signalni putovi, prag nuspojava) u odnosu na euploidnu populaciju, te zasto
se u literaturi biljezi ve¢a ucestalost i tezina pojedinih nuspojava, unatoc¢ formalno
»standardnim” dozama.

Poseban naglasak bit ¢e stavljen na ulogu glutationa i kapaciteta detoksikacijskih
sustava u jetri, bududi da su oni klju¢ni za biotransformaciju i sigurnost mnogih ¢esto
koristenih lijekova u pedijatriji, uklju¢ujudi i Siroko primjenjivane analgetike i antipi-
retike. Time se otvara prostor za raspravu o racionalnom doziranju, ogranic¢avanju
kumulativne izloZenosti, izbjegavanju preklapanja istovrsnih djelatnih tvari iz vise pri-
pravaka te vaznosti pravovremenog prepoznavanja ranih znakova hepatotoksi¢nosti
i drugih nezeljenih ucinaka.

Suvremeni uvidi u translacijsku biologiju Down sindroma i koncept ciljane nutritivne
intervencije dodatno naglasavaju potrebu da se potencijalni ucinci suplementacije
promatraju u kontekstu promijenjene farmakokinetike i farmakodinamike, a ne od-
vojeno od ,klasi¢ne” farmakoterapije.

Cilj predavanja je farmaceutima pruZiti aktualan, stru¢an i prakti¢no primjenjiv okvir
za razumijevanje zasto djeca s Down sindromom mogu drukgije reagirati na lijekove,
kako to uzeti u obzir pri procjeni terapije, savjetovanju roditelja i suradnji s lije¢nici-
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ma, te kako uravnoteziti potencijalne koristi i rizike farmakoloskih i nefarmakoloskih
intervencija u ovoj ranjivoj populaciji.

KLJUCNE RIJECI: Down sindrom, farmakoterapija, ciljane nutritivne intervencije
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PRIMJENA LIJEKOVA PUTEM SONDE U PEDIJATRUJI:
FARMACEUTSKI RIZICI | KLINICKE IMPLIKACIJE

Tori¢ Anuka’

' Klinika za djecje bolesti Zagreb, Zagreb, Hrvatska
Odjel parenteralne prehrane

Primjena lijekova putem sonde predstavlja izazov u klini¢koj praksi. Pacijenti s ne-
uroloskim poremecdajima gutanja, stanjima poremecene apsorpcije ili probave, on-
koloski pacijenti ¢esto su dugotrajno ovisni o enteralnom pristupu putem gastri¢ne,
duodenalne ili jejunalne sonde.

Klju¢no je razjasniti nekoliko vaznih aspekata prije primjene lijeka. Potrebno je utvr-
diti gdje je postavljena sonda, budu¢i da mjesto isporuke lijeka izravno odreduje
njegov farmakokineti¢ki profil. Nadalje, vazno je razmotriti dostupnost alternativ-
nih oblika lijekova. Teku¢i farmaceutski oblici predstavljaju formulacije prvog izbora.
Medutim, sama dostupnost tekuéeg oblika nije dovoljan kriterij, treba uzeti u obzir
osmolarnost i sadrZaj sladila koji poveéavaju rizik od osmotske dijareje ili intesti-
nalnog netoleriranja. Kada teku¢i oblik nije dostupan ili prikladan razmatra se mo-
guénost modifikacije krutog oblika. Farmaceutski oblici s postupnim oslobadanjem
najc¢esce nisu pogodni za primjenu putem sonde. Lomljenje i usitnjavanje ovih for-
mulacija narusava kinetiku oslobadanja djelatne tvari iz lijeka $to dovodi do potenci-
jalne toksi¢nosti i gubitka terapijskog ucinka.

U kontekstu primjene lijekova kod kuce, bitno je razmotriti moze li ¢lan obitelji pri-
mijeniti lijek. Edukacija i jasne upute o nacinu primjene nuzne su kako bi se osigu-
rala sigurnost pacijenta i ucinkovitost lijeka. ESPEN smjernice za kuénu enteralnu
prehranu preporucuju ukljuc¢ivanje farmaceuta u multidisciplinarni tim za nutritivnu
potporu, naglasavajuci neprocjenjivu ulogu u savjetovanju o primjeni lijekova putem
sonde.

KLJUCNE RIJECI: primjena lijekova putem sonde, farmaceutski oblici, farmakokine-
ticki profil
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MAGISTRALNI PRIPRAVCI U PEDIJATRUJI:
FARMACEUTSKA ODGOVORNOST U INDIVIDUALIZACUJI
TERAPLJE

Buzanci¢ Iva®2

" SveuciliSte u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska
Farmaceutsko-biokemijski fakultet

2 Gradska ljekarna Zagreb, Zagreb, Hrvatska
Odjel za edukacije i farmakoterapiju

U Hrvatskoj, ograni¢ena dostupnost pedijatrijskih odobrenih formulacija ¢ine pedija-
trijsku magistralnu pripremu lijekova prakti¢nom nuzno$¢u, a ne niSnom aktivnoscu.
Magistralni pripravci omogucuju to¢no doziranje na temelju tezine ili tjelesne povr-
Sine, prilagodbu oSteéenoj funkciji organa i odabir prikladnih oblika doziranja (npr.
suspenzije, orodisperzibilne tablete, supozitoriji, podijeljeni prasci...). Pruzanjem in-
dividualiziranih, terapijski prilagodenih formulacija, smanjuje se rizik od pogre3aka u
doziranju povezanih s neprimjerenim i nepravilnim dijeljenjem tableta ili razrjediva-
njem otopina namijenjenih odrasloj populaciji.

Pedijatrijski pacijenti u Hrvatskoj jos uvijek se suo¢avaju sa zna¢ajnim nedostatkom
prikladnih, komercijalno dostupnih formulacija lijekova, $to dovodi do ¢este upotre-
be lijekova izvan odobrenih indikacija i bez odobrenja. lako su lijekovi s odobrenjem
za stavljanje lijekova u promet za djecu (engl. Pediatric Use Marketing Authorization,
PUMA) usli na europsko pa i na hrvatsko trziste, nedavni podaci pokazuju da je njiho-
va registracija i dalje ogranic¢ena u odnosu na stvarne pedijatrijske potrebe, a ukupna
upotreba u porastu iako jo$ uvijek skromna u usporedbi s ukupnom pedijatrijskom
populacijom1. Kao rezultat toga, ljekarnici se i dalje oslanjaju na magistralnu pripre-
mu lijekova kako bi prilagodili doze, oblike doziranja i formulacije primjerene dobi
i stanju pedijatrijskih pacijenata. Stoga pedijatrijska magistralna priprema lijekova
ostaje vitalna komponenta moderne ljekarni¢ke prakse

Ljekarnici se mogu osloniti razli¢ite resurse kako bi osigurali izradu magistralnih pri-
pravaka u skladu s vaZze¢im zahtjevima i temeljenu na dokazima, poput standarda
farmakopeja (Hrvatske, Europske i Ameri¢ke farmakopeje), baza podataka o stabil-
nostima ex tempore izradenih pripravaka (npr. Stabilis, Ora Library, NWCH databa-
se...), pedijatrijskih formularija (npr. European Paediatric Formulary, The British Na-
tional Formulary for Children) te znanstvenih radova iz ¢asopisa poput The Journal
of Pediatric Pharmacology and Therapeutics ili International Journal of Pharmace-
utical Compounding 2-7.
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Prilikom magistralne pripreme pedijatrijskih lijekova, u obzir je potrebno uzeti neko-

liko klju¢nih ¢imbenika:

1. Specifi¢cnost farmakokinetike lijekova pedijatrijske populacije uklju€ujudi razlike u
apsorpciji, distribuciji, metabolizmu i izluc¢ivanja lijeka zahtijevaju prilagodavanje
doziranja koridtenjem mg/kg ili mg/m? i provjerom sukladnosti s podatcima pedi-
jatrijskih formularija8,9

2. Sigurnost koristenja pomocnih tvari poput propilen glikola, parabena ili benzil al-
kohola ovisno o dobi pedijatrijskih pacijenataio.

3. Viskoznost i organoleptictka svojstva treba optimizirati kako bi se poboljsala pala-
tabilnost lijeka, posebno kod kroni¢nih terapija te na taj nacin pozitivho utjecalo
na adherenciju pacijenta.

4. Stabilnost i rok trajanja izradenog magistralnog pripravka sukladno dostupnim po-
datcima.

5. Osiguranje kvalitete i dokumentiranje izrade magistralnog pripravka podrzavajudi
sljedivost procesa i koristenih supstancija.

6. Komunikacija i savjetovanje roditelja o pravilnoj primjeni i nacinu ¢uvanja lijeka,
kao i potencijalnim nuspojavama i znakovima intolerancija na pomocne tvari te
ostvarivanje suradnje s drugim zdravstvenim djelatnicima kako bi se osigurala pri-
lagodba formulacije i doziranja lijeka rastu djeteta.

Usprkos potencijalnim izazovima u izradi magistralnih pripravaka za pedijatrijske pa-
cijente ljekarnici trebaju ostati motivirani odrzati i prosiriti stru¢nost u pripremi ta-
kvih lijekova kroz obrazovanje, profesionalni razvoj i suradnju, osiguravajuci da svako
dijete dobije siguran, ucinkovit i individualno prilagoden rezim lije¢enja.

KLJUCNE RIJECI: magistralna izrada lijeka, pedijatrija, prilagodba doze
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ZBRINJAVANJE AKUTNIH STANJA U DJECE SA KRONICNIM
PEDIJATRIJSKIM STANJIMA

Gali¢ Skoko Ana'

' Ljekarne Zagrebacke Zupanije, Velika Gorica, Hrvatska
javna Ljekarna

Lijecenje kronic¢nih bolesti u pedijatrijskoj dobi predstavlja izazov i za obitelj i za
zdravstveni sustav u cjelini, a dodatno akutna stanja mogu uzrokovati stres, strah
i komplikacije. Kroni¢ne bolesti u djece poput astme, alergije, Secerne bolesti tip 1,
celijakije i epilepsije utje€u na njihovo zdravlje kao i na socijalizaciju, emocije i sva-
kodnevno funkcioniranje. Na javnim ljekarnicima je da uz druge zdravstvene radnike
osiguraju racionalno, u¢inkovito i sigurno lije¢enje i samolije¢enje kako bi se pobolj-
$ala kvaliteta zivota djece.

Naj¢esSc¢a akutna stanja u djece pedijatrijske dobi su: poviSena tjelesna temperatura,
uhobolja, grlobolja, kasalj, sekrecija iz nosa, proljev, povraéanje i osip. Ovo su ujed-
no i naj¢eséa stanja zbog kojih roditelji djece pedijatrijske dobi dolaze u ljekarne
po pomo¢. Prilikom savjetovanja roditelja vazno je prikupiti sve podatke kako bi se
prevenirale potencijalne komplikacije i prepoznala stanja u kojima se samolijecenje
ne preporucuje te kada je vazno ne odgadati odlazak pedijatru. Zbog potencijalnih
interakcija lijek-lijek i lijek-bolest poseban oprez potreban je u odabiru farmakote-
rapijskog pristupa u djece koja boluju od kroni¢nih bolesti. Lijekovi koji su korisni u
odredenim stanjima ponekad su Stetni kod drugih bolesti.

Djecu mladu od 3 mjeseca s povisenom tjelesnom temperaturom treba odmah upu-
titi lije¢niku. Prvi lijek izbora kod povisene tjelesne temperature i boli u djece je pa-
racetamol koji se primjenjuje s oprezom kod osteéenja funkcije jetre ili bubrega. lako
su nuspojave ibuprofena kod kratkotrajne primjene u preporucenim bezreceptnim
dozama rijetke potrebno je praéenje. Ibuprofen u djece koja boluju od bronhijalne
astme ili alergijskih bolesti moze izazvati pogorsanje bolesti i bronhospazam. U de-
hidrirane djece primjena ibuprofena povecava rizik od ostecenja bubrega, a oprez
je potreban i u djece koja boluju od gastrointestinalnih i kardiovaskularnih bolesti.
Febrilne konvulzije definiraju se kao bilo koji napadaj povezan s vru¢icom od >38 °C,
ali bez infekcije sredignjeg Ziv€¢anog sustava (SZS), u djeteta u dobi od $est mjeseci
do pet godina. S obzirom na benignu prognozu jednostavnih febrilnih konvulzija koje
ne uzrokuju trajna oStecenja i imaju tendenciju spontanog nestanka s godinama, uzi-
majudi u obzir nuspojave antikonvulzivne terapije, ne preporucuje se profilaksa za
recidive jednostavnih febrilnih konvulzija.
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LijeCenje kaslja ovisi o vise razli¢itih ¢imbenika. Primarno treba odrediti radi li se o
akutnom ili kroni¢nom kaslju te odrediti uzrok kaslja kako bi se moglo uvesti ciljano
lije¢enje. Osim navedenog, na lijecenje utjece i dob djeteta. Uzroci kaslja su mno-
gobrojni, a u djece je kasalj naj¢esée posljedica akutnih respiratornih infekcija koje
SU U 90 % slucajeva virusne etiologije. Medu najc¢esc¢im uzrocima kroni¢nog kaslja u
djece predskolske dobi jest postinfekcijski kasalj sa spontanim prestankom, astma i
protrahirani bakterijski bronhitis. Pogorsanje kroni¢nog kaslja moze uzrokovati aler-
gijski rinitis, sinusitis, hipertrofija adenoida, sindrom opstruktivne apneje u snu te ga-
stroezofagealni refluks. Regulatorne agencije zadnjih godina ogranicile su uporabu
lijekova za kasalj ispod dvije godine primarno zbog nedostatka kvalitetnih klini¢kih
studija, usprkos tomu $to za odredene lijekove postoje povijesni podatci opservacij-
skih studija o u€inkovitosti i sigurnosti.

