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Porocanje o domnevnih nezelenih ucinkih zdravil za uporabo v
humani medicini v letu 2022

JAZMP kot pristojni organ na podrocju zdravil in Nacionalni center za farmakovigilanco zbira in ocenjuje
porocila o domnevnih nezelenih ucinkih zdravil (dNUZ), ki jih posredujejo zdravstveni delavci, imetniki DzP
in bolniki/uporabniki (starsi, skrbniki, druge osebe). Spremljanje dNUZ je klju¢no za ugotavljanje morebitnih
sprememb, ki bi kazale na nova varnostna tveganja. JAZMP porocila posreduje v skupno bazo EU za
obravnavo varnosti zdravil v okviru farmakovigilanéne mreze EU. Objavljamo pregled poroc¢anja o dNUZ v
letu 2022.

Povzetek

V letu 2022 je JAZMP prejela 3271 novih porocil o dNUZ, kar je 10208 (75,7 %) porocil manj kot v letu 2021.
Padec stevila porocil je pricakovan, saj je bilo Stevilo porocil prejetih leta 2021 znatno vecje zaradi mnozi¢nega
cepljenja proti covidu-19 in s tem povezanega intenzivnega poroc¢anja o dNUZ po cepljenju, kar je tudi skladno
s strategijo spremljanja varnosti teh cepiv. V letu 2022 se je Stevilo cepljenj proti covidu-19 zelo zmanjsalo,
posledi¢no tudi porocanje.

Porocila vkljucujejo skupaj 4309 zdravil in opisujejo 8981 dNUZ.

Deset porocil se nanasa na zdravila rastlinskega izvora. Poleg tega je JAZMP prejela tudi 1294 nadaljnjih porodil
(dodatne informacije k ze prejetim porocilom), kar je 59,7 % vec kot v letu 2021. Ugotovljenih je bilo 171
podvojenih porocil.

1960 porocil (59,9 %) smo prejeli neposredno od zdravstvenih delavcev in bolnikov/uporabnikov, 1293 porodil
(39,5 %) so posredovali imetniki dovoljenj za promet z zdravili (DzP) ter 18 porocil (0,6 %) Evropska agencija za
zdravila (EMA) v okviru njene aktivnosti MLM (Medical Literature Monitoring Service).

Najveckrat so porocali zdravniki (63,2 %), sledijo farmacevti (18,9 %), bolniki/uporabniki (16,9 %) ter drugi
zdravstveni delavci (4,4 %).

979 (29,9 %) porocil o dNUZ je vklju¢evalo vsaj en nezeleni ucinek, ki je bil ocenjen kot resen. Od
8981porocanih dNUZ je bilo 2458 ocenjenih kot resnih, 1697 dNUZ pa Se ni bilo opisanih v informacijah o
zadevnih zdravilih (t.i. nepricakovani nezeleni ucinki).

659 porocil se je nanasalo na dNUZ po cepljenju proti covidu-19, od tega je bilo 157 porocil ocenjenih kot
resnih. V porocilu so nekateri podatki o teh dNUZ predstavljeni tudi posebe;.

Porocila o dNUZ so pomemben vir podatkov za ugotavljanje morebitnih varnostnih signalov in spremljanje
varnostnega profila zdravila. Pri spremljanju razmerja med koristjo in tveganjem se ti podatki ovrednotijo ob
upostevanju vseh razpolozljivih podatkov o zdravilu in kakrdnekoli spremembe se odrazajo v dopolnitvah
informacij o zdravilu (povzetka glavnih znacilnosti zdravila in navodila za uporabo). Kadar pa tveganja, kljub
ukrepom za njihovo zmanjsevanje, prevladajo nad koristmi, se zdravilu odvzame dovoljenje za promet. Vsako



porocilo o dNUZ je zato pomembno in prispeva k varnejsi uporabi zdravil. Za podrobna navodila glede
porocanja glejte spletno stran JAZMP Kako porocati o domnevnem nezelenem ucinku zdravila.

Zazeleno je, da so porocila kar se da popolna. Z zadostnimi informacijami namrec lazje in bolj zanesljivo
ugotovimo vzroéno povezanost med zdravilom in nezelenim u¢inkom ter same okolis¢ine pojava nezelenega
ucinka.

V skupnem stevilu in analizi niso upostevana nepopolna porodila (64), pri katerih so manjkali klju¢ni podatki in
jih ni bilo mogo¢e naknadno pridobiti.

Podatki o porocanju od leta 2004 dalje so predstavljeni na diagramu 1. V letu 2022 je bil zabelezen 75,7 %
padec Stevila porocil glede na leto 2021, Stevilo pa je znova primerljivo s stanjem pred epidemijo covida-19.

Diagram 1: Poro¢anje o dNUZ po letih
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Padec v Stevilu porodil v letu 2022 je pricakovan. Leto 2021 je bilo zaradi cepljenja proti covidu-19 tudi glede
porocanja posebno leto. Po podatkih Nacionalnega instituta za javno zdravje (NLJZ) je bilo v letu 2021 v
Sloveniji opravljenih 2.720.619 cepljenj proti covidu-19 (s katerim koli odmerkom), v letu 2022 pa bistveno
manj, le 321.945. Posledi¢no smo v letu 2022 prejeli manj porodil o dNUZ po cepljenju proti covidu-19 (659)
kot leta 2021 (10652).

JAZMP sicer aktivno spodbuja poro¢anje o dNUZ tako z izobraZevanji za zdravstvene delavce kot tudi z
vsakoletnim sodelovanjem v mednarodni kampanji #MedSafetyWeek, katere namen je ozavescanje javnosti o
pomenu in nacinu poro¢anja o dNUZ. JAZMP je letos v ta namen pripravila zgibanko za sploSno javnost z
osnovnimi informacijami glede porocanja ter se povezala z lekarnami, ki so v tednu kampanje strankam delile
zgibanke in, kjer je bilo mozno, predvajale posebne animacije kampanje. Da bi olajsala proces porocanja,
JAZMP spodbuja tudi uporabo enostavne aplikacije za spletno porocanje, ki je dostopna na spletni strani
JAZMP.

Porocanje je za zdravstvene delavce in imetnike DzP po Zakonu o zdravilih (ZZdr-2, Ur. L. RS, §t. 17/14 in 66/19)
obvezno. Nezeleni ucinek zdravila je odziv bolnika na zdravilo, ki je Skodljiv in nenameren. Zahtevano je
porocanje o dNUZ, ki izhajajo iz dovoljene uporabe zdravila, ko tudi poro¢anje o dNUZ, ki so posledica uporabe
zdravila zunaj okvira pogojev DzP. To so nezeleni ucinki, ki so posledica napake pri uporabi zdravila (ang.
medication error), nepravilne uporabe (ang. misuse), prevelikega odmerjanja, neodobrene uporabe (ang. off-
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label use), zlorabe zdravila ali so posledica poklicne izpostavljenosti zdravilu. Zdravstveni delavci so k poro¢anju
o dNUZ pozvani v povzetku glavnih znadilnostih zdravila, neposrednih obvestilih, ki jih prejmejo ob
pomembnih varnostnih vprasanjih in v izobrazevalnih gradivih, ki jih JAZMP odobri znamenom zmanjsevanja
tveganj. Odgovornost zdravstvenega delavca je prepoznati dNUZ in o njih porocati. O dNUZ lahko porocajo
tudi bolniki/uporabniki (starsi, skrbniki, druge osebe), na kar so opozorjeni v navodilu za uporabo zdravila.
Kontaktni podatki za porocanje so navedeni v vseh prej omenjenih dokumentih, objavljeni pa so tudi na spletni
strani JAZMP.

