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[ToTenmujamHe MHTEPAKITH]E JIEKOBA KOJI MOKIAHOT yaapa

CAXETAK

YBoa: KnmHuYkM peneBaHTHE MOTeHUWjanHe wuHTepakuuje nexoBa (IIMJI) cmartpajy ce
HEXXEJbEHUM peakilfjamMa Ha JIeK Koje ce Mory crnpeduTH. Llusb oBe cryauje OMo je na yTBpIu
yaectanocT [T1JI kox nmamujeHara ca akyTHUM MOXAaHUM yaapoM (AMY) u uctpaxu dakrope
pU3HMKaA, OJIHOCHO TPOTEKTHBHE (akTope KOjU WMajy 3HAauajaH yTHIA] Ha TOjaBy
KoHTpauHaukoBanux [TNJI.

Marepujan u Meroa: CrpoBeieHa je ONCEpBalMOHA PETPOCIEKTHBHA CTyIWja ca ycalheHoM
case-control crynujom mel)y manyjeHTHMa Koju cy JedeHu o1 AMY y HEypoOJIOIIKO] JeTUHUIIN
untensuBHe Here (HJWH). I[INJI cy nnentuduxoBane xopumhemeM Micromedex® codtsepa.
Ha ocHOBY mnocTojama M HerocTojama KoHTpauHaukoBanux [11JI, yuecHunu cy nojaesbeHu y
IpyIly cllydajeBa U KOHTPOJHY TIPYIy y CBE TPU pa3iU4HUTe CTYIHjCKEe Momyianuje (aKyTHH
ucxeMujcku  Moxmanu  ymap (AUMY), wunaTpamepebOpamna xemoparmja (MIX) wu
cybapaxnounnamHa xemoparuja (CAX). CrpoBeneHe Cy U JB€ KBaJIUTAaTHBHE METOJIE: UHTEPB]Y
MeTOA0M (POKYC Ipyre u aAeiadu mporec.

Pesyararu: YkynHo je anammsupaHo 832 mamujenta. CBu manujeHtn ca AUMY cy Ounm
n3N0XeHn HajMame jeanoj [TMJI, 1ok je yuectanocT uaeHTHUHE IojaBe 3abenekeHa koxa 98,2%
nanujenata ca ULX, onnocuHo xox 92,3% ca CAX. AcnupuH, aukinodeHak u BapdapuH Ouim cy
Hajuenthu sexkoBu ykibyueHu y [IWJI. LedTtpuakcon/conu kamujyma, KETOPOJIAK/aCIUPUH U
METOKJIONpaMu/puctepuion cy Ouine Hajuemhe kontpaunaukoBane IINMJI. Bpoj nexosa
(OR=1,20, 95% CI 1,12-1,29) w npumena aHTUNICUXOTHKA (Hajuemthe pucnepunona) (OR=3,01,
95% CI 1,59-5,71) y tepanuju 3HauajHo je mosehana BepoBaTHohy IIMJI xom AUMY, a 6poj
dapmakomomko-xemMujckux noarpyna (OR=1,19, 95% CI 1,05-1,35), U IpUMEHa
aHTUKOAryJaHTHE Tepanuje (HUCKOMOJIEKyJIapHU XxemapuH u Bapdapun) (OR=7,40, CI 1,12-
48,96) xon mauujenara ca MULIX. MuTepsjy MeronoM (okyc Tpyme je mokas3ao J1a je peuieme 3a
cmabo nmo3HaBamwe mpobiema [1MJI kox HEeyposiora KOHTHHYHpaHa MEAWITMHCKA eayKallija CBUX
aKTepa KOjU YYECTBY]y Yy NpONMHCHBaWmYy Tepanuje u o online unenrudukaropuma 3a [T u
BUXOBO PYTHHCKO Kopumhemwe ko manujeHara ca AMY. Ctpyumanu y nendu nporecy cy ce
CIIOKWJIA J1a je MoTpeOHO neduHHCATH MPErnopykKe y BHAY BOJMYA MEIMIIMHE 3aCHOBAaHE Ha
nokaszuma o I11NJI xox obonennx ox AMY.

Zakspyunu: OBO HCTpaXHMBame yKazyje Ja Ccy maijeHTd ca AMY Beoma 4ecTo H3JI0KEeHU

NOTEHIMjaTHO O030MJBHMM HMHTEpaknujamMa JekoBa. [loTmyHy maxmy, ca CTAHOBMIITA
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MpeBeHInje, Tpeba MOCBETUTH J0JlaBalby CBAKOT HOBOT JIEKa Yy TEpamuju, MoceOHO Kaaa ce
HEYpOJIO3M OJJIy4e€ Ja MPOMNHUIILY aHTUNCUXOTHKe Koa AMMY, oaHOCHO aHTKOaryJIaHTHY
MEIMKaMEHTO3HY Tepamnujy koxa 6onecHuka ca MIIX. YnanoBu ¢Gokyc rpymne cy ce CloXuwiu ja
O6u yBoheme mporpama enekTpoHCKor mnponucuBama y JHUH ca amapmom Kkoju y TOKY
MpOMKCHBaka M YHOIICHA JiekoBa yro3zopaBa Ha [IMJI O6uo jeman ox HavyWHA Ja c€ CMamu
yuectasioct [IWJI. Crpyumarnu u3 nendu mpoleca Cy MOCTUTIIM KOHIICH3YC J JedUHHCAmY
npernopyka/Boanya MEJUIIMHE 3acHOBaHe Ha jokazuma o [TNJI kox obonennx og AUMY.

Kibyune peum: online unenruduxaropu, Micromedex, TOTEHIMjaJHE WHTEPAKIHUje JIEKOBa,

aKyTHH MOXJIaHU yJap, GakTopu pu3uKa, pUCTIEPUI0H
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ABSTRACT

Introduction: Clinically relevant potential drug-drug interactions (pDDI) are considered to be
preventable adverse drug reactions (ADR). The aim of this study was to determine the incidence
of pDDI in patients with stroke and to investigate significant risk factors associated with the
occurrence of contraindicated pDDI.

Material and method: This observational retrospective cohort and nested case-control study
was carried out among patients treated for stroke in the Neurological Intensive Care Unit
(NICU). pDDIs were identified using Micromedex® software. Based on the presence or absence
of contraindicated pDDI, participants were divided into cases and controls group in all three
different study populations (acute ischemic stroke (AIS), intracerebral hemorrhage (ICH) and
subarachnoid hemorrhage (SAH)). Two qualitative methods were also implemented: focus group
and delphi process.

Results: A total of 832 patients were analyzed. All study patients with AIS were exposed to at
least one pDDI, while the incidence of identical occurrence was observed in 98.2% of patients
with ICH and 92.3% with SAH. Aspirin, diclofenac and warfarin were the most common drugs
included in pDDI. Ceftriaxone/calcium salts, ketorolac/aspirin, and metoclopramide/risperidone
were identified as the most commonly contraindicated pDDIs. The number of drugs (OR=1,20,
95% CI 1,12-1,2) and the use of antipsychotics (most risperidone) (OR=3,01, 95% CI 1,59-5,71)
in therapy significantly increased the likelihood of contraindicated pDDI in AIS, and the number
of pharmacological-chemical subgroups (OR=1,19, 95% CI 1,05-1,35), and the use of
anticoagulant therapy (low-molecular-weihgt heparin and warfarin) (OR=7,40, 95% CI 1,12-
48,96) in patients with ICH. A focus group interview showed that addressing the poor knowledge
of neurologists about pDDIs and utility of drug interaction software required the implementation
of continuing medical education programs with the involvement of all healthcare professionals
involved in prescribing therapy, as well as the routine use of online available tools for checking
pDDIS in clinical practice. The experts in the delphi process agreed that it is necessary to define
recommendations in the form of a “evidence based” medicine guideline on pDDI in patients with
stroke.

Conclusions: This research point out that patients with stroke are often exposed to pDDIs. Full
precautions from a prevention standpoint should be devoted to the addition of any new drug to

therapy, especially when neurologists decide to prescribe antipsychotics, such as risperidone in
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patients with AIS, as well as anticoagulant therapy (low molecular weight heparin) and
warfarin). in patients with ICH. Focus group members agreed that introducing an electronic
prescribing program into the NICU with an alarm that warns about pDDIs while prescribing and
introducing new drug would be one way to reduce the incidence of pDDIs. Experts from the
delphi process have reached a consensus in defining the recommendation/guidelines of evidence
based medicine of pDDIs in patients with AIS.

Keywords: online checkers, Micromedex, potential drug-drug interactions, stroke, risk factors,

risperidone
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CKPAREHUIIE

AVIMY -akyTHU UCXEMH]CKH MOKIaHU yIap
ACE- angiotensin converting enzyme

AIDS- Acquired immunodeficiency syndrome
AMY-akyTHU MOXKJIaHU yJiap

aPTT- activated partial thromboplastin time
ATC-anatomical therapeutic classification
A®-fibrilatio atriORum, atpujanna pubpunamnuja
CCI-Charlson comorbidity index

CD-compact disc

CYP3A4- Cytochrome P450 3A4

JIM-diabetes mellitus

DOAC-direct ORal anticoagulants

EKT -enextpokapauorpaguja

ZHIAS- Zurich linteraction System

NI X-unTpanepedpaiina xemoparmja
INR-International NORmalised Ratio
JUH-jenuHMIIa THTEH3UBHE HETE
IMYV-jenuanna 3a MOXIaHH yaap
JHUH-jenunmnma HEypoIIOIIKe HHTEH3UBHE HEeTe
KT-kommjyrepuszoBana ToMmorpaduja
KME-koHTHHYHpaHa MEIUITMHCKA €TyKallrja
LDL- low density lipoprotein

MARS- Mobile App Rating Scale
MMSE-mini-mental status examination
MOA-MOoHOAMHHO OKCHIa3a

MP-marseTHa pe3oHaHua

NIHSS-National Institutes of Health Stroke Scale
NOAC-novel ORal anticoagulants

HCAWJI-wecTepongau aHTUUH(DIaMaTOPHH JIEKOBH

OAK-opayiHa aHTHKOAryjJaHTHa Teparnuja
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OR-odds ratio

[MTWJI-noTeHujanHe HHTEPAKIIH]je JIEKOBa

PT-prothrombin time

[133-npumMapHa 3ApaBCTBEHA 3alITUTA
rtPA-pexoMOMHAaHTHOT TKMBHOT aKTUBATOpa IIa3MUHOT€HA
CAJl-Cjenumene Amepuuke J[pxaBe
CAX-cybapaxHougamHa XxeMoparmja

SFINX- Swedish, Finnish, Interaction X-referencing
SWOG- Southwest Oncology Group

VII-yprenTHu neHrap

XOBbII-xponnuHa oncTpykTuBHA OoecT ruryha
HMG-CoA-3-xuapokcu-3-MeTHI-IIyTapiui-KOeH3UM A peayKrasa

XTA-hipertensio arterialis
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1.YBOJ,
1.1 MOKJIAHHU YIAP
1.1.1 JEOMHULNJIA U KJACHOUKALINIA

AxyTHH MOXJaHu yaap (AMY) je dokanHu nim riodannu mopemehaj Moxkane QyHKIH]e
KOJH HArJi0 HAacTaje Kao TOCIeauIla CMameHEe MOXKJIaHe MHUPKYJalrje KPBU M HEOJOBOJHHE
KOJIMYMHE KHCEOHMKAa M XPaHJbMBUX Marepuja (TIyKo3e) 3a MeTaboJIMyke MOoTpede HEepBHUX
henmuja [1]. AMY, kao ypreHTHO HEYpOJIOIIKO CTame, 3axTeBa 30pHIbaBame MalldjeHTa Y
HEypOJIOmKO] amMOynaHTh YprentHor 1ieHtpa (YI[) w Xocnuranuzanwjy y jeIuHUIU
Heyposomke naTeH3uBHe Here (JHUH) [2]. AMY ce nenu Ha (1) akyTHH UCXEMH]CKA MOKIaH!
ynap (AUMY) (75-80%) xoju je mocienuiia OKIy3Wje KPBHOT CyJa, YCJIEI aTepOoCKIepo3e
BEJIMKHUX apTepuja, KapanoeMmOoiu3aluje Wid 300T OKIy3Wje Majux aprepuja (JaKyHapHU
uHpapkti) U Ha (2) aKyTHH Xemopardjcku Moxaanu ynpap (20-25% OonecHuka), Tj.
untpanepedpanny (MILX) u cybapaxnomnanny xemoparnjy (CAX) [3]. MIIX nacraje kao
nocjenuiia mylama MaluxX NeHeTpupajyhux aprepuja, Hajuemhe Kao MOCIEAMIA TyroTpajHe
aprepujcke xuneprensuje (XTA) [4], nok je CAX Hnajuemhe mocneauna pynrype aHeypusme

Behe aptepuje [5].

1.1.2 ENMMAEMHOJIOTI' NJA

Wumunenija AMY wusHocu y mpoceky 258 (60-504) noBux ciyuajeBa Ha 100.000
CTaHOBHMKAa TOJUINIE, ca BehoM WHIUAEHIMjOM Yy Hepa3BHjeHUM JpkaBama. IIpoceuHa
npeBaneHmja AMY je oxko 500 (81-1187) oGonenux nHa 100.000 craHoBHHMKa. MopTamuTeT
Bapupa ox 27 no 264 cmprHux ciydajeBa Ha 100.000 cranoBHHMKa roaumme. Hajehu cremen
MOpTaJUTETa je MPUCYTaH y MPBUX Mecel] JaHa 00JecTH M M3HOCH y mpoceky oko 20% [6].
Kene unne 43% obonenux onx AMY, anu ce Ha BUX OJHOCH Yak 62% cMpTHHX cirydajeBa [7].

Y Cpbuju je AMY Bonehu y3pok cmptu kox keHa (20,8% cBUX CMPTH) U APYru y3poK
kon Mmymkapana (15,5%). Ctoma cMpTHOCTH, 3a TOAMHE >KHMBOTa mpuiarohena, y Cpbuju je
2000.romune m3nocwia 122,6/100.000 [8]. IlTokazano je 2002.romune na je AMY npBu y3pox
CMPTHOCTH y XochmuTanmHuM ycioBuma y Cp6uju [9]. Oba OGonect mpeactaBjba W BEJIHKO
MaTepHjaaHo onrepeherme 3a NPYIITBEHY 3ajeTHUILY, jep TPOIIKOBHU JIeUeHha jeTHOT OOJIECHUKA
(pauyHajyhu xocnuTanu3aiujy, pexadmimTaIyjy, 0JCyCTBOBamkE ca rmocia) uznoce oxa 59.800 mo

230.000 $ [7].
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Cranmapan3oBaHa cTomna MHIUAEHIM]e XeMoparujckor AMY je 48,41 na 100 000 sbynu-
ronuHa [10]. Uanuaenmuja ULX je y mpoceky 24,6 na 100 000 jbynu-roguna, ¢ THM Aa pacTe ca
roguHama ctapoctd [11] u Beha je ko mymkapana [12]. Yaectanoct cMpTHUX ncxoaa ox MIIX
nzHocu 30-48% y aprkaBaMa CpeIber M HHUCKOI CTEleHa pa3Boja M 3HATHO j€ BHUIIA HEro y
pasBujeHUM apkaBama [13].

Nuammnnennmja CAX je oko 9 cinydajeBa Ha 100 000 spymu-roguna [14], 1ok ce CMpPTHOCT
kpehe ox 25% mo 30% [13,15].

1.1.3 DPAKTOPHU PU3UKA

®daxkropu puzuka 3a AUMY cy: (1) HEnpoMemHUBH Kao MITO CY IMOJ, CTaApOCT, CTHUYKA U
pacHa MpHUIaTHOCT U reHeTcKo onTtepeheme, (2) hakTopu Ha KOje MOXKEMO YTHLIATH U TO A0OpO
nokymentoBanu (Qakropu pusuka (XTA, naujaberec wmemuryc (JAM) wu mopemehaju
TJIMKOpETyJalyje, Mylemke MUrapeTa, AUCIUNUIeMuja, Gudpuianyja npeTkoMopa (aTpujaiHa
¢ubpmwnanmja, AD) u apyru Kapauosomku nopemehaju) u moTeHIUjamTHu (AKTOPH KOJU CY
Mame J0Opo JOKYMEHTOBaHH (T0ja3HOCT, (PM3NYKa HEAaKTUBHOCT, HAUWH MCXpaHe, 3J0yrnoTpeda
aJIKOXO0JIa, XHUIEPXOMOIMCTENHEMHU]a, CYTICTUTYIIMOHA Tepanuja XOpPMOHUMA, YIOTpeba OpaTHuX
KOHTparuenTtusa) [16].

®daxkropu pusuka 3a MIX jecy (1) HempoMewmUBH: cTapuje >KUBOTHO 1004, MYIIKH TIOJI,
paca, iepeOpaiiHa aMWIOWIHA aHTUOTIATH]a, IlepedpaiHa MUKPOKPBapemha, XPOHUUHA OyOpekHa
cnabocT; (2) npomewusu: XTA, nymeme, kopuheme anoxoia y BeIUKUM KOJMYNHAMa, HUCKE
BPEIHOCTH JIUIONPOTENHA HUCKE MOJIEKYJICKe TexuHe (LDL) u xonecTeposa, aHTUKOAryJiaHTHA
W aHTHarperalyuoHa Tepanuja, CAMIIaTHKOMUMETHUITN (KOKanH, am¢eTamMuH, XxepouH) [17].

Hajpaxxanju nenmpomemwuBu (aktop pusuka 3a CAX je reHeTcko omnrepeheme, TOK Cy
npoMemUBH (aKTOpU pU3MKa mymiewme (OuBmM W camammu nymaun), XTA, xopumheme

aJKoXoJja y BeTUKUM KoinuruHama [ 18].
1.1.4 KOMOPBUIAUTETHU

Hajuemthu xomopOunutetn kon naunujeHara ca AUMY jecy XTA, JIM, nuciunuaemuja,
A®, xapauomHoIaTrja, cpuaHa ciiadbocT U Ipyru KapauoJionky nopemehaju [16].
Charlson comorbidity index (CCI), xao moka3atesb 10-orogumimer pu3uka 0O CMPTHOT

MCX0/1a KOJI NalMjeHaTa ca yApyKeHHUM OoJiecThMa MOKa3yje jaCHO JIOUIMjHU UCXO/ KO CIydajeBa
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ca UIIX u ca Behum Opojem komopOumurera. Hajuemmhu komopouauretn koa MIIX, uckazanu
OBHM HHJIEKCOM, jecy nepedbpoBackynapue Oonectu (23,5%), AM (19,8%), xponuyna Oosect
wiyha (11,1%), cpenme Temka u Temka xpoHuyHa OyOpexna crnaboct (10,7%) u nemenuuja
(10,3%) [19].

Hajuemrhu xomopOuautetn kox CAX cy XTA (69%), xunepxonecteponemuja (23,2%),
xunortupeosa (19,7%), nenpecuja (16,3%) u AM (13,8%) [20].

1.1.5 TUJATHO3A

1.1.5.1 AKYTHA HCXEMUWJCKU MOXJIAHU YJIAP

Bpio je BaxHO MaXXJbUBO M JI€TaJbHO Y3€TH aHAMHECTHYKE U XEeTepOaHaMHECTHYKe
MOJIaTKe M HEYPOJIOIIKUM IPerjeioM YTBPAUTH CTENEH HEypOJIOIIKOr Aepuiura. Y LHUIbY
JONMYHCKOT MCIUTHBama paje ce JIabopaTopujcKe aHaiuM3e KpBH M ypuHa. Illpumena
HEYPOBU3YENHU3aI[OHE TEXHHUKE je HEeONxoJHa Ja Ou ce HampaBuia pasiuka usmehy AUMY u
xemoparugHor AMY, Tako aa je ko cBux OosiecHuKa ca cymMmmboM Ha AVUMY nHaukoBaHa XHUTHA
kommjyrepu3zoBana Ttomorpaduja (KT) mosra. Kom cBux OonecHuka je moTpeOHO ypaauTh
mperyie]] KpBHUX Cy/oBa Bpata (yATpa3By4HHU TMperyiel KPBHUX CyAoBa BpaTa je Hajuemnthe
KopuiheHa TeXHUKa, a Moryhe je MPUMEHUTH U TPAaHCKPaHUjaIHU JIOIJiep KpBHUX cynoBa, KT
wii MP auruorpadujy, aurutanHy cyOTpakiuoHy aHruorpadujy). Enexrpoxapamorpaduja
(EKT') je o6aBe3Ha nHjarHOCTUYKA MPOIEAYpa, a y MaXJbUBO 0/1a0paHOj CKYITMHM TalldjeHara u
xonrtep EKI. Kox manor mporeHTa mamujeHaTa ca HEJaCHOM €THOJIOTHjOM TIOTPEOHO je

CIIPOBECTH U JETAJbHO LINJbaHO UCIIUTUBAKE Ha peTKe y3poke AIMY [21,22].

1.1.5.2 UHTPAIIEPEBPAJ/IHA XEMOPAT'UJA

Hujarnoza MI[X ce moctaB/ba Ha OCHOBY aHAMHECTMYKUX I10/aTaka, HEYpPOJOLIKOT
npernena u KT mo3ra 6e3 kontpacta. KT 300r cBoje BHCOKE CEH3UTHBHOCTH M CHEUU(UIHOCTH
MOXKE€ II0Ka3aTH BEJIMYMHY U JIOKAalljy XeMmaToMma, ajld M  IPUCYCTBO mass e(eKrTa,

xuaporedanyc u paHe 3HaKe MOXKJIaHOT YKJbelTema [4,22].
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1.1.5.3 CYBAPAXHOUJAJIHA XEMOPAT'NJA

Hujarnoza CAX ce mocraBjba Ha OCHOBY aHaMHe3e U HeypoJjomkor nperneaa u KT mo3ra
6e3 xoHTpacta. Ako je Hama3z Ha KT mosra ypenaH, a ¥ Jajbe MOCTOjU OCHOBaHA KIMHUYKA
cymma na ce pagun o CAX mpumemyje ce aymOanHa MyHKIMja KOJOM c€ J0Ka3yje MPHUCYCTBO
KpBH y cyOapaxHougaiHoM npoctopy. KT u MP anruorpaduja cy Beoma CEH3UTUBHE METOJIC Y
OTKpHUBamy aHeypu3Me KoJ cyMmme Ha aHeypusmarcky CAX. VYV orkpuBamy U mnpahemy
BaszoCMa3Ma KOpUCTaH je TpaHckpaHujaiaau goruiep, KT ca nepdysujom, MP anrmorpaduja u

nepdysuja/nudysuja cexpene [5,22].