U djece mlade od pet godina proljev je glavni uzrok pothranjenosti i tre¢i je vodedi
uzrok smrti u svijetu. GodiSnje od posljedica proljeva jos uvijek umire gotovo pola mi-
lijuna djece. Razlikujemo akutni i kroni¢ni proljev. Akutni proljev najé¢escée je infektiv-
ne etiologije. Kroni¢ni proljev traje duze od dva tjedna, a nastaje kao posljedica jaceg
ostecenja sluznice crijeva. Takoder, moZe biti i simptom nekih kroni¢nih bolesti, kao
Sto su sindrom iritabilnog crijeva, alergija na hranu, intolerancija na hranu, celijakija
te kroni¢ne upalne bolesti crijeva. Ako je proljev tezak ili dugotrajan, vrlo vjerojatno
¢e dovesti do dehidracije. Klju¢ne mjere za lije€enje proljeva uklju¢uju rehidraciju
otopinom oralnih soli za rehidraciju (ORS).

Samolije¢enje mora biti sigurna opcija za nase male pacijente. Ljekarnici u javnim lje-
karnama u izravnom su kontaktu s roditeljima i skrbnicima djece u pedijatrijskoj dobi
te mogu svakodnevno prepoznavati i rjeSavati farmakoterapijske probleme, pruziti
kvalitetnu ljekarnicku skrb i pozitivno utjecati na ishod lijecenja.

KLJUCNE RIJECI: djeca; kroni¢ne bolesti; akutna stanja; kvaliteta Zivota
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KOMUNIKACIJA S RODITELJIMA U PEDIJATRLJI:
SIGURNOST TERAPILJE U DIGITALNOM OKRUZENJU
NA PRIMJERU CLJEPLJENJA PROTIV HPV-a

Duspara Brni¢ Andrea’

' Ljekarne Joukhadar, Zagreb, Hrvatska

U suvremenom zdravstvenom okruzenju roditelji sve ¢eSce savjete o zdravlju, terapi-
ji i prevenciji traze putem digitalnih kanala i druStvenih mreza. Roditelji nam danas ne
dolaze po informaciju, ve¢ s informacijom. Takav “online nacin istraZivanja“, iako brz i
lako dostupan, nosi rizik od izloZenosti neto¢nim, nepotpunim ili pogresno interpre-
tiranim informacijama, $to ima za posljedicu nepovjerenje u cijeli zdravstveni sustav.

Poseban izazov danasnjice predstavlja komunikacija s roditeljima o cijepljenju, osobi-
to u kontekstu moguceg ukljucivanja cjepiva protiv humanog papiloma virusa (HPV)
u kalendar obveznog cijepljenja osnovnoskolaca u Hrvatskoj. lako postoje jasni do-
kazi o sigurnosti i uinkovitosti HPV cjepiva, medu roditeljima su i dalje prisutni razni
mitovi i strahovi potaknuti informacijama s drustvenih mreza i nesluzbenih izvora.
NajceSée se odnose na sigurnost cjepiva, dugoro¢ne nuspojave i utjecaj na repro-
duktivno zdravlje.

Nasa uloga kao zdravstvenih djelatnika ukljucuje prepoznavanje tih dezinformaci-
ja, njihovo strucno razjasSnjavanje te pruzanje informacija utemeljenih na dokazima.
Naglasak je na izgradnji povjerenja, koristenju jasnog jezika te primjeni individualizi-
ranog pristupa u savjetovanju svakog roditelja. Jednako je vazno razumijeti njihovu
zabrinutost, kontinuirano se stru¢no educirati, kao i poznavati mitove koji se Sire
digitalnim prostorom.

Digitalno okruzenje predstavlja izazov, ali i priliku za aktivnije ukljucivanje ljekarni-
ka u javnozdravstvenu edukaciju. Sudjelovanje u medijima i na drustvenim mrezama
omogucuje Sirenje provjerenih informacija i doprinosi povec¢anju zdravstvene pisme-
nosti. Pri tome je vazno davati jasne i ujednacene preporuke te roditelje usmjeriti na
pouzdane izvore informiranje kako ne bi ostali prepusteni raznim dezinformacijama.

Kroz primjer komunikacije o HPV cijepljenju, ovo predavanje prikazuje izazove i
strategije u radu s roditeljima u digitalnom okruzenju, uz osvrt na praksu u drugim
zemljama. Roditelji ne trebaju samo to¢nu informaciju, ve¢ informaciju kojoj mogu
vjerovati. Nase znanje i na¢in komunikacije izravno doprinose adherenciji i pravilnoj
primjeni preporucenih zdravstvenih intervencija.
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PRIHVATLJIVOST PRIMJENE DODATAKA PREHRANI U DJECE:
KAKO OBLIK 1 DOZA ODREDUJU USPJEH PRIMJENE

Galoi¢ Martina’

' Salvus d.o.o., Donja Stubica, Hrvatska
Sektor Razvoja, regulatornih i medicinskih poslova

Prihvatljivost primjene dodataka prehrani u pedijatrijskoj populaciji predstavlja klju-
¢an ¢imbenik koji utje€e na redovitost uzimanja, dugoro¢nu suradljivost (adherenci-
ju) i konacni nutritivni i zdravstveni ucinak. Djeca ¢ine izrazito heterogenu skupinu s
obzirom na dob, razvojne sposobnosti, osjetilne preferencije i potrebe, Sto zahtijeva
pazljivo osmisljen pristup razvoju i primjeni proizvoda. U kontekstu suvremene far-
maceutske skrbi usmjerene na dijete, dodaci prehrani imaju vaznu ulogu u prevenciji
i korekciji nutritivnih deficita, ali njihova ucinkovitost uvelike ovisi o prihvatljivosti
oblika i pravilnom doziranju.

Ovo predavanje razmatra klju¢ne ¢imbenike koji odreduju prihvatljivost dodata-
ka prehrani u djece: farmaceutsko-tehnoloski oblik, organolepti¢ka svojstva (okus,
miris, tekstura), jednostavnost primjene te fleksibilnost i u¢inkovitost doziranja, uz
osvrt na relevantni regulatorni okvir. Doziranje dodataka prehrani u djece dodatno
je izazovno zbog potrebe prilagodbe prema dobi, tielesnoj masi i specifi¢nim nutri-
tivnim potrebama, uz istovremeno postivanje sigurnosnih granica unosa (UL vrijed-
nosti). Nedovoljno jasno oznacavanje, varijabilnost u koncentraciji aktivnih sastojaka
te kumulativni unos iz viSe izvora povecavaju rizik od pogresaka u primjeni, osobito
u odsutnosti standardiziranih i jasno definiranih nac¢ina doziranja. Regulatorni okvir
u Republici Hrvatskoj i Europskoj uniji definira zahtjeve vezane uz sigurnost, sastav
i oznacavanje dodataka prehrani, uklju¢ujuci i ograni¢enja zdravstvenih tvrdnji, sto
ima izravan utjecaj na razvoj proizvoda i komunikaciju prema korisnicima.

U razvoju dodataka prehrani za djecu poseban naglasak stavlja se na pristup usmje-
ren korisniku (engl. user-centric), koji ukljuCuje razumijevanje preferencija djece i
ocekivanja roditelja odnosno skrbnika, kao i primjenu pouzdanih pristupa za procjenu
prihvatljivosti primjene. Farmaceuti imaju klju¢nu ulogu u savjetovanju o pravilnom
odabiru oblika, doziranju i sigurnoj primjeni dodataka prehrani, kao i u prepoznavanju
potencijalnih rizika (npr. interakcije s lijekovima, istodobni unos sli¢nih sastojaka iz
viSe proizvoda), ¢ime izravno doprinose njihovoj racionalnoj i sigurnoj uporabi.

Zaklju¢no, oblik i doza dodataka prehrani nisu samo tehnoloska pitanja, ve¢ klju¢ni
¢imbenici koji odreduju uspjesnost njihove primjene u djece. Integracija znanstvenih,
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regulatornih i korisni¢ki usmjerenih pristupa nuzna je za razvoj proizvoda koji su isto-
dobno sigurni, u€inkoviti i prihvatljivi, u skladu s nacelima suvremene farmaceutske
skrbi usmjerene na dijete.

KLJUCNE RIJECI: dodaci prehrani, pedijatrijska populacija, prihvatljivost primjene,
doziranje, adherencija, organolepticka svojstva.
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PREDSTAVLJANJE MODELA MOBILNE LJEKARNE

ZU KARLOVACKA LJEKARNA KARLOVAC KAO PRIMJERA
UNAPRJEDENJA DOSTUPNOSTI FARMACEUTSKE SKRBI
U RURALNIM PODRUCJIMA

Baresi¢ Anita’
' Karlovacka liekarna Karlovac, Karlovac, Hrvatska
Moblina ljekarna

Ruralna podrucja Karlovacke Zupanije suocavaju se s izazovima ograni¢ene dostu-
pnosti ljekarni¢kih usluga zbog geografske disperzije stanovnistva, prometne slabije
povezanosti i nepovoljnih demografskih trendova. Stanovnici tih podrucja, osobito
starija populacija i kroni¢ni bolesnici, ¢esto su izloZzeni dodatnim vremenskim i fi-
nancijskim opterecenjima prilikom pristupa ljekarni¢koj skrbi, Sto moZe negativno
utjecati na pravovremenu i kontinuiranu primjenu terapije.

Cilj ovog predavanja je predstaviti model mobilne ljekarne Karlovackih ljekarni Kar-
lovac kao inovativno i organizacijski prilagodljivo rjeSenje za povecanje dostupnosti
farmaceutske skrbi u ruralnim podrucjima te prikazati njegov organizacijski, opera-
tivni i Siri druStveni znacaj.

U predavanju se opisuje proces uspostave mobilne ljekarne, od opremanja speci-
jaliziranog vozila sukladno regulatornim standardima do izrade i optimizacije stra-
teskih ruta. Model se temelji na ciklickim posjetima ruralnim naseljima (Saborsko,
Tounj, Barilovi¢, Bosiljevo, Ribnik i Kamanje), uz primjenu digitalnih alata za praéenje
i unaprjedenje operativnih procesa. Prac¢enje rada provodi se putem GPS sustava
te programskog paketa za ljekarni¢ko poslovanje Eskulap, $to omogucuje analizu
kretanja, vremena boravka na lokacijama i u€inkovitosti rada. Organizacija rada uk-
lju€uje precizno planiranje vremena dolaska i boravka na lokacijama, uz istovremenu
fleksibilnost prilagodbe stvarnim potrebama pacijenata na terenu.

Projekt je razvijen kroz suradnju Ministarstva zdravstva, Karlovacke Zupanije i Kar-
lovackih ljekarni Karlovac kao nositelja operativne provedbe, uz potporu Europske
unije iz instrumenta NextGenerationEU i Nacionalnog plana oporavka i otpornosti
Republike Hrvatske. Ovakav oblik meduinstitucionalne suradnje omogudio je uspo-
stavu odrzivog modela koji povezuje javnozdravstvene ciljeve i potrebe lokalne za-
jednice.

Analiza obuhvaca klju¢ne operativne aspekte rada mobilne ljekarne od pocetka pro-
vedbe projekta, ukljuCujuci organizaciju i realizaciju ruta, dostupnost usluga u obu-
hvacenim naseljima te obrasce koristenja usluga od strane pacijenata. Poseban na-
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glasak stavljen je na odnos planiranih i stvarno ostvarenih operativnih parametara,
kao i na kontinuiranu prilagodbu rada u skladu s potrebama korisnika. Razmatra se
i percepcija te prihva¢enost usluge u lokalnoj zajednici, kao i njezina uloga u ja¢anju
povjerenja izmedu zdravstvenog sustava i stanovnistva. Dodatno se analiziraju Siri
druStveni ucinci projekta, ukljucujuci poboljsanje dostupnosti ljekarnicke skrbi, sma-
njenje potrebe za putovanjem pacijenata, potencijalni utjecaj na adherenciju terapiji
te doprinos racionalnijem koristenju zdravstvenih resursa.

Mobilna ljekarna predstavlja odrZziv, u€inkovit i drustveno opravdan model unaprje-
denja dostupnosti farmaceutske skrbi u ruralnim podrucjima. Integracijom mobilno-
sti, digitalnih rjeSenja i meduinstitucionalne suradnje moguce je osigurati kontinuira-
nu i kvalitetnu ljekarni¢ku uslugu i u demografski i geografski izazovnim sredinama.
Prikazani model ima potencijal za Siru primjenu u drugim regijama te predstavlja pri-
mjer dobre prakse u razvoju dostupnijeg, pravednijeg i pacijentu usmjerenog zdrav-
stvenog sustava.

KLJUCNE RIJECI: mobilna ljekarna, ljekarni¢ka skrb, ruralna podrugja, dostupnost,
javno zdravstvo
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NIS2 DIREKTIVA | KIBERNETICKA SIGURNOST
U LJEKARNISTVU - ZDRAVSTVENI SEKTOR

Pomper Drazen', Pomper Sara’

" Opca bolnica Varazdin, VaraZdin, Hrvatska
Odjel za informatiku

Sigurnosni incidenti u zdravstvenim informacijskim sustavima predstavljaju sve vedi
rizik zbog klju¢ne uloge digitalnih tehnologija u pruzanju zdravstvene skrbi. Prekidi
rada, tehni¢ki kvarovi, kiberneticki napadi i neovlasten pristup podacima mogu do-
vesti do nedostupnosti i kompromitacije osjetljivih medicinskih informacija. Stoga je
nuzno uspostaviti sustav koji osigurava kontinuiranu dostupnost, sigurnost i integri-
tet podataka, uz jasno definirane razine pristupa i stalni nadzor aktivnosti korisnika.

