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SADRZAJ

Obrazac za prijavu neZeljenih dejstava ljekova (CALIMS)

Obrazac za prijavu falsifikovanih ljekova (ALIMS)

Interakcije izmedu ljekova i OTC/biljnih preparata

Primjeri klinickih slucajeva




NEZELJENA DEJSTVA LJEKOVA

Farmakovigilanca - skup aktivnosti vezanih za
prikupljanje, otkrivanje, procjenu, razumijevanje, prevenciju
i reagovanje na nezeljena dejstva ljekova, kao i druge
probleme vezane za njihovu primjenu

NeZeljeno dejstvo lijeka - Stetni i nenamjerno izazvani
efekat lijeka

Neocekivano nezeljeno dejstvo lijeka - svako Stetno
nezeljeno dejstvo lijeka koje nije navedeno u odobrenom
SmPC




ZNACAJ NEZELJENIH DEJSTAVA
LJEKOVA

® Cetvrti najéesci uzrok mortaliteta
@ 1/30 posjeta ljekaru
@ 10-30% hospitalizovanih bolesnika

® 0,3 -10% svih prijema u bolnicu

® 3% smrtnih ishoda u bolnicama

® mogu biti sprijecene u preko 50% slucajeva!




KAKO SISTEM PHV FUNKCIONISE?

CALIMS

Agencija za ljekove
i medicinska sredstva Crne Gore




KAKO SISTEM PHV FUNKCIONISE?
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CALIMS

Agencija za liekove
i medicinska sredstva Crne Gore
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Ljekarska
Crne Gore|

‘/ ) Prijava nezeljenog dejstva lijeka 0.5 bodova

CALIMS

"FARMACEUTSKA KOMORA
. CRNE GORE ;

Prijava nezeljenog dejstva lijeka 1 bod
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KAKO PRIJAVITI ND LIJEKA?

PoStom Sili licno) na adresu: Agencija za ljekove i
medicinska sredstva Crne Gore, Bulevar Ivana
Crnojevica 64 a, 81000 Podgorica;

Elektronskom postom na e-mail adresu:

Informacioni sistem primarne zdravstvene
zastite: ljekar u primarnoj zdravstvenoj
zastiti/ljekar u opstoj bolnici

Na fax br: 020 310 280

® Obrasci su dostupni na:
® CALIMS je omogucio elektronsko prijavljivanje

nezeljenog dejstva lijeka i ostalim zdravstvenim
radnicima u Crnoj Gori

ap

CALIMS
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- -
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mailto:nezeljenadejstva@calims.me
http://calims.me/

OBRAZAC ZA PRIJAVU NEZELJENIH
DEJSTAVA LJEKOVA
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Djelatnost

Misija, vizija i ciljevi

Predaja zahtjeva za r
u registar: 13:00 - S

Ostali zahtjevi: 09:00 - -
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. Nova upozorenja o mogucem
- |
istouremenoj jeni ljekova
Novosti FENTAGESIC® transdermalni
liekovima

Datum: 08.11.2013

¥ne nabavke

Qgranifenja u primjeni kratkedjelujuéih beta-agonista u ginekolodkim indikacijama
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OBRAZAC ZA PRIJAVU NEZELJENIH &’

CALIMS

OBRAZAC ZA PRIJAVU NEZFLJENOG DEJSTVA LIJEKA
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INFORMACIONI SISTEM PRIMARNE
ZDRAVSTVENE ZASTITE
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OBRAZAC ZA PRIJAVU
FALSIFIKOVANIH LjEKOVA
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AOMEOMATOKN 2K, Y CMWCAY OEOT 23K0H3, [eCTe neK U2pafjeH o Nponzecda,
CYNCTAHLUW AW jeAlHeeHea, KOjW UMHE XOMeOMNaTCKe CUPOBWHE Y CKNaty ca
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OBRAZAC ZA PRIJAVU
FALSIFIKOVANIH LjEKOVA

Hpmaor 1.