1.1.6 TEPAIIMJA

1.1.6.1 AKYTHU HCXEMUWJCKHU MOXJIAHU YJIAP

HNuTpaBencka TpoMOOJIMTHYKA Tepanuja

Kon mamujenra ca AUIMY ynytap mpBa 4,5 cara oj mo4yeTrka OOJeCTH WHAMKOBaHA je
MpUMeHa PEeKOMOWHAHTHOT TKMBHOT aKTHUBaropa IutasmuHoreHa (rtPA) y nmosu onm 0,9 mg/kg
(makcumanHa go3a ox 90 mg). UaaukoBaHa je KOJA CBHX NaljeHara cTapujux ona 18 romuwHa
yHyTap mpBa 3 carta o rmouyeTka Teroda. Jleuewe rtPA y BpeMeHCKOM mepuoay ox 3 1o 4,5 cata
npernopyuyje ce 3a nanujente crapoctd <80 romuna, 6e3 ucropuje M u mperxonHor AMY,
ynju je NIHS ckop <25, xoju He y3umajy opanHy antukoarymnantHy (OAK) tepanujy u xoju cy
0e3 MCXEeMH|CKe Jie3Hje KOja YKJbydyje BHUIIE Of jenHe TpehuHe Teputopuje cpeame MOXKIaHE
aprepuje. Tepanuja ce MO)Ke IPUMEHUTH aKO C€ KPBHU NMPUTHCAK MOXe 0e30eHO CHU3UTH (10
<185/110 mmHg) ca aHTUXUNIEPTCH3UBHUM JICKOBUMA U aKO CY IOYETHE BPEIHOCTHU TIMKEMHU]e
npeko 2,8 mmol/L. OBa Tepanuja ce Tpemnopydyje M ManujeHTuMa kKoju cy mpe AUMY
KOPUCTWJIM aHTHArperanyuoHy Tepanujy (4ak ¥ KOMOWHAIM]y alcCHpyWHa W KIOMHIOTpesia) Ha
OCHOBY JOKa3a Jla KOPUCT TNpuUMeHe Haamamryje wMoryhu Omaro moBehanu pusuk of
cumnromarcke UI[X. [lamujeHTr ca 3aBpUIHUM CTaJHUjyMOM XpOHMYHE OyOpekHe c1abocTH Ha
XeMOJAMJaIM3U M IOBUILIEHMM AaKTMBMPAHUM MapLUjalHUM TpPOMOOMJIACTUHCKUM BPEMEHOM

(aPTT), mory nmatu nioBehaH pU3MK 3a XeMoparujcke komrukamuje [21,23-25].
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MexaHnuka TpOMOEKTOMMja

Mexannyka TpoMOEKTOMH]ja, TTOPE]] MHTPABEHCKE TPOMOOIUTHYKE TepaIidje, Mpernopyyyje
ce 3a Jeuewe OonecHuka ca AVIMY koju je mocieamia OKiIy3Hje BeJMKe apTepuje, 10 6 caTtu
HaKoH modyeTka cumnroMa. OBa WMHTEpBEHIMja He OM Tpebaso Ja CHpedyd IMOYeTaK jJIaBarma
TPOMOOJUTHUYKE Teparnuje rae je TO WHAWKOBAHO, Kao IITO HH TPOMOOJHMTHYKA Tepamnuja He
Tpeba Ja ojajake MeXaHHWYKy TpOMOEKTOMH]y. AKO je TpoMOOIHUTHYKA Tepamnuja
KOHTpaMHIUKOBaHa (HIp. KOJ MalfjeHara KOoju Kopucre y Tepanuju Bapdapua u INR je y
TEpaInujCKOM OIICETY), MEXaHMUKa TPOMOEKTOMHja Cce MpEenopydyje Kao TpeTMaH MpBE JUHU]EC
KOJl OKJIy3Hj€ BETMKHX KpBHHUX cyaoBa [25,26]. ¥ crnenuduvHOj MOATPYNH TMalljeHaTa 9uje Cy
Terobe mouesne y nepuoay msmehy 6 u 24 gaca mpe monacka y 3ApaBCTBEHY YCTaHOBY, a KOJI
KOjUX ce y3 momoh crenujaaHux cekBeHI Ha MP mokake pa3nuka u3mel)y Temkor KIMHHYKOT
HEYPOJIOMIKOT Je(UINTa U BOJyMEHa MO3Tra ca CMamkeHOM Mepdy3njoM e(hUKACHOCT MEXaHUIKE

TPOMOEKTOMHU]€E j€ TTIOKa3aHa U Y OBOM MPOJTYKEHOM BPEMEHCKOM Tiepuoy [27].

CekyHaapHa npeseHumja

[Tox cexynmaprom npeBeniiijom AUMY noapasymeBamo nmpumeHny mepa HakoH AUUMY y
IUJby crpeyaBama noHasbamba AUMY. Oxo 70% mnanujenata ca AUMY cy xunepToHU4apu.
[Ipenopyka je na ce BpeIHOCTH KPBHOT MpHUTUCKA ojapskaBajy ucnox 140/90 mmHg. He mocroje
HajjaCHHj€ CMEpHMIE y TOIJIeAy ONTHMAIHOT M300pa TaduHO ojpel)eHOTr aHTHXUMNEPTEH3UBHOT
JieKa WM KOMOMHAIM]je, iy MoAAIl TOBOpe /1a Tpeda KOPUCTUTH JUYPETHUKE WM KOMOWHAIIH]Y
TUypeTHKa U HHXUOUTOpA aHTHOTeH3WH KoHBepTyjyher ersuma (ACE) [28]. IIpenopyka je na ce
NpUMEHEe CTAaTHHM KOJ MainyjeHara koju cy umManu AVMY aTepockiiepoTcKOr IMopekia, ca
HArJIaCKOM Ha CHMkeme LDL Ha BpeaHocTu ucnop 2,6 mmol/L [29]. Bucoka npeBaneniuja M
(25% no 45%) je jako BaxkaH (akTop pusuka 3a noHoBbeHH AMMY. CaBeTyje ce HacTaBak
aHTUUja0eTeCHE Teparnuje Koa cBUX oboenux o JIM, ok ce KoJ nmaiyjeHara ca HHCYJIMHCKOM
PE3UCTEHIIN]OM, Tj.NperjabeTeCHUM CTameM Mpenopydyje NpoMeHa HauuHa JKUBOTA, AUjeTa U
¢u3nuKa aKTUBHOCT U PEJOBHE KOHTpoJIE J1a 6u ce cripeuno paszsoj [AIM [30]. PenatuBHu pusuk
on ANMY, wundapkra cpua wuim cMpTd je Mamu 3a 22% 3axBajbyjyhu npuMeHH
aHTuarperainuone tepanuje [31]. AnTuarperanmona Tepamnuja je UHIMKOBaHa KoJi O0JecCHUKa ca

AVMY xoju HHje TIOCTeanIIa KapauoeMOonmn3aIyje u To ce npenopyuyje acnupus (50-325 mg
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JTHEBHO), KOMOWHaIMja acnupuHa ® gunupuaamona ox 200 mg aBa myTa JHEBHO WU
kionuaorpen 75 mg aHeBHO [29]. 3a mpeseniujy noHoBsbeHor AUMY kon AD je HajOuTHU]a
npumeHa OAK, jep cy ucTpakuBama IMoka3aja e(pUKaCHOCT y OJHOCY Ha MOHO- WU JIBOjHY
aHTHarperanuony tepanujy [32]. Ymorpeba HOBHUX, NUPEKTHUX (non-vitamin K) opanHuX
aatukoarynaca (NOAC, DOAC) xkao mro je paburatpaH, puBapokcabaH, anukcabaH u
eoKcabaH MpOITUpPHIIA j€ MAaHEBAPCKU MPOCTOP JIeKapa KO OBE CKyIUHE TalujeHaTa Koju Cy 10
Taga caMmo Jo0ujamu BapdapuH (KOjHU 3axTeBa pEeNOBHY KOHTpoiy I[NR-a ca UMIJbHUM
Bpennoctuma 2,0-3,0) [33]. Kon manujenara ca A®D, xoju u3 OWIO KOjer pasziora He MOTY
npumatu OAK, Tpeba mpomucaTtd acliipuH y MOHOTEpANUjH WM Pa3yMHO MOXKE OUTH 1a ce
70/1a ¥ KJIOMUIOTped. Y aKyTHOM 30puibaBamy marujeHara ca AUMY koju cy y Tepanuju
umamm OAK mpenopyuyje ce mpeku oBe Tepnuje 1 yBoheme Tepanuje ca HUCKOMOJIEKYJIapHUM
XermapuHOM, 300T pU3MKa O] XeMoparujcke TpaHchopmaluje UCXeMHUjCKe Je3uje, Ha oko 14

JaHa, KaJa ce MOXKe pa3MOTPUTH MOHOBHO yBoheme OAK [29].

1.1.6.2 MHTPAIHEPEGBPAJIHA XEMOPAT'HJA

Tepanuja WUIIX noapasymeBa Mepe ypreHTHOT 30pHIbaBamba MalMjeHTa U KOHCYITAIH]jy
CIEIUjaJTUCTE HEYpOXHpPYpruje 300r JOHOIIEHA OIJIyKe O XHUPYPIIKOM Jieuewmy. AKO
HEYpOXHUPYpIIIKAa UHTEPBEHIIM]ja HUje WHANKOBaHa naiujeHT ce jeun y JHUH rae ce mpumemyje
CHUMIITOMATCKa Tepanuja. AHTHEIeMaTO3Ha Tepanuja noapasymena npuMmeny 20% mMaHHUTONIA WIN
XUIIEPTOHUX pacTBOpa HATPHjyM-xJopuaa (KO BETUKOT XeMaroMmMa, MOXJaHOT eJema,
MOBMIIEHOI HHTPAaKpaHWJaJHOI IPUTUCKA, TOYETHUX 3HAKOBA MOXKJIAHOT YKJbEUITEHA).
NunukoBano je cHmwkaBambe XTA, mo ucnox 140/90 mmHg (npumeHoM nabeTanoia WIH
XHJpaja3uHa), peBep3nja Koarynonaryje (ButaMuH K, KOHIIEHTpaT IpOTPOMOMHCKOT KOMILIEKCa
U CBeXa CMp3HyTa IUIa3Ma KOJ| KpBapema Y3pOKOBaHOI BapdapHHOM; HAapyLU3yHAM KOJ
naburatpaHa; MEIUIMHCKM  yrajb, KOHIEHTpPAaT HNPOTPOMOMHCKOI  KOMIUIEKCA  KOJ
puBapokcabaHa, anukcabaHa, emokcabana). ['mukemujy tpeba apkatu y BpemHocTuMma u3Mely
5,5 u 8,3 mmol/L, n Tpeba perynucatu TesnecHy Temnepatypy. Kao npodunakcy nyboke BeHCKe
TpoMOO3e KOJA TManWjeHata ca CTa0WJIHUM  XEMaTOMOM IIpUMEHa XelMaphHa WM

HHUCKOMOJIEKYJIAPHOT XeMapuHa ce MOXKe 3armo4yeT 48 yacoBa HaKOH mpujema y 6oaHuIty [4].
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1.1.6.3 CYBAPAXHOUJAJIHA XEMOPAT'NJA

Hakon mnocraBmbama aujarHoze CAX moTpeOHO je KOHCYATOBAaTH —CHELHjaIUCTy
HEYPOXHPYpPTHUje paju OUIYKE O XUPYPIIKOM 30pHibaBamy MalfjeHTa. AKO HHMje MHIMKOBAaHA
XUPYpIIKa MHTEPBEHIINja CUMITTOMATCKa Tepanuja oapehenor nporenra namujenara ca CAX ce
cupoBoau y JHUH. IIpeBennuja moHOBHOT KpBapema MoApasyMeBa KOHTPOIY KPBHOT MPUTHUCKA
(ompxxaBatu ucnon 160 mmHg) Haj6osbe mpUMeHOM JNabeTanonia M aJCKBaTHY aHAITe3Ujy U
celanyjy manujeHTa (MeTaMu30J WM mapaneramon). lIpeBeHnuja Bazocma3ma MoapasyMeBa
npuMeHny Humonununa, 0.2 mg/ml npu Op3unu ox 10 mi/h, wnn opanny tepanujy 60 mg/4h.
Knacnuan konment 3X Tepamuje 3a pa3BHjeHHM Ba3ocmaszaM (XUIEPBOJIEMHja, XHUIIEPTEH3H]a,
XeMOAWIYIIMja) cajga IMOYMEe Ja Ce Mema W Jla XUIEpBOJIEMHja MECTO IMpemyllTa CTamby

HOpMOBoOJIeMHje [5].

1.2 HIOTEHIOUJAJIHE UHTEPAKIIUJE JIEKOBA

1.2.1 AEOUHULINJA

[Torenmujanue narepaknuje jgexosa (I1MJI) cy unTepakmuje koje ce aemanajy usmely asa
JieKa YHyTap jeJHOT OpraHu3Ma ca MOTyhuM yTHIajeM Ha KIMHHYKE e(deKTe jeqHor u/uiu 06a
nexa. Epexat [TNJI moxxe 6utu cMameme nin nosehame ehukacHOCTH jeTHOT MK 00a JIeKa Win
nmpoMeHa 6e36emHocHOT Tipoduna jenHor ox yekopa [34] Kimuanuku 3Havaj HenmoxkesbHux [TJT
ce orjieJla HajBHIIE y HUXOBO] MOTYNHOCTH J1a C€ MCIOJhe HEXEJbeHUM Jorahajuma y Be3H ca
MPUMEHOM JIeKOBa M HABOJAU ce Ja Mory OuTu oaroBopHe 3a 10-17% oBux peakuuja [35].
Hexerpenu edextu koju cy nocnenuna I11MJI ce mory npeBenuparu crpeyaBamweM [TWJI u 360r
TOra ce OBM HEeXeJbeHH orahaju y Be3H ca JEeKOoBMMa y HajBeheM MpOLEHTY ciy4ajeBa MOry
npeBenupatu. CrnpeuaBame [11MJ] u HexxesbeHUX norahaja y Be3w ca mUMa je 3HaudajaH (pakTop
MIPEBEHIINje MOPOUaNTEeTa U MOpTanuTeTa y3pokoBanux [1MJI-a a, caMuM TUM U CMPTHOT UCX0/1a

KOjU MO>Ke OMTH ca TAKBOM I10jaBOM I0oBe3aH [34].
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1.2. 2 UCTOPUJAT

[IpBu 06jaB/beHU MOAANM O MHTEpaAKIMjaMa JIEKOBA MOTUYY M3 IIE3IeCEeTUX ToAamHa XX
BEKa KaJia cy 00jaBJbEHHU NMPHUKaA3U CIydajeBa XUIEPTEH3UBHE KpHU3€ KOJ MallijeHara Koju cy 3a
JENPecHjy KOPUCTUIN WHXUOWTOpe MOHOaMHHO okcumaze (MAQO) m y MCXpaHW KOPUCTUIIU
onpehene BpcTe cupeBa [36]. AHaim3e Ha KMBOTUECKMM MOJIETMMA Cy TOKa3ajie Ja Te BpCTe
CUpeBa CaJip>Ke BEIHMKY KOHIICHTpAIMjy OMOTeHOT aMUHAa TUPAMHHA KOjU MMa XHUIEPTCH3UBHU
epekar u 1ga MAOQO wuHXHMOMTOpM ycmopaBajy MeTa0oinu3aM THUpaMHHAa Ha HUBOY
raCTPOMHTECTHHAIHOT TaKTa M TaKo 3HauajHO moBehaBajy pu3MK Of] TAKBOT HEXXEJHEHOT JIejCTBA
[37]. IlpBu MehyHapomaHH CHMIIO3UjyM O MHTEpaKIlMjaMa JIeKoBa oApkaH je y Jlonmony 1965.
roAMHe Kaja je o0jaB/beH W NMPBU PEBUjANHU paa o uHTepakuujama MAO unxubutopa [38].
Y6p30 je o0jaBibeH U paJ 0O MEXaHU3MUMa MHTEpaKIHje Ie je 00jalllleHo Ja Ce€ MHTEPaKIHje
MOTY JeCUTH y BHUAY mnoBehama WM cMamema e(UKACHOCTH €H3MMa KOjU CYy YKJbYYEHH Y
MeTtaboau3aM jekoBa [39].

VY movetky cy ypOeHHIM, MOHOTpaduje W Apyre InTamrane nmyOiukanuje Ouse jeauHa
TUTEepaTypa O MHTEpaKiMjaMa JiekoBa. [IpBH KOMITjyTepCKU CHUCTEM 3a OTKPHUBAKHE MHTEPAKIIH]ja
nexoBa notuye u3 1972.roaunHe xoju je KopuiiheH y mojeMHIM HaydHuM neHTpuma [40]. 360r
TOTa Cy y MHUPOj YNoTpeOu jomn yBeK OWIM BOIWYH 3a MHTEpaKIHje y mrammnanoj Gopmu. Tako
ce y paay O HCTOPHjU HMHTEpaKIMja JeKOBa HaBOAW na ce y l[wmimaHoBoj kwuszu The
Pharmacological Basis of Therapeutics [41] u3 1985.roqune nanazu 1700 crpana momatka o
uHTepakijama jekosa [42]. 3axBasbyjyhu pa3Bojy TexHosoruje 6as3e JeKoBa W MHTEPAKIIH]je
n3Mel)y THX JIeKOBa MOCTajy JIe0 mpeHocuBe Oase moxataka (CD) Te Tako OMBajy KopuiiheHe y
BeheM Opojy mcTpakmBaukux IieHTapa. Pa3BojeM MHTepHETa CTBOpmia ce MoryhHocT nma Gasze
mojaTaka O HWHTEepaklyjamMa JIeKOBa 3HATHO JIAKIIE JOCIEBajy 1O CBUX 3aWHTEPCOBAHUX
KOPUCHHKA.

Truven Health Aanalytics, neo IBM Watson Health xopmopamuje pa3Buo je OpojHe
KOpPHCHE ajlaTe 3a UCTpakuBamwa U3 obnactu meauimue y nperxognux 40 roxuna [43]. Tako je
pasBujeH u IBM Micromedex u moctao Beoma BanuaH u3Bop nogaraka o [TNJI xoju je pa3Bojem
TEeXHUKEe MOOMJIHUX TeJedoHa MOCTao AOCTYNaH M Kao MOOWJIHA arumkanuja, ox 2016 rogune
[44]. Tlopeheme oBor mporpama kKao W3BOpa TojaTaka, ca IpyruM usBopuma (Lexi-Interact,
iFacts, Medscape, Epocrates) noka3zano je na Micromedex wuma Hajehy cneruduanoct (0,78) u

7la je Ha APYroM MECTy IpeMa YKYIHOM CKOpY Y KOjH CY YIUIM €JIeMEHTH Ta4YHOCTH (CTBapHO
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MO3UTUBHHU, JIAKHO MMO3UTUBHHU, CTBAPHO HEraTHWBHU, Ja)KHO HETaTUBHU, O3UTHBHA M HETaTHBHA
MPEANKTHBHA BPEIHOCT) U cBeoOyxBaTtHOCTH (Texkuna [TMJI, mouyerak, MmexaHu3am, HUBO, MEpE,
IHMCKycHja, pedepeniie, 3aCHOBaHOCT, edekar, moBe3anu jekoBu) [45]. Cryauje cy mokaszaie u
na je Micromedex Hajuenihe kopumheHa eleKTpoHcKa 0a3a nmojaraka 3a uaeHtuduxanmjy [MAJI
[46,47]. Cryouja koja je aHanmu3upana 23 poctynHe moOuiHe arumakaruje 3a [TNJI koje cy y
IIUPOKO] ymoTpedu je IMoka3zao Ja je mpocedyHa OlleHa 3a cBe arummkanuje 3,23/5 (mpema
BUXOBOM JiepuHIcaHOM ckopy (Mobile App Rating Scale-MARS) koju je o0yxBaTtao 23 craBke
ca moryhum omenama ox 1 mo 5) [48]. Micromedex nemm IIWJI mpemMa TeXWHU Ha
KOHTpaWHJWKOBaHE (KOHTPaWHJWKOBaHa KOMOWHAIIMja JIEKOBA 3a HMCTOBPEMEHY yHoTpeldy),
Temke (KOMOWHAIIHM]a JIEKOBA KOja MOYKE YTPO3UTH KHUBOT), CpeIhe TelKe (KOMOMHAIH]a JIEKOBa
KOja MOXE HMaTH 3a IOCIEAUIly IOropllamke CTama OoyiecHHKa) Onare (MHTepakifja ca
OTpaHUYEHUM KIMHUYKUM edektrma) u HenozHare [1AJ] [44]. Ipyru mporpam o y4ectaiocTh
kopunthewa je Drug Interaction Facts software xoju nemu IIWJI mpema TeXWHU Ha TEIIKe
(ckMBOTHO yrpokaBajyhe), cpeame Temke (MOTOPIIAKE CTama NaldjeHTa) W Ojare (Mainu
edekar) [49]. Ha tpehem mecty mo xopumihewy je 6uo Lexi-Comp drug interaction mporpam
koju [TNJI mpema TexuHu KiIacUPUKyje HA CIMYaH HayuH (Maja je ONuC Jpyrayuju) ¥ TO Ha
Temke (pe3yaTaT HMHTEpakifje MOXKE JOBECTH OJ CMPTH, XOCIHTalIM3aluje, IMOBpeae ca
mocienuiiaMa Win HeePUKaCHOCTH Tepamnwuje), Cpelmbe TelKe (pe3yiaTaT WHTEpaKlHje MOXKe
3aXTeBaTH MEJMIIMHCKY HHTEpPBEHIM]y) W Osare (y BehuHu ciydajeBa edexaTr ce Moxke
tonepucartu) [50].

3Hayajan mpobseM y aktyenHoMm wuctpaxuBamy IINJI je mocrojame Bemukor Opoja
pasnmuuutux u3Bopa uHdopmarmja o [INJI n HenocTojame objenumbeHOT online U3BOpa KOjH je
CBHMMa JIaKO JIOCTYIMaH MTO OW 3Ha4ajHO MOOOJBIIANIO W3YYaBalke Y OBOM BEOMa KOMIUIEKCHOM

1oJby caBpeMeHe gapmakorepanuje [51].