Svrha cjelokupne zastite lezi u kombinaciji tehnickih i organizacijskih mjera unutar
same ustanove. Tehnicka rjeSenja ukljucuju sustave poput SIEM-a (eng. Security In-
formation and Event Management) za pravovremeno otkrivanje prijetnji kroz nadzor,
DLP-a (eng. Data Loss Prevention) za sprje€avanje gubitka podataka, EDR-a (eng.
Endpoint detection and response) i NGAV-a (eng. Next generation Anti Virus) za
zastitu krajnjih uredaja te AMES-a (eng. Availability Monitoring of Essential Services)
za nadzor dostupnosti sustava. SOC (eng. Security Operations Center) centri omo-
gucuju kontinuirani nadzor i brzu reakciju na prijetnje, dok CIMS (eng. Cybersecurity
Incident Management System) sustavi olakSavaju upravljanje incidentima. Redovita
provjera ranjivosti i penetracijsko testiranje dodatno ja¢aju sigurnost. S druge stra-
ne, organizacijski aspekt obuhvaca uspostavu politika, procedura i planova kontinui-
teta poslovanja te edukaciju zaposlenika.

Uskladenost s regulativama poput GDPR-a i NIS2 direktive osigurava se zakonito po-
stupanje i zastita podataka, pri ¢emu NIS2 zakonodavni okvir preporucuje uvodenje
IT projekta koji unapreduje suradnju zdravstvene ustanove s relevantnim dionicima
kiberneti¢ke sigurnosti na nacionalnoj i europskoj razini. U tom kontekstu koriste se
komunikacijski kanali i postupci za razmjenu informacija o kiberneti¢koj sigurnosti,
osiguravajuéi uc¢inkovitu suradnju svih sudionika u zdravstvenom sustavu te usposta-
vu mehanizama izvjeScivanja prema nadleZznom ministarstvu i nacionalnom CSIRT-u
(Computer Security Incident Response Team). Isto tako, svaka zdravstvena ustanova
moZze se pridruZiti relevantnom sektorskom Centru za razmjenu i analizu informacija
(ISAC - Information Sharing and Analysis Center) na europskoj razini, sudjelovati u
dogadajima koje ISAC organizira te koristiti njegove usluge podrske. Time se zna-
¢ajno povecava ucinkovitost sigurnosno operativnog centra u skladu sa strategijom
kiberneticke sigurnosti EU.
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Upravo je cilj svih tih mjera prepoznavanje i sprjec¢avanje prijetnji, cime se poveca-
va otpornost sustava, Stiti privatnost pacijenata i u konacnici osigurava stabilan rad
zdravstvene ustanove.

KLJUCNE RIJECI: Kiberneti¢ka sigurnost, GDPR, NIS2, zdravstveni podaci, kontinu-
itet poslovanja
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GDPR U SVAKODNEVNOJ LJEKARNICKOJ PRAKSI
Mladini¢ Anamarija’

' Agencija za zastitu osobnih podataka, Zagreb, Hrvatska
Sektor za EU i pravne poslove

Predavanje ,GDPR u svakodnevnoj ljekarni¢koj praksi” bavi se primjenom Opce
uredbe o zastiti podataka u svakodnevnom radu ljekarni, s posebnim naglaskom na
obradu zdravstvenih podataka kao posebne kategorije osobnih podataka te na prak-
ticne izazove s kojima se susrecu ljekarnici. PolaziSte predavanja Cine rezultati ano-
nimne ankete provedene medu ljekarni¢kim djelatnicima, koji pokazuju da se najvece
teSkoce ne pojavljuju na razini teorijskog razumijevanja propisa, nego u svakodnev-
nim situacijama u kojima se ispreplicu potreba za zastitom povjerljivosti podataka,
kontinuitet terapije, sigurnost pacijenta i brzina postupanja. Kao posebno izazovna
podrugja ispitanici su istaknuli izdavanje terapije tre¢im osobama, ¢uvanje i arhivira-
nje dokumentacije, privatnost pri izdavanju lijekova te komunikaciju s pacijentima i
drugim dionicima putem telefona i digitalnih kanala. Rezultati ankete ujedno poka-
Zuju izrazenu potrebu za kratkim, jasnim i prakti¢no usmjerenim uputama, kao i za
primjerima iz svakodnevne ljekarnic¢ke prakse.

U predavanju ¢e se naglasiti da se uskladivanje s Opéom uredbom o zastiti podataka
mora biti provedeno sustavno, kroz organizaciju rada, unutarnje procedure i odgova-
raju¢u dokumentaciju. Jedan od klju¢nih koraka u tom procesu jest izrada i vodenje
evidencije aktivnosti obrade iz koje mora biti vidljivo koje osobne podatke ljekarna
obraduje, u koju svrhu, na temelju koje pravne osnove, koliko dugo ih ¢uva, kojim
ih primateljima eventualno otkriva te koje mjere zastite primjenjuje. Takva eviden-
cija je temeljni alat za razumijevanje tokova osobnih podataka unutar ljekarne i za
procjenu uskladenosti pojedinih postupaka s nac¢elima zakonitosti, transparentnosti,
ogranic¢enja svrhe, smanjenja koli¢ine podataka, ograni¢enja pohrane te cjelovitosti
i povjerljivosti. Bez jasnog uvida u aktivnosti obrade nije moguce pravilno odgovoriti
na pitanja koji su podaci nuzni, tko im smije pristupiti, koliko se dugo smiju €uvati i
pod kojim uvjetima se mogu dijeliti s drugim subjektima.

Posebna ¢e se pozornost posvetiti razumijevanju uloge ljekarne u sustavu zastite
osobnih podataka. Ljekarna je najé¢esée voditelj obrade kada odreduje svrhe i sred-
stva obrade osobnih podataka u okviru pruzanja svojih usluga i organizacije rada.
Medutim, ovisno o prirodi konkretnog odnosa i raspodjeli odgovornosti, ljekarna
moZze biti i zajednicki voditelj obrade, primatelj osobnih podataka, ali i suradivati s iz-
vrsiteljima obrade, primjerice u podrucju informaticke podrske, odrzavanja sustava,
pohrane podataka ili drugih usluga koje ukljucuju pristup osobnim podacima. Pravil-
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no razumijevanje tih uloga nuzno je kako bi se mogla ispravno raspodijeliti odgovor-
nost, urediti odnosi s drugim subjektima i provesti uskladivanje s Op¢om uredbom o
zastiti podataka na odgovarajuci nacin.

U predavanju ¢e se takoder istaknuti da odgovornost za uskladenost s Opéom ured-
bom o zastiti podataka ne leZi primarno na pojedinom ljekarniku kao radniku, nego
na voditelju obrade, odnosno ljekarni kao pravnoj osobi. Takav je naglasak osobito
vaZan u praksi jer djelatnici ¢esto GDPR doZivljavaju kao osobni teret, izvor nesigur-
nosti ili rizik individualne odgovornosti za svaku dvojbenu situaciju. Medutim, stvarna
uskladenost ne postize se prebacivanjem tereta odluc¢ivanja na pojedinca bez pot-
pore sustava, nego uspostavom odgovarajuéeg upravljatkog i organizacijskog okvira.
DuzZnost je voditelja obrade osigurati zaposlenicima adekvatnu edukaciju o zastiti
osobnih podataka, donijeti jasne i provedive interne upute te organizirati procese
rada na nacin koji omogucuje zakonito i sigurno postupanje u svakodnevnoj praksi.
To je osobito vazno u situacijama koje djelatnici doZivljavaju kao ,,sive zone”, poput
telefonskih upita o terapiji, izdavanja lijekova ¢lanovima obitelji, postupanja s doku-
mentacijom koju pacijent donosi u ljekarnu ili komunikacije s drugim zdravstvenim
ustanovama.

Jednako tako, naglasit ¢e se vaznost omogucavanja ostvarivanja prava ispitanika te
obveza transparentnog informiranja pojedinaca o obradi njihovih osobnih podata-
ka. Pacijenti moraju mo¢i dobiti jasne i razumljive informacije o tome koji se njihovi
podaci obraduju, u koju svrhu, na temelju koje pravne osnove, koliko dugo se Cuvaju
i komu se mogu otkrivati. U tom kontekstu posebnu vaznost ima kvalitetna politika
privatnosti, odnosno dokument kojim se pojedincima na jasan, razumljiv i lako do-
stupan nacin pruzaju informacije o obradi osobnih podataka. Dobra politika privat-
nosti nije samo formalna obveza, nego vazan instrument transparentnosti, pravne
sigurnosti i izgradnje povjerenja izmedu ljekarne i pacijenata. U ljekarni¢kom okruze-
nju, u kojem se svakodnevno obraduju osjetljivi zdravstveni podaci, transparentnost
obrade izravno je povezana s ocuvanjem profesionalnog povjerenja i dostojanstva
pacijenta.

Predavanje ¢e nadalje obraditi obvezu primjene odgovarajucih tehnickih i organiza-
cijskih mjera radi osiguranja sigurnosti obrade i sprje¢avanja povreda osobnih po-
dataka. Takve mjere uklju¢uju kontrolu pristupa podacima, zastitu dokumentacije,
upravljanje ovlastima zaposlenika, pravila komunikacije s pacijentima i tre¢im oso-
bama te organizaciju rada na nacin koji smanjuje rizik od neovlastenog otkrivanja,
gubitka ili zlouporabe podataka. Posebna ¢e se pozornost posvetiti i povredama
osobnih podataka, odnosno situacijama u kojima dode do neovlastenog otkrivanja,
gubitka, izmjene ili nedostupnosti osobnih podataka. Naglasit ¢e se da takve povre-
de u ljekarnickoj praksi ne obuhvacdaju samo velike informatic¢ke incidente, nego i
svakodnevne pogreske, poput davanja informacija pogresnoj osobi, slanja podataka
na pogresnu adresu ili ostavljanja dokumentacije dostupne neovlastenim osobama.
U slucaju povrede osobnih podataka potrebno je procijeniti rizik za prava i slobode
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pojedinaca te, kada su ispunjeni zakonski uvjeti, povredu prijaviti Agenciji za zastitu
osobnih podataka.

Cilj predavanja jest prikazati GDPR ne kao apstraktan skup zabrana ili administrativ-
no optereéenje, nego kao okvir za zakonito, odgovorno i profesionalno postupanje
s osobnim podacima pacijenata. Njegova vaznost u ljekarni¢koj praksi ocituje se u
zastiti povjerljivosti zdravstvenih podataka, o¢uvanju dostojanstva i prava pacijena-
ta, jaanju povjerenja u zdravstveni sustav te uspostavi jasnih pravila i odgovornosti
unutar same ljekarne. Predavanje ¢e stoga povezati regulatorne zahtjeve s konkret-
nim radnim situacijama i pokazati da je uskladenost s Opéom uredbom o zastiti po-
dataka sastavni dio kvalitetne, sigurne i profesionalne ljekarnicke skrbi.

KLJUCNE RIJECI: GDPR; ljekarni¢ka praksa; zdravstveni podaci; voditelj obrade; si-
gurnost obrade; povreda osobnih podataka.
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ULOGA | VAZNOST LJEKARNIKA U SKRBI ZA
ZDRAVLJE DJECE VRTICKE | SKOLSKE DOBI -
PRIKAZ JAVNOZDRAVSVENIH KAMPANJA

Adamcevi¢ Mia', Radionov Marijana’

" Mandis Pharm, Hrvatska
Ljekarna

Javnozdravstvene kampanje imaju klju¢nu ulogu u o€uvanju tjelesnog i mentalnog
zdravlja djece, osobito u razdoblju vrti¢ke i Skolske dobi kada se oblikuju zdravstvene
navike i stavovi prema lijeCenju. Djeca se Cesto suocavaju sa strahom od terapije, po-
sebice kada je rije¢ o bolestima disnog sustava poput astme, bronhitisa ili alergijskih
stanja. Strah moze proizlaziti iz nepoznatog, neugodnih iskustava ili nerazumijevanja
svrhe terapije, $to ponekad dovodi do otpora i nepravilnog provodenja lijecenja.

Upravo zato su edukativne javnozdravstvene kampanje i radionice iznimno vazne. Kada
se djeci na njima prilagoden nacin objasni sto je bolest, zasto je terapija potrebna i kako
im pomaze da lakSe disu i sudjeluju u svakodnevnim aktivnostima, smanjuje se osjecaj
nesigurnosti i straha. Kroz igru, demonstracije i razgovor djeca mogu upoznati inhalato-
re ili druge oblike terapije kao ,,pomagace, a ne kao nesto zastrasujuce. Time se potice
suradljivost, odgovornost i razvoj pozitivnog odnosa prema vlastitom zdravlju.

Suvremeni nacin zZivota donosi brojne promjene koje znacajno utjeCu na odrastanje
djece. Sve veca prisutnost digitalnih uredaja u svakodnevici dovodi do produljenog
vremena provedenog pred ekranima, sto moze imati posljedice na kognitivni razvoj,
emocionalnu stabilnost i tjelesno zdravlje. Prekomjerna izloZenost digitalnim sadrza-
jima povezana je sa smanjenom razinom tjelesne aktivnosti, poremecajima spavanja,
poteskoc¢ama u odrzavanju paznje te slabijom kvalitetom socijalnih interakcija. Upravo
zato javnozdravstvene kampanje imaju klju¢nu ulogu u osvjeStavanju djece i roditelja o
vaznosti uspostavljanja ravnoteZe izmedu digitalnog i stvarnog okruzenja.