Ena pomembnih nalog JAZMP je tudi ugotavljanje podvojenih porocil (dvojnikov), saj lahko ta dajejo
napacno sliko pri ugotavljanju varnostnih signalov (za nek nezeleni ucinek bi na primer zaznali ve¢ porocil, kot
je dejansko bilo primerov). V letu 2022 smo tako evidentirali 171 dvojnikov. Do podvajanja porocil
najpogosteje prihaja v primeru porocil iz literature, ko za isto u¢inkovino poroca vec imetnikov DzP, ki citirajo
isti strokovni ¢lanek, ali v primeru, ko primarni vir poroca tako imetniku DzP kot neposredno JAZMP ali pa ko
za istega bolnika poroca tako zdravstveni delavec kot bolnik sam/skrbnik, starsi/druga oseba.

V porocilo so vklju¢ena vsa prejeta porocila o dNUZ ne glede na vzro¢no povezanost z zdravilom
(podatki ne prikazujejo vzro¢ne povezanosti poroc¢anih dNUZ z zdravilom). Za namen porocanja se zato
uporablja izraz domnevni nezeleni uc¢inek (dNUZ), saj je za porocanje dovolj sum, da je nezeleni ucinek
povezan z zdravilom. Za ugotavljanje vzro¢ne povezanosti in vpliva na razmerje med koristjo in tveganjem
zdravila se ti podatki Se nadalje ovrednotijo ob upostevanju vseh razpoloZljivih podatkov o zdravilu.
Posamezno porodilo lahko vsebuje ve¢ dNUZ in ve¢ zdravil za katera se sumi, da so povzrocila dNUZ. Stevilo
porocil za posamezno zdravilo prav tako ni pokazatelj varnosti oziroma tveganj posameznega zdravila
in ni podlaga za izracun pogostnosti nezelenega ucinka, saj ni znano stevilo vseh nezelenih ucinkov, prav tako
ni znano Stevilko bolnikov, ki so zdravilo jemali.

Viri in nacini porocanja

Vecino porocil (3003, kar je 10084 porocil manj kot v letu 2021 ali 478 porocil vec kot v 2020) smo prejeli s t. i.
spontanim porocanjem, kar pomeni, da porodilo ne izhaja iz Studije ali kakrsne koli druge organizirane sheme
zbiranja podatkov. Porocil iz literature je bilo 85 (104 porocil manj kot v letu 2021 ali 4 ve¢ kot v 2020), porocil
iz neintervencijskih Studij pa 183 (20 porocil manj kot v letu 2021 ali 144 porocil manj kot v 2020).

Neintervencijska Studija je Studija, pri kateri izbira bolnikov, nacin zdravljenja, izbor in predpisovanje zdravila,
dolocitev preiskav in spremljanje pacienta ne odstopajo od ustaljenega nacina zdravljenja, ki je v skladu z
odobrenim ali predpisanim odmerjanjem, na¢inom uporabe ali indikacijskim podrocjem.

Vsako porocilo ima definiran primarni vir, to je osebo, ki sporoci dejstva o primeru nezelenega ucinka zdravila
(obic¢ajno je to zdravstveni delavec ali bolnik). Informacije o istem primeru lahko prispeva vec primarnih virov.
Kadar je primarni vir oseba, ki porocilo o dNUZ dejansko tudi posreduje (poroca) regulativnemu organu ali
imetniku, govorimo o porocevalcu. Preglednica | prikazuje primarne vire glede na njihov strokovni profil in
Stevilo porocil, v katerih so prispevali informacije.

Preglednica I: Primarni viri porocanja

primarni vir stevilo porodil' delez porocil (%)’
zdravnik 2068 63,2
farmacevt 618 18,9
bolnik/uporabnik/druga oseba 552 16,9
drug zdravstveni delavec 143 4,4

! Ker je v posameznem porocilu lahko navedenih ve¢ primarnih virov, vsota stevila (delezev) porocil presega 3271
(100 %).
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porocilo iz literature 85 2,6

Najpogostejsi primarni vir so bili tudi v letu 2022 zdravniki s 63,2 % (2021 - 81,7 %, 2020 - 49,7 %, 2019 -
58,9 %). Za porodila, ki smo jih od zdravnikov prejeli neposredno (1196 porocil), smo belezili tudi njihovo
specializacijo, ¢e je bil podatek porocan (Preglednica Il).

Preglednica Il: Porazdelitev neposredno prejetih porocil glede na specializacijo zdravnikov

specializacija stevilo porocil
pediater 447
druzinska medicina 320
splos$na medicina 94
interna medicina 46
infektolog 42
medicina dela, prometa in Sporta 21
specialist javnega zdravja 18
internisti¢na onkologija 17
kardiolog 16
Solska medicina 11
dermatovenerolog 9
hematolog 9
nevrolog 9
oftalmolog 9
psihiater 9
radiolog 8
ginekolog 6
pnevmolog 8
anesteziolog 3
specializant splo$ne medicine 3
epidemiolog 2
nefrolog 2
specializant dermatologije 2
specializant internisticne onkologije 2
specializant pediatrije 2
abdominalni kirurg 1
gastroenterolog 1
intenzivna medicina 1
pulmolog 1
specializant ginekologije 1
specializant hematologije 1
splosna kirurgija 1
urgentna medicina 1
natancna specializacija ni navedena 73
skupaj 1196



Farmacevti so posredovali 618 poroil, kar je 275 porocil manj kot leta 2021, Ceprav je delez porodil letos visji
-18,9% (2021 -12,9 %, 2020 - 6,6 %; 2019 - 15,0 %). Farmacevti ve¢inoma porocajo v okviru klinike, lekarniski
farmacevti pa v okviru pregleda uporabe zdravil.

Sledijo bolniki/uporabniki/druge osebe s 16,9 % porocil, kar je ve¢ kot v letu 2021 (10,4 %). PoroCanje te
skupine v zadnjih letih postopoma raste (izjema je leto 2021, zaradi ukrepov proti epidemiji covida-19, 2020 -
26,9 %, 2019 - 15,9 %), kar kaze na vecjo ozavescenost bolnikov oziroma javnosti. Od 505 porocil, ki so jih
bolniki ali druge osebe sami porocali, so v 91 primerih na dNUZ opozorili v okviru neintervencijske studije, v
189 primerih so porocali imetniku DzP, 225 porocil pa so posredovali neposredno na JAZMP.

Drugi zdravstveni delavci so porocali v 4,4 % porocil, kar je manj kot v preteklih letih (2021 - 12,9 %, 2020 -
8,7 %, 2019 - 7,0 %).

85 (2,6 %) porocil je povzetih po medicinski literaturi. Avtorji strokovnih ¢lankov so obicajno zdravniki ali
farmacevti. Literaturo za namen porocanja o dNUZ pregleduje imetnik DzP za vsa zdravila, za katera ima
dovoljenje za promet, razen za zdravila, ki so na seznamu literature in ucinkovin, ki jih pregleduje Evropska
agencija za zdravila (EMA).