1.2.3 3BHAYAJ

CxBarame 3Hayaja HHTEPAKIIM]ja JIEKOBA CE€ 3HAYajHO MPOMEHMUIIO Y MOCIEABUX 5 MeleHu]a.
Crynuja u3 1974. roquHe HaBOAM J]a TIOCTOJU OMACHOCT J1a JIKapy MOCTaHy TOJUKO onTepeheHn
MHTEpaKijaMa JIeKOBa M 4YakK MoroheHu HoBuUM mnopemehajeM Ha3BaHMM '"CHHIpPOMOM
WHTEpaKIHje JIEKOBa-aHKCHMO3HOCT". AyTOp HaBOJH Ja JIEKapu y BeoMa pa3BUjeHO] (GOpMH OBOT
CHUHPOMa pa3BHjajy ,,TepareyTCKy mapaim3y’ Koja MoKe OWTH MPUJIMYHO IITETHA 3a MaIyjeHTa

Jep My He TpOINHUCY]jy aieKBaTHY Tepamnujy. OBUM pasioM ayTop je XKeJeo Aa CKpeHe Makiby Ha TO

19




[ToTenmujamHe MHTEPAKITH]E JIEKOBA KOJI MOKIAHOT yaapa

na je mamu nporeHat [IMJI knMHWYKK 3HA4YajaH W Aa Cy JOTajallkbu MOJalHd HajMamke Ouin
3aCHOBaHM Ha WCTpakuBamnMma Ha Jbyauma [52]. Ca gpyre crpaHe, OpojHE CTyauje
nyOJIMKOBaHE TOKOM IMOCHENUX JACLEHHja, Cy IOKa3zale HHXOB peajaH 3Hauaj Ha HUBOY
MOjeINHIIA, 3/IPAaBCTBEHE YCTAHOBE M IeJie Jp)KaBe. JeHa CTyaWja je yTBpAWIA TOBE3aHOCT
npucycta >3 [T1JI mo nmamujeHTy ca cMpTHOIIhY XOCIUTATIN30BaHUX TallMjeHaTa CTapujux Ol
60 roguna [53]. UcTpakuBama cy mokaszana ¥ BeIuku ekoHoMcku 3Hauaj [11JI, jep TTNJI mpeko
JTUPEKTHUX WM WHAMPEKTHHUX IMOCIEeNUIa MO KOJUX TOBOAE MOTY JaTH €KOHOMCKE TPOIIKOBE
[54,55]. 300r Tora cy MCTpaXHMBaud CaBETOBAJIM Ja JIeKapu Tpeba na ce ymosHajy ca I[THJI
JIEKOBa KOj€ Hajuemhe KOPUCTH Y CBAaKOJAHEBHO] MpaKcH ca nmocedHom naxmoM Ha [TNJI nexosa
yCKe TepalvjcKe IMHUpUHE U J1a Tpeba ma Oyay ymo3HaTd ca pa3HUM MOMONHUM CpeICcTBHMa 3a
TEOPHjCKO ONucUBame U eBuneHTHpame [TNJ] kao mrto cy tabnuie, rpaduy Wik pauyHapCcKu
nporpamMu M, Kaja Troj je mMoryhe, MpWJIMKOM IPOIMCHBAaKa JIEKOBa Tpeba m3abpaTH JeK Koju

YHyTap CBOj€ TepamujcKe rpyre nMa HajMamH TOTESHIIMjal 3a HHTepaKimje [S6].

1.2.4 YYECTAJIOCT U HAJYEII'RE IIOTEHIUJAJIHE HHTEPAKIIUJE JIEKOBA Y
PA3JIMYUTUM KIIMHUYKNUM OKPYXEIBNIMA

IMNJI xox mauujenara y YLI: Ilorennujan 3a mnTepaknuje mnocrojao je kox 16-31,1%
nanujenata [57,58], nok je kopumhemem Micromedexa ydecranoct ITNJI Bapupana on 5,4% no
62% [59,60,61]. Kontpannaukosane [1TNJI 3a6enexene cy xox 0,7%, u temke [TNJI kox 18,2%
nanujenata [61]. Hajuemhe ITNJI cy Gmite ¢ypoceMun/Iurokcut, acnupus/0era 010KaTopu u
ACTIUPUH/UHCYJINH [58], OJTHOCHO ACE UHXUOUTOPHU/INYPETHUIIH, oeta
OJIoKaTOpH/aHTUIUja0eTHIN U hypoceMu/acupuH [62].

ITNJI xox mamujeHaTa XOCHUTAJIM30BAHUX Yy jeAMHUIM MHTeH3uBHe Here (JUH): V
JUH yuectanoct IINJI ce kperama on 57,7% no 89% [63-68]. Hajuemhe ITMJI kox oBe
nonynanuyje nanujeHata jecy [TMJI koje oOyxBarajy aHTHarperalMoHy Tepalnujy: aclupUH ca
kionunorpenom, ACE MHXUOUTOpHMa, HUCKOMOJIEKYJIApHUM XemapuHoM, Oera OiokaTtopuma,
3aTUM KJIONmuAorpen ca wuHXuOMTOpuMa mnpoTtoHcke mnymmne u IIWJI  anTuGHOTHKA
(uedrpuakcon/Kanmujym, n30Huja3ua/pudaMnuimt) [65,68,69].

IMNJI kon kapauoJiomIKuX OojecHuka: Kapauonmomky manujeHTH ¢y 300T TpUMeHe
JIeKOBa 3a OpojHE KOMOpPOMIUTETE, 300T PACTIPOCTPAHEHOCTH KapIUOBAaCKyJapHUX O0JIECTH U

nose3aHoctu ca AVIMY OuTHa momynanyja manyjeHaTta Koja je y 3HauajHO] MEpH H3JI0KEeHa
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[TNJI. PesynTatu uctpaxkuBama cy nokaszana yuecraioct [TNJI ox 30,67% no 91,1% mauujenara
(70-72). Hajuemrhe xomOwuHarmje JiekoBa Ha Koje Tpeba oOpaTUTH MaXmky jeCcy aclHupUH ca
XeMapuHOM, Bap(hapuHOM U KIIOMUOTPEIOM, CIIMPOHOJIAKTOH Ca JUTOKCHHOM U PaMHIIPHIIOM,
KJIOMUAOTpENl  ca  MHXMOTOpMMa  MPOTOHCKE  IyMIle,  KapBeawioy/candyramon U
aTopBactaTtus/omenpason [71,73].

INJI xox nmanujeHaTa XoCNMUTAJIU30BAHUM Yy ONIUTUM OOJHUIIaMAa: Y OBOj TPyIH jaKko
XeTeporeHux cryauja pesynratu ydecranoctu [IWNJI cy ce kperamu usmelhy 17% u 100% [74-
84], ca xonrpamnmukoBanuM IIMJI kox 9,2% mnaumjenata [84]. Ctyamje koje cy HaBene U
YYECTBOBAKEC Y HCTPAKHUBAFKy HEYPOJOIMIKUX OoJecHHKa mokazane cy ydectanoct [T on
52,8% (17% O6onecuuka ca ANUMY) mpexko 65% (18% ca AUMY) nmo 78,2% (2,8%
HEYpOJIOIKKUX OonecHuka) [85-87] m y tum cryaujama je 1,3% mnamnujeHata umaio
koHTpauHaukoBane u 21,3% temke ITMJI [86]. Hajuemhe IMJI xox oBuMX maiujeHata cy
oOyxBaTajie aHTHArperalMoHy, aHTUKOAryJIaHTHY U aHTUOUOTCKY Tepanujy, ACE waxuburope,
IUypeTuke, OeTra OJioKatope, KalllMjyMCKe aHTaroHwcTe, aurokcuH, craruae, HCAWJI,
MHXUOWTOpE MpPOTOHCKe mnymmne [76,78,79,83,84]. VY wucTpaxuBamy Ha OHKOJIOIIKUM
nalujeHTuMa TepIfjapHoT HUBOA ¢y JoMHHaHTHO Owmne npucytHe [TMJI koje caapke nexoBe U3
H rpyne npema ATC knacudukanuju u To: jopazenam/Mmop(uH, Xanaonepua0/MeTOKIONpaMul,
Muazoigam/mMopdun [88].

IMNJI kox maumjeHara ca XpoHU4HOM ciaabomhy Oyopera: Jlocagamma UCTpaKUBaKbHA
cy nokasana BUcOKy ydectanoct [IMJI kox manujeHara ca XpoHHUHOM OyOpeskHOM ciabomrhy.
VYuaecranoct [INJI ce kperana ox 74,9% no 95,9% [89-93]. Hajueurhe ITNJI 6une cy xammujym-
KapOoOHAT ca aMJIOJAMIMHOM M actiupuHoM [92]. Mely kontpannaukoBanum [T1JI 3abenexene
cy Hajuemhe meTpUakCOH W TpemapaTth Kaiuiujyma, Jok cy Hajuemthe temke [TWJI Oume
UIpodIOKCcaIH, MOKCU(IOKCAIIMH Ca METPOHUIA30JI0M U aMJIoquuH/KapbamasenuH [91].

ITNJI xon 6osiecHuKa ca uHcypuuujenuujom jerpe: Kox 21,5% manujenara ca uupo3om
3abenexxeHa je Hajmame jeana [1IMJI u xox 12,9% nanujeHara HexxesbeHU norahaj moBes3aH ca
JIEKOBHMa, IIITO j€ YKa3aJio Jia je y OBOj CKYIMHH TaIlijeHaTa BUCOK cTerneH nose3anoctu [T
peaTHUX KIMHUYKUAX HeXKeJbeHUX Jorahaja [94].

IMUJI xox ob6oaennx ox AM: Kox mammjenata Ha OopanHOj aHTHIUjaOETECHO] Tepamuju
BUIIIE O]l YeTBPTHHE NanujeHara (26,7%) xkopuctu >5 nekoBa y ucrom nany. Hajuemthe [TMJI
Koje oOyxBaTajy OpajdHy aHTUIWja0eTecHy Tepanujy Owmie cy ca auyperunuma, ACE

MHXUOUTOpUMA, CTATUHUMA U KOPTHKOCcTepouauma [95].
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IMNJI kox nanmjeHara ca XpOHUYHOM oncTPykTUBHOM Oosiemnhy miyha (XOBII): Koxg
OBUX TallMjeHAaTa je ToKa3aH Mamu npocedan 6poj [TNJI (6,5+5,7) Ha npujeMy HETO Ha OTIYCTY
(7.245.6). IloBehana je yuecranoct [IMJI xoje cy nHaye peTke, 1 To kKomMOuHamumja B-61okaropa
u B2 aronucra [96]. Jom cy Egger W capalHUIM 3aKby4wiu jna aa je ydecraioct [IMJI nHa
otnycty 3a 34% Beha Hero Ha npujemy [97]. [lonaTtHe ananuze cy nokaszaie ydectanoct [1T1JI na
npujemy ox 60-68,5%, a Ha oTmycTy nopact Ha 69,1 u 88% [98,99], kao u mopact npeBajeHI]e
temkux [TNJI ca 18,9% Ha 24,2%, anu U 1a je maHca 3a CMPTHU MCXO]I BUIIIE HEero Ayruio Beha
HAKOH 3 Mecella KOJl OHHMX TallfjeHara Koju Cy OWIM M3NI0KEeHU HajMame aBeMa Temkum [TJT
(OR=2,62 (1,00-6,68)) [99].

IINJI xox mamujeHaTa KOjU KOpPHUCTe CTAaTHHe: PETPOCHEKTUBHO HCTPAKHUBAKE HA
203.646 amOynaHTHUX OosnecHUKa cTtapux >50 rogauHa, o1 Kojux je 29.367 npumaiio cTaTuHe je
MOKa3aJI0 Ja Cy JIGKOBM 3a KOje je MO3HAaTO Ja MMajy MOTCHLWjaTHO KIMHWYKU 3HavyajHe
MHTEpaKIMje ca cTaTUHMMa mponucaHe ko 4,6% mnaumjenara. JlekoBu koju cy Hajuenthe
MpUMEHUBAaHU Ca CUMBACTaTUHOM cy OuiaM Bap(apuH M aMHUOJApPOH, a ca aTOPBACTATMHOM
eTuieHecTpaauo u gurokcud [100].

IIUJI y nomoBuMa 3a crapa juua: Crapuja quna oja 65 roJuHa Koju )KMBE y YCTaHOBaMa
3a Tyhy momoh cy Ownm ne0 UCTpakuBama Tl je KOpHUIINeH CEeBEepHOEBPOICKH CO(PTBEp
Swedish, Finnish, Interaction X-referencing (SFINX). Yxibydeno je 1327 xopucHuka u koxa 5,9%
cy otkpuBene [IMJI. dakropu pusmka cy Ownm Behu Opoj JiekoBa M JaujarHo3a apTpUTHCA.
Hajuemthe IT1JI koje cy neTexToBaHe jecy Ouiie KajaujyMm/aMUIIOPH, KaJIHjyM/CIIUPOHOIAKTOH U
OOKaTOpU KaNIMjyMCKUX KaHanma/Ooera Omokatopu [101]. Crnemehum wucTpakuBameM Ha
OpOjHM]jO] CIMYHO] MOIYJIAllMj1 aHAIKM3a je Toka3ana fa je 34% ydecHuka Owmiio uznoxxeno [TNJI
u 1o je Hajuemrha [T1JI 6una HCAWJI/antuxuneprensusu [102].

IMNJI koa necuxujaTpujckux 0osiecHuKa: [IcuxujaTpujcku JEKOBU Cy y TPYIH JIEKOBa ca
BEJIMKMM TMOTEHIMjaJloM 3a UHTEpakiuje. Y JeJHOM HCTPaKUBAWby CIPOBEACHOM Y
TICUXHW]JaTPHjCKO] KJIMHUIIA KOj€ j€ OOMXBATHJIO M XOCIUTAJIM30BaHE W aMOyJaHTHE TaIlijeHTe
kopuithen je Micromedex u ¢pexsenua I[TNJI je ouna 81,8%. Kox 6,02% mnanujenata cy
oTKpuBeHe KoHTpanHaukoBaHe [11JI, u To xnoprnpomasun/tuopuaasu [103]. Konrpaaukropuu
cy momauu o yuectajoctu I[IMJI kox mamujenara ca cxuzodppenujoMm. Kama ce mpumenu
Drugs.com mporpam J0J1a3uMO JI0 3aKJby4Ka 0 BUCOKO] yuectanoctu [1MJI kox oBUX manujeHara
(86/126) n nma je majuemrha ITIMJI xamomepumon/Ounepunon [104]. Muoro Behe ucTpaxuBame

ITNJI xox 27 909 mamujenata ca cxu30(ppeHUjoM je TI0Ka3alo 3HauajHO Mamy ydyectanocT [THJI
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(23%). Ilaumjentu ca pucnepugoHoM cy Ounu y HajBehem pusuky on I[IWJI, 3atum ca

OJIaH3aIIMHOM, KBETHAIIMHOM M KJto3armuHoMm [105].

13. VJOI'A HHTEPBJYA METOJAOM ®OKYC TIPYIIE Y VYIPAB/bABY
INHOTEHIHHNJAJTHUM MHTEPAKIIUJAMA JIEKOBA

WuTtepsjy MeronoMm (GOKyc rpyne ce IpuMemyje y Be3H ca CHTyalldjama y MEJIUIUHH KOje
HHUCY JTOBOJBHO jacHE W KaJla HeMa Hay4YHO MOCTUTHYTOT JIOTOBOPA O HEKOj KIMHUYKU BaXKHO]
TeMH ¥ Taja UMa 3a IuJb J1a YIECHUIM (POKyC rpyrne U3HECYy CBOje€ CTABOBE W MHIILJbEHA KOjU On
JOTIPUHENIN pa3jalllibelby TeMe W JIOHOUIeHhYy OyAayhuxX NpakpuyHO NPUMEHHBUX pelliemha
[106,107]. UcTpaxkuBame MUIIBEHA U CTABOBA CIIEIMjaIlCTa MHTEPHE MEIUIIMHE U TIOPOTUIHE
MEIHIIMHE Yy MpUMapHoj 3apaBcTBeHoj 3amTutu (I133) o ymo3opemnMa 3a WHTEpAKIIHje JTEKOBa
MPUINKOM €JIEKTPOHCKOT MPOIMCUBamba JIEKOBa Moka3ano je aAa oko 40% ydecHHKa 4ecTo WU
rOTOBO YBEK 3aHeMapyjy oBa ymo3opema. KOHCTaHTOBaiM Cy Ja Cy YHO30pema CYyBHILE
OCeTJbHMBA W BPJIO 4ecTo 0e3, MpemMa HUXOBOM MUIIJbEHY, KIMHUYKOT 3Hayaja [108]. I'maBHa
Tema (oKyc rpyna jekapa crnpoBeneHa y Y1l je Ouna ,,orpaHMYUTH 1TOCA0 HA OBJE U Caaa™ Moj
KOjJOM Cy ce pa3BWJIE OCHOBHE TeMe pa3roBopa ca (OKyCcOM Ha CIIOCOOHOCT JieKapa Ja ce
ycpeacpese Ha akyTHH mpoOisieMm 300r Kojer ce mamnujeHt jaBuo y YI[ m jma crama koja HUCY
ypreHTHa Oyay OCTaBJbeHA HA pellaBame IPYrUM JIeKapuMa, Ha JOHOIIEHE OJJyKe y YCIOBUMA
MaJie KOJIMYMHE OMTHUX MH(popManuja o ManyjeHTy 1 Ha MoryhHoct nekapa y Y1 na no6ujy
NOBpaTHY MH(OpaMIHMjy O CTamy MaldjeHTa Koje Cy Mperjelalnd U KojuMa Cy OpIUHHpAIU
tepanujy [109]. [Tanujertn cTapuju ox 65 roauHa OWIM Cy UCIIUTAHHUIM (POKYC TPYIE KOJU Cy
WCIIOJbUIIN CTpax 300T MpUMEHE BEJMKOT Opoja JEKOBa CBakora JaHa 300T Tora ITo cy Ouiu
CBECHH O HEIOCTOjaly JOBOJBHO HAayyHHX HH(pOpMaija 0 UCTOBPEMEHOM €(eKTy BEIMKOr
Opoja nexoBa Ha ctapuju opranuszaMm [110]. HMuTepBjy meronom ¢okyc rpyme Koju ce 6aBHO
IMMJI y JUH ca nekapuma u dapmareyTiMa Iokasao je Jga cy ce, oa 53 mapoBa JIeKOBa,
dapmarnieytn u3jacHunu 3a 29 na cy peneBanthu 3a [IWJI, a nekapu naTeH3uBuctH 3a 16. 300r
OB€ 3HaYajHEe pa3lIMKe y CTAaBOBMMA, 3aKJby4ak je Ono Ja ce Kpernpajy Oase mojaraka o JeKOBUMA
ca uaopmarnujama o nokazuma u 3Hauajy [IMJ1 y JUH [111]. V dokyc rpynu cy HCOIUTHBAHU U
CTaBOBHU TallMjeHaTa O Mepama KBaJUTeTa pajia arnoTeka U CKOpO CBU MAallMjeHTU Cy U3]aBHIU Ja
pazyMejy Mepy MpEeBEHIINje HHTEPAKITH]e JIeKoBa (IIITO 3HAUHU Ja arloTeka Hehe u3aaT marujeHTy

7IBa JIeKa KOjU 3aje€HO MPUMEHEHN MOTY J1a My HaHecy mreTy). CBUM ydecHUIMMa (HOKyc rpyme
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j€ Ha MPBOM MecCTy OMO Taj KpUTEPHjyM MPUIUKOM oaabupa amoteke y kojoj he moauhm nek u
300T KOje O MPOMEHUIIN aroTeKy ako Ta Mepa He Ou mocrtojana [112,113]. TlanujenTr ouekyjy u
O]l CTpaHe JieKapa U Of CTpaHe (apmalieyTa MpoBepy MOCTOjamba MHTEpaKlrja n3Mehy jekoBa
KOju ¢y UM mponucanu u m3gatu [114]. Ca agpyre crpaHe MamyjeHTH Cy MCKazajid CTpax Ja
MpeTepaHo CyMIamke Ha MHTEPaKIje JeKOBa MOKE BOJUTH Ka UCKJbyUUBaKy U3 Tepamnuje JeKa
KOjH je OUTaH 3a BUXOBO Jeuewe. VI3HETH Cy CTaBOBH O IMOCTEIIEHOM yKHIamky JEKOBa 3a Koje ce
CyMma J1a Ccy y Mpollecy MHTEepakKiMje, Ma YaK U aKo je MHTEepakKidja JTOBeNla 10 KIWHUYKU
3Ha4YajHOT e(eKTa, TaKO ITO OM ce MPBO MOKYIIAIO Ca YKUAAKEM jeTHOTr JeKa ca HajoMm ja he
HEXeJbeHU KIMHUYKH edekaT Hectat [115]. Dokyc rpymna y Tpu OONHHIE je CpoBeAcHa ca
[IMJbEM HMCIUTHBaKkAa HA KOJjU HA4YWH JICKapu OMIJIydyjy Kojy he aHTHKoaryjJaHTHY Teparujy
nponucatd. Y muTamy cy Ouia 4 aHTHKOaryinaHTHa jeka: Bapdapun u 3 NOAC-a, naburatpas,
puBapokcabaH u anukcabaH. Pesynratu (okyc rpyme cy mokasaid Aa Cy CBU OBH JIEKOBU Yy
ONTHIIAJy ¥ HUjE C€ U3ABOJUO HHU]JEJaH, YIIKOC TOME IITO CYy KOHCTAHTOBAJIM 3HA4yaj MHTEPaKIIHja
BaphapuHa y omryuuBamy [116]. YopaBibambe MHTEpakiyjaMa JICKOBA j& CIIOXKEH 10Cao KOju
Mopa Ja y3Me y 003up (akTope KOju ce OJHOCE Ha MalMjeHTe Kao LITO Cy Mepleniuja pu3nka,
CTpaX, NpUXBAaTalkE HECUTYPHOCTH, OTBOPEHOCT IMpeMa IMpOMEHaMa, CIPEMHOCT 3a PHU3UK,
MIOBEPEHE Y 3/IPaBCTBEHY JEJIaTHOCT, (PUHAHCH]CKO onTepeheme, 3ApaBCTBEHO CTame, HCKYCTBO
1 3Hame. [1alnjeHTOBM CTaBOBH Cy MPOMEHJBUBH TI0JT YTHIIAjeM HOBHX WH(OpMaIMja U mpocell
pykoBohema je mocienuia komOwHaruje Beher Opoja pasnmuuuTux ¢akTopa W KOHAYHA
Ipernopyka jeIHOr HCTpakuBama Owino je mnpwiaroheHo mpyxkame HHpopMalmja H
MH/IMBUYaIHO CAaBETOBAIE 32 aKTHBHO YKJbYUHBamke NalMjeHaTa y JoHomeme ouryka o [THJI
[117]. [TanujeHTH y4eCHUIIM UCTPaKUBarba Cy MOKa3ald yBUJI y TO Ja UCTOBpPEMEHa NMpUMEHa
HEKHUX JIeKOBa MOXE MPOMEHUTH IHUXOBY €(QHUKACHOCT M HCKa3alh Cy IOBEPEHE CBOJUM
JeKkapuMa Kao M3BOpYy MH(OpMalja 0 HHTepakuujama. Mnak, KpUTHKOBAIM Cy MOjEJIMHE CBOjE
Jexape 300T HEeIOBOJFHO BpEMEHa YTPOLICHOI Ha pa3roBOp HIIM 3aTO INTO Cy 3a00paBMid Ja
pasroBapajy o Moryhum wuHTepakiujama. 3ak/bydak je OuO Ja HMHTEpakihje JieKoBa Tpebda
VKJbYYHUTH Y Ca)XKeTaK KapaKTEepHCTHKA JieKa Kako OM KOPHCHMIIM MOTJIM CaMH Ja MOTjenajy u