Poveznica izmedu ove dvije teme lezi u prevenciji i edukaciji. Kao sto djecu mozemo
osnaziti da razumiju i prihvate terapiju za bolesti diSnog sustava, jednako ih tako mo-
Zemo usmijeravati prema usvajanju Zivotnih navika koje dugoro¢no pozitivno utjecu
na njihovo mentalno i tjelesno zdravlje. U oba slucaja cilj je bio razvijati zdravstvenu
pismenost od najranije dobi — potaknuti djecu da prepoznaju povezanost izmedu vla-
stitih ponasanja i osje¢aja dobrobiti te postupno razviju sposobnost razumijevanja i
primjene informacija o zdravlju u svakodnevnom Zivotu.
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U Mandis-Pharmu smo proveli 4 radionice : 2 za djecu $kolske dobi i 2 za djecu vrti¢ke
dobi. Skolarci su sudjelovali na radionicama o pravilnoj upotrebi komorica za inhalaciju,
inhalatora. Nase magistre i tehnicari su svakom djetetu pokazali nacin primjene komo-
rica za inhalaciju te kompresorskog inhalatora. S djecom vrti¢ke dobi kroz igru, pricu i
interaktivne aktivnosti priblizili smo pojmove digitalne higijene, utjecaja ekrana na vid i
san te moguce dugoroc¢ne posljedice prekomjernog koristenja digitalnih uredaja. Ovo-
godisnja radionica dodatno proSiruje preventivni pristup naglaskom na aktivnosti i stilo-
ve zivota koji poticu optimalnu funkciju mozga, poput kretanja, boravka na svjezem zra-
ku, kvalitetnog sna, pravilne prehrane, mentalne stimulacije i socijalne interakcije. lako su
neurodegenerativne bolesti vezane uz stariju dob, usvajanje zdravih navika od najranije
dobi predstavlja vaznu dugoroc¢nu preventivnu strategiju, koja dugoro¢no moze sma-
njiti rizik od kognitivhog propadanja. Radionice neizravno uklju¢uju i roditelje jer djeca,
kroz crteze i osobne zakljucke, ste¢ena znanja prenose u obiteljsko okruzenje. Time se
potvrduje da uloga ljekarnika u ovakvim kampanjama nadilazi individualnu edukaciju te
postaje dio Sire javnozdravstvene strategije ocuvanja tjelesnog, mentalnog i socijalnog
zdravlja djece.

Sustavne javnozdravstvene kampanje i radionice stvaraju sigurno okruzenje u kojem
djeca uce, postavljaju pitanja i razvijaju povjerenje prema zdravstvenim djelatnicima.
Dugorocno, takav pristup doprinosi boljoj suradljivosti u lije¢enju, smanjenju komplika-
cija kroni¢nih bolesti te razvoju zdravih navika usprkos izazovima modernog okruzenja
u kojem odrastaju. Ulaganje u edukaciju djece nije samo ulaganje u njihovo trenuta¢no
zdravlje, ve¢ i u stvaranje informirane, odgovorne i otpornije generacije.

KLJUCNE RIJECI: tjelesno zdravlje, mentalno zdravlje, radionice, ljekarnik, zdrava navika
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IZAZOVI IZRADE ORALNIH SUSPENZIJA ZA LIJECENJE DJECE
Antolovi¢-Amidzi¢ Aurora’, Stiblik-Stipesevic Silvija', Glavas Matej',
Novakovi¢ Ivan’, Milardovi¢ Monika’, Vidovi¢-Petes$ Sanja’
' Klinicki bolni¢ki centar Osijek, Osijek, Hrvatska

Bolni¢ka Ljekarna

SVRHA RADA:Prikazati izradu standardnog operativnog postupka za pripravke oral-
nih suspenzija propranolol 1mg/ml i karbamazepin 25smg/ml nakon same pripreme
istih.

MATERIJAL | METODE:Nakon provjere dostupne literature klju¢nim rije¢ima propra-
nolol, karbamazepin, oralne suspenzije, krenuli smo u pripremu. Usitnili smo propisa-
ne koli¢ine tableta propranolol 40mg. Pri izradi propranolol oralne suspenzije upo-
trijebili smo podlogu ORA PLUS:ORA SWEET, 50:50. U tijeku izrade doslo je do
nastanka grudastih nakupina ruZi¢aste boje koje se nisu resuspendirale nakon dugo-
trajnog mijeSanja, vec su postale vece i Cvrsce. Slijedila je ponovna provjera literature
te izrada suspenzije s podlogom drugog proizvodaca, SyrSpend SFPH4. Izrada je
rezultirala dobivanjem suspenzije farmaceutske primjene. Karbamazepin suspenziju
takoder smo izradili usitnjavanjem propisane koliCine tableta. U manjim obrocima
dodavali smo dostupnu teku¢u podlogu SyrSpend SFPH4. Pripravak je bio sve gusdi,
neprimjeren za doziranje. Slijedila je ponovna provjera literature te izrada suspenzije
u podlozi ORA PLUS:ORA SWEET,50:50.Nakon mijeSanja s novom podlogom, dobi-
vena je suspenzija farmaceutske primjene.

REZULTATIU izradi novih pripravaka potrebno je krenuti dostupnom literaturom
koja nam je osnova koncentracije i stabilnosti istog. Neocekivani dogadaji su nei-
zbjezni kao posljedica reakcije pomocnih tvari ljekovitog oblika i podloge.
ZAKLJUCAK:Standardni operativni postupak izrade propranolol suspenzije uklju-
Cuje propranolol tablete 4omg proizvodaca Sandoz uz podlogu Syrspend SF PH4,
karbamazepin suspenzija uklju¢uje karbamazepin tablete 200mg proizvodaca uz
podlogu ORA PLUS:ORA SWEET, 50:50. Priprema magistralnih pripravaka u bolni¢-
koj ljekarni uvijek je izazov koji farmaceutima omogucéava razvoj struke za dobrobit
pacijenata uz svakodnevnu razmjenu iskustava.

KLJUCNE RIJECI: propranolol, karbamazepin, suspenzija, stabilnost
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1IZAZOVI SAMOLIJECENJA KOD DJECE U LJEKARNICKOJ PRAKSI
Bani¢ Antonija’, Kaci¢ Jelena', Pavela Ljubica’

' Ljekarna Splitsko - dalmatinske Zupanije, Split, Hrvatska
liekarna

SamolijeCenje je svakodnevna pojava u ljekarni¢kom radu, ali ona nosi odredene ri-
zike posebno kod osjetljive populacije kao $to su djeca. Ljekarnici imaju vaznu ulogu
u izdavanju bezreceptnih lijekova i dodataka prehrani vodedi rac¢una o ispravnoj dozi,
obliku, nuspojavama, duZzini terapije i ostalim aspektima klju¢nim za sigurno lijece-
nje djece. Dajudi savjete roditeljima djece, ljekarnici osiguravaju ispravnu upotrebu
bezreceptnih lijekova i dodataka prehrani. Duznost i obaveza ljekarnika je ponuditi
jasne, objektivne i to¢ne informacije o samolijecenju, kao i lijekovima dostupnim za
samolijeCenje. U slu¢aju kad samolije¢enje nije prikladno takve pacijente treba upu-
titi lije¢niku. U ovom istrazivanju ispitali smo izazove s kojima se ljekarnici susre¢u u
svakodnevnom radu s djecom i njihovim roditeljima.

U istraZivanju o samolijeCenju djece u ljekarni¢koj praksi sudjelovalo je 67 magistara
farmacije i 50 farmaceutskih tehnicara s razli¢itim razinama iskustva, pri ¢emu je 97
% ispitanika navelo da se svakodnevno ili nekoliko puta tjedno susrece s roditeljima
koji traze savjet bez prethodnog lije¢ni¢kog pregleda. Rezultati pokazuju da 98 %
ispitanika aktivno sudjeluje u odabiru terapije kod blazih akutnih stanja poput povi-
Sene tjelesne temperature, kaslja i prehlade. Najé¢esée preporucivane skupine proi-
zvoda ukljucuju antipiretike (91 %), pripravke za kasalj (91 %) te dodatke prehrani koji
pomaZzu u ja¢anju otpornosti organizma (79 %).

97 % ispitanika istiCe vaznost individualizacije doze prema tjelesnoj masi djeteta, dok
32 % njih navodi odredenu razinu nesigurnosti u procjeni doziranja, osobito kod dje-
ce mlade dobi. Takoder, 41 % ljekarnika prepoznaje izazove u komunikaciji s roditelji-
ma, uklju¢ujudi pritisak za izdavanje odredenih proizvoda.

Uocena je Siroka primjena dodataka prehrani, pri ¢emu ih 58 % ispitanika redovito
preporucuje unato¢ ograni¢enim dokazima o ucinkovitosti. Samo 7 % ispitanika sma-
tra da ne posjeduje dovoljnu razinu znanja za savjetovanje u pedijatriji, dok 98 % izra-
Zava potrebu za dodatnom edukacijom. Nadalje, 71 % ispitanika podrzava uvodenje
jasnijih smjernica za samolijeenje djece u ljekarnic¢koj praksi.

Ukupno gledano, rezultati potvrduju da ljekarnici imaju klju¢nu ulogu kod provodenja
sigurnog i racionalnog lije¢enja djece u okviru samolije¢enja. Samolijecenje djece u
ljekarnickoj praksi predstavlja ¢estu i odgovornu aktivnost ljekarnika koja zahtijeva
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visoku razinu struc¢nosti i opreza. Rezultati ukazuju na potrebu za dodatnom eduka-
cijom, osobito u podrucju doziranja i kriticke procjene primjene dodataka prehrani.
Razvoj jasnih smjernica i kontinuirana stru¢na edukacija mogu dodatno unaprijediti
kvalitetu farmaceutske skrbi u pedijatrijskoj populaciji.

KLJUCNE RIJECI: samolijecenje, djeca, smjernice, edukacija.
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GALENSKI LABORATORILJ | PEDIJATRIJSKA SKRB -
DOSTUPNA | PERSONALIZIRANA FARMAKOTERAPIJA

Beli¢ Slavisa', Morovi¢ Jure’

' Gradska ljekarna Zagreb, Zagreb, Hrvatska
Galenski laboratorij

Stalni razvoj i dosezi, napredak suvremene medicine i farmacije kontinuirano povecava
zahtjeve za individualiziranom farmakoterapijom. Navedeno je osobito izraZzeno u pe-
dijatrijskoj populaciji zbog specifi¢nih farmakokinetickih i farmakodinamickih obiljezja,
manjeg broja pacijenata te potrebe za prilagodbom doze i farmaceutskog oblika. Ogra-
ni¢ena dostupnost industrijski proizvedenih lijekova odgovarajucih jac¢ina i oblika te nji-
hova isplativost ¢esto uvjetuje izradu galenskih i magistralnih pripravaka u ljekarni¢kim
(galenskim) laboratorijima, koji navedenim postaju klju¢ni ¢imbenik osiguravanja dostu-
pne i racionalne terapije pedijatrijskih pacijenata.

Galenski i magistralni pripravci omogucuju individualizaciju terapije kroz prilagodbu
sastava, doze i oblika lijeka specifi¢nim potrebama pedijatrijskog pacijenta, osobito u
slu¢ajevima nedostupnosti ili nepostojanja odgovarajucih registriranih lijekova. Njihova
primjena je posebno znacajna u podrucjima s ograni¢enim terapijskim opcijama poput
oftalmologije.

Izrada ovih pripravaka, osobito sterilnih oblika, predstavija kompleksan tehnoloski i
strucni proces koji zahtijeva strogo postivanje nacela dobre proizvodacke i ljekarnic¢-
ke prakse, validirane postupke, odgovaraju¢u opremu i prostor te adekvatno educiran
kadar. Klju¢ni ¢imbenici ukljucuju osiguranje kvalitete, kontrolu kakvoce ulaznih tvari,
precizne farmaceutske izracune, procjenu fizikalno-kemijske kompatibilnosti sastavni-
ca unutar formulacije, odabir odgovarajuée primarne i sekundarne ambalaZe u skladu s
namjenom i stabilnoSc¢u pripravka, kao i razvoj formulacija utemeljenih na relevantnim
stru¢nim izvorima. Poseban naglasak se stavlja na primjenu validiranih aseptickih postu-
paka te izradu sterilnih pripravaka.

Svi proizvodni procesi, prostor i oprema moraju biti kvalificirani i validirani u skladu s
vazedim regulatornim zahtjevima i smjernicama dobre proizvodacke i ljekarni¢ke prak-
se. Osiguranje terapijske sigurnosti, u¢inkovitost pripravka i reproduktivnost izrade su
klju¢ni faktori kvalitete u farmakoterapiji pedijatrijskih pacijenata.

Galenski laboratorij Gradske ljekarne Zagreb kontinuirano izraduje preko dvjesto razli-
¢itih galenskih i magisralnih pripavaka. NiZe u tekstu su navedeni neki od specifi¢nih pri-
mijera iz pedijatrijske skrbi:



SUVREMENA FARMACEUTSKA SKRB: DJECA U FOKUSU ¥~

Primjer | - Wilsonova bolest je geneticki poremecaj nakupljanja bakra u organizmu, po-
sebno u jetri. Incidencija bolesti je rijetka, stotinjak pacijenata u Hrvatskoj, stoga je vrlo
vazno na vrijeme prepoznati bolest i postaviti dijagnozu. LijeCenje zapocinje u najranijoj
dobi solima cinka (acetati / sulfati) koji sprec¢avaju apsorpciju bakra i njegovo nakupljanje
u organizmu. Vazna je i prilagodba prehrane. Na ljekarni¢ckom trzistu nema dostupnih
registriranih lijekova za navedeno. Galenski laboratorij Gradske ljekarne Zagreb izraduje
kapsulirane pripravke na bazi cink acetata od 25 mg i 50 mg.

Primjer Il - Pedijatrijske pacijentice (sestre) boluju od hipofosfatemi¢nog rahitisa od
svoje najranije dobi, poremecaj je obiljeZen hipofosfatemijom te slabom apsorpcijom
kalcija. Prisutni su rahitis i osteomalacija koji ne odgovaraju na lije¢enje D vitaminom.
Hipofosfatemicni rahitis je nasljedna bolest i lijeci se oralnom primjenom fosfata uz kal-
citriol. Galenski laboratorij za navedene pedijatrijske pacijentice ve¢ godinama izraduje
otopinu i kapsule fosfata. Nema terapijske alternative na hrvatskom ljekarni¢kom trzistu.