Preglednica lll: Nacini poro¢anja o dNUZ

nacin porocanja Stevilo porodil delez porocil (%)
imetnik DzP preko sistema EudraVigilance 1293 39,4
preko NIJZ 985 30,1
preko internih sistemov drugih institucij 487 14,9
spletni obrazec JAZMP 306 94

drugi nacini poro¢anja neposredno JAZMP

(e-posta, posta ali telefon) 182 5,6
EMA preko sistema EudraVigilance (EMA MLM) 18 0,6
skupaj 3271 100,0

1592 porocil (48,7 %) smo prejeli v tiskani ali drugi nestrukturirani obliki. Delez teh porocil se je v zadnjem letu
znizal (2021 - 75,9 %, 2020 - 42,1 %, 2019 - 34,8 %, 2018 - 35,4 %). Za obravnavo takega porocila je potreben
dodaten cas za prenos podatkov v elektronsko obliko skladno z EU standardi za porocanje o dNUZ, zato si
zelimo ¢&im vec porocil preko sistemov, ki omogocajo neposreden elektronski prenos podatkov v nacionalno
bazo nezelenih ucinkov zdravil.

Glede na to, kdo je posredoval porocilo pristojnemu organu, je JAZMP 1960 porocil prejela neposredno s strani
primarnega vira (od tega 1735 porocil od zdravstvenih delavcev in 183 porocil od bolnikov/uporabnikov), 1293
porocil so posredovali imetniki DzP, 18 literaturnih porocil pa smo prejeli od EMA.

Preglednica IV prikazuje Stevilo porocil, ki smo jih prejeli neposredno od zdravstvenih delavcev, po ustanovah.

Za porocila, ki smo jih prejeli od imetnikov DzP, veCinoma ni podatka o ustanovi primarnega vira
(zdravstvenega delavca).

Preglednica IV: Pregled porocanja o dNUZ po zdravstvenih ustanovah

ustanova stevilo porodil
zdravstveni dom 935
klinika /institut 418
splosna bolnisnica 218

javni lekarniski zavod 95
zasebna lekarna 17


http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general_content_000633.jsp&mid=WC0b01ac05808ce84c

zasebni zdravnik 12

bolnisni¢na lekarna 3
ni podatka 37
skupaj 1735

1293 (39,5%) porocil smo prejeli od imetnikov DzP, kar pomeni, da je primarni vir porocal imetniku, ki je v
skladu z zakonodajo porocilo preko sistema EudraVigilance posredoval JAZMP.

Porocila, prejeta neposredno od zdravstvenih delavcev ali drugih porolevalcev, JAZMP preko sistema
EudraVigilance posreduje zadevnim imetnikom DzP. Podatek o porocevalcu imetniku DzP ni posredovan,
dodatne informacije, potrebne za oceno dNUZ pa od porocevalca pridobi JAZMP.

JAZMP je prejeta porocila o dNUZ ovrednotila z vidika resnosti, pricakovanosti in vzroéne povezanosti, ob
sodelovanju strokovnjakov Centra za klini¢no toksikologijo in farmakologijo (z oceno porocil, prejetih preko
centra) in NIJZ (z oceno porocil o resnih NUZ po cepljenju). Obravnavana so bila vsa porocila, s poudarkom na
porocilih, ki so bila ocenjena kot resna.

Zazeleno je, da so porodila tudi medicinsko potrjena (bodisi da so na voljo kontaktni podatki zdravnika, ali so
porocilu priloZeni izvidi morebitnih preiskav, iz katerih je razvidno, da je prislo do nezelenega ucinka, oz.
vsebujejo mnenje zdravnika). Ce to ni mogoce, se porocilo ravno tako obravnava in je vklju¢eno v postopek
zaznavanja varnostnih signalov, vendar lahko dejstvo, da porocilo ni medicinsko potrjeno, Se posebej, e ne
vsebuje dovolj podatkov, vpliva na konéno oceno o vzroc¢ni povezanosti nezelenega ucinka z zdravilom.

Pri obravnavi posameznih porocil ni bilo ugotovljenih novih ali spremenjenih tveganj, ki bi vplivala na
obstojece razmerje med koristjo in tveganjem zdravil, ki imajo dovoljenje za promet v Sloveniji. Kot nacionalni
pristojni organ je JAZMP vkljucena v evropski sistem farmakovigilance in vsa porodila o dNUZ posreduje v
evropsko podatkovno bazo nezelenih ucinkov zdravil — EudraVigilance?, EMA pa jih nato posreduje tudi v
podatkovno bazo SZO - VigiBase. Porodila iz Slovenije so tako vkljuena v sistem zaznavanja varnostnih
signalov na ravni Evropske unije in SirSe in pomembno prispevajo k oceni razmerja med koristjo in tveganjem
zdravil, ki imajo dovoljenje za promet v Evropski uniji. V okviru delovanja in delitve dela v EU farmakovigilancni
mreZi je Slovenija odgovorna za spremljanje in oceno varnostnih signalov za 24 ucinkovin. Ce se na osnovi
podatkov iz sistema farmakovigilance ugotovi novo varnostno tveganje, se oceni, ali le-to vpliva na razmerje
med koristjo in tveganjem zdravila ter kako tveganje kar najbolj obvladovati. To vklju¢uje tudi sprotno
obvescanje zdravstvenih delavcev in bolnikov. Varnostna obvestila objavljamo na spletni strani JAZMP. Kadar
je potreno takojsnje obves¢anje zdravstvenih delavcev so le-ti obvedceni tudi z neposrednim obvestilom (ang.
Direct Healthcare Proffessional Communication, DHPC). V letu 2022 je JAZMP odobrila 19 obvestil DHPC.
Informacije o obravnavanih varnostnih signalih in priporocilih/ukrepih so objavljene v slovenskem jeziku na
spletni strani EMA.

Pregled glede na pricakovanost in resnost dNUZ

Pri interpretaciji podatkov v nadaljevanju je treba upostevati, da so le ti prikazani bodisi po Stevilu
porocil (3271), stevilu porocanih zdravil (4309) ali Stevilu poroc¢anih dNUZ (8981).

2V letu 2022 je bilo v EudraVigilance posredovanih 2,9 mio porocil (18 % manj kot v letu 2021), baza pa je obsegala ve¢
kot 25,3 mio porocil o dNUZ (2022 Annual Report on EudraVigilance for the European Parliament, the Council and the
Commission' in 'EMA Annual Report 2022"). 83 % od skupaj 1605 zaznanih potencialnih signalov v letu 2022 je bilo
sprozenih na podlagi podatkov iz EudraVigilance. Od tega je bilo 64 signalov potrjenih in obravnavanih na odboru PRAC.
16 signalov je imelo za posledico spremembo informacij o zdravilu, pri 21 signalih ni bilo ukrepov (izvajajo se redne
farmakovigilan¢ne aktivnosti), v 1 primeru so bili sprejeti drugi ukrepi (napotitveni postopek), za 26 signalov pa je ocena
v Casu priprave letnega porocila EMA 3e potekala. V zaznavanje in oceno varnostnih signalov smo vklju¢ene vse drzave
¢lanice EU. Vec na povezavi: https://www.ema.europa.eu/en/documents/report/2022-annual-report-eudravigilance-
european-parliament-council-and-commission _en.pdf
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Pri¢cakovanost dNUZ se za vsako poro¢ano zdravilo preveri glede na njegov povzetek glavnih znacilnosti, zato
je pomembno, da je v porocilu navedeno lastnisko ime zdravila, saj drugace pri¢akovanosti ni mogoce doloditi.
Preglednica V prikazuje podatke o pri¢akovanosti dNUZ glede na vsa porocana zdravila.