JIOHECY OJJTYKe Y BE3U ca CBOJUM MPONUCAHUM JekoBuma [118].
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1.4 YJIOT'A JEJI®U TEXHUKE Y YIIPAB/bAIY ITIOTEHIIUJAJTHUM
HNHTEPAKIIMJAMA JIEKOBA

Jlendu TeXHUKA je METO/1 KOHCEH3Yca CTPYyUmhaka KOji ce KOPUCTH Y UCTpaXHBambUMa Koja
Cy YCMepeHa Ha TMpOoHATKEHmE pelema 3a mnoctojehe mpobieme, cTBapame uaEja WU
onpehuBame mnpuoputeta. OHa KOPUCTH YMUTHUK OJi BHILE KOpaka KOjU ce€ IIajbe IMyTeM
€JIEKTPOHCKE MOIITEe Ca WHIMBHIYaJHUM IOBpPaTHUM HH(pOpMaImjama, Kako OM ce yTBpPAMO
KoHCeH3yc Behe rpymne excnepata. Hemocrarak nendu meroze jecte MITO MOXE TpajaTH aykKe
BpeMeHa, MOTrOoTOBO ako je moTpeban Behum Opoj kpyroBa pomucuBama [119]. Iums jexne on
MPBUX CTyAHja Koja je kopucTtwia neindu TexHuky y Be3u ca [INJI je 6mo HampaBUTH crHcak
KJIMHUYKY BaXXKHUX MHTEpaKIMja JekoBa Koju he ce BepoBaTHO Hahu y ceTOBMMa amoTekama u
JETEKTOBATH KOMIIjyTepU30BaHUM CHUCTEMOM amoTeke. Excneptu (2 nekapa, 2 KIMHHUYKA
(dapmarieyTa U eKCIepT 3a MHTEPaKIMje JIEKOBA) Cy MPBO M3BPIIWIN aHAIU3Y JIUTEpAType Koja
TOBOPH O MHTEPAKIIMjaMa JIEKOBa U U3 HhE j€ U3/IBOJEHO 56 3HAaYajHUX MHTEpaKIHMja JEKOBa KOje
Cy OHJIa pa3MaTpaHe OJ CTpaHe CTpy4aka 1 u3adpaHo je HajBaXHUjuX 28 mapoBa JiekoBa [120].
On ctpane dapmareyTa y apyrom aendu mporecy cy qoHere cienehe mpernopyke o ypaBibamkby
MHTEpaKkIyjama: ,,3aMOp CHUTHaja“, KOjU ce jaBjba 300T YECTHX YI030pEHa EIEKTPOHCKOT
cucteMa Tpeba CMamUTH IMyTeM OeJeXerma HWHTEpakifja Ha OCHOBY Tpajama TEparwje;
codTBepcka npeay3eha Tpeda Bulie ga moMorny (apmMareyruma y KoHpurypucamy nporpama u
7a UM Tpyxe 60Jpe HH(pOpMaIje 0 JOCTYIHUM OIIMjaMa; OCHOBHE 0a3e mojaraka Mopajy Outu
Op>ke axypupaHe; JIEKOBH KOjU c€ He Y3MMajy Ha penent Tpeba na Oyay perucTpoBaHU Y
3aMMCHUKY TallMjeHTa OJ CTpaHe dapmarieyra; npexpaMOeHu foaanyd Ou Tpedano yKbYUYUTH Y
mporpam 3a WHTEpakKIMje W 3Hame (papmaiieyta y Be3u ca MHTepakijama Tpeba moOoJbImaTh
[121]. JeqHo on MCTpakuMBame je CIPOBEICHO U Ha MAIMjeHTUMa KOjU cy OMJIM Ha MajijaTuBHO]
He3u rae je ypahena ananuza I[IMJI u HakoH Tora je cmpoBeaeHa nendu TexHuka. Pesynratu
MIPBOT Jlea UCTpa)kMBama Cy MOKazaiu Ja cy koj 16% manujeHata OWIM MPOMHUCAHU JIEKOBU
HEaJIeKBaTHU Yy OJHOCY Ha OYEKHUBaHy AYXKHHY >KMBOTa, U TO Ha IMPBOM MECTY CTAaTHHHU.
[Tpumemena cy 3 kpyra ca 10 ydaecnuka (7 ¢papmarieyra u 3 crierijajiucTe 3a MajivjaTUBHY HETY)
KOjU Cy 3aKJbYYMIIN Ja OU YKHJame JIEKOBA KOjU HUCY HeonxoAHu npesenupaino 31 ITAJI [122].
VY nendwu mporecy cy ydecTBOBaJIM CTYJIU]CKH KOOPAMHATOPH M cTyaujcke cectpe (n=180) u3
KIIMHAYKUX CTPYAHja 3a MCIUTHBAaKkEe HOBUX JIEKOBa NMPOTHUB KapuWHOMA, kKommnauuje SWOG

cancer research network xoja je jenaH ol MTHOHHpPA KIMHUYKOT HCIUTHUBAKA aHTHUKAHIIEPCKHUX
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nekoBa [123]. Behuna crynujckux nentapa (51%) je uzjaBuio ga je mpoBepa nocrojama [1J1
ypaheHa camMo TPWIMKOM aHajdu3e YKbY4yjyhuX W HCKbYy4yjyhHX KpUTEpHjyMa, Npema
IIPOTOKOITY, Ha TIOYETKY KIMHUYKe cTyauje. KoopauHaTopu 3a KIMHUYKA UCTpakuBama (56%) u
cryaujcke cectpe (45%) cy Bpumiau nposepy nocrojama [IWJI, nok ucrpaxusame [T o
cTpane dapmalieyTa HUje Ouia akTyeliHa mpakca, Hajuernrhe 300r HeyKJbyunBama (apMareyra y

KJIMHUYKA UCTpaKuBamwa [ 124].

1.5 MNOTEHUMJAJIHE MUWHTEPAKIMUJE JIEKOBA KOJI HEYPOJIOIIKHUX
BOJIECHUKA

PesynTatu masnor Opoja nucTpakuBama o0 ydectanoctu u aktopuma pusnka 3a [TNJ] y oBoj
CKYIIMHU TMalfjeHaTta cy BeoMa XeTeporeHu. Jlyro BpeMeHa ce 3Ha Ja Cy aHTHUeNHJICHTHLU
noceOHO OUTHH JIEKOBH 3a MHTEPAKIMje U Jia Cy MalijeHTH ca enwierncujoM notoxuu [T jep
j€ HeKMMa O]l BUX 3a YCIIeITHY KOHTPOIY Hamaja nmotpedad Behu Opoj aHTHenuienTuka. Jemna
on Haj3Hauajuujux [IMJI um3mely nBa aHTHeNmWIEeNTHKA je WHTEpaKIMja JaMOTPUTHHA U
BaJINpoaTa, Koja TpeacTaBjba (APMAKOKMHETHYKY HMHTEPAKIM]y Ha HUBOY WHXHOUIIM]jE
MeTabonu3ma y jerpu. Bemukum mpounenar Qapmakokunermukux IIWMJI mocnenuma je
METa0OJMUKUX MpoIeca Y jeTpU M KOHBEHLMOHAJIHM aHTUENMJICHTULM KOJjU MHAYKY]Y €H3UMe
jerpe kao mTo cy ¢GeHUTouH, GeHoOapOUTOH M KapOamaszenmuH MOry yOp3ath Meradosm3am
JIEKOBa Kao MITO Cy JAMOTPUTHH, TOMUpamar, OpPaJHU KOHTPALETITUBU, AHTHUJIECTIPECUBH U
Bappapun. Ca npyre crpaHe, CONM Bajmpoara HHXHOUpPajy MmeTabonu3am (eHobapOuToHa,
JaMOTpUTHHA © KapOaMaszenuHa, LUMMETHIUAMH WHXUOUpa MeTabonu3aM (EHUTOMHA W
kapOaMazenMHa W EPUTPOMHUIIMH HWHXUOMpa Metabomm3am kapOamazenuHa [125]. VY
ucTtpaxkuBamwy ca 150 paTHUX BeTepaHa rie cy Hajuyemhe qujarHo3e Owie enuiencuja, XpoOHNIHa
r1aBo0oJba, XpOHHUYAH OOJ W MOBpele KMUMEHE MOXAWHE, a Hajyelrhe MPOMHMCUBAHH JIEKOBU
AHTUETIWICNTUIU, aHTUACTIPECUBH, AHTUXUIIEPTEH3UBU U aHTUIICUXOTUIM yKyrHO 1239 [TNJI cy
nerektoBane koa 148/150 mauujenara u to Hajuenthe cpenme temke (92,7%) u temke (49,3%
nanujerara) [TWJI [126]. Ananuza [TWJI kox rpyne ox 71 manujeHta 000IeIuX 011 eNUJIETICH]e
y3 nomoh nporpama Micromedex Tokasaio je Ja Cy aHTUIICUXOTHULIU, HHXHOUTOPH Tpey3uMarba
ceporonnHa (SSRI/) u cratunu Hajuemhe 3actymbenu y [IMJI ca antuenunentunuma [127].
PerpocniekTuBHO ucTpaknBame Koje je ypaheno Ha 263 marujeHTta, cTapuM 65 U BUIIE TOJIMHA,
koju cy nocetwnn YI[ u xao nujarHozy umanu cuskomy (72%) win cTambe CIMYHO CHHKOIHU

(28%) moxkazano je ma cy, on 196 manmjenarta ca BuUILE Of jexHor jeka, kon 128 (65%) Oune
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npucytre [TWJI. [Tokazano je mocrojame kopenaiuje usmehy opoja I1HMJI u 6poja mponucanux
JeKoBa. Y Tpynu nanujeHara ca 2-3 neka wux 16% je umano [TNJI, y rpynu ca 4-7 nexoBa 37%
U aKo cy y3umanu >8 nexosa ydecranoct [1TWJI je 6una 83% [128]. ¥ Mekcuky je cipoBeaeHO
UCTPAXMBAE HA TMAIMjeHTUMa KOJU Cy CMEIITeHM y YCTaHOBaMa 3a JEMEHTHEe oco0e Hu
Micromedex je mokazao na cy IIMJI 6une mpucyrne xox 107 (59,10%) manumjenata u TO
kouTpaunaukoBane [TNJI xox 64 (59,81%) nanujenta. HajBumie xopuntheHu jekoBu cy OWiu
JIEKOBU IIPOTHB JIEMEHIIMje, aHTUICTIPECUBH, aHTUIICUXOTUIM U cenaTuBH. Tpu Hajuemrhe TTAJI
cy  Oune [IUTAJIONpaM/aHTHArperalluoHa  Tepanwuja, KJIOMHIOTPesT/OMenpa3ot u
kionuaorpen/acnupud [129]. YV uctpaxkuBamy y Koje Cy OWIN YKIbYYEHH CBU XOCITUTAIN30BaHU
HEYPOJIOIIKH TAIlMjeHTH TOKOM je/THe TOJIUHE KOopulTheH je cucteM 3a nposepaBame [TNJT CDSS
MediQ wn nakon Tora nobujene ITNJI cy peknacudukoBaHe A0AaTUM MPOTPaMOM KOjU CE€ 30Be
Zurich linteraction System (ZHIAS). Y ananuzy [T yxieydeno je 484 marmjenta (42,6% je
umano AUMY, 13,8% undnamatopue u aemujenunusupajyhe 6onecru, 9,3% enunencujy, 8,1%
rnaBo6ospy, 7% mopemehaje BUIIMX KOTHUTUBHHMX (yHKIHWja). JlerektoBano je 8
koHTpanHaukoBanux [INJI. Knace nexoBa koje cy Hajuemrhe Owiie KIMHMYKY 3HavajHe y [TAJI
CY aHTHKOHBYJI3UBH, KapJMOBAcCKYJIapHH JIEKOBH, aHTUACTIPECUBU, aHKCHOJIUTHUIIM U CEIATUBH,
aganretniii 1 aHTuncuxotunu [130]. JIBomeceuHa peTpocleKTHBHA CTyaudja Ha 79
HEypoJOmKNX TnanujeHata a”ammsupana je [IWJI wa ormycty. To cy Ounu mamujeHTH
nomuHaHTHO ca AMMY wu ca xemoparujckuM AMY 1ok cy Hajuemhe npuUCYTHHU
komopOuauretn ounn XTA, mucnununemuja u IM. XTA u M cy O6unu yemwhu y rpynu

narujenata ca [1MJI kojux je 6uso xox 72% manujenara [131].

1.5.1 MNOTEHIUJAJIHE HMHTEPAKIMJE JIEKOBA KO/ OBOJIEJIUX O[]
MOXJIAHOI' YIAPA

Manu je 6poj uctpakuBama Koju je 3a uusb umao [1NJI kox obonenux oq AMY. Jeana on
CTyIHja je mpouewmuBana pusuk on AIMY koj mainyjeHata Koju ¢y KOPUCTUIU aHTUTICUXOTHKE
HajMame Mecell naHa npe AIMY. Pesynratu cy nokasanu 1a je noBehan pusuk ogq AUMY kon
ynotpebe pucnepuaona u kBeruanuHa [132]. UcrpaxuBame 1N xon obonemnx onm AMY y
YEeTBOpOMECEYHOM Tmepuony y3 Micromedex mnporpam kom 190 ca AUMY wu xoxm 10
XOCHHUTAJIM30BaHUX NalMjeHaTa ca xemoparujckum AMY mokazano je yuecranoct ITHJI ox

89,5%. JlekoBu koju cy HajBume Owin ykbydeHun y IIWMJI cy acnupuH, Kiomuaorpen,
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AHTUXUNEPTCH3UBU W  cratuHU. Hajuemhe kmmamuku 3Havajue [IMJI  cy  Oune
aMJIOTUTIMH/KJIOTHUIOTPEN, aCIIUpHH/KIomuaorpen u amioaunus/aciupud [133]. UctpaxkuBame
KOj€ je CIIpoBeIeHO Ha nanujeHTuma ca AMY ypaleno je Ha 146 nauujenara (74,7% ca AUMY)
Ha npujeMy y 6onauny. Hajuenrhu xomopbunuteru cy ounn XTA, nucnununemuja, IM, AD u
nHpapkT muokapaa. OtkpuBeHo je ykymHo 582 ITHUJI, ox vera cy manujentu ca AUMY Ounun
m3noxenu 111, a ca xemoparujckum AMY 38 paznuuutux [TNJI. 3a6enexene cy 149 o30usmpHe
(xonTpamnaukoBane u temke) [TNJI u xox 61% mnanujenta je 3abanexena 6ap jenna [T oe
Bpcre. O30mbpHuX [TWJ] je Bume 6uno mely oHnma ca MOHOBJbEHUM, Hero nipBuM AUMY (74%
npema 50%) Hajuemhe IIWMJI cy Oune kionuaorpes/CTaTUHM, KIIOMHIOTPENT/MHXUOUTOPU
MIPOTOHCKE ITyMITe, a KoJ 6 manujeHara ca xemoparujckum AMY cy 3abenexunu [T u3amely
aHTHarperanyoHe, aHTHKoaryinanTte Tepanuje u SSR/ koje moBehaBajy puH3HMK O] KpBapema

[134].

1.6. KNIMHUYKHN 3HAYAJ, MEXAHU3AM HACTAHKA H IIPEIIOPYKE 3A
INOTEHIHHNJAJTHE UHTEPAKIINJE JIEKOBA KO/l BOJIECHUKA CA AUMY

Jlo caga onucane Hajuemthe ITHMJI xoje o0yxBartajy JeKOBE KOjH C€ YECTO MPUMEY]Y KO
nanujeHata ca AUMY umajy paznuuuTe KIMHUYKKA 3Ha4daj, MEXaHW3ME HacTaHKa M HOCe
olpeheHe npenopyke 3a CBAKOJHEBHY KIMHUYKY MPaKCY.

Kana cy y nuramy MHTepakiyje acnupHHa W Bap(aphHa Ba)KHO je NMOMEHYTH Ja je y
CTYIHjU Ha 3paBUM HCIHTAHULIMMA 75 mg acmUpWHA JHEBHO YABOCTPYUYMIIO TYOHTAK KPBU H3
XKemyJnadHe CIy3HHUIle, IOK MCTOBpEMEHa NMpuMeHa BapdapuHa HUje Jajke MmoBehanma KpBapeme
[135]. Kon mamnujenara ca AD xymynaTuBHA MHITMICHIIM]a KpBapekha HAKOH 3 TOJAWHE Ce HHje
pa3nuKoBaia KOJ OHUX KOjU Cy MNpHUMald acnupuH/BapdapuH o oHe 3abenexeHe Kox
MOHOTEpanuje oBUM JekoBuMa [136]. YV MeTa-aHANMM3M pPaHIOMHU3UPAHUX, KOHTPOIUCAHHX
CTynuja mpuMeHa BapdapuHa u acnupuna ox 80 mg mo 325 mg nHeBHO je Omia moBe3aHa ca 2,5
myTta moBehaHUM PU3UKOM OJ1 BEJIMKOT KpBapema, y mopehemy ca caMuM acCUpHHOM, HAKO je
cTBapHa ydecranoct Ouna Hucka (1,5% y omnocy Ha 0,6%). bpoj mamujeHara morpeban 3a
JIeUYeHe KOjU je Y3pOKOBAaO jeHO BEIHKO KpBapeme je 6uo 100, mok je Opoj manujeHata Koje
Tpeba neunTH J1a Ou ce u30erao jeaan Bequku HexesbeHu aorahaj (AUMY, undapkr muokapaa
unu cMpt) 6mo 33 [137,138]. AcniupuH uMa edekart Ha KellyAadyHy CIy3HUIY Y BUILy UPUTAIH]e

U MOXX€ M3a3BaTH T'aCTPOMHTECTHHAIHO KpBapeme, Yak U y Jg03aMa o 75 mg THEBHO, U Takohe
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Jejan 3. Anekcuh

CMamYyje arperaiujy TpoMOOIMTa U MpoAyXkaBa BpeMe KpBapema. Jlokasu yka3yjy Ha TO Ja je

actiupuH/BapdapuH KOMOMHAIIM]a jOII YBEK MOBe3aHa ca moBehaHUM PpU3UKOM OJ1 KpBapema, ca

penaTUBHO MAaJIMM arlCOJIYTHUM PU3MKOM. Y oipeheHuM rpymnaMa manujeHaTa, Kao IITO Cy OHU

ca MEXaHWYKHM CPUYaHUM 3aJIUCKOM KOPHUCT 0] KOMOMHOBaHe yrmoTpebe mpeBazunazu nosehanu

PU3HMK O] KpBapema. Y IpyruM HHAMKaIMjama 3a BapdapuH HEI0CTajy TMOY3JaHH IOKa3H O

0e30eqHOCTH 3a ucTOBpeMeHy npumeHy [139]. Ilpernex ocTaimx NOTEHIHjATHO KIMHUYKA

3Ha4YajHUX WHTEpPaKIKja JeKOBa Halla3u ce y Tabenu 1.

Taoesa 1. Hajuemhe norenuujanne uarepakuuje usmely JiekoBa Koju ce 4ecTo nNponucyjy
NANMjeHTHMA €A AKYTHHUM MOKIAHUM yIapoM

Jlek 1 Jlek 2 IloTennujanna HemoxkesbHa | Mexanuzam IIpenopyka
HHTEPAKIHja HHTEpaKIHje
Acnupus bera <aHTUXUIEPTEH3UBHOT HETIO3HAaT HEI0BOJbHU JJOKA3U
OJIoKaTopu nejcTBa OeTa OokaTopa
[140-142] <e(hmKacHOCTH KapBeIaHUIONa
KOJI CpuaHe WHCYQHUITHjCHITH]je
Acripua Kiomuporpen | moBehana ydectamoct YTHUIIa] HA arperamnjy npaheme
[143,144] KpBapema OMacHOT M0 )KUBOT | TPOMOOLIMTa HHIYKOBaHY | MalHjeHTa
KOJIAT€HOM
AcripuH ACE <aHTHXUTIEPTCH3UBHU e(peKaT | MHXUOWIHja CHHTE3e HUCY HEOITXIIOTHE
HHXUOUTOPH eHaanpuia MIpoCTariaHanHa rmoceOHe Mepe Kox
[34,145,146] [IOCPE0BaHA aCIIUPUHOM | MaJIUX 1034
MOJKE CMambHTH edekat acrpuHa
ACE waxuburopa
AcripuH Xermapua Oiraro mosehame pu3MKa 0J1 aCTIUPUH HHXUOUpA npaheme 3HaKOBa
[147] 030MJBHOT KpBapema arperanujy TpomMOonuTa u | KpBapema
IIPOMy’KaBa BpeMe
KpBapema
ACE Kanujym Xunepkanujemuja ACE naxuburopu MIPATUTH HUBO
naxubutopu | [34,148] oapxaajy HuBO K KaJujyma
cTaOMITHIM
ACE Juyperurm "XUTIOTeH3H]a TIpBE 103¢e" 1 XUTIOBOJIEMU]a MIPaTUTH HABO ypee
naxubutopu | [34,149,150] aKyTHa OyOpexkHa crnabocT ocpeioBaHa U KpeaTHHUHA
IUypeTHLMa Tpe
yBohema ACE nHXubMTOpa
Huypetuniu JluroxkcuH TOKCUYHOCT JUIOKCHHA TOKCHUYHOCT [IOCPEJOBAaHa | MPATUTH HUBO
[34,151,152] XHITOKaINjeMUjOM KaJujyma
13a3BaHOM JAUYPETHIIIMA
CratuHu Bapdapun pocyBacTaTHH moBehasa HEIIO3HAT mojayaHa KOHTPOJIa
[34,153-155] edexar BapdapuHa, ocTaIn KOJl POCyBacCTaTHHA
CTaTUHH MHUHUMAJIaH UCTH
edexar
CumMBacTaTiH | AMHOJIAPOH MHOTIaTH]a ¥ pabIOoMHOH3a aMHAOAapOH MHXHUOHIIIE CUMBAaCTaTHH
[156,157] uzoenzume CIP450 <20 mg
Cratunn JurokcuH noBehama cepyMCKOT HUBOA WHXUOUTOPHHUX edeKaTa HUje KIMHUYKH

[34,158-160]

IUTOKCHHA

cTaTuHa Ha P-
TJIMKOTIPOTEHH

3HaYajHa KOl
BehnHe marmjenara
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1.7 ®AKTOPU PHU3HUKA 3A NOTEHIUJAJIHE HMHTEPAKIMJE JIEKOBA Y
PA3/IMYUTUM KIIMHUYKHUM OKPYKEIbUMA

Hajuemhu dakrop pusuka 3a [IMJI y Y11 6mo je 6poj nponucanux jekosa [57,59,62,161]
1 nokasaHo je aa ce yuecranoct [INJI kpehe ox 5,6% no 13% kon manujeHaTta Koju y3umajy 2 u
on 82% no 100% ko mamujeHara Koju y3umajy >7 nexona [57,161].