NPUJABA CYMHE Y KBANMTET, OAHOCHO OCTYMAHA Off
CTAHOAPOA KBANUTETA NEKA, OHOCHO MEAULIMHCKOT
CPEACTBA

XWUTHO

Bpoj npujase: I

Munncrapcrso sapassa
ya. Hemammna 22-26

11000 Beorpax Ten:

Kaaca oacTymame o3 CTaH3apia KBATHTETa Trn nponssoa (saokpyamTH)
(saoxpyxTm) aex[)

10 noQd m[] qamem aex [ ] utmmctocpﬁ!mom
Hasns npomssoza: PapuaneyTCER OOTHK:
Jaumma: Bpcrta 1 BeTHuNNa NaKosama:
Bpoj cepmye: Pox ynorpede:

Hocmaan 30ss00€ 32 36K, OIHOCHO HOCHIAL VIIMCA METMIIMMCKCT CPeacTBa v Pemnap:

IMpomssohaw:

Omnuc youeHOr 0ACTYNABA 07 CTAHIAPAA KBATHTETA:

,IIT_\'M H BpeMe VOHEHOr 0ACTVNIAMA 01 CTAHIAPIa KBATHTETA:

Hxe, npesmue 1 6poj Teaedona amma xoje je YOURIO OACTYNAME OF CTAHIAPAA KBATHTETA, KA0 H HAIHE H
azpeca NpasHOTr JNOA ¥ KOME j€ JANOCAeHO TO Jnme:

Bpoj pacnosoxmmex y 3apascTEeHa YCTAHOBA ¥ KOJO) j€ NPHMEmeH ek

Mepe npexysere y oamocy Ha nammenTa:

Hxe, npesmue 1 6po) Teaedona amma xoje npmjarsyje OACTYNARE O CTAMNAPAA KBATHTETA:

IMotmme anua Koje je MPIMICIO NPHJABY -
Jarym npmjema Bpeue npmjena npmjase:
opEjane




DEFINICIJA INTERAKCIJE LJEKOVA

® Promjena dejstva jednog lijeka zbog istovremene
ili prethodne primjene drugog lijeka;

® Interakcija izmedu dva lijeka je kvantitativna ili
kvalitativha promjena djelovanja jednog lijeka na
drugi.
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INTERAKCIJE LJEKOVA (RP) I OTC
PREPARATA

varfarin ASK obilno krvarenje
tetraciklini, hinoloni, antacidi sprjeCavanje
fluorohinoloni, resorpcije,
itrakonazol izostanak
djelovanja
ljekovi za KVB antacidi sprjeCavanje
resorpcije,
izostanak
djelovanja
antihipertenzivi dekongestivi povecanje krvnog
pritiska




INTERAKCIJE LJEKOVA (RP) I OTC
PREPARATA

b eaeread

tet l l 2ju |

CH; CH;
e =t ]
tet Z 1 } T {/ 1 } nja
11{ZIIH 0 0 \j

ANHIDEOTETREACIELIN

antagonisti H2 rc-a, IPP | vitamin B12, kalcijum smanjena
resorpcija
vitamina i
minerala




INTERAKCIJE LJEKOVA (RP) I OTC

PREPARATA

kortikosteroidi

Na

retencija natrijjuma

antagonisti LT rc-a

litijum

Publﬁ]ed gov PubMed -

US National Library of Medicine
Maticnal Institutes of Health

Advanced

Format: Absiract -

J Affect Disord. 1986 Jan-Feb;10(1):9-13

Folic acid enhances lithium prophylaxis.

Coppen A, Chaudhry S Swade C_

Abstract

A double-blind trial was carried out to investigate the effect on affective morbidity of a daily supplement of 200 micrograms folic acid or a
matched placebo in a group of 75 patients on lithium therapy. During the trial the patients with the highest plasma folate concentrations showed
a significant reduction in their affective morbidity. Patients who had their plasma folate increased to 13 ng/ml or above had a 40% reduction in
their affective morbidity. It is suggested that a daily supplement of 300-400 micrograms folic acid would be useful in long-term lithium

prophylaxis.