Preglednica V: Pricakovanost dNUZ glede na vsa porocana suspektna zdravila

pricakovanost dNUZ Stevilo porocanih zdravil | delez porocanih zdravil (%)
pricakovani 1994 46,3
nepri¢akovani 1697 39,4

ni dolocljivo (navedena je le u¢inkovina in
ni podatka o konkretnem zdravilu)

skupaj 4309 100,0

618 14,3

979 (29,9 % od 3271) porocil o dNUZ je vsebovalo vsaj en nezeleni ucinek, ki je bil ocenjen kot resen. Od tega
smo 566 resnih porocil prejeli od imetnikov DzP. V obdobju od 2010 dalje, ko objavljamo letna porocila, smo
najvecji delez porocil z vsaj enim resnim NUZ prejeli v letu 2010 (74,5 %), Ce upostevamo podatke od leta 2004
dalje, pa v letu 2008 (93,3 %).

Delez resnih porocil v letu 2022 je znova primerljiv z delezZi pred letom 2021, Ceprav je Se nekoliko nizji,
predvsem na ra¢un porocanja o dNUZ po cepljenju proti covidu-19. 76,2 % od prejetih 659 porocil po cepljenju
proti covidu-19 je namre¢ vklju¢evalo le dNUZ, ki niso bili ocenjeni kot resni. V diagramu 2 vidimo delez porodil
z vsaj enim resnim dNUZ (modra barva) in delez porocil brez resnih dNUZ (zelena barva). S svetlim odtenkom
barve so oznaceni deleZi porodil po cepljenju proti covidu-19.

Diagram 2: Delezi porocil glede na resnost dNUZ v letih 2010-2022

2022 [ |
2021
2020
2019
2018
2017
2016
2015
2014
2013
2012
2011
2010

0% 20% 40% 60% 80%

W Porocila z vsaj 1 resnim dNUZ

OVsaj 1 resni dNUZ po cepljenju proti covi
OBrez resnih dNUZ po cepljenju proti
OPorodila brez resnih dNUZ

Resen nezeleni ucinek zdravila je nezeleni ucinek, katerega posledica je smrt, neposredna Zivljenjska
ogrozenost, dolgotrajna ali izrazita nezmoznost ali nesposobnost, prirojena anomalija ali okvara ob rojstvu,
bolnisni¢na obravnava ali podaljsanje obstojeCe bolnisni¢ne obravnave ali drugo, po medicinski presoji,
klinicno pomembno stanje.



Najpogostejsa kriterija, na podlagi katerih je bilo porocilo oznaceno kot resno, sta bila tudi v letu 2022 drugo
klinicno pomembno stanje in bolnisni¢na obravnava oziroma podaljsanje bolniSni¢ne obravnave.

Preglednica VI: Porazdelitev porocil o resnih dNUZ glede na v porocilih oznacene kriterije za opredelitev resnosti (v
enem porocilu je lahko oznacenih vec kriterijev resnosti)

kriterij za opredelitev resnosti dNUZ Stevilo porocil
drugo klini¢éno pomembno stanje 1652
bolnisni¢na obravnava/podaljsanje bolnidni¢ne obravnave 846
dolgotrajna ali izrazita nezmoznost ali nesposobnost 156
neposredna zivljenjska ogrozenost 143

smrt 134
prirojena anomalija ali okvara ob rojstvu 5

Preglednica VII: Pregled po izidu dNUZ, kot ga je navedel porolevalec v asu porocanja

izid dNUZ stevilo dNUZ
popolno okrevanje 3605

ni znano 2965

v okrevanju 1138
nezeleni ucinek se traja 1125
smrt 119
trajne posledice 29
skupno stevilo poro¢anih dNUZ 8981

Pregled dNUZ po ATC klasifikaciji zdravil

Preglednica VIIl: Zdravila, za katera so porocani dNUZ, po klasifikaciji ATC (1. nivo)

AT.C ! terapevtska skupina §tevil? delei'v seh
1. nivo zdravil zdravil (%)
A zdravila za bolezni prebavil in presnove 357 84
B zdravila za bolezni krvi in krvotvornih organov 251 5,8
C zdravila za bolezni srca in ozilja 384 89
D zdravila za bolezni koZe in podkoznega tkiva 57 1,3
G zdravila za bolezni secil in spolovil ter spolni hormoni 101 2,3
H hormonska zdravila za sistemsko zdravljenje, razen spolnih 39 0.9
hormonov in insulinov !
J zdravila za sistemsko zdravljenje infekcij 1575 36,6
L zdravila z delovanjem na novotvorbe in imunomodulatorji 1004 233
M zdravila za bolezni misi¢no-skeletnega sistema 70 1,6
N zdravila z delovanjem na zivéevje 284 6,6
P antiparazitiki, insekticidi in repelenti 2 0,0
R zdravila za bolezni dihal 57 1,3
S zdravila za bolezni Cutil 77 1,8
Y razna zdravila 51 1,2
skupno stevilo porocanih zdravil 4309 100,0



Porocilo o dNUZ lahko vkljucuje ve¢ posameznih dNUZ in ve¢ zdravil. V 3271 porocilih je bilo poro¢anih skupaj
8981 dNUZ in 4309 zdravil, za katera se sumi, da so povzrocila nezeleni ucinek. V zgornji preglednici so podatki
predstavljeni glede na Stevilo porocanih zdravil. Najpogosteje so bili dNUZ porocani za zdravila skupine J
(kamor sodijo tudi cepiva; 1575 zdravil), sledijo zdravila skupine L (1004), nato skupin C (384) in A (357). Prve
Stiri najpogosteje poro¢ane ATC skupine v preteklem letu so tako bile: J, L, Cin A (v letu 2021 so bileto J, L, C
in B).

Preglednica IX: Pregled poroc¢anja po primarnem viru in klasifikaciji ATC (1. nivo) (glede na poroc¢ana zdravila)

stevilo porocil po klasifikaciji ATC, 1. nivo

primarni vir A B C D G H J L M N P R S Vv
zdravnik 206 177 | 199 ' 28 | 65 13 | 1302 517 | 41 139 0 | 24 | 64 | 33
farmacevt 59 20 98 12 N 5 75 287 12 | 51 1 20 | 6 2
drug zdravstveni

35 36 20 2 5 2 19 46 6 31 0 1 1 12
delavec

bolnik/uporabnik | 57 18 67 15 20 | 19 | 179 154 11 | 63 1 12 | 6 4

Zdravniki so najpogosteje porocali dNUZ v povezavi z zdravili iz terapevtskih skupin Jin L, farmacevti iz skupin
Lin C, drugi zdravstveni delavci iz skupin L in B in bolniki iz skupin J in L.