@akropu pusuka 3a [IMJI y JUH cy Owim Opoj HpOmMCaHUX JIEKOBa, Iy>KUHA
XOCIUTANNU3alMje, TOJUHE CTApOCTH MallljeHaTa, KEHCKU TO0J, KOMOPOUAUTETH, IIeHa JeueHha
[63,69,162,163]. Jenna ctyauja je mokasaja W moBe3aHOCT Beher Opoja jexkoBa ca CMpTHOIINY
[162]. Oxo mona kao ¢akTopa pU3MKa MOCTOje HEAOCIEAHOCTH jep je Ipyra CTyauja rmokasajia
Behy ydecranoct [TNJI kox mymikapana [164].

®daxropu pusuka 3a [IMJI xox kapAuoJOmMKUX TalyjeHata OWiau cy Opoj MpomMCcCaHUX
JIEKOBa, Ty>KWHA XOCTIMTAIU3AIH]e, TOJUHE CTApOCTH U MYyIIKH 1o [70-72].

l'opuue crapocTu, >KEHCKU I0JI, Opoj MPOMUCAHMX JIEKOBA, TPajarbe XOCHHTAIM3AlIH]e,
NIPUCYCTBO KOMOpOHauTeTa, oapeleHe kiace JeKoBa Cy MOKa3aHu (PaKTOPH PU3HKA Y OIIITUM
6onaunama [83,84,86,165,166].

®daxropu pusnka kox XbU cy 6unu 6poj nexosa, rojaznoct, XTA, JIM u y3HanpenoBana
¢aza ose 6osectu [89,90].

Pesynratu y nomoBHMa 3a crapa JiMIa Cy MOKa3aJd J1a CBAKM HOBHM MPOMHMCAHU JIEK
nosehaBa BepoBatHohy 3a IIMJI 3a 35-40% nox je mpeTxoaHu OOpaBak y XOCHHTAIHUM
ycinoBuMa nosehaBao BepoBarHohy uznoxxkeHoctu [THJI 3a 49-84% [102].

®daxropu pusuka 3a [IMJI xox nmanujenara ca AUMY Hucy 10BOJAHO WCIIMTAHU M HUJE
KOH3UCTEHTHO YTBphEH HUXOB pEIaTUBHM 3Hauyaj, Te cy 300r Tora W OWIM TeMa OBOT

OPHUTHHATHOT UCTPAKHNBAhA.
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2. HUJBEBU CTYJAUJE

OCHOBHM IIMJb KBAaHTUTAaTHBHOT JieJla UCTPakMBama je OWo Ja y TrpynH mHamnujeHara ca
aKyTHUM MOXJIaHUM ynapoM (AMY) (kon akyTHOT MCXEMHjCKOT MOKIaHor yaapa (AMMY),
unTpanepedpanne xemoparuje (ML X) u cybapaxnounamune xemoparuje (CAX)) koju cy JieueHn
y jemuHunu HeypoJomke uHTeH3uBHe Here (JHUH) wuctpaxu moTeHIMjamHe WHTEpakKIvje
nexona (I[TNJI) y3 momoh Micromedex® online poBepaBava MHTEPAKIMja U Aa YTBPAM 3HAYajHE
¢dakTope puszmka 3a xkoHTpamnaukoBane [1IMJI. VY ckmany ca tum, neduHHCAHU Cy TpUMapHU

MUJBEBH UCTpaKUBamkA:

1.YTBpauTu yuecranoct, TeXXHUHY U Hay4Hy 3acHoBa”ocT [11JI y JHUH.

2.Wcnutaty Aa o cy CTapuju nauvjeHTn y BeheM pusuky ox uznoxxeHoctu [1MJI, ogHocHO U 1a
JIU CYy W MAlMjeHTH ca XPOHUYHOM cliabomrhy 6yopera u/win nHCYyUIIU]SHITHjoM jeTpe ¥ Behem
pu3uKy 3a uznoxenoct [TAJI.

3.Hctpaxutu yruuaj Opoja MpoONMUCaHUX JEKOBAa TOKOM Xocmuraiuzauuje Ha 6poj ITWJI, koje
aHaTOMCKO-Tepanujcko-xemujcke (A7C) rpyme nexkoBa (riefajyhm aHAaTOMCKM — HHBO
kinacudukanyje) u Hajuemhe Tepamujcke rpyre JeKoBa y KOMOMHAIMjU ca APYTUM rpylaMa cy
Hajuenthe ykspydenu y [TAJL.

4 VictpaxxuTtu na i je ayxa xocnutanmzaiuja y JHUH nmosesana ca Behom yuecranomhy ITAJL.
5.Wcnurtat na nu cy mangjeHTu ca Behum Opoja amjarsosa y Behem pu3uKy 07 M3J105KEHOCTH
ITHJL.

6.IIponenntn kmuanyku 3Ha4aj [11JI manujenara ca AMY y JHUH.

KBaHTUTAaTUBHU [1€0 UCTpaKMBamba HE MOXKeE Jla MPYXKH OATOBOPE HA CBA MHUTamba Koja Cy
Ol MHTEpeca U Jia jeHy TeMy aHaJU3upa M3 CBUX MOKEJBHHUX YIJoBa. 300T TOra Cy LMJbEBU
KBaJMTATUBHOT JieJla UCTpakuBama ((HOKYCTpYyIMHOT WHTEPBjya) CIPOBEICHOT ca JOHOCHOIIMMA

OJITyKa y Jieuewy nanujeHata ca AMY Ounu cnenehu:

1. Ananu3a yno3HaBama M cxBaTama 030mbpHOoCTH ipodaema [TNJI konx nanujenara y JHUH.
2. YTBpIUTH CTEIEH 3Hamha U HHPOPMHUCAHOCTH O online mpoBepaBaunma 3a [1AJI.
3. AHanu3a uckyctBa ca HenoxkesbHUM [IWJI xox manmjenata ca AMY y JHUH.

4. Ananu3a paziora HeioBoJbHE yno3Haroctu ca [TNJI kox nanujenata ca AMY y JHUH.
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5. YTBpauTu Mepe moOoJblama cTamba y noapydjy nenoxxesbaux [T1JI kon manujenara ca AMY

y JHUH.

Jlendu TexHuka je xopumheHa kao Tpeha MeToma ca LWJbEM Ja JOMyHH pe3yirare, ca
yuemheM cTpyumaka 3a jJeuewe AUMY u3 Peny6iuke CpOuje u perviona. JIoHOCHOIM OJITyKa y
HajpehuM 3ApaBCTBEHWM yCTaHOBaMa MOTY JaTH peJieBaHTHE HCKYCTBeHe HWHMoOpMmaiuje u

MPAaKTUYIHO NPUMCHUBC ITPEAJIOTE, I1a Cy CTOTa, IUJbECBU OBOT [I€JIa UCTPAKUBAKA onm CJIG,Z[ChPII

1.Y1Bpautu 3uauaj [TNJI kox namujenara ca AUMY.

2.McnutuBame KOPUCTH OJ1 yIOTpeOe Mmo3HaBama WHTEepHET online nnentuduxartopa 3a [INJI y
CBaKOJIHEBHOj HEYPOJIOIIKO]j mpakcu kog AUUMY.

3.YTBpauTH Mepe moau3ama HUBOA 3HAaWa M CBECTH KOJ Heypousiora o mocrojamy ITMJI xon
nanujeHata ca AUMY.

4. JlepuHncaT pelieBaHTHE TOTCHIMjaHE (aKTOpe pu3UKa, W3 yria 3JpaBCTBEHHUX
npodecuonanaia, Benuke uzioxenoctu 1M1 kon manujenara ca AUMY u 3Haudaj THX (akTopa.
5.¥V1Bpautu noarpyne namujerara ca AUMY koje cy y moce6Hom pusuky ox [THJL.
6.[lepunucaru oapehene komopbuaure kKoxa manujeHata ca AMUMY koju ce Mory moBes3aTH ca
pu3uKoM oJ uznoxkenoctu 111

7.YcraHoBUTH 3Ha4a] oapeheHnx rpyma JekoBa Koju uMajy nmoceoHo Benuky ydectanoct y [TAJL
8.AHanu3a IMYHUX MCKycTaBa yuecHuKa nendu meroxe ca IIMJI xon manmjenata ca AUMY y
JHUH.

9.YcTraHOBUTH KOje C€ Mepe MOry Npeay3eTH Ha HHUBOY mnojenuHna u cake JHUH vy
CBaKOJIHEBHO] MpakKcH J1a 0u ce cMamuina u3noxkeHoct [1NJI kox manujenara ca AUMY.
10.YcraHoBUTH KOje ce Mepe Mory mpeny3etu Ha HuBoy Penmybnuke Cpouje y JHUH na 6u ce y

CBaKOJHEBHO] Ipakcu cMamuia m3noxeHocT [11J] kox manujenata ca AUMY.

32



JlokTOopcKa nucepTraiyja Hejan 3. Anexcuh

3. MATEPUJAJI U METOJIE

OBO KIIMHUYKO HCTPAKUBAKE j€ CIPOBEIEHO [0 METOIU TPUAHTyJallje-KOMOUHAIM]je TPU
pasnuyuTe Merone, Koje oMmoryhyjy pasmuuure yBuae y ucTu mpobiiem. Ilpumenwmnu cmo
KOMOWHAIM]y jeIHe KBAaHTUTATUBHE METOJE M ApPyre JBE MeTojAe (MHTEPB]Y METOA0M (HOKYC

rpyne u aendu TeXHUKY) KOje Cy KBaJTMTaTUBHE MTPUPO/IL.

3.1 KBAHTUTATUBHA METO/JA

3.1.1 Bpcra cryauje

CrnpoBesieHa je orcepBaIiOHa, PETPOCIIEKTHBHA KOXOpTa ca nested (ycaheHOM) CTynujoM

THIIA cITy4daj-KoHTpoua (,,nested case-control®).

3.1.2 Ilomy1anmja Koja ce HCTPaKNBaJIa

VY uctpaxuBame cy OWIM YKJbYUCHH MAllMjE€HTH KOjUMa j€ TIOCTaBJ/heHa JUjarHo3a aKyTHOT
MoxkgaHor ynapa (AMY) (akytHu ucxemujcku Moxnanu yaap (AMMY), unTtpanepeOpanHa
xemoparuja (MIX) wu cybapaxnounanna xemoparuja (CAX)) mnpemMa AMjarHOCTHYKUM
KpuTepujymMa y ckiiaay ca HaruoHamHMM BOAMYEM 3a MCXEMHUJCKH MOXKJIaHH ynap PemyOmmke
Cp6uje u3 2012.roqune, nox je aujarHoza MIIX m CAX mocraB/beHa Ha OCHOBY KIIMHHUYKE
CIIMKE, HEYPOJIOIIKOT Iperiefa U Haiaza koMijyrepusoBane Tomorpaguje (KT) mosra [21]. ¥V
UCTPaXMBamE Cy OMIM YKJbYYEHHU MAlMjeHTH 4Ydja je 3aBpIIHa JujarHo3a oOyxparana cienche
mudpe npema neceroj Mehynapoanoj knacudukanuju 6onectu (MKb-10): akyTHH rcxemujcku
Moxaaan ymap 163.0-163.5, 163.8 u 163.9; wunTpamepebpamna xemoparuja [61.0-161.9;
cybapaxuounanna xemoparuja [60.0-160.9 [22].

[Tatmjentu cy nedenu y nepuony mizmehy 01.01.2012. u 31.12.2014.rogune y jenuHUIM
nHTeH3uBHEe Heypodomke Here (JHUH) y nepedpoBackymapaom oaespewy (1LIBO) y Kinaunm 3a
Heyposorujy Knuanukor nenrpa y Kparyjesiy. [IBO caapku 18 mocTesba U1y OBOM OJIE/beHY
ce XOCHMUTAIN3Y]y MalUjeHTH ca KIMHUYKOM CIMKOM Temkor AMY u mauujeHTH o0oNienu of
APYTUX HEYPOJOUIKUX OOJIECTH KOJU 3aXTeBajy CTATHM MOHUTOPHUHT BUTATHHUX (DYHKIIMja U KOjU

Cy NOTEHLIN]aJTHO PECTIUPATOPHO YTPOKEHH.
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[Tomamm o manujeHTuMa Cy NpUKYIJBEHH PETPOCIIEKTUBHO, IETaJbHOM aHAIM30M UCTOPH)ja
0oJIeCTH HAKOH 3aBPIICHOT JIeYerkha M OTIyCTa IalljeHTa WM HAaKOH CMPTHOT HCXOJa.
W3nBojene cy wucropuje OoJecTH OHUX TMAalMjeHaTa KOju Cy HCIyHaBall YKJbydyjyhe
KpUTEpHjyMe, a HUCY y3€Te Yy aHAIM3y HCTOpHje OOJecTH MalyjeHara Koju Cy 3aJ0BOJbaBallid
OWJIO KOJU OJ1 UCKJbYUYjyhHX KpUTEpHjyma.

[Toganm w3 wcropuja OonecTw Cy 3amucaHd y TocebaH HECTPYKTypHpaHu oOpasail
¢dopmupan 3a morpede OBOT HCTpaXKHBamka KOjH €€ cacTojao M3 JaBa 3aceOHa naena. [IpBu neo je
cazpkao nemorpadcke KapakTepUcTHKE (IO ¥ TOAMHE CTApOCTH) U KIMHUYKE KapaKTEPUCTHKE
nanujeHara (mpeBo ca apyror onesbewma y [[BO, nujarnose Ha npujeMy, MOHOBJbEHN MOXKIAHU
yaap, yKynaH Opoj JaHa XOCHHTaJIM3alldje, WCXOJl XOCIHTAIW3aluje, OTIYCHE AHjarHose),
BUTAJIHE TIapaMeTpe IMallijeHaTa MepeHe TOKOM Jieuea (CUCTOJIHU KPBHH NMPUTHUCAK, (PPEKBEHIIA
CpYaHOT paja, TelleCHa TeMIleparypa, Auype3a) M J1abopaTtopujcke/OMOXeMHujcKe MapamMeTpe
BEHCKE KpBH (Opoj epUTpOIMTa, JICYKOIIMTa, TPOMOOIIMTA U KOHIICHTPAIU]y ypee, KpeaTHHUHA,
IJIMKEMHje, KalujyMa, HaTpujyMa, XeMOrjoOnHa, Xxemarokpura). CBe BPEIHOCTH BHUTAIHUX W
nabopaTopujcKUX OMOXEMMjCKHMX Tapamerapa KOju Cy M3MEPEHHM y TOKY XOCHUTAJIH3alHje Cy
eBUJICHTHpAHEe ¥ HAKOH TOTa Cy MpopavyHaTe MpOCeYHEe BPEIHOCTH OBHUX MapaMeTapa 3a CBaKor
naiujeHTa ¥ Tako Jo0HjeHe BPEAHOCTU Cy KopuilheHe 3a najby obpany. Y obOpaszall Cy yHEeTH
MPUCYTHH KOMOPOWIMTETH W HAKOH TOTA j€ W3BpIIEHA aHaiu3a onTepeheHoCTH yapyxKeHuM
XpPOHUYHUM OoJiecTHMa W pHU3HMKa O] CMPTHOT HCXoja manujeHara ca AMY kopumhemem

Charlson comorbidity index (CCI) online nposepaBaua (https://www.mdcalc.com/charlson-

comorbidity-index-cci) [167,168]. W3 wuctopuja Oonectn je ypaheHa ananmmsza mnpucycTBa

cnenehux komopOuauTeTa: aujaderec menuryc (JIM), nacydunujeHImja jerpe, Maauraa 0oJecr,
AIDS, xpornnuHa OyOpexHa c1abocT, XpOHHYHA CpUaHa ciiabocT, HHPApPKT MUOKap/1a, XpOHUIHA
ornctpyktuBHa Oonect miyha (XOBII), mnepudepna BackynapHa Oosect, JeMeHIH]a,
XEMHUILIETHja, 0OJIECT BE3UBHOT TKHBA, YIKyCHA OoyiecT. 3a cBakor manujenra je uspauyHat CCI,
ca u 0e3 yTuIaja roouHa cTapocTd. [IpuKynsbeHn Cy W mojamu O JPYyruM KOMOpOHUIUTETHMA
KOjH HE ylla3e y MpOIIEHYy MOMEHYTOT CKopa: aprepujcka xuneprensuja (XTA), ¢ubpunamuja
npetrkomopa (AD), kapAMOMHUOIIATHja, 3aMajbebe IUTyha TOKOM XOCHHTalIM3aluje, aHeMHja Ha
npujeMy, JeUpHUjyM y TOKY XOCHHTaJIM3aldje, eNIeNTUYHN Hamaj (M IujarHo3a enuinecuje
MPEeMOPOUTHO) TOKOM XOCIMTAIU3allkje, KoMa Kao IMOYeTHa KJIMHUYKA mpe3eHTandja AMY.
[TanjeHTH y CTYAMjU KOjH HUCY KAo jeAHY OJ IPHjeMHHUX AujarHo3a uMainu JIM cy mojesbeHu y
7B Tpyme: KOjU Cy UMalU/HUCY UMajdd TOBHUIIEHE BPEIHOCTH TIUKEMHjEe TOKOM
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XOCTIMTAJIN3AIM]je KOja je 3axTeBajla MPUMEHY MHCYJIWHCKE Tepamnuje. VcnuTtaHumm Koju HHUCY
Kao jelHy O] MPHjeMHUX IHjarHo3a UMajlu XpOHUYHY OyOpekHy ci1abocCT Ccy MOAe/heHU Y JBE
rpyre Ha OCHOBY TOra Ja JIM Cy IpeMa BPEIHOCTHMAa KIMpPEHCAa KpeaTWHHHA UMalld aKyTHO
OyOpe)XHO MOIyINTamke TOKOM XOCHHUTANM3alWje WM HUCY uMand. bp3uHa riomepynapHe
¢duntpamuje (bI'D) je uzpauynara Ha ocHOBY Modification of Diet in Renal Disease Study Group
(MDRD) online xankynaropa [169] koju o1 mogaraka KOPUCTH BPEAHOCTH KpeaTHHUHA (y3€eTa je
HajBUIIA BPETHOCT TOKOM XOCHHUTAJHM3alMje), MOJI, pacy W TroauHe crapocTH. Ilamujentu y
CTYAMjU Cy Ha OCHOBY TOTa Jia JIU CYy TOKOM XOCHHUTAIU3AIMje UMAIN/HUCY UMai Oap jeTHOM
W3MEpPEHY BpENHOCT TejlecHe Temmeparype Bumy o 38°C moae/beHH y HBE TIpyle
(bebpunau/adedbpunan).

JIpyru neo oOpacua je caapxao MHPOpMalMje O CBUM IMPOMHCAHUM JIEKOBUMA Yy TOKY
XOCHHTAIM3alK]je IpeMa JIaHy XOCHHUTAIM3alje Ha OCHOBY KOjer Cy M3/[BOjeHH MOJaly Kao IITO
Cy yKymaH Opoj pa3MYUTHX TMPOMHCAHUX JIEKOBAa 3a KOHKOMHUTAHTHY yMHOTpedy Yy TOKY
xocnuTanuzaiyje, pazmaunute A7TC Tpymne JIeKoBa U BUXOB YKYIaH O0poj.

[Tomudapmanmja ce neduHuUIIE Kao >5 JeKOBa KOje MaIMjeHT UCTOBPEMEHO MPHUMa TOKOM
xocnuTaiuzaurje. Ha ocHOBY Tor mapaMeTpa namnujeHTe cMo MOASIUIIN Y TpH rpyme (rpyna 1: 2-
4 nexa; rpyna 2: 5-8 nexoBa; rpymna 3: >9 jexkoBa).

Ha ocHOBY nmponucanux JieKOBa U3ABOjE€HU CY MALM]SHTH KOJU jECY/HHCY Y CBOjO] TepaIuju
uManu cienaehe Tepamnujcke Tpyre: aHTUOWOTHIM, AHTUIICHMXOTHIM, aHTHUIACIPECHBH, BOjHA
aHTHarperanyoHa Teparnuja, aHTUKoaryJaHTHa Tepanuja (HUICKOMOJIEKYJIapHU XeMapuH ca u 0e3
npejacka Ha OpaJlHy AaHTHUKOArylaHTHY Tepamnujy), uuxuburopu HMG-CoA penykrase
(cTatuHM), aHTUIN]a0STHIIH.

[Torenmnujanne unatepakuuje jexkoBa (IIMJI) cy m3pauynare y3 momoh online mporpama
Koju ce 30Be Micromedex® 2.0 [44]. [Ipouec je mopa3yMeBao Jia C€ 3a CBAKOT TAIMjeHTa 3a
CBaKM J1aH XOCMUTAIM3AIMje Yy MPOrpaM yHECy MpPONHCAHU JIKOBM M HAKOH TOTa M3 CBHX
no0HjeHnX mapoBa JICKOBA KOJH yIlia3e y UHTEpKAIlMje U3BOjeHE Cy U TabelapHO NMPHUKa3aHe CBE
KOHTpauHIWKOBaHE, Telke, cpeame Temke u Omare [1MJI. Takohe je m3Bpmena ananmza [TJI
npeMa HHXOBO] HAy4yHO] 3aCHOBAHOCTH. ,,OmaMuyHA“ HaydyHa 3aCHOBAHOCT 3HAa4YM Ja Cy
KOHTPOJICAaHE CTyIWje jacHO YCTaHOBWJIE TIOCTOjake HWHTepakuuje. ,JloOpa™“ HayuHa
3aCHOBAHOCT O3HauyaBa Jia JOKYMEHTallMja CHA)KHO CYyrepHIle Ja WHTEpaklHja IMOCTOjH, alu
HeJ0CTajy 100po KOHTpoducaHe ctyauje. U ,,mpaBuyHa* HaydHa 3aCHOBAHOCT MOJIpa3yMeBa Ja

Jj€ pacnojoXuBa JOKYMEHTallMja HeaJeKBaTHa, Y CMHUCITY JIMTEpapHUX HeJoCTaTaka Kaja je ped o
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YBPCTUM J0Ka3zuma o noctojamy [TWJI, anu dapmakonomnika pa3maTpama HaBOJIE Ha CYMIbY Ha
MOCTOjarh€ WHTEpaKIMje WIH je TOKyMEHTaluja Ao0pa 3a ¢apMakoJIOmKh ciuyaH Jiek [44]. ¥V
cBuM kareropujama I11JI, u mpema TeXMHU U HAy4HO] 3aCHOBAHOCTH, M3[[BOjeHE Cy Hajuemthe
uHTepakiyje. Takohe Cy U3BOjeHH IOjelMHAYHU JICKOBH KOjU Cy Hajuenthe OWiIM yKJbY4eHHU Y
[MHJIL.