Primjer Ill - Niska koncentracija Atropina od 0,01% i 0,02% se pokazala efikasnom u
spreCavanju progresivne miopije. Vrlo je mali broj pedijatrijskih pacijenata te navedeni
lijek nije ekonomski isplativ za serijsku proizvodnju, a uvoz takvog lijeka je sloZen i skup.
Galenski laboratorij kontinuirano izraduje navedeni pripravak za stotinjak pedijatrijskih
pacijenata u RH.

Primjer IV - U lijecenju renalne tubularne acidoze i nefrokalcinoze u pedijatrijskih paci-
jenata se koristi otopina natrij-kalij citrata. Pristup lijecenju se mora prilagoditi specifi¢-
nosti stanja pacijenta. Kontinuirano se izraduju otopine za nekoliko malih pacijenata u
Hrvatskoj.

Ucinkovita implementacija individualizirane farmakoterapije temelji se na interdiscipli-
narnoj suradniji lije¢nika i ljekarnika, uz kontinuiranu evaluaciju terapijskog odgovora,
prilagodbu terapije i pravodobnu dostupnost pripravaka. Galenska i magistralna izrada
predstavljaju nezaobilazan i specijaliziran segment suvremene pedijatrijske skrbi. Daljnji
razvoj ovog podrucja zahtijeva kontinuirana ulaganja, edukaciju stru¢nog kadra, standar-
dizaciju i validaciju postupaka te jacanje integracije liekarni¢ke / galenske izrade u zdrav-
stvenom sustavu Republike Hrvatske s ciljem osiguravanja visokokvalitetne, sigurne i
dostupne individualizirane farmakoterapije za pedijatrijske pacijente.

KLJUCNE RIJECI: pedijatrijska skrb, Galenski laboratorij, individualizirana farmakotera-
pija, galenski i magistralni pripravci.

Literatura:

1. Tomi¢ D. Terapijske doze. Sesto izdanje. Zagreb: Medicinska naklada; 1995.

2. Vrhovac B. Farmakoterapijski priru¢nik. Cetvrto izdanje. Zagreb: Medicinska naklada; 2003.
3. Dolder R, Skinner FS. Ophthalmika. Prvo izdanje. Stuttgart: Hans Hug.

4. Lista lijekova. HZZO. Zagreb: Hrvatski zavod za zdravstveno osiguranje; 2026

-61-



PharmaCRO 2026 Godisnja konferencija farmaceuta Hrvatske 28. - 30. svibnja 2026. OPATIJA

KADA SPREJ PUMPA ,,POSTAJE*“ MEDICINSKI PROIZVOD -
REGULATORNI ZAHTJEVI

Bertone Vlasta', Marijani¢ Maksimovski Anita', Matajci¢ Meandzija Alenka’,
Nincevi¢ Vedrana', Briscik Vlatka’
' Jadran-Galenski Laboratorij d.d., Rijeka, Hrvatska

Znanstveno-struc¢ne operacije

Sprejevi za nos su farmaceutski pripravci koji sadrZe otopinu lijeka u spremniku za-
tvorenim sa sustavom za rasprsivanje, s nastavkom za nos (sprej pumpom za nos).
Sprej pumpa se koristi u kombinaciji s lijekom, omogucuje pravilnu primjenu, preci-
zno i ujednaceno doziranje te izravno utjece na terapijski ucinak lijeka.

Sukladno Uredbi (EU) 2017/745 o medicinskim proizvodima koja se primjenjuje od
26. svibnja 2021. godine, sprej pumpa za nos ispunjava definiciju medicinskog pro-
izvoda i mora zadovoljiti zahtjeve Uredbe. Kada se koristi u kombinaciji s lijekom,
proizvod mora biti u skladu s regulatornim zahtjevima EU za integrirani kombinirani
proizvod (eng. Integral Drug Device Combination Product, iDDCP). Ovakav jedin-
stveni cjeloviti proizvod namijenjen je za uporabu iskljucivo u definiranoj kombinaciji,
a uz regulatorne zahtjeve za lijek, potrebno je dokazati i sukladnost s odgovaraju¢im
Op¢im sigurnosnim i izvedbenim zahtjevima (eng. General Safety and Performance
Requirements, GSPR) za dio koji ima funkciju medicinskog proizvoda.

Ova regulatorna obveza posebno je vazna u pedijatrijskoj populaciji, gdje anatomske
i fizioloske specifi¢nosti nosne sluznice zahtijevaju precizno doziranje, jednostav-
nu aktivaciju sprej pumpe i dodatne sigurnosne znacajke. Kvaliteta i funkcionalnost
sprej pumpe postaju klju¢ni elementi ne samo regulatorne uskladenosti, ve¢ i kvali-
tete, sigurnosti i terapijske ucinkovitosti farmaceutskog pripravka.

U JGL u se pri razvoju pedijatrijskih pripravaka za terapiju nosa posebna paznja po-
svecuje odabiru sprej pumpi koje omogucuju ocuvanje sterilnosti otopine bez kon-
zervansa tijekom cijelog razdoblja primjene. Optimizirani dizajn sprej pumpe osigu-
rava odgovaraju¢u masu doze, ujednaceno rasprsivanje i homogenu raspodjelu lijeka
na nosnoj sluznici. Dodatno, formulacija bez konzervansa smanjuje rizik od iritacije
sluznice, Sto doprinosi ucinkovitosti terapije i boljoj prihvatljivosti kod djece. Sprej
pumpa za nos kao sustav za rasprsivanje lijeka viSe nije samo dio sustava primarnog
pakiranja, veé vazan funkcionalni element primjene lijeka, dok njena sukladnost EU
regulativi za medicinske proizvode potvrduje kvalitetu, sigurnost i u€inkovitost tera-
pije spreja za nos kao lijeka, posebno u pedijatriji.
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KLJUCNE RIJECI: sprej pumpa za nos, medicinski proizvod, integrirani kombinirani
proizvod (iDDCP)
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PTU-INDUCIRAN DRESS SINDROM U GRAVESOVOJ BOLESTI:
ULOGA LJEKARNIKA U JAVNOJ LJEKARNI U RANOM
OTKRIVANJU NUSPOJAVE

Moci¢ Ana
' ZU Ljekarna Sibenik, Sibenik, Hrvatska

Propiltiouracil (PTU) je antitiroidni lijek koji se koristi u lije¢enju hipertireoze i Gra-
vesove bolesti. lako je terapijski u¢inkovit, povezan je s rizikom ozbiljnih, imunoloski
posredovanih nuspojava, ukljuc¢ujuci agranulocitozu, hepatotoksi¢nost, ANCA-asoci-
rani vaskulitis te reakciju na lijek s eozinofilijom i sistemskim simptomima (engl. Drug
Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms, DRESS). DRESS sindrom nosi
smrtnost do 10% u slu¢aju nepravovremenog prepoznavanja. Njegova rana klini¢ka
prezentacija ¢esto je nespecifi¢na i podmukla, Sto moZe dovesti do pogresne atribu-
cije simptoma i odgode dijagnoze.

Prikazujemo slu¢aj 34-godisnje pacijentice s novodijagnosticiranom Gravesovom
boles¢u kojoj je uvedena terapija PTU-om u dozi od 100 mg tri puta dnevno uz
propranolol. Otprilike deset dana nakon uvodenja terapije razvila je generalizirani
pruritus, intermitentni makulopapularni osip, umor i disestetske senzacije koze. Tije-
kom sljedecih tjedana klini¢ka slika je napredovala te ukljucivala artralgije, bilateralni
periorbitalni edem, subfebrilne temperature, mucninu, tamnu mokracu i neproduk-
tivni kasalj. Na dva odvojena medicinska pregleda simptomi su pripisani virusnoj in-
fekciji gornjih diSnih putova i sezonskom alergijskom rinitisu. Na tre¢em pregledu
interpretirani su kao rezidualne manifestacije nekontrolirane tireotoksikoze, bez
razmatranja lijekovima inducirane etiologije. Cetiri tjedna nakon uvodenja terapije
pacijentica dolazi u javnu ljekarnu radi podizanja lijekova. Ljekarnik, u sklopu rutin-
skog farmakoterapijskog savjetovanja, aktivnim ispitivanjem utvrduje vremensku
povezanost izmedu uvodenja PTU-a i pojave simptoma. Prepoznaje klini¢ki obrazac
koji uklju¢uje kozne promjene, sistemske simptome i moguce zahvacdanje jetre kao
potencijalni DRESS sindrom. Izdavanje lijeka je odgodeno, a pacijentica hitno upu-
¢ena lije¢niku. Laboratorijski nalazi pokazali su eozinofiliju (1,1 x 10°/L), leukopeniju
(3,2 x 10°/L) s blagom neutropenijom, zna¢ajno povisene jetrene transaminaze (ALT
156 U/L; AST 124 U/L) te poviSen C-reaktivni protein (42 mg/L). Utvrdena su slabo
pozitivha p-ANCA protutijela, Sto upucuje na ranu autoimunu aktivaciju povezanu s
PTU-om i zahtijeva praéenje bubreZne funkcije.
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Klinicka slika zadovoljavala je RegiSCAR kriterije za vjerojatni DRESS sindrom. PTU
je odmah i trajno ukinut, uvedena je sistemska kortikosteroidna terapija (prednizolon
0,5 mg/kg/dan uz postupno smanjenje doze) te antihistaminik. Regulacija funkcije
Stitnjace nastavljena je tiamazolom. KoZni i sistemski simptomi povukli su se unutar
Cetiri tjedna, dok su se jetrene transaminaze normalizirale unutar Sest tjedana od
ukidanja lijeka.

Ovaj slucaj ilustrira nekoliko vaznih klinickih aspekata. Tipi¢na latencija DRESS sin-
droma od dva do osam tjedana, u kombinaciji s nespecificnom pocetnom prezentaci-
jom koja oponasa infektivne ili alergijske bolesti, zna¢ajno otezava rano prepoznava-
nje i u skladu je s literaturnim podacima. Dijagnosti¢ka odgoda od Cetiri tjedna, uz tri
uzastopna medicinska kontakta bez prepoznavanja lijekovima inducirane etiologije,
ukazuje naizazove u klini¢koj praksi i problem atribucije simptoma. Detekcija p-AN-
CA protutijela dodatno je klini¢ki znacajna jer je PTU jedan od naj¢es¢ih uzroc¢nika li-
jekovima induciranog ANCA-asociranog vaskulitisa, koji moZe koegzistirati s DRESS
sindromom ili se razviti naknadno. Stoga je opravdano dugoro¢no pracenje bubrezne
funkcije i ANCA titara. Ljekarnik je, bez koristenja naprednih dijagnostic¢kih alata,
iskljucivo strukturiranim savjetovanjem i farmakoterapijskom skrbi, identificirao kli-
ni¢ki znacajnu nuspojavu koja prethodno nije bila prepoznata u drugim zdravstvenim
okruzenjima. To potvrduje vaznu ulogu ljekarnika u sustavu farmakovigilancije.

Prikazani slu¢aj naglaSava DRESS sindrom induciran PTU-om kao ozbiljnu i potenci-
jalno nedovoljno prepoznatu komplikaciju antitiroidne terapije. Podmukao pocetak i
nespecifi¢na klini¢ka slika lako mogu dovesti do pogresne dijagnoze i odgode lijece-
nja. Pravovremeno prepoznavanje vremenske povezanosti izmedu lijeka i simptoma
od strane ljekarnika te hitno upucivanje na daljnju obradu omogudili su rano dijagno-
sticiranje i lijecenje, ¢ime je vjerojatno sprijecena progresija prema multiorganskom
zatajenju. Ljekarnici u javnim ljekarnama trebaju biti osposobljeni i aktivnho ukljuc¢eni
u nadzor nuspojava kao klju¢ni dionici farmakovigilancije, osobito kod visokorizi¢nih
lijekova poput tionamida. Razvoj formalnih komunikacijskih kanala izmedu lije¢nika |
ljekarnika kao i sustava prijavljivanja nuspojava trebao bi biti sastavni dio standarda
prakse.

KLJUCNE RIJECI: propiltiouracil, DRESS sindrom, preosjetljivost na lijekove, javna
ljekarna, farmakovigilancija, nuspojava lijeka
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EUROPSKI PEDIJATRIJSKI FORMULARLJ
Osenicki Svarc Maja', Benkovi¢ Goran', Vukman Kordi¢ Ton¢ica', Tomi¢ Sinisa’

' Agencija za lijekove i medicinske proizvode, Zagreb, Hrvatska
Odjel sluzbenog laboratorija za provjeru lijekova

Europski pedijatrijski formularij (dalje: PaedForm) prvi je paneuropski formularij na-
stao kako bi se zadovoljile potrebe lije¢enja specifi¢ne populacije — djece. Uz mali
broj odobrenih lijekova u pedijatriji nuzni su prikladni i dobi prilagodeni lijekovi. Zbog
problema povezanih s u¢estalim nestasicama (kako gotovih lijekova, tako i djelatnih
tvari) i uvozom u manjim europskim zemljama ova je populacija dodatno ugroze-
na. 2010. g. na sastanku nacionalnih farmakopejskih tijela zaklju¢eno je kako posto-
ji jasan manjak odobrenih lijekova za lije¢enje djece u Europi. Suradnjom Komisije
Europske farmakopeje (EPC) i Europskog odbora za lijekove i farmaceutsku skrb
(CD-P-PH) dogovoreno je stvaranje stru¢ne grupe za izradu zajedni¢kog formularija
usmjerenog prema pedijatrijskim pacijentima, odredeni su prioriteti i utvrdeni krite-
riji za odabir monografija.