Preglednica X: Stevilo poro¢anih zdravil po terapevtskih podskupinah (ATC, 3. nivo) (¢e je =10 zdravil na terapevtsko
podskupino)

AT.C ! terapevtska skupina §tevil? delei.vseh
3. nivo zdravil zdravil (%)
JO7B Virusna cepiva 928 21,54
LO1E Zaviralci proteinskih kinaz 269 6,24
JO7A Bakterijska cepiva 250 5,80
Jo7C Kombinacije bakterijskih in virusnih cepiv 232 5,38
LO4A Zdravila za zaviranje imunske odzivnosti 219 5,08
LO1F Monoklonska protitelesa in konjugati protiteles in zdravil 196 4,55
BOTA Antitrombotiki 183 4,25
A10B Antidiabetiki, brez insulinov 150 3,48
LO1X Druga zdravila z delovanjem na novotvorbe (citostatiki) 137 3,18
AO1A Zdravila v zobozdravstvu 79 1,83
no
NO2B Drugi analgetiki in antipiretiki 72 1,67
LO1C Rastlinski alkaloidi in druge naravne ucinkovine (zaviralci mitoze) 69 1,60
SO1L Ucinkovine za zdravljenje ocesno zilnih bolezni 68 1,58
NO5A Antipsihotiki 55 1,28
Co9B Zaviralci angiotenzinske konvertaze, kombinacije 51 1,18
AT0A Insulini in analogi 47 1,09
LO2B Hormonski antagonisti in sorodne ucinkovine 44 1,02
NO6A Antidepresivi 38 0,88
LO1B Zaviralci celi¢ne presnove (antimetaboliti) 36 0,84
Jo1C Betalaktamski antibiotiki, penicilini 35 0,81



ATC,
3. nivo

CO09A
MO05B
BO3A
co1D
G02B

A02B

Jo6B
Co9D
JO5A
CO7A
coscC
C10B
HO3A
B02B
G02C
JO1X
MO1A
VO1A
Co3C
CO1E
G04C
JO1D
LO1D
NO2A
NO3A
NO4B
NO6D
JO1E
NO5B
RO3A
RO6A
JOIM
VO8A
Co3X
G048
D10A
LOTA
DO7A
NO5C
VO3A
MO4A
N02C

terapevtska skupina

Zaviralci angiotenzinske konvertaze, enokomponentna zdravila
Zdravila z u¢inkom na strukturo in mineralizacijo kosti

Zdravila z Zelezom

Vazodilatatorji za zdravljenje koronarne ishemije

Lokalni kontraceptivi

Zdravila za zdravljenje pepti¢ne razjede in gastroezofagealne
refluksne bolezni (gerb)

Imunoglobulini

Blokatorji receptorjev za angiotenzin Il (ARBs), kombinacije
Zdravila z direktnim delovanjem na viruse
Antagonisti adrenergicnih receptorjev beta
Selektivni zaviralci kalcijevih kanalckov z delovanjem na zile
Zdravila za spreminjanje ravni serumskih lipidov, kombinacije
Zdravila za zdravljenje hipotiroze

Vitamin K in drugi hemostatiki

Druga ginekolo$ka zdravila

Druge protimikrobne u¢inkovine

Nesteroidna protivnetna in protirevmati¢na zdravila
Alergijo sprozajoce snovi (alergeni)

Diuretiki vhodnega kraka Henlejeve zanke

Druga zdravila za bolezni srca

Zdravila za zdravljenje benigne hipertrofije prostate
Drugi betalaktamski antibiotiki

Citotoksi¢ni antibiotiki in sorodne ucinkovine
Opioidi

Antiepileptiki

Dopaminergiki

Zdravila za zdravljenje demence

Sulfonamidi in trimetoprim

Anksiolitiki

Inhalacijski adrenergiki

Antihistaminiki za sistemsko zdravljenje

Kinolonske protimikrobne ucinkovine

Jodirana rentgenska kontrastna sredstva

Drugi diuretiki

Zdravila za bolezni secil

Zdravila za lokalno zdravljenje aken

Alkilirajoci citostatiki

Kortikosteroidi, enokomponentna zdravila

Hipnotiki in sedativi

Druga nerazvri¢ena zdravila za razli¢ne bolezni
Zdravila za zdravljenje protina

Zdravila proti migreni

stevilo
zdravil

34
34
32
32
31

28

28
25
25
24
23
22
20
19
19
19
19
19
18
17
16
16
16
16
16
16
16
15
15
15
15
14
14
13
13
12
12
1
1
1
10
10

0,79
0,79
0,74
0,74
0,72

0,65

0,65
0,58
0,58
0,56
0,53
0,51
0,46
0,44
0,44
0,44
0,44
0,44
0,42
0,39
0,37
0,37
0,37
0,37
0,37
0,37
0,37
0,35
0,35
0,35
0,35
0,32
0,32
0,30
0,30
0,28
0,28
0,26
0,26
0,26
0,23
0,23

delez vseh
zdravil (%)
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ATC, terapevtska skupina stevilo delez vseh
3. nivo P P zdravil zdravil (%)

RO3D Druga sistemska zdravila za obstruktivne plju¢ne bolezni 10 0,23

Najveckrat so porocali o dNUZ v povezavi z zdravili iz podskupine JO7B (virusna cepiva; 928), sledijo
podskupine LOTE (zaviralci protein kinaz; 269), JO7A (bakterijska cepiva; 250), JO7C (kombinacije bakterijskih in
virusnih cepiv, 232) in LO4A (zdravila za zaviranje imunske odzivnosti, 219).

Prejeli smo 1161 porocil o domnevnih nezelenih ucinkih po cepljenju za skupaj 44 razli¢nih suspektnih cepiv.
Posamezno porocilo lahko vklju¢uje ve¢ cepiv in/ali ve¢ dNUZ. 178 porocil je vkljuCevalo resne nezelene
ucinke, ki so bili porocani za 26 razli¢nih cepiv. Najvec resnih porocil je vkljucevalo cepiva iz podskupine JO7B
(virusna cepiva; 20 razli¢nih cepiv), sledi JO7C (bakterijska cepiva; 2 razli¢ni cepivi) in nato JO7A (kombinacije
bakterijskih in virusnih cepiv; 3 razli¢na cepiva). Za 1 cepivo nismo prejeli podatka o imenu (skupina JO7 -
cepiva).

Pomembno je opozoriti, da Stevilo porocil za neko zdravilo ne predstavlja dejanske pogostnosti
nezelenega ucinka. Porocanje o dNUZ ni absolutno in ni namenjeno primerjanju varnosti med posameznimi
zdravili. Za izraCun pogostnosti je potreben tudi podatek o izpostavljenosti zdravilu (Stevilo vseh bolnikov, ki
so prejeli zdravilo in Stevilo vseh NUZ). Dejanska pogostnost NUZ je navedena v odobrenih informacijah
o zdravilu (povzetku glavnih znacilnosti zdravila in navodilu za uporabo). Na obseg porocanja lahko
vplivajo razli¢ni dejavniki, poveca se lahko npr. po objavi novih varnostnih informacij in ukrepov za
zmanjsevanje tveganj v povezavi z dolo¢enimi nezelenimi ucinki ali dolocenimi zdravili. V letu 2022 je na
porocanje Se vedno vplivalo poroéanje v zvezi s cepivi proti covidu-19, ¢eprav v manjsi meri kot leta 2021.