UctpaxuBame je 0m00peHo o crpane Etnukor komutera Knumamukor nenrpa Kparyjesain
(omtyka 6poj 01/8745 ox 09.09.2013.roaune 3a nepuoxa ox 01.01.2011-31.12.2012. u amanaman
omnyka Opoj 01/2975 onm 22.04.2014. 3a mpomyxkeme BpeMeHa 3a PETPOCICKTHBHY CIy4aj-
KoHTposia ctynujy 3a mepuon ox 01.01.2013. mo 31.12.2014). Crynuja je u3BeaeHa Y3
MOIITOBake Havena XEJICHHIIKE JeKIapalyje O 3allTHTH NpaBa UCIHUTAHUKA, H y CKIQay ca

npuniunuma Jloope kmuHuuke npakce u Jlodpe npakce HayYHO-UCTPaKUBAYKOT pajia.

3.1.3 Y3opkoBamwe U rpynucame

VY ucTpaxkuBame Cy YKJby4eHH MalujeHTH cTapuju of 18 roauna, o6a momia, Koju cy TOKOM
XOCHHTAIM3alM]je IPUMaIi HajMame JIBa JIeKa, KOjH Ccy JieueH! HajMame 7 naHa y LIBO u 3a koje
Cy MOCTOjaJId CBH MO/l O IPUMEH-ECHO] TEPAIUjU Y TOKY XOCITUTATU3ALIH]E.

N3 crymuje cy HMCK/by4YeHH TAIlMjeHTH KOjU Cy MMM caMoO jelaH MPOIHCAaH JIEK 3a
CBaKOJIHEBHY ymoTpeOy, Omyn xocnuTanu3oBaHu kpahe ox 7 mana um xoju cy y JHUH Ounm
XOCIUTAIM30BaHU 300T HEKe Jpyre HEypOJIOIIKEe [ujarHo3e (MeTacTarcke OOJIECTH MO3Ta,
aKyTHe MH(]IamMaTopHe 1eMUjeIMHU3AIMOHE MTOJIMHEYPOIaThje, PeCIIMPATOPHOT MOTOpIIamka KO
OCTAJIUX HEYPOJIOMIKKUX OOJECTH, MAIMjeHTH ca HeIocTajyhuMm mojamuMma y pacroyIOkKHUBO]
MEJUIIMHCKO] JTOKYMEHTAIIM]U PEJIEBAHTHO] 32 OBO HMCTPaXKUBamE,...). I3/1BOjeHE Cy CBE IIaBHE
OTIyCHE aHjarHo3e Koje Hucy AMY u u30pojaHu MaiujeHTy. 3a CBaKky M0jeAMHAYHY JHjarHO3y
K0j0j je Impunaano >5 nanujeHara u30pojaHo je KoJuKu Opoj maryjeHaTa uma Ty Jujartosy, 10K
Cy CBM OCTaJIi TIAIlMjeHTH ca Ipunaaajyhum aujaraio3ama CBPCTaHH y TPyIy ,,0CTaje AujarHose’.

[Tanmjente ca mujarnozom AMMY, kojux je 6mino 696, cMO HaKOH HACHTHU(UKOBAHUX
[MNJI; momenuTtH y JnBe Tpyme: ciydajeBe (MamujeHTH ca KoHTpauHaukoBaHum [INJI) u
KoHTpoJie. M3 KoHTposHe Tpyme cMo KopuirthemeMm (GyHKumje randbetween y ekscel mporpamy
U3JIBOjWIIM 4 KOHTpPOJHE Tpyle Koje Cy cajapkajie MalMjeHTe MeuoBaHe IO MOy M roJnHama
cTapocTy (+3 roaMHe) y OJIHOCY Ha TpyIy ciydajeBa (3a cBaku ciydaj 4 koHTpose) . CiydajeBu

(n=111) cy Owim mnamujeHTH ca HajMame jeJHOM KoHTpaumHaukoBaHoM IIMJI, koja je
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JETEeKTOBaHa y3 moMoh mporpama Micromedex® 2.0, a koHTposHy rpyny (n=444) cy
MpeACTaB/baIN TAlUjeHTH KOJUMa Cy TMPONUCAHW JIEKOBH KOJU HHUCY OWIM H3JI0KEHU
KOHTpauHaukoBanum [1AJI.

300r 3HauajHO Mamer Opoja manujeHara ca MIIX (n=110) u CAX (n=26) cryauja ciydaj-
KOHTpOJIa CIIPOBEJIeHa je 0e3 paHIoMH3allije U MeUYOBama MalyjeHara rmpemMa rmojay U roauHama
crapoctu. Tako cy manujertu ca UI[X nonespenn y rpymy ciydajeBa (manujeHta ca UIX xoju
cy Omnm u3noxenu kontpaunaukoBanuM [TNJI) kojux je 6uno 22 (20%) 1 y KOHTPOJIHY TpyIy
(xoju HUCy OwiM u3NokeHH) u BwuX je omno 88 (80%). ITanujentu ca CAX cy moaebeHH y
rpyny ciydajeBa (manujeHtn ca CAX koju cy OWiIM W3JIOXKEeHU KOHTpanHaukoBaHuM [1MJT)
kojux je 6mio 8 (30,8%) 1 y KOHTpoJIHY rpyny U Bux je 6mio 18 (69,2%).

3a cBe Tpu rpyne naumjeHata (AMIMY, UIX, CAX) xopumhene cy ucre Bapujadie

(3aBHCHA, He3aBHUCHE U 30ymYyjyhe) y KBAHTUTATUBHOM JIeTy UCTPaKHUBaba.

3.1.4 Bapuja0Jie Koje cy MepeHe Y CTyAMju

3aBucHa Bapujabma (ucxonx) Owna je mpucyTBo KoHTpaumHaukoBane I[IMJI kojy je
uneHtudukonao nporpam Micromedex® 2.(), ka0 TUXOTOMHA KaTerOpujcka Bapujadia.

OBO KIMHHUYKO HCTpaXuBame ce 0aBwio cienehum (akTtopuMa pu3WKa 3a H3JI0KEHOCT
koHTpannaukoBanuM [11J] koje nmpencTarsbajy He3aBUCHE (Y3pOUHE) Bapujadie:
1) Iloxn, kaTteropujcka Bapujadia ca 1Be KaTeropje: MyIIKU U )KEHCKH TIOJI.
2) bpoj aujarnosa, eBUJCHTHpaHa Ka0 KOHTHHYaJIHa BapHjadia.
3) VTumaj xomopOuauTeTa KOju Ccy mpenctaBibeHu kao CCI, eBUIEHTHpaHa Kao OpIUHATHA
Bapujabia.
4) Npyru komopouauretu: a) XTA, 6) AD, B) anemuja, r) 3anajbeme mwiyha, n) nenupujym, b)
enuierncyja, €) koma. Kareropujcke Bapujabie ca qBe KaTeropuje: MpUCcCyTHO U OJICYTHO.
5) ®ebpunHocT (MOBUIIEHE TelecHe Temmeparype Ha >38°C) 06ap jeaHOM TOKOM
xocniuranuzaiyje. Kareropujcka Bapujadiia ca ABe Kareropuje: MpucyTHO M OJCYTHO.
6) [IpumMena WHCYIMHCKE Tepamnuje, Tj.aKyTHH mnopemehaj rimkoperynanuje Tokom AMY:
KaTeropujcka Bapujabdia ca JiBe KaTeropuje: NpUCyTHO U OJICYTHO.
7) bpoj nponucanux sekoBa. Kontunyanna Bapujadia.

8) Ilomudapmanuja. Kateropujcka Bapujadna ca 3 kareropuje: 0-4, 5-8 u >9 nexona.
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9) Opaunupana oapehena rpymna JiekoBa y TOKY XOCIUTAIW3AIM]e: a) IBOjHA aHTHArperalyuoHa
Tepanuja, ©) aHTHOMOTHIIM, B) aHTUKOAryJaHTHAa Tepamuja, T) aHTUICTIPECUBU, 1)
aHTUIICUXOTUIM, )) cTaTMHH, €) HHCYIMHCKa Tepanuja. Kareropuwjcke Bapujabime ca JBe
KaTeropuje: OpIAMHUPAHHU U HUCY OpJHMHHUPAHH.
10) ITpormucane oxapehene ATC rpymne nexoBa. Kareropujcke Bapujabiie ca JIBE KaTeropHje:
MPOIKCAHE U HUCY MPOIKCAHE.
VYTHnaj oBUX NOTEHIMjATHUX (aKTOpa pH3HMKa je MpuiaroheH 3a yTHIA] MOTEHIUjaIHO

30ymyjyhux Bapujabau Kao mTo Cy:
1) I'ogunae cTtapocTtu nanujenara. Kontunyaina Bapujadia.
2) bpoj nujarnoza. Kontunyanna Bapujabia.
3) IpeBox u3 npyror onesbema y LIBO. Kateropujka Bapujadna ca aBe KaTeropuje: MpeBeacHH
U HHUCY MIPEBEICHH.
4) Jlaboparopujcku napametpu. KontunyanHa Bapujadia.
5) Tpajame xocrnuranuzaiyje. Kontunyanna Bapujadia.
6) [TonoBbenn AMY. Kareropujcka Bapujabia ca ABe KaTeropuje: MpUCyTHO U OJICYTHO.
7) Bp3una rnomepynapue ¢punrpauuje. Kontunyanna Bapujadna.
8) Texuna [TMJI: Temke, cpeame Temmke u 6mare [INJI. Caka kareropuja [TNJI npema TexuHu

j€ KaTeropujcka Baprjadia ca Be KaTeropHje: MPUCYTHE U HUCY TIPUCYTHE.
9) Hayuna 3acHoBanoct IIWJI: ,ommuuna®, ,,mo0pa“ u ,,npaBuuna“ IIMJI. Ceaka kaTteropuja

[TNJI npema Hay4yHO] 3aCHOBAHOCTH je KaTeropHjcka Bapujabdia ca JIBe KaTeropuje: MpucyTHe

M HUCY IIPUCYTHE.
3.1.5 CHara cryauje v BeJIMYUHA y30PKa

[Ipn xopumihemy XHU-KBaApaT TecTa, BEIMYMHA Y30pKa, KaJa Ce TPaXd pa3iuka y
3aCTYIJBEHOCTH JeJHE OJI BPEAHOCTH IMXOTOME Bapwjabie (Behm-mamu Opoj JIeKoBa, aykKa-

kpaha xocnuranuzargja, MyIIKH-)KeHCKH 1T10)1) u3Mely aBe rpyne (rpyma 1-uma I[TWJI nekosa,

[P1(1-P1)+P2(1-P2)
(P1-P2)2

I 11701.

rpymna 2 — Hema [IMJI) pauyna ce npeko Gpopmyne n=K X

[Ipema pesynratuma Lima u capamauka [63], ox 102 mamujeHTa KOjU Cy HCITYHHIH
KPUTEpHjyME 32 YKYUYUBAKE Y CTYAH]Y, Y TPYNH CiIydajeBa (ca HEMOXKeJbHUM MHTEpaKIfjamMa) je

ouno 59, a y koHTpoInHOj (0e3 mHTepakiyja JexoBa) 43 mamujeHra. Y rpynu ciydajea 38 ox 59
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nanujeHara Ouso je mpornucano Buiie o 9 nekosa (6poj 9 je u3abpaH of CTpaHe ayTopa CTyIHje
Kao apObutapHu Opoj JekoBa), Tj.64% nanujeHata (mro Ham naje BpenHocT pl ox 0,64), a 'y
KOHTPOJHOj Tpymnu 21 ox ykynHo 43 nmanujenTa y3umao je sehu 0poj sekoBa ox 6poja 9, 1j. 48%
(mrro Ham naje Bpeanoct p2 ox 0,48). 3amenom BpeaHoctu K (koja ce ounrtaBa u3 Tabene u 3a
ctyanjy caare 80% u BepoBaTHONy rpeiike rpeuke npsor crenexa ox 5% (a=0,05) uznocu 7,8)
[170], pI u p2 y bopmynu 3a w3padyHaBame BEIMYHMHE Y30pKa, TOOWIM CMO Ja je yKyIHa
BEJIMYMHA y30pKa 3a JUCTPUOYIHM]y HCIHMTAaHUKA MpeMa MmopeadeHuM rpynama y omgHocy 1:1,
n=146. YV mupy ojayama cTyadje cMo (popMHpaIu 4eTBOPOCTPYKY Belly KOHTPOJHY IpyIly OJ

rpyIe ciy4ajeBa.

3.1.6 CrarucTuka odpajga nogaraka

JIECKpUNITUBHU CTAaTUCTHYKU TOJAIM CYy H3PAKEHH Yy apUTMETHYKHM CpelnHama ca
CTaHIApAHOM JI€BHjallijOM M MEIMjaHOM Ca HMHTEpKBapTaIHUM paHrom (IQR 25-75) 3a
KOHTHHYHpaHe BapHjalie, Ha ocHOBY Kolmogorov-Smirnov Tecta koju je kopuurtheH aa Ou ce
MPOBEpHJIa HOPMATHOCT pacrojesie HyMepHYKux pesynrara. Karteropujcke Bapujadie cy
MpuKa3aHe Kao arcoJiyTHa M peJaTUBHA ydecTtasocT (Opoj, OMHOCHA TMpOICHTyaaHa
3aCTYIJBEHOCT HMCTIHUTaHUKa ca oapeheHOM KaTeropujom). 3HAYajHOCT pasliuke u3Mmehy rpyme
cllyyajeBa ¥ KOHTPOJHE Tpyle 3a MapaMeTapcke KOHTHHYyalHe Bapujabiie HUCHHTaHa je
He3aBUCHUM Studentov-um T-tectom, a 3a Hemapamerapcke Bapujadne Mann-Whitney U TecTom
u Kruskal-Wallis-oBum Tectom. Ilopehema u3mely kareropujckux Bapujadbim cy ypahena
kopumhemem xu-kBagpar tecra (y°). Kox TaGeme 2x2 ysera je Bpemmoct Jejrcose (Yates)
KOpEKILIMje 3a XHU-KBaJpaT TecT. 3a Majy Y4YecTallocT IOjeIMHUX KaTeropuja KopumheH je
Fiserov tect cTBapHe BepoBaTHohe. 3a aHaiNM3y CMepa M jauMHE MOBE3aHOCTHU JIBE€ Bapujadie
koputthern je Pirsonov wnu  Spirmanov xoedummjent. Bpemnoct p<0,05 je cmartpana
CTATUCTHUYKHU 3HAYajHOM. Y THIIA] TOTCHIM]ATHUX (paKTOpa PU3MKA U MPOTEKTUBHUX (aKTopa Tj.
30ymyjyhnx W He3aBHCHUX BapHjadiIM Ha JAUXOTOMHU HCXO0J (TPHUCYTHE/HUCY MPUCYTHE
koHTpanHaukoBane [1MJI) uzpauyHar je y3 nomoh yHMBapHjaHTHE U MYJITHBAapHjaHTHE OMHApHE
noructuuke perpecuje (bJIP). Jaumna moBe3aHocTH je u3pakeHa BpPEIHOCTHMMA CHPOBOT U
npunaroheHor odds ratio (OR) ca npunanajyhum 95% wuntepBanom nosepewa (95% CI). Ha
KJIMHUYKY 3Ha4ajHy TIOBE3aHOCT Y3pOKa M UCX0/a cy ykasuBanu BpegHocTH OR ca 95% CI xoju

HUje 00yxBarao jequHuIly. CBe CTATHCTHUKE aHAJIN3E Cy ypal)eHe y KOMIIjYTepCKOM Mporpamy
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SPSS, Bep3uja 18 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, US). Pe3yntatu ucTpaxuBama Cy IMpHUKa3aHU

TEKCTyaJTHO, TabeIapHo U Trpaduuky.

3.2 KBAJIMTATUBHE METOJ/IE
3.2.1 UHTEPBJY METOJOM ®OKYC I'PYIIE

WutepBjy MeronoMm (okyc rpyme je KBaJUTaTHBHA HCTPaXMBayKa TEXHHUKA Koja
mojipa3ymMeBa TPYIMHH pa3roBOp YYECHHKA CIMYHUX 10 HEKMM KapaKTepuCTHKama WIn
HCKYCTBHMaA O oapeheHnM muramuma pejieBaHTHUM 3a HCTpakuBayku mpoodsem [107,171,172].
VYiora ¢poKycrpymHOT HHTEPBjya jecTe YTBPJIUTH CTAaBOBE W UCKYCTBAa YUYECHHUKA O 3a7aTOj TEMHU
Koje Huje Moryhe yTBpIUTH HEKOM JIPYrOM METOJIOM KBAaHTUTATHBHOI WM KBAJIUTATUBHOT
uctpaxusama [106]. Cmatpa ce aa je 3aueTHHK (HOKycrpynHor uaTepsjya Podept MepToH koju
j€ TpBa UCTpakMBamka Ha OBAj HAYMH CIPOBEO y nepuoay usmely nBa ceercka para [173].

VY u3zBohemy HOKyCrpyImHOT HHTEPBjya BaXXHY YJIOTY ©UMa MOJIEPATOP 32 KOjeT j& T0KEJHHO
Ja Toceyje MCKYCTBO y TPYIHO] TUCKYCHjU, Ja KOPHCTH MPETXOJHO OCMHUIIJbEHA MUTAmha U
YCIIOCTaBH TIOBOJBHO U CTUMYJIATUBHO OKPYXEHE 3a TPyNHU pasroBop. MojepaTtop
(OKyCrpyImHOT HHTEpBjya Ha IMOYETKY pa3roBOpa HABOJHM pa3jiore CacTaHKa U CYIITHHY
WHTEpBjya. ACHCTEHT MojiepaTopa je 3aayKeH 3a aJIeKBaTHO TEXHUYKO CIPOBOhEHE cacTaHKa,
OCBEKEHE YUECHUKA, Paclope] Celema, XBaTame OeJeK TOKOM Pa3roBopa, ayJuo-CHUMAmhE
UHTEpPBjya M HE YydecTByje y nuckycuju. OKpyXKeme y KOjeM Ce€ CIpOBOJIM CACTaHaK
(OKyCcTpyITHOT WHTEpBjya je OJ BEJIMKOT 3Hauyaja M OJHOCH C€ Ha MECTO TJieé C€ HHTEPB]Y
onpkaBa U Ha Opoj ydecHuka (okycrpynmHor HHTEpBjya. OKpyxkeme Tpeba na Oyae ymoOHO U
ydecHUIIUMa Tpeba mga Oyne omoryheHo cenewme 3a okpyriauMm croiom [107,174,175].
Vcnutanunm Koju y4ecTByjy Y (OKycrpymHOM HMHTEpBjy Tpeba aa Oyay Mma)JbUBO OJa0paHH.
Buxo 6poj yobuuajeno Bapupa ox 5 10 9. Tpeba na 6yay TOBOJFHO CIMYHUX KapaKTEPUCTHUKA
W CIMYHMX HCKyCTaBa y BE3U ca TeMOM (OKYCrpymHOT WHTEpBjya jaa Ou jako melycoOHO
KomyHuIpaiu [176]. O kapakTepucTHKa UCIMTAHUKA, BEIITHHE MOJEPATOpPa U OKPYXKEHa y
KOjeM Ce€ OpraHu3yje WHTEPB]y 3aBHCH cTeneH Mel)ycoOHe moBe3aHOCTH uiaHoBa (OKYyC TpyIe,

CTETICH IBUXO0BE Capajlibe M KBaIuTeT 00aBJbeHOT pa3rosopa [106,107].
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3.2.1.1 Kapakrepucrtuke cnpoBeaeHe Gokyc rpymne

Y OBOM WHCTpaXMBamy je CIpOBEIeHA T3B.MPUMEHEHA (LU je OHO JIOHOIICHE
MPaKTUYHUX OJyKa) W KIMHWYKA (okyc rpyna (OTKpHBame€ MOTHBA, TNPEAMCIIO3UIIN]A,
MPHUCTPACHOCTH, TIpeapacyla W aHaJH3upame MOHAMIame Koja BojAe MpeMa HeKoM oxapeheHom
HCXOY, Y OBOM CJIy4ajy WM3JIOKEHOCTH TalldjeHaTa MOTSHIMjaTHUM HHTEpaKIFjaMa JIEKOBa KOJT

HEYpOJIoTa, KIMHUYKHUX (apMakosiora u papMarieyra).

3.2.1.2 Ucnuranunu

CacTaHKy (OKYCTpYITHOT HHTEPBjya MPUCYCTBOBAIH CY CBH MTO3BAaHH YUECHHIIH, YKYITHO 7.
Mely unanoBuma (okyc rpyne 6una cy 2 KIMHUYKA (hapMakKoJiora, o KOjux jeJaH peAoBHHU U
Ipyrd BaHpeaHW Tmpodecop KIMHHMUYKE ¢apmakonordje Dakynrera MEAMIIMHCKUX HayKa
VYuusep3uteta y Kparyjesny (K®1, K®2). Ocranu unaHoBu cy Ouiau 3 HeypoJiora, oj Tora
jemaH BaHpeIHH TpPodecop HEypOoJIOTHje M IPYTH aCHCTEHT Ha NPEIMETY HEypoJorvja Ha
dakynTeTy MeOUIMHCKUX Hayka. CBa TpW Heyposiora Cy 3a CTajgHO 3alolUBeHH JIeKapu
cneuyjanmuctd Ha Knmuumm 3a weyponorwjy Knmnamukor nentpa Kparyjesan (H1, H2, H3).
[Ipeoctanu unaHOBM Cy OWIM clienMjayiicTa KIMHWUYKE (papmanuje koju paau y LleHTpanHo]
anorern Knmuanukor nertpa y Kparyjerny (@) m BHCOKa CTpyKOBHAa MEIMIIMHCKA CecTpa ca

Knunuke 3a neypomnorujy (C).

3.2.1.3 CupoBolheme GoKyCrpynHor MHTEpBjya

Y Kinunanukom wnentpy KparyjeBan y CnyxOu 3a KIMHHYKY (DapMakoiIorujy JaHa
10.04.2018.ronune y 13 yacoBa je oapkaH cacTaHak wiaHOBa (hOKyc rpyre 4mja je Tema Omia
LlloTenmjanHe wuHTepaknuje sekoa (IIMJI) kom mamujeHata y jeIMHUIIM HEYPOJIOIIKE
nntensuBHe Here (JHUH)®. Cacranak je tpajao 29 munyTa.