PMID: 2838126 DOl 10.1016/0165-0327(86)80043-1

Send to +f

paracetamol

etanol

hepatotoksicnost




INTERAKCIJE LJEKOVA (RP) I OTC

PREPARATA

Pubmed@m' PubMed -

US Mational Library of Medicine
Mational Institutes of Health

Advanced

rifampicin

Format: Absiract « Send to -

Clin Pharmacol Ther. 1982 Oct 32(4):525-30

Effect of rifampicin and isoniazid on vitamin D metabolism.
Brodie M.J, Boobis AR, Hillyard CJ, Abeyasekera G, Stevenson JC, Macintyre |, Park BK_

leampmm 600 mg, and isoniazid, 300 mg da\ly for 14 days, reduced mrr,ulatlng levels of 25- hydruxy vitamin D (25-OHD) and 1 alpha, 25-

izonijazid

rise in parathyroid hormone (PTH) of 57% (P less than 0.01), but not by a fall in serum calcium or phnsphate levels. There was mductmn of
endogenous cortisol oxidation in all subjects, but only in four fast acetylators was there a concomitant increase in antipyrine elimination. In the
four slow acetylaturs antipyrine metabolism was mh\b\ted after the first dose of the drugs. In nine tuberculous patients followed serlally there

urther reduced (P less than 0.01), but there was no significant change in 1,25 (OH)2D or PTH levels. Combination treatment with rlfamplcm
and isoniazid perturbs vitamin D metabolism, but less than might have been predicted from reports on each drug given alone. Nevertheless
tuberculous patients with already compromised calcium homeostasis receiving this combination of drugs should be carefully monitored.

PMID: 7116768 DOI: 10.1038/cipt. 1982 197
[Indexed for MEDLINE]

d

ASK

folna k-na, gvozde, vit. ulkus GIT
C




INTERAKCIJE LJEKOVA (RP) I OTC
PREPARATA/HRANE

digoksin

kalijum

hipokalijemija
izazvana digoksinom
povecava potrebu za
kalijumom

hinidin

vitamin C

povecana toksi¢nost
antiaritmika

beta-adren. blokatori

lipidi i ugljenihidrati

povecava nivo lipida,
maskira hipoglikemiju

amjodaron

jod

tireotoksikoza




INTERAKCIJE LJEKOVA (RP) I OTC
PREPARATA/HRANE

S\

\m |
Angiotensin I —§ | ] | — Angiotensin 11
2 / \
I\, 4 d:’ J
= A te LGN 7
ngliotensinogen Anglotensin converting 8 /(‘ a
—~ s Enzyme (ACE) =20
Liver ch n Adrenals

v

Aldosterone —»
> Sodium & Water
Rctcnt ion -
Heart

lngrc‘ucd BP ?
T g Arteries
Vasoconstriction €@¢— "ﬁ ‘ *

ACE-I proteini, masti proteini povecavaju,
masti smanjuju
dejstvo lijeka

teofilin kafa, Caj nauzeja, GIT smetnje




INTERAKCIJE LJEKOVA (RP) I BILJNIH
PREPARATA

varfarin Ginkgo biloba pojacano Krvarenje
antiagregacioni Ginkgo biloba pojacano Krvarenje
ljekovi
alprazolam Hypericum smanjeno dejstvo
perforatum anksiolitika
oralni kontraceptivi Hypericum smanjeno dejstvo OC
perforatum




INTERAKCIJE LJEKOVA (RP), OTC

PREPARATA I HRANIE
tetraciklini, antacidi, sir, mlijeko, smanjeno
hinolonini, vitamini +Fe mlijeCni dejstvo
fluorohinoloni, proizvodi, antibiotka i
itrakonazol sladoled antimikotika
antihipertenzivi sok od povecana
grejpfruta koncentracija
lijeka
antihistamin sok od povecana konc.
(pr. terfenadin) grejpfruta lijeka
ciklosporin sok od povecana konc.
grejpfruta lijeka