Pregled dNUZ po klasifikaciji MedDRA

Na diagramu 3 so dNUZ prikazani po klasifikaciji MedDRA (Medical Dictionary for Regulatory Activities —
Medicinski slovar za regulativhe namene), ki se uporablja za kodiranje nezelenih ucinkov zdravil in je standard
za mednarodno komunikacijo na tem podro¢ju. NeZeleni ucinki so razvrs¢eni glede na MedDRA organske
sisteme (SOC - System Organ Class). Najve¢ dNUZ se je nanasalo na organski sistem Splosne tezave in
spremembe na mestu aplikacije (29,3 %), sledijo SOC-i: Bolezni misi¢no-skeletnega sistema in vezivnega tkiva
(15,8 %), Preiskave (13,9 %), Bolezni Ziv¢evja (13,6 %) in Bolezni prebavil (6,1 %).
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Diagram 3: Pregled dNUZ po MedDRA organskih sistemih (vsi poro¢ani dNUZ; 8981)

&

o]
N
(e}

kosa in mediastinalnega...
Psihiatri¢cne motnje
, zastrupitve in zapleti pri posegih
Bolezni krvi in limfati¢nega sistema
Sréne bolezni

Infekcijske in parazitske bolezni

Zilne bolezni
Presnovne in prehranske motnje

Ocesne bolezni

Bolezni secil
Benigne, maligne in neopredeljene novotvorbe...
Usesne bolezni, vklju¢no z motnjami labirinta
Motnje reprodukcije in dojk

Bolezni imunskega sistema

Bolezni jeter, Zol¢nika in Zol¢evodov
Kirurski in drugi medicinski postopki
Tezave povezane z zdravi

Motnje v ¢asu nosecnosti, puer,

Bolezni endokri

1741
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Preglednica XI: Najpogosteje porocani dNUZ (MedDRA izraz na najniZjem nivoju)

porocani dNUZ
povisana telesna temperatura
glavobol

utrujenost

bole¢ina na mestu vboda
slabost

oteklina na mestu vboda
rdecina na mestu vboda
bolecine v misicah
diareja

bolecine v sklepih
infuzijska reakcija
bruhanje

razdrazljivost
vrtoglavica
nerazpolozenost

kozni izpuscaj, neopredeljeno
vroCina

splosno slabo pocutje
neucinkovitost zdravila
omotica

povisan krvni tlak
koprivnica

mrzlica

nespecnost

COVID-19

limfadenitis
limfadenopatija
bolecine v trebuhu
oteklina nog

izguba teze
mravljincenje
neutropenija

izguba apetita

srbecica

splosna oslabelost
alergija, neopredeljeno
dispneja

kaselj

zaprtje

alergijska reakcija
bolecine v nogah
bolecine v prsnem kosu

Stevilo dNUZ
470
278
235
222
171
161
158
150
132
123
123
112
82
77
74
73
69
66
65
64
59
50
50
49
47
47
47
46
46
45
44
43
42
41
40
39
39
39
37
36
32
32

porocani dNUZ

hipotenzija (znizan krvni tlak)
tezko dihanje

anemija

trombocitopenija

zaspanost

palpitacije

suha usta

tahikardija

izpadanje las

moten vid

plju¢na embolija

bolecina, neopredeljeno
padec

poslab3anje stanja, neopredeljeno
bolecine v hrbtu

bolecine v roki

hripavost

makulopapulozen izpuscaj
napihnjenost

oteklina obraza

periderna senzori¢na neuropatija
slabo pocutje

srbe¢ kozni izpuscaj

Sumenje v usesih

zmedenost

anksioznost

izguba zavesti

napredovanje malignega obolenja
povisani jetrni encimi
hipokalemija

krvavitev iz nosu

pogosto uriniranje

tresenje

zmanjsan apetit

bolecine v grlu

ishemi¢na mozganska kap
oteklina gleznja

bolecine v spodnjem delu hrbta
hiponatremija

miscni krci

zatrdlina na mestu vboda
bolecine v kosteh

stevilo dNUZ

31
31
30
29
27
26
25
25
24
22
22
21
21
21
20
20
19
19
19
19
19
19
19
19
19
18
18
18
18
17
17
17
17
17
16
16
16
15
15
15
15
14
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porocani dNUZ

jok

mrazenje

napredovanje bolezni

sréno popuscanje

bolecine po celem telesu
hepatopatija

motnje koncentracije
napredovanje sr¢nega popuscanja

nokturija (pogosto uriniranje v
no¢nem c¢asu)

oteklina, neopredeljeno
pridobivanje telesne teze
trebusni krci

uporaba zdravila za neodobreno
indikacijo

vrocinski oblivi

bolecine v misicah spodnjih
okoncin

depresija

dispneja ob naporu
modrice

okuzba secil, neopredeljeno
okuzba, neopredeljeno
oteklina jezika

oteklina prstov

potenje

rdecica obraza

smrt

suh kaselj

tezka hoja

atrijska fibrilacija

stevilo dNUZ
14
14
14
14
13
13
13
13

13

13
13
13

13
13
12

12
12
12
12
12
12
12
12
12
12
12
12
1

porocani dNUZ

generalizirana koprivnica
(koprivnica po celem telesu)

izcedek iz nosu

motnja pri poziranju
otezeno dihanje
persistenten jok
plevralni izliv

poliurija

povisana glukoza v krvi

zmanjsana nasicenost s kisikom v
krvi

bolecine v ramenih
bolecine v Zelodcu
eritematozni izpuscaj
globoka venska tromboza noge
metastaze na jetrih
napihnjenost trebuha
nemirnost

oteklina vek

poveclano potenje

rdeca koza

rdecica

srbeca koza

srbecica na mestu vboda
suha koza

tis¢anje v prsnem kosu
tremor

tremor rok

zardevanje

zeja

stevilo dNUZ

11

11
11
11
11
11
11
11

11

10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10

Najpogosteje porocani dNUZ so podobni kot v preteklih letih. V posameznem porodilu je lahko navedenih vec
dNUZ. V preglednici so navedeni dNUZ, o katerih so porocali >10-krat.

NeZeleni uc¢inek zdravila je odziv bolnika na zdravilo, ki je Skodljiv in nenameren, ne glede na to, ali se pojavi
pri odobreni uporabi zdravila ali izven nje. Zato se zahteva tudi porocanje o dNUZ, ki se pojavijo pri uporabi
zdravila zunaj pogojev dovoljenja za promet z zdravilom, to je pri neodobreni uporabi (glede na SmPC),
nepravilni uporabi, zlorabi, prevelikem odmerjanju, napakah pri uporabi zdravil ali poklicni izpostavljenosti

zdravilu. Poro¢ani dNUZ so predstavljeni v preglednici XII.
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Pregled dNUZ kot posledica uporabe zdravila izven pogojev DzP

Preglednica Xll: Stevilo porocil o dNUZ kot posledica uporabe zdravila izven pogojev DzP

uporaba zunaj pogojev dovoljenja za promet Stevilo porocil
neodobrena uporaba (indikacija, odmerjanje, starost) 110
zloraba 0
preveliko odmerjanje 5
napaka pri uporabi zdravila 10
poklicna izpostavljenost zdravilu 0

Preglednica XllI: Porazdelitev 110 porocil o dNUZ pri neodobreni uporabi po starostnih skupinah

starostna skupina stevilo porocil
<1 mesec 0

> 1 mesec <4 leta 1
>4leta< 11 let 2
>11let<18let

> 18 let < 69 let 68

> 69 let 30

ni podatka 7
skupaj 110

Napaka pri uporabi zdravila (ang. medication error) je kakrSnokoli nenamerno napacno predpisovanje,
izdaja zdravila ali napaéna uporaba zdravila. Lahko se torej zgodi kadarkoli v procesu zdravljenja, na strani
zdravstvenega delavca ali bolnika. Za bolnika je lahko skodljiva, zato je ugotavljanje in preprecevanje napak
klju¢na naloga tako regulatornih organov in imetnikov DzP kot tudi zdravstvenih delavcev in bolnika samega.
Pravocgasno porocanje omogoca regulativnim organom, da po potrebi zgodaj izvedejo ukrepe za zmanjsanje
tveganja.