Cacranak (okyc rpymne je BoheH o1 cTpaHe HUCKYCHOT MOJiepaTopa, peJOBHOT mpodecopa
KIMHUYKE (hapMakoJoTuje y capagmbH ca aCUCTEHTOM MOJEparopa, JOKTOPOM MEIUIUHE,
JIOKTOPAHJIOM y OOJIaCTH HEypoHayKa W CIeEIHjaJu3aHTOM Heypojoruje. [Ipema mperxomHo

yTBphEeHOM TuTaHy cacTaHka ()OKYC Tpyle CBU WIAHOBH Cy oOaBemTeHH na he cacraHak Outu
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3a0eneeH ayIMOCHUMAameM W Jla j€ AaHOHMMHOCT YYeCHHKA Yy TIMCAaHOM U3BEIITa]y

3arapaHToBaHa.

3.2.1.4 Tpanckpunuuja u aHaau3a GoKycrpynHor HHTepBjya

Hakon mpukyrmpeHHX mojaTaka y ¢GoOpMH ayauo 3aluca W3BPIICHA j€ TPAaHCKPHUIIIHja
(boKycrpymHor HHTEpBjya KojoM je nmodbujero 13 ctpana A4 ¢opmara KyunaHor Tekcra. IIporec
TpPAaHCKPHIILIKje Tpajao je oko 6 yacoBa. HakoH Tora je TeKCT aHalM3MpaH. Y TOKY MakJbUBE
aHanu3e (HOKYCTpyImHOT HHTEPBjya 3aKJbY4eHO je Ja cy AOOHjeHH OJrOoBOPH Ha MPETXOIHO
MJIaHUpaHa MUTamka Koja Cy MOCTaBJheHa O]l CTpaHe Mojeparopa. llutama u Ha BUX A00HjeHU
OJITOBOPH Cy TPYNHCAHU y TPHU TEMATCKe LEIMHE KOje Cy MpeACTaBibalie JIOTHYHO CMHUCIICHE
TEMe pas3roBopa. YHyTap INpBE TEeMaTCKe IeJIMHE MOoCTojajla Cy TpU MHUTama, YHyTap Jpyre

LeJIMHE HU3 MIpUMepa Uy cKilony Tpehe nenuHe HU3 peuiema.

3.2.2 JAEJ®U TEXHUKA

KBanuratuBau gaendu MeTox je MHMpoKo mnpuxBaheH M KOpUIINEH 3a MOCTH3Ambe
carmacHocTH Mehy cTpyumarnima Ha 3amary temy. [endu meron moapasymeBa KOMYHHUKAIU]Y
NUCMEHUM IyTeM ca CTpy4malliMa y JaToj oOJIacTHM O] MHTepeca. YHalpel OCMHILbEHH
VIIUTHUK OTBOpeHE (opMe ce Miajbe EJIeKTPOHCKMM IIyTeM Ha email agpece TpPeTXOIHO
omabpanuM crpyumanma. HakoH mporieca ciama eJIeKTPOHCKHX MUcaMa OYeKyje ce OJroBOp
YYECHUKA Y NCTPaKUBaky y HApeIHOM IMEpHoIy Of OoKo 2 Hexesbe. Kama mpucTurHy oaroBopu
U3 3aBPIICHOT IPBOT KPyra MCTpakWBama BPIIM Ce aHAJIM3a OJroBopa Koja MmoJapa3yMena Jia ce
Ha CBAaKO TOCTAaBJHEHO MHUTamE (HOpMHUpPA 3ajeIMHHYKU 3aKJbydaK KOjU MOXE OUTH CarjacHOCT
CBUX CTpYYHaKa MJIM MOXE CaJp’KaTH CYNpOCTaBJbeHe cTaBoBe. O] MPUCTHUIIMX OArOBOpa ce
dbopMupa Apyrn YOUTHHK KOjU TIpeJCTaBjba CyMallljy OArOBOpa M3 IPBOT yNUTHHKA. Mctum
eKCIIepTUMa C€ OHJa MOHOBO IIajbe YIMUTHUK I7I€ OHU MMAjy YBHJ Yy 3ajeIHUYKE CTaBOBE U
MUIIJbEHa CBUX €KCIepaTa U3 MPBOT Kpyra UCIUTHBAKA, all U MUILBEHA KOja HUCY carjiacHa
ca Behunom. Ha taj HaunH mMoryhe je 1a 1 cBoje 3aKkJby4Ke U OJrOBOPE U3 MPBOT Kpyra KOPHUTY]Y,
axo 3a To yBuze norpedy. Tako ce aendu mpomecoM NOCTHKE WM C€ TeXH J]a C€ TIOCTUTHE IITO
Behu cremneH cnarama Mel)y ekcriepTuMa o MojeJMHUM TeMaMa U3 00J1acTH UCTpakuBama. HakoH

Apyror Kpyra oaroBopa (Hekaza je MOoTpeOHO M BHIIE KPYroBa) JOHOCE C€ 3aKJbY4lld O
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MMOCTUTHYTHM CllaralbiMa M 0 TeMama 3a Koje MOCTOj€ CYIIPOCTaB/hbeHa MHUIIJbeha. Ha Taj HaunH
Ce UCTpaXHWBamke W 3aBpmiaBa. Pesynraru nendu Merojge Mory OWTH HOBE H7Cj€, CTABOBH,
MIPEJIO3N U pellieiha Ha 3a/1aTh IpoOIieM, alu Takohe ¥ HoBa 1M0Jba 32 UCTPAKUBAKA, TIOTOTOBO Y
OKBHpY TeMa I/ie KOHIIEH3YC MHUIIUbEHA CTPYUHhaka U3 00JacTH UCTPaKUBamba HUjE TIOCTUTHYT

[177,178].

3.2.2.1 UcnuTanunu

VY mpBH Kpyr MCHUTHBaWka IMUTAKHA EJIEKTPOHCKOM IOLITOM CY IOC/IAaTa HEYpPOJO3UMa
CHeIrjau30BaHuM 3a Jieuewbe AUMY (n=19), nmpu yemy je ykJbydeHo 4 HeypoJiora 3arobeHa
Ha Kimaunu 3a Heyponorujy Knuamakor nentpa Cpouje y beorpany; 5 Heyposora 3amnonubeHo
Ha Knunnnm 3a Heyponorujy Kinmuumukor nenrpa Bojsogune y HoBom Cany; 6 Heyposora
3anonybeHo Ha Knwauim 3a Heyposorwjy Kmmawmukor mentpa Hum y Hwumry; 4 neyponora
3anonubeHa Ha KiMHHMIM 3a HeyposioTHjy YHHMBEP3UTETCKOI KIMHUYKOT IieHTpa PemyOmmke
Cprncke y bama Jlynu. Ilopex Tora, murama Cy mociaTa ¥ CTpydmalMa H3 00JacTu
¢dapmakorepanuje, W TO: JBOMa KIMHUYKUM apmakonosuma Ciyxbe 3a KIMHHYKY

dapmakonorujy Knuaunukor nentpa Kparyjesarr.

3.2.2.2 Kpyrosu HCIMTUBAKbA U AaHAJIN3A JeJI(PU TeXHUKe

[Tutama koja cy cTpyumanuma 3a ¢dapMmakoTepanujy (KIMHHYKAM (PapMakoIo3uMa) H
CTpyYHalliMa 3a JHjarHoCTUKY U Jedeme AVUMY (Heyporno3uMma) mocTaB/beHa y IPBOM KPYTY
nendu metone cy ouna cieneha:
1.la 11 cMatpare aa cy noTeHuujanne uHrepakiuje jgexosa (I11MJI) 3HauajHe ko nmanujeHara ca
aKyTHUM HCXEMH]jCKUM MOXkaHUM yrapom (AUMY)? 36o0r yera?
2.J1a mu cte uynu/KopucTuiau Wwin Bam HHje MO3HATO MOCTOjare MHTEPHET online mpoBepaBavya
3a [11MJI? CmaTpate 1 KOPUCHUM TTOCTOjakh¢ TAKBUX MPOBEpaBaya y CBAaKOAHEBHO] TIPAKCH?
3.Koje Mepe cmarpare nma ce MOry IMpeay3eTd Aa Ou ce MOJUrao HUBO 3Hamba M CBECTH KO
Heypostora o nocrojawy [TWJI kox manujenara ca AUMY?
4.Koje je Bame munubeme 0 pakroprma Koju OM MOTJIM OUTH BaKHU 3a BEIIMKY H3JI0KEHOCT
nanujeHTEMa ca AVMY mnoreHmmjalHUM HWHTepaknujama JiekoBa? HaOpojute mrTo BuIe

peneBaHTHUX (pakTopa 1 00pa3/IoKUTE HUXOB YTHIIA] HA OBY TEMY.
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5.Cmatpate 1 na cy Heke moarpyrne mamnujeHata ca AUMY moceOHO y pusuky ga Oymny
W3JIOKEHE TOTCHIMjaTHUM HWHTepakijama jekoBa? Koje cy To rpyme u 300r yera cy OHE Y
BeheM pusuky?

6./la mu cy maunmjeHTH ca oapeheHMM KoMopOuauTeTHMa y BeheM pHU3HMKY O/ H3JI0KEHOCTH
MMOTEHITM]aJTHUM MHTEPaKIlMjaMa JIeKoBa 1 300T uera ako jecy?

7.Cmatpate 11 fa oapehene rpyme JeKoBa nMajy moceOHO BEJIMKY YIECTAIOCT Y MTOTEHITNjaTHUM
uHTepakiyjama ekoBa? Koje 6u To rpyne 6miie u 300r uera?

8.Jla mu cre MManM HeKa HMCKYCTBAa ca MHTEpaKldjamMa JIeKOBAa Yy HEYPOJIOILIKO] jEeAMHUIN
nntensuBHe Here (JHVUH) u ca kojum nexoBuma?

9.Koje ce Mepe Mory mnpemy3eTH Ha HHBOY IIOjeJIMHIIA M CBaKE HEYPOJIOIIKE jeAMHUIIE
untensuBHe Here (JHUH) y cBakomeHBHO] mpakcu ga Ou ce cMamuila H3JI0KEHOCT
MOTEHIIMjaJTHUM MHTEpaKIfjama JieKoBa nanujeHara ca AUMY?

10.Koje ce mepe mory npeny3etu Ha HUBOYy PemyOnumke CpOuje y HEYpOJIOIIKAM jeIUHHUIIaMa
nntensuBHe Here (JHMH) na 6u ce y cBakoIHEBHO] MpaKCH CMambuiIa M3JI0KEHOCT TallijeHara
ca AUMY noTreHIMjaTHIM HHTEepaKIFjama JeKoBa?

Hakon 2 Henesbe HENpUCTH3amba OArOBapa EJIEKTPOHCKOM IIOIITOM CMaTpalid CMO Ja
WCTIIMTAHUIIM HE JKeJIe Ja YUECTBY]Y Y HCTpaKUBamy. YKYITHO 7 HCIUTAHUKA CE 0/1a3BaJIO MO3UBY
Y HaIMCaJIo CBOje OATOBOPE Ha TOpe HaBeJICHA MUTama M TO ¢y Ounu: 1 kmuHuuku (hapmakosor
Kmuanukor nentpa KparyjeBam, nu 6 Heyposiora (1 Heyponor u3 KinmHuke 3a HEypoJorujy
Knuanukor nenrpa Cpbuje, 3 Heyposnora u3 YpreHTHor neHTpa Knuanukor nenrpa Cpouje u o
jenan Heypousor u3 Kiuanukor nentpa Bojsoaune n Knunnukor nentpa Humr).

Hakon npucTtuzama oAroBopa M3BpILEHO j€ JeTajbHa aHaju3a CBUX OJroBOpa. 3a CBAaKO
MojeIMHAYHO TIMTalke HalpaBJbeHA j€ cyMmanuja, Tj. 30up oaroopa. Cymargja oaroBopa je
IpeaCcTaB/baja CBE OJArOBOPE KOjU CY YYECHHUIM MOHYIWIM 33 CBAKO TOjE€AMHAYHO IMUTAME.
Hanocnerky je HampaBsbeH 3aKJbydak KOjU je MpeACTaB/bao CyMallMjy CBHX OJroBOpa Ha CBa
nutama. CyManuja y BUIy 3aKJbydKa IocjaTa je Ha email ICTIUTAaHUITIMA KOJU Cy OATOBOPHIIH
Ha EJEeKTPOHCKY MpEenucKy y HpBoM Kpyry. McnuranuiyuMa je caBeTOBaHO Ja KPUTUYKU
MPUCTYIIE CYMapHOM 3aKJby4yKy M Jla C€ M3jacHE Ja JIM Ce ca UM Claxy. Y clydajy Ja ce ca
HEKUM O] 3aKJbyyaka HE CJIa)Ky CaBETOBAaHO MM j€ Jla M3HECYy M 00pa3iio’Ke CBOje MHIIIBEHE.
CBM UCHHTAaHHULM KOJU Cy OJrOBOPUIM Yy TMPBOM KpYry HCTpakuBama, HHUX CEIMOpO,
OJITOBOPUJIIU CYy Ha €JIEKTPOHCKY MPENUCKY U Y APYTOM KpYry UCTpakuBama. HakoH npucTtuzama

OJIrOBOpa M3 JIPYror Kpyra Mpenucke U3BpILIEHA je CyMallfja CBUX 3aKJbydaka OKO KOJUX Cy ce
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CBU YYECHHUIIM CJIOKHWJIHM, W3JIBOJEHE Cy TeME€ OKO KOJUX HE TOCTOJU KOIEH3YC M TaKo CY

dbopMupaHH pe3yaTaTH OBOT Jiejia UCTPaXKUBaba.
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4.PE3YJITATH

4.1. PE3YJITATHU CEJIEKIJMOHOTI' TIPOLECA

[Ipernenano je ykymHno 1472 ucropuje OOJECTH MPU YEMY j€ U3 UCTPAKHUBAKHA UCKIbYICHO
ykynHo 640 marujeHata u TO HajBHIIE 300T AYKWHE XocmuTanu3anuje kpahe ox 7 mana (412
(64,37%)), 360r apyre nujarHoze (185 (28,91%) namujeHara) u HajMame manujeHTa 300r oba
kpurepujyma (43 (6,72%)). Huje Owiio mammjeHaTa Koju Cy TOKOM XOCHHMTAIM3alMjU HUMAJU
MIPOTHCAH CaMo jellaH JIeK.

bpoj uckipyueHux marpjeHaTa u3 CTyJMje C€ CMakbHUBA0 TOKOM TMOCMATPAHOT BPEMEHCKOT
nepuoga (235 (36,72%) je uckspyueno 2012.rogune, 225 (35,16%) 2013.roqune u 180 (28,12%)
narujenata 2014. ronune). Y UCTpakuBame jeé KOHAYHO YKJbY4YEeHO 832 HCIUTAaHUKA.

Hajpehu mpornenat mckspyueHux mnamnujeHata u3 cryawje je y JHUH umao enumnencujy,

MaJUTHY 00JIeCT U AeMeHIH]y (Tabena 2).

Tabena 2. IlanujeHTH HCK/bY4YeHH U3 MCTPAKMBAaKa €a MPUKa30M AUjarHose u opojem (%)
nanMjeHara

JAujarnosa bpoj
nanujenara (%)
1.Emmnenicuja 36 (20)
2.Manurna 6osect 36 (20)
3. Jlemennuja 18 (10)
4. XunepTeH3uBHA eHIle(asionaTyja 11 (6,11)
5. Qymesuu nopemehaj y3pokoBaH omtehemeM 10 (5,56)

1 TucYHKIM]OM Mo3ra u Oojenrhy Tena
6.3anaspeHcKe 00JeCTH IeHTpaHor HepBHOT cuctema | 7 (3.89)

7. MeHuHreom 6 (3,33)
8.IlapkuHcoHM3aM 6 (3,33)
9.Metabonnuka eHuedanonaryja 5(2,78)
10. Guillan-Barreov cuaapom 5(2,78)
11.0OcTrane nujaraose 45 (25)
YKymHO 185 (100)
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4.2 AKYTHU NHCXEMUWJCKHU MOXJIAHU YJIAP (AUMY)

4.2.1 OcHOBHe KapaKTepUCTHKE HCIIUTAHUKA

YxynHo 696 manujenara ca AUMY je ykibydeHO y cTyAnjy. Y OBOM Y30pKY IallyjeHaTa
owno je Bumie xena (53,4%), Hero mymkaparna (46,6%) ca MeaujaHOM CTapoCTH Koja je Ouia
77,00 rogunaa (IQR=70-82). V y30pKy je omno 85,6% manujenara koju cy umanu >65 roauna. yY
rpadukony 1 mpukaszaHa je ctapocHa nucTpuOynuja mamujeHata ca AUMY mpema aerieHujama
CTapoCTH, y3 HAlOMEHy Jaa je HajBehu Opoj mainujeHara mpuragao crapocHoj rpymu 71-80

rOJHA )KUBOTA).

Juctpubyiuja manujeHara npemMa JereHujaMa CTapoCcTH

‘ B <50 roguHa
® 51-60 roguHa

m61-70 roguHa
m 71-80 roguHa
B 81-90 ronuHa
¥ >90 roguHa

I'padpuxon 1. CrapocHa qucTtpulynuja nanujeHara ca akyTHUM HCXEMHjCKMM MOKIAHUM
yaapom (AUMY) npema neneHujamMma cTapocTu

[Tocrojana je pa3nuka y TOAMHAMa CTapOCTH TNalujeHara mpema aujarHosu (AUMY,
n=696, uHTpanepeOpamHa xemoparuja n=107, cybapaxHommamHa Xxemoparuja n=25), jep cy
nanujeHTn ca AUMY umanu Behy meaunjany roauaa crapoctu (77,00)(/QR=70-82) on ocrane
nBe rpyme mammjeHara (69,00 (IOR=60-78), omsocHo 63,00 (IOR=55,5-75,5)) (1’=52,807,
»=0,000).

[TonoBbenu AVMY je 3abnexen xox 84 (12,1%) manmjenara (rpaduxon 2), u TO je

yemrhe 6uo ciyyaj kox mymkapana (13,6%) nero kop sxena (10,8%).
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IToHOB/LEHM MOKIAHM yIAAP

12,1% B [IpBu MOXKnaHu

yaap

B [ToHOBJBEHU
MOXIaHU ynap

87,9%

I'padgukon 2. 3acTyn/beHOCT NPBOI U MOHOBJ/bEHOI AKYTHOI MCXEMMjCKOI MOKIAHOT
yaapa (AUMY)

[ToBumieny tenecHy temneparypy usHajn 38,0 °C umano je 213 (30,6%) namujenara Oap
JeIHOT AaHa TOKOM XocnuTanu3zaiyje. [Ipoceune BpeTHOCTH CUCTOIHOT KPBHOT MPUTHCKA TOKOM
guTaBe Xocnmutanusanuje cy omie npeko 130 mmHg xon 494 (71,3%) nanujenara. [Togamm o
muypesu mnanujeHata ca AUUMY cy cnepehmn: munumanna je 6mnma 600,00 ml, makcumanHa
3550,00 ml, npoceuno 2181,38+297,87 ml.

Kon 248 mamnujenara (35,6%) momuio je 10 CMPTHOT MCXOJa TOKOM XOCIHUTAJU3AIH]E.
Hcxon xocnuranusanyje Ko IpeocTaluX manujeHara ouo je cienehu: oTmyct Ha KyhHO euemne
HotHpaH je kox 421 (60,5%) mammjeHara y CTyAHjH, TPEBOA Yy CTAMOHAPHO OJCJHCHE
VYpreutHor nentpa (Y1) Knunnukor nenrpa Kparyjesan kon 5 (0,7%), nmpeBoa Ha HEKO APYro
onesbeme koA jenHor ucnuranuka (0,1%) u mpeson y Llenrap 3a pexabunuranujy Knunuukor
nentpa Kparyjesarn kox 21 nmarujenta (3,0%).

Y rtabenm 3 cy mnpuKkazaHum MeAWjaHa W UWHTEepKBapTaiHU paHr (/QR) OCHOBHHX
1ab0paTOPUjCKUX TMapaMeTapa y KoxopTu manujeHata ca AUMY npema mosy.

Tabesa 3. OcHOBHM J1a00paTOPHjCKH NMapaMeTPH KOJ MYIIKApala M KEeHA €a aKyTHUM
HCXEMMJCKHUM MOKIaHUM yaapom (AUMY)

Mymkapuu Kene

Mapamerap meaujana (IQR) meanjana (IQR)

Bpoj neykonuta (10°/L)

9,97 (8,29-12,62)

10,33 (8,09-13,00)

Bpoj epurpormra (10'%/L)

4,41 (3,98-4,80

4,28 (3,90-4,61)

Bpoj tpomGorura (10°/L)

215,40 (171,60-264,33)

208 (168,00-260,41)

Xemorno6un g/L 133,33 (122,00-143,67) | 126 (116,00-137,95)
Xemarokpnt L/L 0,398 (0,365-0,433) 0,385 (0,349-0,414)
Kannjym (mmol/L) 4,00 (3,8-4,32) 3,85 (3,60-4,12)
Hartpujym (mmol/L) 139,50 (13,00-142,40) | 140,20 (138,00-143,50)
Vpea (mmol/L) 7,70 (5,23-11,50) 7,91 (5,56-11,95)

Cepymcku kpeatuuH (umol/L)

92,00 (74,80-121,33)

77,50 (64,60-106,78)
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VY T1abenu 4 u 5 cy nmpuKazaHe KIMHUYKE KapaKTEPUCTHKE CBUX MaiujeHara ca AIMY ca
ocBproM Ha (akrope pusuka 3a AMUMY, xoMopOumurere M KapaKTEPUCTHKE TPOIMHUCAHE
Teparuje TOKOM XOCTIHTAIN3alIHje.

Juctpubyiuja oapeheHNX KapakTepUCTHKa ce paziuKoBaia u3Mel)y mylkapana U jkeHa.
Xuneprenszuja (XTA) je 6una yemrha kox xxeHa (80,9%) nero kon mymkapaua (70,7%) (p<0,05)
Kao u arpujanHa pubpunanuja (AD) koja je nujarHoctukoBana koa 41,7% sxena u xkox 23,1%

Mmymkapana (p<0,01).