Prilikom formiranja stru¢ne grupe za izradu formularija (PaedForm WP) 2017. godi-
ne utvrdeno je kako ¢e grupa na temelju nacionalnih formularija europskih zemalja
koji sadrZe pedijatrijske pripravke probrati najbolje monografije koje su ve¢ duze u
uporabi i njih objediniti u PaedForm s obzirom na prethodno utvrdene prioritete.
Navedeni pripravci moraju imati djelatne tvari koje su uvrstene u vaZzece terapijske
protokole, potvrdene terapijske koristi, ali bez utvrdenih sigurnosnih signala u far-
makovigilancijskom sustavu. Pomoéne tvari moraju biti dokazano neskodljive. Mo-
nografija pripravka s odredenom djelatnom tvari uvrstit ¢e se u formularij tek ako
odgovarajuci odobreni lijek nije dostupan u svim drzavama, a uvoz tezak ili onemo-
gucen. U sluc¢aju pojave odobrenog lijeka, ukida se monografija u PaedForm-u.

Prve dvije monografije pedijatrijskih pripravaka objavljene su 2019. godine. U raz-
doblju od 2017. do 2023. godine PaedForm WP utvrdila je kako koristenje ve¢ po-
stojecih nacionalnih formularija nije dovoljno kako bi se ostvario brz i jednostavan
napredak. Utvrdeno je kako je stvaran broj postoje¢ih monografija za pedijatrijske
pripravke znatno maniji, te da su monografije ¢esto nepotpune, s neto¢nim podacima
ili zastarjele. 2023. godine PaedForm WP traZi od EPC-a promjenu strategije — do-
datak laboratorijske provjere literaturnih podataka kako bi se potvrdila ispravnost
dostupnih monografija. Nadalje, odluceno je da ¢e se objavljivati i tekstovi s nepot-
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punim podatcima (npr. nedostaje rok valjanosti) kako bi se ipak Sto prije uvrstile
potrebne dostupne monografije.

PaedForm danas sadrzi 11 objavljenih monografija dostupnih u elektroni¢kom obliku
nakon besplatne registracije na delegiranoj mreznoj stranici. Unato¢ dosadasnjem
sporijem razvoju PaedForm i dalje predstavlja jedan od vaZnijih strateskih ciljeva
EPC-a za razdoblje 2026. - 2029. Sam formularij nije zamjena za lijekove s odobre-
njem za stavljanje u promet, niti predstavlja vodi¢ o uporabi lijekova u pedijatriji. U
njegovom daljnjem razvoju nece se provoditi razvojna faza niti klini¢ka ispitivanja pri-
pravaka koji se uvrstavaju. Njegova je osnovna svrha stvaranje platforme za klini¢a-
re i ljekarnike kako bi se poboljsala dostupnost formulacija pedijatrijskih pripravaka
odgovarajucée kakvoce.

Hrvatska farmakopeja (online izdanje) (HRF) prenosi prijevode svih tekstova Pa-
edForm-a u cijelosti. Monografije i dodatni prate¢i tekstovi dostupni su registriranim
korisnicima u sklopu rubrike ,,Neobvezujudi tekstovi“ pod nazivom Europski pedi-
jatrijski formularij. Samim time naglasava se kako nije rije¢ o zakonski obvezujué¢im
propisima koji se istovremeno jasno odjeljuju od Europske farmakopeje. Dodatna
funkcionalnost koja je omoguéena korisnicima samo unutar HRF aplikacije je po-
vezanost dijelova tekstova unutar monografija PaedForm-a sa samom farmakope-
jom (putem poveznica na reagense, metode i ostale odgovarajuce tekstove) ¢ime se
olakSava koristenje samog formularija.

Zajednickim naporima na razini Europe omoguceno je dijeljenje resursa, znanja i
iskustava i kreiranje formularija sa standardiziranim pripravcima sto je otvorilo vrata
razvoju i drugih srodnih formularija (poput Europskog formularija za nestasice). Ra-
zvojem PaedForm-a modi ¢e se prebroditi postojeéa ,,rupa“ izmedu odobrenih lijeko-
va i magistralnih i galenskih pripravaka kad odobreni lijekovi nisu dostupni. Formularij
stvoren na temelju znanstvenih dokaza o formulacijama moZe unaprijediti kakvo¢u
galenskih i magistralnih pripravaka uz istovremeno poticanje znanstvenih istraZiva-
nja o izradama pripravaka koji ne podlijezu odobravanju. Konacni cilj PaedForm-a
je osiguranje kvalitetne zdravstvene skrbi i poboljSanje zdravlja djece u europskim
zemljama (potencijalno i Sire).

Klju¢ne rijeci: Europski pedijatrijski formularij, Hrvatska farmakopeja, Komisija Eu-
ropske farmakopeje, pedijatrijski pripravci, pripravci koji ne podlijezu odobravanju
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NUSPOJAVA DIZARTRIJE POVEZANA S PRIMJENOM
RAZLICITIH IZRAVNIH ORALNIH ANTIKOAGULANSA:
PRIKAZ SLUCAJA

Potocki Ivana', Zorini¢ Roberta’, Sincek Dina’

"Opca bolnica VaraZdin, VaraZdin, Hrvatska
Bolni¢ka ljekarna

Dugi niz godina antagonisti vitamina K bili su jedina terapijska opcija za antikoagu-
lantnu terapiju, a medu njima najpoznatiji je bio varfarin. Ipak, s vremenom su se
razvili direktni oralni antikoagulansi (tzv. DOAC-i) koji su se nametnuli kao prva lini-
ja prevencije nastanka tromboembolijskih dogadaja u brojnim stanjima, kao $to su
primjerice fibrilacija atrija, duboka venska tromboza, prevencija mozdanog udara i
sistemske embolije kod odraslih bolesnika s nevalvularnom fibrilacijom atrija koji
imaju jedan ili visSe ¢imbenika rizika poput: kongestivnog zatajivanja srca, hiperten-
zije, dobi vise od 75 godina, Secerne bolesti, pretrpljenog mozdanog udara ili tranzi-
torne ishemijske atake. Glavna prednost direktnih oralnih antikoagulansa je ¢injenica
da nije potrebno strogo pracenje koncentracije lijeka u krvi kao 5to je to slucaj kod
varfarina, pa su samim time ishodi lije¢enja bolji jer je pacijent vedi raspon vremena
unutar terapijskog prozora. lako u praksi jednostavniji za primjenu, direktni oralni
antikoagulansi pokazuju odredene nuspojave. Naj¢eséa nuspojava koja se primjecuje
su hemoragije, ¢esto intraabdominalne. Prikaz pacijenta u nastavku opisuje relativno
rijetku nuspojavu primjene direktnih oralnih antikoagulansa - dizartriju.

Slucaj prikazuje pacijenta, 78-godisnjaka, kojem je zbog fibrilacije atrija i posljedic-
ne plu¢ne embolije u sije¢nju 2020. u terapiju uveden rivaroksaban. U lipnju 2023.
javlja se neurologu zbog usporenog govora tijekom dana. Na kontrolnom pregledu
u svibnju 2024. godine primije¢ena je progresija tegoba u vidu otezanog formiranja
cijelih recenica u usporedbi s pocetnim potesko¢ama kad je u govoru nedostajala
po jednarijec. Prilikom pregleda radnog terapeuta testovima je procijenjeno uredno
kognitivno funkcioniranje, a poteskoée kognitivnih sposobnosti nisu uo¢ene ni pri
psihologijskom testiranju. Uz logoterapiju nema vidljivog poboljsanja. U studenom
2024. godine hospitaliziran je na odjelu gastroenterologije zbog rektoragije i poslje-
di¢ne normocitne anemije, a isto je smatrano nuspojavom rivaroksabana. Tijekom
hospitalizacije je umjesto DOAK-a uveden niskomolekularni heparin, pri ¢emu prat-
nja navodi da je pacijent dva tjedna govorio jasno i bez poteskoca. Pri otpustu je ri-
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varoksaban zamijenjen dabigatranom, nakon ¢ega se stanje pacijentovog govora po-
novno pogorsalo. Kasnije je dabigatran zamijenjen apiksabanom, potom varfarinom
i posliednje edoksabanom, bez primijec¢enih pobolj$anja u govoru. Pri posljednjoj
kontroli neurologa u sije¢nju 2026. godine, pacijent moZe govoriti samo u jutarnjim
satima, maksimalno cetiri do pet slova.

Analizom podataka dostupnih u europskoj bazi prijava sumnji na nuspojave lijekova
EudraVigilance utvrdeno je da su smetnje govora zabiljezene kao moguée nuspoja-
ve primjene direktnih oralnih antikoagulansa i varfarina. U svrhu detaljnije procjene,
analizirana je ucestalost prijavljivanja nuspojava klasificiranih kao poremecaj govora,
usporen govor i dizartrija za antikoagulanse koje je opisani pacijent primao u te-
rapiji od pojave prvih simptoma. Utvrdeno je da je najviSe slu¢ajeva zabiljeZeno za
rivaroksaban, 264 prijave poremecaja govora, pet usporenog govora te 401 slucaj
dizartrije. Slijedi dabigatran sa 128 prijava poremecaja govora, dva usporenog govora
i 184 dizartrije, dok apiksaban ima sli¢an profil, sa 131 prijavom poremecaja govora,
Sest usporenog govora i 135 dizartrije. Za varfarin je zabiljeZzeno neSto manje prijava
poremecaja govora (89) i Cetiri prijave usporenog govora, ali slican broj dizartrije
(139). Najmaniji broj prijava zabiljezen je za edoksaban, s devet slu¢ajeva poremedaja
govora te Sesnaest slu¢ajeva dizartrije. Ukupno gledajuci, od navedenih nuspojava,
naj¢esce prijavljivana bila je dizartrija.

Pretpostavljeni mehanizam nuspojave dizartrije je u korelaciji s mikrohemoragijama
koje se pogorsavaju uz primjenu DOAK-a. Pri pojavi prvih smetnji govora, ucinjena je
magnetska rezonanca mozga te su primjec¢ena mikrokrvarenja u podruc¢jima zadu-
Zenim za govor. Nalaz nakon pojave prvih simptoma afazije pokazuje povecan broj
mikroishemijskih promjena cerebralno. Vidljiva je sekvela manjeg kortikalnog infar-
kta temporalno lijevo. Novi fokus mikrohemoragije u parijetalnoj bijeloj tvari je vidljiv
desno, bez znakova akutne ishemije.

Sukladno dosadasnjim neuroloskim spoznajama, jasno je zasto mikrohemoragije kod
ovog pacijenta utjec¢u na smetnje govora. Formiranje govora pocinje u frontalnom
reznju gdje se nalazi Brocino podrucje u kojem se planira govor. Projekcije inter-
neurona idu prema temporalnom reZnju gdje se nalazi Wernickeovo podrucje, koje
je zaduZeno za razumijevanje rijeci i smisla recenice. U sve je ukljucen i parijetalni
rezanj, koji integrira senzorne informacije kako bi se govoru dao semanticki smisao.
Motori¢ka kora frontalnog reznja Salje eferentne impulse preko kranijalnih Zivaca,
n. facialisa, n. trigeminusa, n. glossopharyngeusa, n. vagusa i n. hypoglossusa, koji
koordiniraju misi¢e govornog aparata i omogucuju stvaranje glasova. Dakle, dodat-
na krvarenja kao nuspojava primjene DOAK-a, osobito kada progrediraju u podrucju
temporalnog reznja, mogu dovesti do razvoja poremecaja govora.

Sumarno, iako su direktni oralni antikoagulansi znacajno unaprijedili antikoagulantnu
terapiju u odnosu na antagoniste vitamina K, njihov sigurnosni profil nije bez ograni-
¢enja. Prikazani slu¢aj ukazuje na rijetku, ali klini¢ki zna¢ajnu nuspojavu u vidu pro-
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gresivne dizartrije, koja je vremenski povezana s primjenom razli¢itih antikoagulansa
iz skupine DOAK-g, ali i varfarina. Analiza dostupnih podataka iz baze EudraVigilance
dodatno potvrduje da su poremecaji govora, osobito dizartrija, prijavljivani u kon-
tekstu primjene ovih lijekova, pri ¢emu se ne moZze iskljuciti zajednicki patofizioloski
mehanizam nastanka nuspojave i klinickog stanja pacijenta. Pretpostavljena pove-
zanost s mikrohemoragijama u mozgu naglaSava potrebu za povecanim oprezom
kod starijih bolesnika i onih s dodatnim rizi¢nim ¢imbenicima za cerebrovaskularna
ostecenja. Ovaj slucaj isti¢e vaznost multidisciplinarnog pristupa te kontinuiranog
prac¢enja neuroloSkog statusa bolesnika na antikoagulantnoj terapiji.

Direktni oralni antikoagulansi prva su linija lije€enja razli¢itih patoloskih stanja te su
zbog toga nuzna daljnja istraZivanja kako bi se bolje razumjeli mehanizmi nastanka
ovakvih nuspojava, identificirali rizi¢ni bolesnici i optimizirala individualizacija antiko-
agulantne terapije s ciljem postizanja ucinkovitosti i istovremene sigurnosti lijeenja.