Porocani razlogi za napake pri uporabi zdravila in posledi¢ne nezelene ucinke v letu 2022 so bili (v oklepaju je
Stevilo porocil):

e aplicirano zdravilo z znano interakcijo z drugim zdravilom (1),

e napaka pri predpisu zdravila (2),

e zdravilo uporabljeno po preteku roka uporabe (2),

e napacni odmerek zdravila (3),

e namerna uporaba zdravila na recept brez zdravniskega nadzora - vzel zdravilo na Rp brez da je dobil

recept (verjetno od nekoga drugega, namerno) (1),
e napaka pri aplikaciji zdravila (1),

Evropska agencija za zdravila (EMA) je vzpostavila spletno stran, na kateri objavlja priporocene ukrepe za
preprecevanje porocanih napak pri uporabi posameznih zdravil in podaja jasne in lahko razumljive informacije
za zdravstvene delavce in bolnike za nadaljnje spodbujanje varne uporabe zdravil. Glavni namen spletne
strani je izboljsati porocanje o napakah in se iz njih uciti v korist javnega zdravja. Z obvescanjem je
mozno te NUZ uspesno preprecevati.
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Pregled porocil po starosti in spolu

Preglednica XIV: Stevilo porocil o dNUZ po starostnih skupinah

starostna skupina stevilo porodil

novorojencek (< 1 mesec) 1
dojencek (> 1 mesec < 4 leta) 351
otrok (>4 leta< 11 let) 123
mladostnik (> 11 let < 18 let) 66
odrasel (> 18 let < 69 let) 1618
starejsi (> 69 let) 719
ni navedeno 393
skupaj 3271

Preglednica XV: Stevilo porocil glede na spol

spol stevilo porodil
moski 1331
zenski 1866

ni podatka 74
skupaj 3271

Pregled porocanja o dNUZ za cepiva proti covidu-19

delez porocil (%)
0,03
10,73
3,76
2,02
49,46
21,98
12,02
100,00

delez porocil (%)
40,7
57,0
2,3
100,0

JAZMP je prejela 659 porocil o domnevnih nezelenih ucinkih (dANUZ) po cepljenju proti covidu-19, kar je 20,1 %
vseh porocil, prejetih v letu 2022. V nadaljevanju so predstavljeni nekateri podatki za ta porocila.

Preglednica XVI: Stevilo porocil glede na vir porocila

porocevalec

imetnik DzP 37

zdravstveni delavec 537
bolnik 73

drug porocevalec (npr. starsi, skrbnik...)

skupaj 659

stevilo porocil

12

delez porocil (%)
5,6
81,5
1,1
1,8
100,0
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157 (23,8 %) od 659 porocil o dNUZ je vsebovalo vsaj en nezeleni ucinek, ki je bil ocenjen kot resen.

Preglednica XVII: Stevilo porocil po kategorizaciji resen/ni-resen

resnost dNUZ Stevilo porocil delez porocil (%)
resno 157 23,8

ni ocenjeno kot resno 502 76,2
skupaj 659 100,0

Preglednica XVIII: Porazdelitev porocil o resnih dNUZ glede na v porocilih oznacene kriterije za opredelitev resnosti
(v enem porocilu je lahko oznaclenih vec kriterijev resnosti)

kriterij resnosti stevilo porocil
drugo kliniéno pomembno stanje 217
bolnisni¢na obravnava/podaljsanje bolnisni¢ne obravnave 162
dolgotrajna ali izrazita nezmoznost ali nesposobnost 108
neposredna zivljenjska ogrozenost 45

smrt 12
prirojena anomalija ali okvara ob rojstvu 0

Preglednica XIX: Stevilo porocil o dNUZ glede na spol

spol stevilo porodil delez porocil (%)
moski 241 36,6
zenski 409 62,0

ni podatka 9 1,4
skupaj 659 100,0

Preglednica XX: Stevilo poro¢il o dNUZ po starostnih skupinah

starostna skupina stevilo porodil delez porocil (%)
<1 mesec 0 0,0

>1 mesec < 4 leta 0 0,0
>4leta< 11 let 1 0,2
>11let< 18 let 21 3,2

>18 let < 69 let 532 80,7

>69 let 95 14,4

ni podatka 10 1,5
skupaj 659 100,0
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Diagram 4: Pregled dNUZ po MedDRA organskih sistemih (vsi poroc¢ani dNUZ)

premembe na mestu aplikacije
Bolezni Zivcevja
o-skeletnega sistema in vezivnega tkiva
Preiskave
Bolezni krvi in limfati¢nega sistema
Bolezni prebavil
Bolezni koZe in podkozja
Bolezni dihal, prsnega kosa in mediastinalnega..
Sréne bolezni
Zilne bolezni
Usesne bolezni, vklju¢no z motnjami labirinta
Psihiatri¢cne motnje - 44
Ocesne bolezni [} 37
Infekcijske in parazitske bolezni . 28

Motnje reprodukcije in dojk . 26
Kirurski in drugi medicinski postopki . 21

Presnovne in prehranske motnje . 17

Poskodbe, zastrupitve in zapleti pri posegih [l 13

Benigne, maligne in neopredeljene novotvorbe... 10
Bolezni sedil . 9
Socialne okoliscine . 6

Bolezni imunskega sistema

Bolezni endokrinega sistema

Tezave povezane z zdravilom

Motnje v ¢asu nosecnosti, puerperija in perinatalne

Bolezni jeter, Zol¢nika in zolce

Prirojene in dedne genet

Preglednica XXI: Najpogosteje poro¢ani dNUZ (MedDRA izraz na najniZjem nivoju)

nezeleni ucinek stevilo dNUZ
povisana telesna temperatura 190
glavobol 146
bolecina na mestu vboda 134
utrujenost 99
bolecine v miSicah 98
bolecine v sklepih 88
limfadenitis 46

516
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Pregled obravnave porocil objavlja NIJZ v svojih porocilih o cepljenju in cepivih (povezava).

Porocila o domnevnih nezelenih ucinkih zdravil rastlinskega izvora

V 2022 smo prejeli 10 porocil o dNUZ zdravil rastlinskega izvora, porocani pa so bili naslednji dNUZ:

- alergijska kozna reakcija,
- tezko dihanje,

- moten urin,

- temen urin,

- suha usta,

- slabo pocutje,

- preobcutljivostna reakcija,

nezeleni uc¢inek
limfadenopatija
oteklina na mestu vboda
slabost

rdeCina na mestu vboda
vrtoglavica

mrzlica

splosno slabo pocutje
vroCina

mravljinéenje

bolecine v prsnem kosu
nespecnost

bolecine v roki
bruhanje

diareja

omotica

palpitacije

kozni izpuscaj

- arterijska hipertenzija (resno),
- pomanjkanje ucinka zdravila,

- zamasenost nosu,
- smrcanje,

- otekanje nog,

- tinitus,

- ventrikularna aritmija (resno).

stevilo dNUZ
46
38
36
33
31
27
26
25
20
17
14
14
14
13
12
12
11

Glede na kriterije za oprededelitev resnosti je bilo 1 porocilo ocenjeno kot resno, v porocilu sta bila navedena
dva nezelena ucinka (oznac¢ena zgoraj na seznamu).
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https://www.nijz.si/sl/cepljenje-proti-covid-19-za-strokovno-javnost