INDIREKTNE FARMAKODINAMICKE
INTERAKCIJE

@ NSAID i antihipertenzivi:

NSAID dovode do retencije vode i soli Cime se umanjuje
antihipertenzivni efekat

@ [(-blokatori i oralni antidijabetici:
maskiranje hipoglikemije od strane beta blokatora

@ digoksin i klaritromicin:

klaritromicin inhibira P-glikoprotein usljed cCega je smanjen
transport digoksina, odnosno usporena je renalna i nerenalna
eliminacija

® varfarin i klaritromicin

klartiromicin inhibira izoenzim CYP2C9 i redukuje bakterije
intestinalne flore neophodne za produkciju vitamina K.
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POZELJNE INTERAKCIJE

@ Karbidopa (inhibitor ekstracerebralne dopadekarboksilaze) +
levodopa

sprijeCena periferna razgradnja dopamina

Parkinson’s Disease Drugs

® Nalokson + morfin

kompetitivni antagonizam

Selective Monoamine Oxidase Inhibitor

® MAO inhibitori + simpatomimetici A Thempy
e ‘";‘.3’ ) j
akumulacija NOA ' s

(Depression)

MAO-B: metabolizes DA
(Parkinson’s)

opyriaht € 2006 Nature Publishing Grovp.
Nature Reviews | Newroicience

Youcim & 28 Netre Ravisws Niuroscience 7, 295-309 (April 2006) | doi:10.1038/nm 1883 REVIEWS




INDUKTORI ENZIMA

@ Barbiturati

® Karbamazepin

@ Etanol (hroni¢no konzumiranje)
® Grizeofulvin

@ Fenitoin

@ Rifampicin

@ Cigarete

25



INHIBITORI ENZIMA

Alopurinol [zoniazid
Amiodaron [trakonazol
Azapropazon Ketokonazol
Hloramfenikol Metronidazol
Cimetidin Omeprazol
Ciprofloksacin Oralni kontraceptivi
Diltiazem Fenilbutazon
Disulfiram Propoksifen
Enoksacin Sulfonamidi
Eritomicin Valproati

Etanol (akutno konzumiranje)

Verapamil

26




O

ACETAMINOFEN I

CH4

@ NajcCescCi uzrocnik oStecenja jetre

@ Djeca osjetljivija nego odrasli N

@ ToksiCna doza iznosi 7,5g za odrasle ili >150mg/kg
djece

@ Tesko ili fatalno ostecenje jetre: 15-25g

@ Kod alkoholiCara, toksicne doze ve¢ od 2g

Antidot: acetilcistein




PRONALAZENJE INFORMACIJA

Izbor kljucnih rijeci

|zabrati bazu podataka

Pretraziti bazu i odabrati reference
Kriticka procjena rezultata

Zakljucak i interpretacija rjesenja




IZVORI INFORMACIJA

- Primarni

informacije u originalnom obliku, originalno razmisljanj
prenosi otkrice ili novi podatak): sazeci sa konferencija,
patenti, clanci u naucnim casopisima koji objavljuju
istrazivanja, autobiografije, tehnicki izvjestaji

- Sekundarni

opisuju, interpretiraju, analiziraju i evaluiraju primarne
izvore): bibliografije, biografije, rjecnici i enciklopedije
monografije, prirucnici, knjige

- Tercijarni

djela koja navode liste primarne i sekundarne literature
odredenoj oblasti.




GDJE TRAZIMO?

PubMed

®

Cochrane

®

Evidence based Medicine - Casopis
®

Clinical Evidence - knjiga/disk

®



http://www.pubmed.gov/
http://www.cochrane.org/
http://ebm.bmj.com/
http://clinicalevidence.bmj.com/ceweb/index.jsp/

PRIMJER 1.