KLJUCNE RIJECI: DOAK, dizartrija, cerebralne mikrohemoragije, klini¢ki farmaceut,
nuspojave
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DIJAGNOSTIKA | PRAVILNO LIJECENJE BOLESNIKA S KOPB-OM
Relja Ana’

' AstraZeneca Hrvatska, Zagreb, Hrvatska

Kroni¢na opstruktivna pluéna bolest (KOPB) je progresivna bolest disnog sustava i
jedan od vodecih uzroka smrtnosti globalno. Prevalencija se procjenjuje na oko de-
setinu odrasle populacije, a opterecéenje bolesti raste zbog trajne izloZenosti ¢imbe-
nicima rizika (prije svega pusenju, zagadenju zraka, profesionalnim izloZenostima)
i starenja. U Hrvatskoj je KOPB medu vodedim uzrocima smrti; procjenjuje se da
boluje nekoliko posto populacije. Mnogi bolesnici Zive godinama sa simptomima i
prerano umiru zbog progresije i komplikacija. Cesto su prisutne komorbidnosti (kar-
diovaskularne, metaboli¢ke, osteoporoza, anksioznost/depresija), koje dodatno po-
gorsavaju ishod i zahtijevaju integrirano zbrinjavanje.

Klini¢ki, bolesnici se Zale na dispneju, piskanje, stezanje u prsima, umor, ograni¢enje
aktivnosti te kasalj sa ili bez sputuma. Akutna pogorsanja (egzacerbacije) su epizode
naglog pojacanja respiratornih simptoma, pogorsavaju prognozu i kvalitetu Zivota te
zahtijevaju preventivne i terapijske mjere. Gubitak tjelesne tezine, misi¢ne mase i ka-
heksija upucuju na tezi KOPB. Dijagnoza se temelji na anamnezi, klini¢koj slici i oba-
vezno spirometriji kao zlatnom standardu. Za procjenu simptoma koriste se mMRC
skala zaduhe i CAT upitnik; veci teret simptoma povezan je s ¢eS¢im egzacerbacija-
ma i loSijom kvalitetom zivota.

Po postavljanju dijagnoze potrebno je procijeniti rizik egzacerbacija. Uobi¢ajeno se
razlikuju bolesnici s manjim rizikom (0-1 egzacerbacija u prethodnoj godini, bez hos-
pitalizacije) i s ve¢im rizikom (=2 egzacerbacije ili barem jedna hospitalizacija). Re-
dovito pracenje je klju¢no za pravovremeno prepoznavanje perzistentnih simptoma,
pogorsanja i komplikacija te prilagodbu terapije.

Ciljevi su smanjenje tegoba, i ucestalosti/tezine egzacerbacija, poboljsanje zdrav-
stvenog statusa, podnoSenja napora i kvalitete Zivota te utjecaj na prezivljenje. Inha-
lacijska terapija je temelj jer djeluje lokalno u diSnim putovima uz maniji rizik sistem-
skih nuspojava; medutim, ucinkovitost ovisi o pravilnoj tehnici inhalacije i adherenciji.
Dostupni su pMDI, DPI, SMI i nebulizatori; izbor ovisi o sposobnosti koordinacije, in-
spiratornom protoku i preferencijama. Kod pMDI-a s loSom koordinacijom korisne su
komorice.

Bronhodilatatori su osnova terapije. Uklju¢uju betaz-agoniste i antimuskarinike,
kratkog (SABA, SAMA) i dugog djelovanja (LABA, LAMA). SABA brzo ublazavaju
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simptome i koriste se prema potrebi, osobito kod pogorsanja. LABA (npr. formote-
rol, salmeterol, indakaterol, olodaterol, vilanterol) daju se jednom ili dvaput dnevno i
poboljsavaju FEV1, plu¢ne volumene, dispneju, zdravstveni status te smanjuju egza-
cerbacije i hospitalizacije. Nuspojave LABA uklju¢uju tahikardiju, tremor i hipokale-
miju, osobito u starijih i uz interakcije (npr. s tiazidima).

Antimuskarinici blokiraju bronhokonstrikciju preko M3 receptora. SAMA (ipratropij,
oksitropij) mogu djelovati, ali i blokirati M2 receptore. LAMA (tiotropij, aklidinij, gliko-
pirolat, umeklidinij) se daju 1-2 puta dnevno, poboljSavaju simptome i status te sma-
njuju egzacerbacije i hospitalizacije; kao monoterapija, LAMA je cesto ucinkovitija
od LABA u prevenciji egzacerbacija. Sustavne nuspojave antimuskarinika su rijetke.
Dvojna bronhodilatacija (LABA + LAMA u jednom inhaleru) preporucuje se kod per-
zistentnih simptoma ili povisenog rizika egzacerbacija, jer kombinacija razli¢itih me-
hanizama daje sinergisticki u¢inak na pluénu funkciju, simptome, kvalitetu Zivota i
redukciju egzacerbacija, uz povoljan sigurnosni profil. Kombinacije SABA + SAMA su
korisne u akutnim stanjima, ¢esto putem nebulizatora.

Metilksantini (teofilin) imaju skromnu bronhodilataciju i brojne nuspojave (aritmije,
konvulzije), pa su danas marginalni i rezervni. Protuupalni lijekovi se razmatraju kod
bolesnika sklonih egzacerbacijama. Inhalacijski glukokortikoidi (IGK) nisu monote-
rapija za KOPB. Dodaju se prema fenotipu: veca korist oc¢ekuje se kod bolesnika s
ucestalim egzacerbacijama i povisenim eozinofilima u krvi te u nepusaca ili bivsih
pusaca. U kombinaciji s LABA-om poboljsavaju funkciju i smanjuju egzacerbacije u
odabranih. Medutim, zbog najboljih ishoda uz kontrolu egzacerbacija i simptoma,
uloga IGK-a je najjasnija kao dio fiksne trojne terapije (IGK/LABA/LAMA u jednom
inhaleru) kod onih koji, unato¢ LABA/LAMA, i dalje egzacerbiraju i/ili imaju eozi-
nofilni upalni profil. Rizici IGK-a uklju¢uju kandidijazu, promuklost, koZne modrice i
povecan rizik pneumonije; stoga je selekcija bolesnika vazna i treba periodicki preis-
pitivati potrebu.

Oralni glukokortikoidi imaju mjesto u lije¢enju akutnih egzacerbacija kratkotrajno, uz
cilj brzeg oporavka i smanjenja terapijskih neuspjeha i recidiva; dugotrajna primjena
u stabilnoj bolesti se izbjegava. Inhibitori PDE4 (roflumilast) oralno jednom dnevno
smanjuju egzacerbacije u teSkom do vrlo teSkom KOPB-u s kroni¢nim bronhitisom
i Cestim pogorsanjima, osobito kod eozinofilno niskih bolesnika gdje je uloga IGK-a
manja. Nuspojave ukljucuju gastrointestinalne tegobe, gubitak tjelesne mase i nesa-
nicu; izbor bolesnika i pra¢enje su vazni.

Inhalacijski inhibitor PDE3/4 (ensifentrin) pokazuje bronhodilatacijski i protuupalni
ucinak s poboljsanjem plu¢ne funkcije i zaduhe; ucinak na egzacerbacije i mjesto u
kombinacijama jo$ se istrazuju, a dostupnost ovisi o trzistu.

Dugotrajni makrolidi (npr. azitromicin u pulsnom rezimu) mogu smanijiti egzacerba-
cije u odabranih s ucestalim pogorsanjima, uz oprez zbog nuspojava (otoskleroza,
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QT-produljenje), interakcija i antimikrobne rezistencije; potrebna je selekcija (npr.
nepusaci, kroni¢na produktivha komponenta, nakon isklju¢enja bronhiektazija ak-
tivnom infekcijom). Mukolitici/antioksidansi (karbocistein, N-acetilcistein) mogu
smanjiti egzacerbacije i poboljsati status u bolesnika koji nisu na IGK-u, osobito kod
kroni¢nog produktivnog kaslja. Bioloska terapija (dupilumab, mepolizumab) kod fe-
notipa s povisenim eozinofilima i u¢estalim egzacerbacijama moZze smanijiti ucesta-
lost pogorsanja; kandidatni bolesnici trebaju imati jasno dokazan tip 2 upalni signal
(npr. eozinofili u krvi = otprilike 300/uL) i ponavljane egzacerbacije unato¢ optimal-
noj inhalacijskoj terapiji.

Nefarmakoloske mjere su temelj komplementarne skrbi i ukljucuju prestanak puse-
nja (najveca pojedinacna intervencija s dokazanim utjecajem na progresiju), cijeplje-
nje (influenca, pneumokok, preporuke za COVID-19 i pertusis prema smjernicama),
redovitu tjelesnu aktivnost i strukturiranu plu¢nu rehabilitaciju. Rehabilitacija pobolj-
$ava toleranciju napora, simptome i kvalitetu Zivota te smanjuje rizik hospitalizacija.
Edukacija o pravilnoj tehnici inhalacije, samopraéenju i planu za pogorsanja smanjuje
terapijske neuspjehe. Nutritivna potpora je vazna kod kaheksije i sarkopenije. Mul-
tidisciplinarni pristup s optimizacijom komorbiditeta (kardiovaskularnih, metaboli¢-
kih, osteoporoze, mentalnog zdravlja) poboljsava ishode.

KLJUCNE RIJECI: KOPB simptomi i lije¢enje; Inhalacijska terapija KOPB (LABA/
LAMA); Skupine lijekova KOPB
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ULOGA LJEKARNIKA U SIGURNOJ PRIMJENI OTC LIJEKOVA
U DJECE
Samarzija Marija’
" Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci, Rijeka, Hrvatska
smjer Farmacija

Djeca su posebna skupina pacijenata u farmakoterapiji zbog fizioloskih specifi¢nosti,
razlika u farmakokinetici (ADME) i farmakodinamici te potrebe za individualiziranim
odabirom farmaceutskog oblika lijeka i odgovaraju¢e doze. Uz to, provode se vrlo
ogranic¢ena istraZivanja kako bi se lijekovi prilagodili potrebama pedijatrijskih pacije-
nata. Takoder, mnogi lijekovi na trzistu nisu testirani na djeci prije same registracije.
U praksi se primjena bezreceptnih (OTC) lijekova u djece ¢esto provodi samoinici-
jativno od strane roditelja ili skrbnika. Neadekvatna informiranost o farmakotera-
pijskim protokolima i potencijalnim rizicima korelira s pogreSkama koje narusavaju
cjelovitost i efikasnost lije¢enja djeteta.

Prikazati vaznost ljekarnicke intervencije u sigurnoj i personaliziranoj primjeni OTC
lijekova u pedijatrijskoj populaciji te naglasiti ulogu edukacije roditelja kao klju¢nog
faktora suvremene farmaceutske skrbi u djece. PredloZiti model smjernica za rodi-
telje u svrhu sigurne primjene OTC lijekova u djece.

Proveden je kriti¢ki pregled mreznih stranica regulatornih agencija (HALMED, EMA,
FDA) i relevantnih znanstvenih i stru¢nih baza podataka (PubMed) te literature o
pedijatrijskoj OTC farmakoterapiji, najces¢im medikacijskim pogreskama, sigurnosti
primjene odredenih OTC lijekova te ulozi ljekarnika u savjetovanju roditelja i skrbni-
ka. Analizirane su spoznaje o sigurnosti primjene, adherenciji i komunikacijskim as-
pektima farmaceutske skrbi u djece.

Pregledom dostupne literature, utvrdeno je sljedece: simptomi kasljai prehlade (CCS)
Cesta su stanja u djece koja se Cesto lijece lijekovima bez recepta (OTC). Medutim, do-
stupno znanje o sigurnosti i toksi¢nosti tih lijekova u djece je nedostatno. OTC lijekovi
za kasalj i prehladu cesto sadrze aktivne tvari poput antihistaminika, dekongestiva,
antitusika, ekspektoransa te analgetika-antipiretika. Kombinacija vise sastojaka u tim
preparatima znacajno povecava rizik od nuspojava i nenamjernog predoziranja. Zabi-
lijezeni su brojni slu¢ajevi znacajne toksi¢nosti, pa ¢ak i smrtnih ishoda u pedijatrijskoj
populaciji. Jedno cross-sectional istrazivanje pokazalo je da je 73% djece u vrti¢ima
primilo OTC lijekove (paracetamol, pseudoefedrin, dekstrometorfan, fenilefrin...). Za-
biljeZeno je da je najvedi broj trovanja u dobi od 2 godine, a jedan od naj¢es¢ih uzroka
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trovanja su upravo lijekovi za kasalj i prehladu. Takoder, u Australskoj studiji 1996.
godine zabiljeZzeno je 65,9% slu¢ajeva nuspojava kao posljedica slu¢ajne konzumacije
lijeka bez nadzora. Djeca su posebno osjetljiva na trovanje zbog nezrelog metabo-
lizma i razvoja organizma. Osim lijekova za lije¢enje kaslja i prehlade ¢esto su kori-
$teni i antihistaminici (CTM, difenhidramin, prometazin, mepiramin), u svrhu lije¢enja
simptoma: kihanja, curenja nosa, suzenja ociju... Takoder se koriste ekspektoransi za
razrjedivanje sekreta i lakSe iskasljavanje. Medutim, meta-analiza je pokazala da pri-
mjena jednog antihistaminika ili ekspektoransa nema znacajan klini¢ki u¢inak u sma-
njenju simptoma kod djece i odraslih. Vec¢ina OTC lijekova u pedijatrijskoj populaciji
priviemeno olakSava simptome, pri ¢emu se ¢esto zanemaruju moguce nuspojave.
U istoimenoj australskoj studiji (Poisonings in early childhood) ustanovljeno je da je
1500 djece mlade od 2 godine zavrsSilo na hitnoj sluzbi zbog nuspojava, pri ¢emu je
81,7 % slu¢ajeva bilo povezano s teku¢im lijekovima, najc¢esce zbog pogreske u do-
ziranju. Drugi veliki problem studija kod primjene OTC lijekova u djece je nedovoljna
edukacija roditelja. U jednom istrazivanju u Indiji, ukupno je sudjelovalo 284 roditelja.
Medu kojima je 64,08% davalo lijekove djeci bez savjeta lije¢nika. Ustanovljeno je da
roditelji najéesce sami lijece: infekcije gornjih disnih puteva (52%), bol (16%), probav-
ne probleme (6%) i temperaturu (6%). Ve¢inom se oslanjaju na: prethodne recepte,
savjete obitelji i prijatelja, ljekarnike i medije (TV, internet). Mnogi od njih nisu svje-
sni rizika nuspojava koje se mogu javiti kod djece tijekom takvog koristenja lijekova.
Analizom preostalih studija utvrdeno je da su naj¢es¢i uzroci samolije¢enja djece od
strane roditelja: nedostatak vremena, udaljenost bolnice, prethodno iskustvo, lijekovi
vec dostupni kod kude, savjeti obitelji i prijatelja te medija. Sve to upuduje da ljekarnici
imaju klju¢nu ulogu u prepoznavanju potencijalnih rizika, provjeri prikladnosti lijeka,
individualizaciji doze te edukaciji roditelja o pravilnoj primjeni i moguc¢im nuspojava-
ma. Aktivno savjetovanje i jasna komunikacija znac¢ajno doprinose sigurnijoj i u¢inko-
vitijoj primjeni OTC lijekova u pedijatrijskoj populaciji.