Preglednica XXII: Razvrstitev porocil po ATC-skupini

1A:|cv' o terapevtska skupina stevilo porocil

C Zdravila za zdravljenje srca in ozilja

CO4A (Periferni vazodilatatorji) 3

C03X (Drugi diuretiki) 2
N Zdravila z delovanjem na Ziv¢evje

NO5C (Hipnotiki in sedativi) 2
A Zdravila za bolezni prebavil in presnove

AO3A (Zdravila za zdravljenje gastrointestinalnih funkcionalnih motenj) 1
M Zdravila za bolezni misi¢no-skeletnega sistema

MO2A (Zdravila za lokalno zdravljenje misi¢nih in sklepnih bolecin) 1
R Zdravila za bolezni dihal

RO5X (Druga zdravila za zdravljenje prehlada) 1

skupaj 10

Tudi pri zdravilih rastlinskega izvora je treba biti pozoren na mozne nezelene ucinke in prepri¢anje, da so
zdravila, ¢e so naravnega izvora, sama po sebi varna, ni utemeljeno in pravilno.

Prejeli smo tudi 4 porocila o nezelenih ucinkih prehranskih dopolnil, ki smo jih posredovali Nacionalnemu
institutu za javno zdravje (NIJZ), ki je pristojen za spremljanje nezelenih ali skodljivih ucinkov povezanih s
prehranskimi dopolnili/Zivili za posebne zdravstvene namene (nutrivigilanco).

Obvescanje strokovne in Sirse javnosti

JAZMP strokovno in $irSo javnost o varnostnih vprasanjih, postopkih ocene ter o priporocilih in ukrepih
za zmanjSevanje tveganj obvesca na svoji spletni strani. Drzave ¢lanice EU smo povezane v evropski
farmakovigilanéni mrezi in preko strokovnih odborov in delovnih skupin Evropske agencije za zdravila (EMA)
izvajamo preglede podatkov o zdravilih, bodisi ker je bil zaznan nov varnostni signal ali v okviru ocene v drugih
postopkih rednega spremljanja zdravil. Za oceno varnosti zdravil je odgovoren Odbor za oceno tveganja na
podrocju farmakovigilance (PRAC). Obvestila za javnost so dostopna na tej povezavi.

Zagotavljanje pravocasnih informacij zdravnikom in drugim zdravstvenim delavcem je klju¢nega pomena,
kadar se pojavijo nove informacije o varnosti zdravila. TakojSnje obvescanje o pomembnih novih tveganjih in
ukrepih preko neposrednega obvestila je zato podpora varni in ucinkoviti uporabi zdravil. Obvestilo je
naslovljeno neposredno na zdravstvenega delavca. Odobreno je s strani JAZMP, posreduje pa ga imetnik DzP.
Ne sme vsebovati elementov oglasevanja. Oznaceno je z opozorilom na ovojnici: Pomembno obvestilo o
varnosti zdravila! Obvestila so objavljena na spletni strani JAZMP. Informacije so namenjene zdravstvenim
delavcem. Bolnik, ki ima vprasanja glede objavljenega obvestila, naj se posvetuje s svojim zdravnikom ali
farmacevtom.

Za nekatera zdravila so poleg takojSnjega neposrednega obveséanja zdravstvenih delavcev sprejeti Se drugi
dodatni ukrepi za zmanjSevanje tveganj, kot so na primer izobraZzevalna gradiva s pomembnimi
informacijami o dolo¢enih tveganjih in ukrepih kako jih ¢im bolj zmanjsati. Namenjena so lahko
zdravstvenim delavcem ali bolnikom (skrbnikom), lahko vklju¢ujejo npr. vodnik za zdravstvenega delavca,
kontrolni seznam pri predpisovanju zdravila, informacije za bolnika, opozorilno kartico za bolnika, vodnik za
bolnika, idr. Gradiva so pripravljena na podlagi zahteve dovoljenja za promet ali izhajajo iz nadrta za
obvladovanje tveganj. Pripravi jih imetnik DzP in niso namenjena oglasevanju. Gradiva pregleda in odobri
JAZMP. IzobraZevalna gradiva so objavljena na spletni strani JAZMP.
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https://www.nijz.si/sl/nutrivigilanca
https://www.jazmp.si/arhiv-obvestil/
https://www.jazmp.si/humana-zdravila/farmakovigilanca/obvestila-za-zdravstvene-delavce/neposredna-obvestila-za-zdravstvene-delavce/
https://www.jazmp.si/dokumenti/?no_cache=1

Pomembno!

Zdravstveni delavci in bolniki/uporabniki imajo v sistemu spremljanja varnosti zdravil pomembno viogo,
saj s porocanjem o domnevnih nezelenih ucinkih prispevajo dragocene podatke za zaznavanje varnostnih
signalov in spremljanje varnostnega profila zdravil. Poudarjamo, da je vsako porocilo o d NUZ pomembno
in prispeva k varnejsi uporabi zdravil. Nacini porocanja so objavljeni na spletni strani JAZMP. Za vec
informacij o porocanju in farmakovigilanci glejte tudi Kako porocati o domnevnem nezelenem ucinku
zdravila.

Zahvaljujemo se za vsa poslana porocila, za vas vlozen trud in cas, saj to predstavlja nepogresljiv del
spremljanja varnosti zdravil. Veseli nas, da se vsako leto v vecji meri odzivate na pojavljanje nezelenih
ucinkov in s poro¢anjem prispevate svoj delez k varovanju javnega zdravja.

Vljudno vas vabimo k porocanju tudi v prihodnje.

Koristne povezave (regulatorni podatki o farmakovigilanci zdravil, ki imajo dovoljenje za promet v EU)

e JAZMP / JAZMP - farmakovigilanca
e (Centralna baza zdravil
e Evropska spletna baza porocil o dNUZ
e Evropska agencija za zdravila (EMA)
o Priporocila PRAC o varnostnih signalih
o Postopki sproZeni za oceno varnostnih vprasanj
o Priporodila za preprecevanje napak pri uporabi zdravil
o Seznam zdravil za katera se zahteva dodatno spremljanje varnosti

Kratice:

ATC: Anatomsko-terapevtsko-kemicna klasifikacija zdravil (ve¢ informacij)
dNUZ: domnevni nezeleni uc¢inek zdravila

EMA: European Medicines Agency

SZ0: Svetovna zdravstvena organizacija
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http://www.jazmp.si/humana-zdravila/farmakovigilanca/porocanje-o-nezelenih-ucinkih-zdravil/
http://www.jazmp.si/humana-zdravila/farmakovigilanca/porocanje-o-nezelenih-ucinkih-zdravil/
http://www.jazmp.si/humana-zdravila/farmakovigilanca/
http://www.cbz.si/cbz/bazazdr2.nsf/Search/$searchForm?SearchView
http://www.adrreports.eu/
https://www.ema.europa.eu/
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/post-authorisation/pharmacovigilance/signal-management/prac-recommendations-safety-signals
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/post-authorisation/referral-procedures
https://www.ema.europa.eu/en/find-medicine/human-medicines/recommendations-medication-errors
https://www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/post-authorisation/pharmacovigilance/medicines-under-additional-monitoring
https://www.jazmp.si/humana-zdravila/podatki-o-zdravilih/atchum-klasifikacija/veljavna-klasifikacija-atc/