@ Gospodin, 62 god. dolazi u apoteku sa receptom za
Eritromicin tableta, 500mg. HocCe da kupi i dvije
kutije lijeka Hollesta (simvastatin 20mg).

@ Da li Ccete mu izdati lijek koji trazi i Sta cete mu
savjetovati?




PRIMJER 2.

® Gospoda, 45 god. je vec tri godine na AH terapiji
metoprololom. Nedavno joj je dijagnostikovan
dijabetes tipa Il i propisana terapija glimepirido

@ Savjet pacijentkinji?




PRIMJER 3.

@ Djevojka, 25 god., dolazi u apoteku da za majku
kupi preparat za jaCanje kostiju: Osteo K2 (sastav:
Ca + vit. D3 + vit. K2). Terapija koju prima je:
varfarin tableta, 5mg i vitamin C tableta 500mg.

@ Koji savjet Cete dati pacijentkinji?




PRIMJER 4.

® Gospodin, 62 god., uzima varfarin 6mg na
dan (th rekurentne duboke venske
tromboze). Takode uzima lizinopril 10mg
na dan za AH i povremeno paracetamol kod
bolova. Prije nekoliko dana stomatolog mu je
propisao mikonazol oralni gel zbog sumnje
na gljivicnu infekciju.

@ Koja je sumnja i Sta bi trebalo uraditi?




PRIMJER 5.

® Gospoda, 76 god., primljena u bolnicu sa dg
depresije i Parkinsonove bolesti, konfuzna,
letargicCna, febrilna (temp. 40 stepeni). Nivo
serumske CK znacajno se povecao, ukazujuci
na misicni poremecaj. Nije bilo znakova
infekcije. Redovna terapija je: beneldopa,
naproksen, moklobemid i laktuloza. Do
dana dolaska u bolnicu, pacijentkinja je
uzimala Klomipramin 50mg na dan, a od
tada 300mg na dan.

@ Koja je interakcija ovdje prisutna i kako bi se
ona mogla izbjeci?




PRIMJER 6.

@ Ljekar opste prakse Zeli da propise
rifampicin (600mg u dvije doze, tokom dva
dana) za profilaksu meningokoknog
meningitisa kod mlade Zene. Ona uzima
kombinovane OC.

@ Kako rifampicin utice na OC?
@ Koji savjet cete dati mladoj Zeni?




PRIMJER 7.

@ Dermatolog zeli da propise oralni oblik
eritromicina 19-ogodiSnjem mladicu s
aknama, koji nije reagovao na lokalnu
terapiju. Mladic¢ takode uzima omeprazol
20mg na dan zbog refluksnog ezofagitisa i
karbamazepin 800mg na dan zbog
epilepsije.

@ Postoje li klinicki znacajne interakcije?
@ Savjet farmaceuta?




PRIMJER 8.

® Gospoda C.M. ima 62 godine, istoriju AH,
atrijalne fibrilacije i DM tip 2. Nepusac je i
gojazna. Trenutno uzima flekainid 100mg, 2x
dnevno, ASK 75mg, 1x dnevno, simvastatin
40mg, 1x dnevno i diltiazem 180mg, 1x
dnevno. Ljekaru opste prakse se pozalila na
infekciju respiratornog trakta ubog Cega joj je
propisao Klaritromicin.

@ Koji je vas savjet?




PRIMJER 9.

® Gospoda R.M. ima 62 godine i na dugotrajnoj je
terapiji lansoporazolom za terapiju GERD i
varfarina za terapiju atrijalne fibrilacije. Javila
se ljekaru sa hematemezom. Na pitanje Sta joS
od ljekova osim navedenih primjenjuje, rekla je
da uzima razlicCite biljne preparate koji sadrze
kamilicu, bijeli luk, zen-Sen, kantarion.

@ Koja INT je prisutna?




Pitanja?
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HVALA NA PAZNJI