Sigurna primjena OTC lijekova u djece zahtijeva individualiziran pristup i odgovara-
juc¢u edukaciju roditelja. Ljekarnik kao lako dostupan zdravstveni djelatnik ima vaz-
nu ulogu u prevenciji pogresaka, racionalnoj primjeni lijekova i povec¢anju sigurnosti
farmakoterapije u pedijatrijskoj populaciji. Sustavno ukljucivanje ljekarnika u proces
savjetovanja roditelja predstavlja klju¢an element suvremene farmaceutske skrbi
usmjerene na dijete. Preporuke koristenja lijekova u pedijatrijskoj populaciji: koristiti
jednokomponentne lijekove, educirati roditelje, koristiti to¢ne mjere za doziranje, ¢i-
tati smPC i konzultirati se s lije¢nikomili ljekarnikom, ¢uvati lijekove u originalnoj am-
balazi, drzati lijekove izvan dohvata djece, ne davati ve¢u dozu lijeka “jer ne djeluje”.

KLJUCNE RIJECI: djeca; OTC lijekovi; ljekarnik; farmaceutska skrb; sigurnost lijeko-
va; roditelji;
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UCESTALOST MEDIKACIJSKIH POGRESAKA,
INTERAKCIJA | KONTRAINDIKACIJA U JAVNOJ LJEKARNI:
ANALIZA FARMACEUTSKIH INTERVENCIJA

Spoljar Sandra’

" Ljekarna Krizevci, KrZevci, Hrvatska
Javna ljekarna

Farmaceutske intervencije predstavljaju vaZzan dio svakodnevne ljekarnicke prakse
te obuhvacaju aktivnosti usmjerene na prepoznavanje i rjeSavanje problema poveza-
nih s primjenom lijekova. Ljekarnik je posljednja karika u zdravstvenom sustavu prije
nego S$to pacijent zapoc¢ne primjenu terapije, ¢ime ima jedinstvenu priliku pravovre-
meno uociti i sprijeciti potencijalne rizike.

U tom kontekstu, provedena je analiza 100 farmaceutskih intervencija u javnoj ljekar-
ni, prikupljenih u okviru svakodnevne ljekarnic¢ke prakse, na temelju kojih su dobiveni
podaci o ucestalosti naj¢esc¢ih medikacijskih pogresaka, interakcija i kontraindikacija.
Medikacijske pogreske kategorizirane su kao pogreske u doziranju, pogresan oblik
lijeka, duplikacija terapije, primjena lijeka koji nije namijenjen bolesniku (ukljucujuéi
alergiju na lijek i izostanak indikacije za propisani lijek) te administrativne pogreske.
U 100 analiziranih farmaceutskih intervencija identificiran je ukupno 121 problem po-
vezan s primjenom lijekova (medikacijske pogreske, interakcije i kontraindikacije),
Sto u prosjeku iznosi 1,21 problem po intervenciji te ukazuje na u€estalu prisutnost
vise terapijskih problema kod istog bolesnika. Naj¢es¢e su zabiljeZzene klini¢ki zna-
¢ajne interakcije (27,3%), pogreske u doziranju (25,6%) i duplikacija terapije (19,0%).
Ostali terapijski problemi ukljucivali su slu¢ajeve u kojima nije bilo indikacije za propi-
sani lijek (8,3%), administrativne pogreske (7,4%), slu¢ajeve u kojima je bolesnik aler-
gi¢an na propisani lijek (6,6%), kontraindikacije (3,3%) i pogresan oblik lijeka (2,5%).
Dobiveni rezultati prikazuju strukturu i uestalost naj¢es¢ih terapijskih problema u
svakodnevnoj praksi te naglasavaju njihovu klini¢ku relevantnost i potencijalni utje-
caj na sigurnost i ishode lijecenja. Sustavno evidentiranje farmaceutskih intervencija,
primjerice kroz PILK sustav, omogucuje ne samo bolje prepoznavanje i prevenciju
problema u primjeni lijekova, ve¢ i generiranje podataka klju¢nih za unapredenje kva-
litete zdravstvene skrbi, kao i vidljivost stvarnog doprinosa ljekarnika zdravstvenom
sustavu.

KLJUCNE RIJECI: farmaceutske intervencije, medikacijske pogreske, interakcije,
kontraindikacije
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STABILNOST ORALNIH SUSPENZIJA
AMOKSICILIN/KLAVULANSKA KISELINA
PRIPRAVLJENIH U LJEKARNI IZ FILMOM OBLOZENIH
TABLETA U RAZLICITIM PODLOGAMA

Vickovié Ivanéica', Kos Gabrijela’, Simi¢ Anita’, Markovi¢ Bozena?, Jug Zeljka3,

Vani¢ Zeljka?, Lis¢i¢ Jelica* 5, Buzanéi¢ Ivas, Benkovi¢ Goran?

" KB Sveti Duh, Zagreb, Hrvatska
bolnicka liekarna

2 Halmed, Zagreb, Hrvatska
OMCL

3 Gradska ljekarna Zagreb, Zagreb, Hrvatska
Analiti¢ki laboratorij

4 Sveuciliste u Zagrebu, Framaceutsko-biokemijski fakultet, Zagreb, Hrvatska
Zagreb

5 Gradska ljekarna Zagreb, Zagreb, Hrvatska
ljekarna

Kraj 2022., te pocetak 2023. god. obiljezila je nestasica amoksicilina u kombinaciji s
klavulanskom kiselinom u oralnim oblicima za djecu. Brzi odgovor ljekarni na nastalu
situaciju bila je ex tempore izrada pripravka amoksicilina s klavulanskom kiselinom iz
gotovih, dostupnih, ¢vrstih oblika lijeka, bududi da nije bilo moguce nabaviti djelatne
tvari (amoksicilin i klavulansku kiselinu) iz kojih bi se pripravio klasi¢an oralni magi-
stralni pripravak(1).

Svrha ovog istrazivanja bila je ispitati stabilnost oralne suspenzije antibiotika amok-
sicilin/klavulanska kiselina, pripravljene iz filmom obloZenih tableta dvaju lijekova
razli¢itih proizvodaca, u tri razlicite podloge u zadanom roku valjanosti od sedam
dana na propisanoj temperaturi ¢uvanja. Jedna od koristenih podloga je komerci-
jalno dostupan Syrspend SF PH 4, dok su preostale dvije podloge bile DAC podloga
(njem. Der Deutsche Arzneimittel-Codex, DAC) i Sirup simplex (64 %-tna otopina
saharoze). U dostupnoj literaturi dosada nije poznato takvo istrazivanje.

Pripremljene su tri serije antibiotskih suspenzija iz filmom obloZenih tableta dvaju
razli¢itih proizvodaca, u tri razli¢ite podloge. Ispitivani parametri stabilnosti uklju-
¢ivali su odredivanje pH vrijednosti pripravka te sadrzaj amoksicilina i klavulanske
kiseline metodom tekucinske kromatografije visoke ucinkovitosti (HPLC) prema po-
stupku opisanom u vazecoj monografiji Britanske farmakopeje (BP) za oralnu sus-
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penziju amoksicilin/klavulanska kiselina(2). Mjerenja su obavljena prvog i sedmog
dana, nakon pripreme suspenzija. Kao kontrola u ispitivanju posluzila je komercijal-
no dostupna oralna suspenzija amoksicilin/klavulanska kiselina (400/57 mg/5 mL).
Ispitane su i same tekuce podloge, kako bi u slu¢aju da se uoce, mogle eliminirati
moguce interferencije.

Kriterij prihvatljivosti za stabilnost suspenzija priredenih iz ¢vrstih oralnih oblika
preuzeti su iz zahtjeva kakvoé¢e BP monografije za Co-amoxiclav oralnu suspenzi-
ju, prema kojem sadrzaj amoksicilina i klavulanske kiseline u svjeze rekonstituiranoj
suspenziji ne smije prelaziti 120 % deklarirane vrijednosti, a sadrzaj amoksicilina i
klavulanske kiseline u suspenziji nakon sedam dana ¢uvanja u hladnjaku (2 - 8 °C) ne
smije biti manji od 80 % deklarirane vrijednosti(2).

Rezultati provedenog odredivanja pH vrijednosti ex tempore izradenih oralnih pri-
pravaka antibiotika pokazala su zadovoljavaju¢u pH vrijednost (prema BP monogra-
fiji pH vrijednost treba biti u rasponu od 4,0 do 7,0). Kriteriji prihvatljivosti prema
BP monografiji za sadrZaj amoksicilina i klavulanske kiseline ispunjeni su za obje is-
pitivane djelatne tvari u podlogama Syrspend SF PH 4 i DAC, nultog i sedmog danu
ispitivanja.

U podlozi Sirupus simplex zahtjev je zadovoljen samo nultog dana ispitivanja. Naime,
premda je sedmog dana podloga Sirupus simplex pokazala zadovoljavajuée rezulta-
te za amoksicilin, kriterij za sadrZaj klavulanske kiseline nije bio ispunjen. Uspored-
ba rezultata ispitivanja pripravljenih oralnih suspenzija iz dva razli¢ita oralna lijeka s
amoksicilinom i klavulanskom kiselinom, nije pokazala postojanje znagajnih razlika
ispitivanih parametara.

Gravimetrijskom metodom (vaganjem odgovaraju¢eg broja tableta i tekuce podlo-
ge) uz prikladnu tehniku mijesanja sastavnica pripravka, izradene su vizualno homo-
gene oralne suspenzije amoksicilina i klavulanske kiseline.

Syrspend SF PH 4 i DAC su se pokazali prikladnim teku¢im podlogama za ex tempore
izradu suspenzija iz ispitivanih gotovih oralnih oblika amoksicilin/klavulanska kiselina.
Medutim, budu¢i da se DAC podloga magistralno prireduje, potrebno je provesti reo-
loSka ispitivanja same podloge, te ispitati ujednacenost sadrzaja djelatnih tvari poje-
dina¢nih doza unutar spremnika pripremljene antibiotske suspenzije u DAC podlozi.

Literatura:
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BERLIN-CHEMIE MENARINI HRVATSKA D.O.O.
ALERGIJSKI RINITIS U DJECE: GDJE SE UKLAPA ODT NIXAR?

Tomasi¢ Cubrani¢ Gordana’

' Pedijatrijska ordinacija dr. Gordana Tomasi¢ Cubranic¢

Alergijski rinitis predstavlja zna¢ajan javnozdravstveni izazov u pedijatrijskoj popula-
ciji, a pravodobno i uc¢inkovito lijecenje klju¢no je za oCuvanje kvalitete Zivota djeteta.
Ovo predavanje pruza cjelovit pregled suvremenih terapijskih pristupa, s posebnim
fokusom na mjesto i ulogu bilastina u pedijatrijskoj i farmaceutskoj skrbi.

Tijekom predavanja bit ¢e naglasene prednosti orodisperzibilnog oblika (ODT) lijeka
Nixar kojim znac¢ajno olakSava doziranje u djec¢joj dobi i potice suradljivost malih pa-
cijenata. Takoder, analizirat ¢e se farmakokineticki i farmakodinamicki profil bilastina
uz izostanak sedativnog djelovanja. Kroz multidisciplinarnu perspektivu pedijatra i
liekarnika, predavanje nudi prakti¢ne smjernice za svakodnevnu klini¢ku i ljekarni¢ku
praksu.
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POPIS SPONZORA | IZLAGACA
Organizacijski odbor Konferencije PharmaCRO 2026

najljepse zahvaljuje svim sudionicima, pokrovitelju, sponzorima i izlaga¢ima
na pruzenoj potpori.
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NAPOMENA IZDAVACA

Uz duZno postovanje prema autorima u nastojanju realizacije sto kvalitetnijeg izda-
nja izdavac i organizator ne prihvaca odgovornost za to¢nost, sadrzaj i vjerodostoj-
nost objavljenih tekstova te ne snosi materijalne i financijske posljedice za njihove
eventualne pogreske i propuste. Za sadrzaj i vjerodostojnost svakog stru¢nog ¢lanka,
objavljenog unutar izdanja odgovoran je iskljucivo autor teksta. Sva prava na izdavnje
i umnozavanje zadrZava izdavac. Nije dopusteno narusavanje izdavackih prava u vidu
djelomi¢nog reproduciranja, pohrane u sustavu za reproduciranje, fotokopiranja ili pre-
nosenja u bilo kojem obliku i na bilo koji nacin, bez prethodnog pisanog odobrenja
izdavaca. Izdavac ne preuzima odgovornost za bilo kakav oblik narusavanja, gubitka ili
ostecenja, proizaslih iz tvrdnji i navoda unutar izdanja (ukljucujuci tvrdnje vezane uz
lijekove i druge pripravke i/ili usluge navedene u tekstovima).
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