TaGesa 4. OcHOBHe KapaKTepuCTHKe XOCHUTaJM3anMje, (akTopa pHU3HKA H
KOMOPOMIMTETA NALMjeHATA ca AKYTHUM MCXEMUjCKUM MOAaHuM ynapom (AUMY)

Kapakrepucruka ,lflzf/il;l ocr
KapakTepucTuke XocnmuTajan3anmje

Bpoj amjarsosa Menujana: 5,00

IOR: 4-6
) Menawujana: 14,00

HyxuHa xocnuTanu3aiyje (y J1aHuMa) TOR: 10-19

[IpeBon ca npyror ofespema 2(0,28)
Kapakrepucruke pakropa puzuka u Komopouaurera
XurepreHsuja 530 (76,1)
Kapnnomuonaruja 283 (40,7)
dubpunanyja npeTkoMopa 230 (33,0)
Hujaberec menuryc 2 205 (29,5)
XpoHuuHa O0yOpexHa ciadoct 124 (17,8)
Jemennuja 26 (3,7)
AxyTHH nopemehaj perynaiuje riInKeMuje 225 (45,9)
AxytHu nopemehaj 6yopexHe QyHKIHje 253 (44,7)
Bpsuna rmomepynapre umrpammje (ml/min/1,73m?) %?ng?; 5'_5777’00
[Tneymonuja 66 (9,5)
Jemvupujym 65 (9,3)
Enunencuja 65 (9,3)
AHeMmuja 37 (5,3)
XpoHUYHA OTNICTPYKTHUBHA OosecT mryha 34 (4,9)
Koma 31(4,5)
Iuposa jerpe 2 (0,28)
Charlson Comorbiditiy Index (CCI) npunarohen Ha Menwujana: 6,00
TOJIMHE CTAPOCTH (Ca yTUIIAjeM TO1HA) IOR: 5-8
Charlson Comorbiditiy Index (CCI) Menawujana: 3,00
(6e3 yruiiaja roguHa) IOR: 2-5
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TabGesa 5. Kapaxkrepucruke mnponmucaHe Tepanuje KoOJ NanHMjeHATa ca AaKYTHHUM
HCXEMMJCKHUM MOKIaHUM yaapom (AUMY)

KapakrepucTtuke nponucane repanuje

Kapakrepucruka Bpeanocr n (%)
bpoj npornucanux jgexoBa Mezujana: 17,00
IQR: 14-20
bpoj anaTomMckux moarpymna jexoBa nmpema Menujana: 6,00
ATC xnacuduxanmju IQR: 5-6
TMomdapmanuja 5-8 nekona: 1,4
>9 nexoBa: 98,6
AHTHOMOTHUIIN 552 (79,3)
AHTHUTICUXOTHITA 141 (20,3)
AHTHIETIPECUBU 29 (4,2)
Nuxubutopu HMG-CoA penykrase (cratuau) | 149 (21,4)
JIBOjHA aHTHArperayoHa Tepanuja 148 (21,3)
AHTHKOAryJIaHTHA Teparija 422 (60,7)
HuckomonekynapHu xenapux 6es'npenac1<a Ha | 30 (51.8)
OpaJIHy aHTUKOATYJIAHTHY Tepanujy ’
HuckomonekynapHu xemnapuH ca npeaackom 51(7.3)

Ha OpAJHY aHTUKOAryJaHTHY TEPaIujy

AHanm3a qyXuHe XOCIHUTAN3alrje U3paxeHa y Opojy ceIMHuIla Jekama je mokasaia Ja je
Kol HajBeher mporeHTa manujeHata ca AUMY nyxuHa Xocnuranuzamnuje Tpajana usmehy 1-2

cenmulie (8-14 nana), ok je xon 46,6% Tpajana gyxe ox 2 Henesbe (rpagukoH 3).

JAucTpudynuja n1y:KuHe Tpajamba XOCHUTAIU3AIHje

7,9%

B 7 mana
H8-14 nana
15-21 nan

B >2? maHa

30,2%

I'padpuxon 3. JucrpulOyumja aykuHe Tpajakba XOCHUTAJM3ANMje KO MalUjeHaTa ca
aKyTHHM HCXEMMjCKOM MOKIaHUM yaapom (AUMY) npema Opojy cexmuna
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4.2.2 IloreHuujaaHe uarepakuuje jgexona (IIAJI)

CBu manmjentu ca AUMY cy Owin u3ynoxxenu Hajmame jennoj ITMJI. Menujana 6poja
[MNJI 6una je 13 (IQR=9-19) (munumym 1, makcumym 66 ITJI). Ykymao 10368 ITIUJI je
3a0eeeHO y TEJIOKYITHOM y30pKY MallijeHaTa YKbydyjyhu cBe maHe Xocnuranuzanuje. TadHo
561 paznuunTa KOMOMHAIM]a JIEKOBA je 3a0esekeHa KoJ1 OBuX OojecHuka, ¢ Tum Aa je 170 ITJI
(30,30%) 6mito mpucyTHO Koa camo jemHor mammjenta, 73 (13,01%) xox 2 u 30 (5,35%) xox 3
nalyjeHTa.

JlekoBu w3 1] rpyme (ekoBM KOju Jelyjy Ha KapIWOBAacCKyJapHH CHCTEM) Ipema
aHATOMCKO-Teparnjcko-xeMujckoj (47C) knacuduranyju cy Hajuemhu JICKOBU y 3a0eleKeHuM
ITHJT (35,12%), Ha npyrom mecty cy Ounm jexoBu u3 H rpyme (menyjy Ha HEpBHH CHUCTEM)
(14,56%) u b rpyne (kpB u kpBoTBOpHU opranu)(14,19% yxynuux ITAJI).

Y Ttabenu 6 cy mnpukasaHe ocHOBHe kapakrtepuctuke I[IMJI (TexxnHa u HaydHa

3aCHOBAHOCT) Ko marjeHara ca AUMY.

Tabesa 6. YuecrajgocT moreHuujaaHux uMHTepakuuja jgexosa (IIUJI) mpema Te:kmHH M
HAY4YHOj 3aCHOBAHOCTH KOJ NANMjeHaTa €a aKyTHMM HCXEMMjCKHM MOKIAHUM YAapoM

(AUMY)
Menujana: 13,00
1 IQR: ;-19
Texuna [TAJI n (%) nanujenara
KonTpannaukosaune [11J1 111 (16,0)
Temke [TNJ1 680 (97.,8)
Cpenme Temke [TNJT 671 (96,5)
bnare IT1JI 571 (82,2)
Hayuna 3acHoBanoct I1NJI n (%) nanujeHara
Opymuna HaydHa 3acHoBaHOCT [1MJ1 643 (92,5)
Jlo6pa HayuyHa 3acHoBaHocT [1NJ] 669 (96,3)
IIpaBuuna HayuyHa 3acHoBaHocT [IMJI | 680 (97,8)

[To3uTuBHA, anu yMepeHa, CTATUCTUYKU BHCOKO 3HAauajHA KOpelaldja je youeHa m3Mmely
ykymnHOoTr Opoja ITNJI u nykune xocnuTtanu3anyje koa nmanujeHata ca AUMY, mto je mpukazaHo

Ha rpadukony 4.
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I'padpuxon 4. Kopenanuja nsmel)y 0poja morenumjaannx uarepakuuja jgexosa (IINJI) n
Ay’KMHE XOCmUTaJu3anuje 00JleCHMKAa ¢a AKYTHHM HMCXEMHJjCKUM MOKIAHUM YIapoM
(AUMY)

VYoueHa je MO3UTHBHA, jaKa, CTATUCTHYKH BHCOKO 3HayajHa Kopenamuja udmely yKymHor

opoja [TNJI u ykymHOT O6poja mpornrcanux JiekoBa Koz obonenux ogq AUMY (rpadukos 5).
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I'padpuxon 5. Kopenauuja usmely 0poja moreHumjanux uHrepakuuja Jexopa (IIUJI) u
Opoja mponucaHuX JeKOBa KO/ NalMjeHaTa ca aKyTHUM MCXeMHJCKHM MOKIaHHUM YyAapoM
(AUMY)
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[TocTojana je MO3UTHUBHA M yMEpeHa, CTATUCTUYKHA BHUCOKO 3HayajHa Kopemaiuja usMelhy

ykymnHor Opoja [TWJI u 6poja qujarnoza kogq AUMY (rpadukon 6).
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I'padpuxon 6. Kopesauuja ykynHor 0poja noreHuujaanux uHTepakumja jgexosa (IINJI) n
Opoja AMjarHo3a KoJ NauMjeHaTa ca akyTHUM HCXEeMHUjCKHM MOKIaHUM yaapom (AUMY)

VY Ttabemu 7 cy mpukazaHe kKapakTepucTuke uaeHtuduroBanux [1TNJI, mpema TexxuHu u
Hay4YHOj 3aCHOBAHOCTH, KO/ naiujenara ca AIMY.

Tabesa 7. OcHOBHe KapaKTepHCTHKa NMOTeHUMjaJHUX HMHTepakumja Jexkosa (IINJI) xon
NalnujeHaTa ca akyTHUM HCXEMMJCKUM MOKIaHuM yaapom (AUMY)

Kapakrepucruke ITNJI | n (%) AT
Texuna [TAJL

Konrtpannaukosane 1T1J1 15 (2,68)
Termke [TNJI 278 (49,55)
Cpenme Temke [TNJI 241 (42,96)
bnare I[T1JI 27 (4,81)
YKynHo 561 (100)

Hayuna 3acHoBanoct ITNJI
Opymuna HaydHa 3acHoBaHOCT [1MJ1 68 (12,12)

Jlo6pa nayuna 3acHoBanoct [11J] 225 (40,11)
IIpaBuuna Hayuna 3acHoBanoct [TWJI | 268 (47,77)
YKynHO 561 (100)
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VY Tabemu 8 cy mpukazaHe cBe koHTpamHaukoBaHe [IMJI m wHajuemthe Temke, cpemme

temke, 6mare [TMJI xox manujenara ca AIMY.

Tabesa 8. [lorenuujanne nurepakuuje jgexkosa (IIMJI) npema TesxkmHM KoA manujeHara ca

AKYTHMM HCXEMHjCKHM MOKIaHUM yaapoMm (AUMY)

Penun | e 1 Tex 2 Hayura bpoj (%)
0poj 3aCHOBAHOCT naiyjeHara
KonTpaunaukosane ITHUJI

1 LledTpuakcon Punrepos pactBop | [lo6pa 47 (6,75)

2 Ketopomak AcrnupuH [IpaBuyna 27 (3,88)

3 MeToxkmonpamu Pucnepunon [IpaBuuna 16 (2,30)

Kamujym

4 [edTpuakcon FIyKOHAT Ho6pa 13 (1,87)

5 Kertopomnak Juknodenak [IpaBuuna 6 (0,86)

6 Punrepos pactBop | ATponuH IIpaBuuHa 3(0,43)

7 Knaputpomunna CumBacTaTuH JHlobpa 2 (0,28)

8 DyKOHA30I1 AMuosiapoH [IpaBuuna 2 (0,28)

9 Kanujym-xmopun ATponuH [IpaBuuna 2 (0,28)

10 Kanujym-xmopun AMaHTaIuH [IpaBuunHa 1(0,14)

11 Keroposak No6ynpoden [IpaBuuHa 1(0,14)

12 Ketopomak [TenToxkcudummma [TpaBruunHa 1(0,14)

13 Meroknonpamun Xitopnpomasud IIpaBryHa 1(0,14)

14 MeToxonpaMu/ DIyoKCeTHH [TpaBuyna 1(0,14)

15 MeToxonpaMu/ Tpazomon ITpaBruyna 1(0,14)

Temxke ITNUJI
1 AcnupuH Juknodenak [IpaBrunHa 385 (55,32)
2 Jlukiogenak dypocemuy JloGpa 270 (38,79)
3 AcnupuH dypocemus Hobpa 283 (40,66)
4 Juknodenak Enokcanapun Jlo6pa 194 (28,16)
5 Knonunorpen Juknodenak [IpaBuuna 150 (21,55)
Cpenmwe Temke INNJ1
1 AcnupuH buconponon JoGpa 242 (34,77)
2 bucomnpoon Juknodenax Jlobpa 199 (28,29)
3 AcnupuH Pamunpui IIpaBruHa 159 (22,84)
4 Juknodenak Enananpun OnyruHa 121 (17,38)
5 Juknodenak Pamunpun OnnuyHa 136 (19,50)
baare ITNJI

1 AcrnupuH Panntnnnn Onana 499 (71,69)
2 AMuHOGUIHH Panutniun Jlo6pa 189 (27,15)
3 AmMuHO QriH dypocemu [IpaBuyna 158 (22,70)

54




JlokTopcka nucepranyja Jejan 3. Anekcuh

Hajuemrhe [T1JI npema HaydHOj 3acHOBaHOCTH Ko nanujeHata ca AUUMY cy npukaszane y
tabenu 9. Acnupus-panutuauH (71,69%), acnupun-dpypocemun (40,66%) u acnupus-

muknodenak (55,32%) cy Tpu najuenthe [TNJI npema HaBeneHnM kateropujama (tabemna 9).

Tabesa 9. Ilorenuujanne uaTepakuuje gexosa (IINJI) npema Hay4HOj 32CHOBAHOCTH KO/

NalnujeHaTa ca akyTHUM HCXEMMJCKUM MOKIaHuM yaapom (AUMY)

Jlek 1 Jlex 2 Texnna BOPOJ 1 HIpoTieHat
(%) nanujenara
OnjnyHa HAYYHA 32CHOBAHOCT
AcrnupuH Panutunun bnara 499 (71,69)
AcnupuH Enananpun Cpeamwe Temka | 137 (19,68)
Jlukiogenak Pamunpun Cpeamwe Temka | 136 (19,50)
Juknodenak Enananpun Cpenmwe Temka | 121 (17,38)
[unpodnokcanma Juknodenax Cpenme Temka | 112 (16,09)
JloOpa Hay4yHa 3aCHOBaHOCT
AcnupuH dypoceMu Temka 283 (40,66)
Jluknodenak dypocemu Temka 270 (38,79)
AcnupuH buconponon Cpenme Temka | 242 (34,77)
buconponon Juknodenak Cpenme Temka | 199 (28,29)
Juknodenak Enokcamapun Temka 194 (28,16)
AMuHOGWIHH Panutnnun biara 189 (27,15)
IlpaBuyHa Hay4YHA 3aCHOBAHOCT
AcnupuH Juxiiodpenax Temka 385 (55,32)
AcrnupuH Pamumnpun Cpenme Temka | 159 (22,84)
AmvuHO QrMH dypocemus bnara 158 (22,70)
AcnupuH Kionupnorpen Temka 151 (21,69)
Knonunorpen Juknodenak Temka 150 (21,55)

Hajuemthu nexoBu koju cy Ounu npucytau y naposuma [1NJI kox manujenara ca AUMY
TabenapHo cy npuka3anu y Tabenu 10 u To cy Omnu acriupuH, nukinodenak u Bapdapus (ydemthe
CBaKor IojeuHavHor jJeka y 6pojy paznmuuntux [TNJI ca ATC rpynom kojoj mpumaja u Koju je

TO MpOLEHAT 0] YKymHor O6poja I[THJT).
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Tabesa 10. Hajuemhu jexoBH y napoBuMa NOTeHIMjaJHUX HHTepakuuja Jekosa (IINJI)
KO/l MAIMjeHATA Ca AKYTHUM MCXEMHjCKUM MOKIAaHUM yaapom (AUMY)

. bpoj % yKyIHOT
bpoj | Jlex ATCrpyna | pa3avMuuTHX 6poja TTHIT
[TNJI
1 AcnupuH b 45 8,02
2 Juknodenak M 42 7,49
3 Bapdapun b 39 7,14
4 Jluroxcua 11 36 6,59
5 AmMuoaapoH 11 35 6,24
6 KeTtoponak M 29 5,17
7 AmuHODUIMH P 25 4,58
8 [{unpodnokcara J 25 4,58
9 Knonugorpen b 23 4,21
10 DoCHHONIPUIT 11 21 3,85
11 Wucynun A 21 3,85
12 JleBodokcaruu J 21 3,85

4.2.3 Konrpannaukosane ITNJI

ITocTojana je cTaTUCTHYKY 3HA4YajHA pa3iauka y O6pojy nmanujeHata ca AUMY koju cy omnn
n3noxenn koHtpaunaukoBanuMm [IWJI mpema rogunm neuewa. Op 2012-2014.roguHe BHUXOB
npoueHat ce Bumne Hero ayrumpao (10,4%; 15,4%; 23,1%) mTo je JOCTUTIO CTAaTUCTHUKY
sHauajHoCT, (y°=0,140, p=0,001).

[TocTojana je cTraTUCTUYKH 3HA4YajHA pa3jiuka y IPOCEYHOM OpOjy JIEYKOIMTA TMalujeHara
ca kouTpan"aukoBanum [TAJI (1 1,97+0,44910°/L) u 6e3 mux (10,71+0,15910°/L) (U=26195; z=-
3,00; p=0,003) 1 y nmpoce4Hoj BpeIHOCTH HaTpHjyMa MalyjeHara ca KoHTpauHaukoBanum [1M1J1
(142,12+4,942mmol/L) n 6e3 oBux [TNJI (140,72+5,252mmol/)(U=25665; z=-3,457; p=0,001).

CMpTHHE HCXO0J je 3abenexkeH uvenihe y Tpymnu MamnujeHaTa ca KoHTpanHaukoBanum [THJI
Hero y rpynu 6onecHuka 6e3 opux [TNJI (43.2% mpema 32.4%, X2=4.121, p=0.022).

Y tabemu 11 cy mpukasane ocHOBHE Aemorpadcke W KIMHUYKE KapaKTEPUCTUKE TPyIie
cinydajeBa (manujeHTH ca KoHTpaumHaukoBaHuM I[IWJI) m koHTposHe Tpyme (mamujeHtu Oe3

koHTpanHaukoBanux [1MJ]) medoBane nmpemMa moiry u roguHaMa CTapoCTH.
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Tabesa 11. lemorpadcke n KIMHHYKE KAPAKTEPUCTHKE rPyNa HCIUTAHUKA

CupoBu OR sa

CayuajeBu KounTpoae o
n=111 (25%) n=444 (75%) Bpennocr Tecra u p 95% uHTEepBaIOM
noBepema
My1iku mos 54 (48,6%) 216 (48,6%) _ _ OR=1,000
Kercku non 57 (51,4%) 228 (51,4%) %2=0,000, p=1,000 (0,660-1,516)
Crapoct (roaune) ) U=22750, Z=-1,253 OR=0,980
Menujana (IOR) 74,00 (68-81) 76,00 (71-81) £=0.210 (0,958-1,004)
Crapuju o 65 roauHa 95 (85,6%) 389 (87,6%) X2:0,171,p:0,567 (0()R:6()1’_813230)
IToHOB/EEHH MOXKAAHH o o 2 _ OR=1,243
v 16 (14,4%) 53 (11,9%) £=0,299, p=0,479 (0.680.2.269)
Xuneprensuja 92 (82,9%) 335 (75.5) =2.362, p=0,096 (00R9*119’_527301)
Kapanomuonaruja 42 (37,8%) 172 (38,7%) 2=0,004, p=0,862 (00R6:207’_916‘3‘77)
Odubpunanyja o o 2 _ OR=0,778
IpeTonOp 32 (28,8%) 152 (34,2%) £°=0,940, p=0,279 (0.494-1.227)
INoBumena TenecHa o o 2_ _ " OR=1,702
rownepaTypa 45 (40,5%) 127 (28,6%) =5,371, p=0,015 (L.1062.619)
TujaGerec memryc 2 43 (38,7%) 130 (29,3%) =3.276, p=0,054 g)R;glO’S_ 373 55)
AxyTtHU nopemehaj o o 2_ _ " OR=1,879
peryJanyje TITNKeMHUje 39 (57,4%) 131(41,7%) x=4,916,p=0,019 (1,105-3,139)
XponnyHa OyOpexxHa o o 2_ _ OR=1,555
pieyuiiona 26 (23,4%) 73 (16,4%) 1'=2,496, p=0,086 (0.937..578)
AxyTtaU nopemehaj o o 2_ _ OR=1,515
Syopenie hynktic 45 (54,2%) 161 (43,9%) '=2,518, p=0,087 (0.939.9.445)
THeymonuja 13 (11,7%) 39 (3,8%) =0,585, p=0,344 (0()R7:()1é—327280)
Tempriym 11 (9,9%) 42 (9,5%) =0,000, p=0,885 (0()R5:213’_(’25 ? 18)
Emunencuja 15 (13,5%) 36 (8,1%) /=2,495, p=0,078 35;213;7316 5
Asemia 9 (8,1%) 21 (4.7%) £=1376, p=0,159 (0()R7:916_737;9 6
XpOoHUYHA ONCTPYKTUBHA N o 2 _ OR=0,684
6onect myha 4 (3,6%) 23 (3,2%) 2« =0,197, p=0.490 (0,232-2,021)
Koma 8 (7.2%) 16 (3,6%) =1,984, p=0,095 (OOR;626’_047 287)
Temenmuja 5 (4,5%) 19 (4,3%) =0,000, p=0,917 gR;S’_OzS 291)
CCI npunarohen Ha _ _ _
romaEe (ca yramajen) 7,00 (5-8) 6,00 (5-8) U:O3 5?’500’ Z=-0,464 8R92i:(1)2102 6
Menujana (IQR) =Y, ) )
cCI _ . -
(63 yrHiaja rojuna) 4,00 (2-5) 3,00 (2-4) U:—Ozﬁgz,soo, Z=1,518 8R9715’_01932 6
Menujana (IQR) P~ ’ i
Bpoj nujarnoza ) i U=18333,000, Z=-4,251 OR=1,304
Menujana (IOR) 3,00 (4-7) 3,00 (4-6) 1=0,000* (1,150 -1,479)
Jly»UHa XOCTIHTAIN3aHje _ _ _
(y nanuma) 17,00 (12-24) 13,00 (10-18) ;[;]<ol gfﬁ 9500, 2=-4,708 8R0311’(f 6081)
Menujana (IQR) ’ ’ ’
Bpoj mponucanux JiekoBa U=11573,000, Z=-8,664 | OR=1,184

Menujana (I0R)

21,00 (18-25)

16,00 (13-19)

$<0,001*

(1,136 -1,233)
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Tabesa 11. (HacTaBak) /leMorpajdcke n KIMHHYKe KAPAKTEPUCTHKE rPyne HCIIMTAHUKA

CupoBu OR sa
CiayuyajeBu Kontpoae Bpeanocr 95%
n=111 (25%) n=444 (75%) | Trectamp HHTEPBAJIOM
NnoBepema
WNuxuburopu
HMG-CoA 0 0 %’=0,053 OR=0911
peTyKTase 23 (20,7%) 99(22,3%) 170,720 (0,547-1,518)
(cTatuHM)
AHTHKOArylIaHTHa 0 o )(2=0,105 OR=1,099
Tepanuja 68 (61,3%) 262 (39%) p=0,666 (0,717-1,682)
JlBojHa 2 _

o 0 X =5,285 OR=0,568
aHTHArperanuona 35 (31,5%) 92 (20,7%) =0,015* (0,358-0,900)
Tepanuja

Y

0 o x=17,674 OR=5,488

AHTHOHOTHITN 105 (94,6%) 338 (76,1%) 1$<0,001* (2,343-12.855)
Y
0 o x =10,468 OR=2,167
Antuncuxotuuu | 38 (34,2%) 86 (19,4%) =0,001% (1372 -3.423)
Y
o 0 x=0,589 OR=1,593
AHTHIETIpECUBH 7 (6,3%) 18 (4,1%) =0.306 (0,648-3,914)
Y

o o x=0,596 OR=3,056
Temke [TNJI 110 (99,1%) 432 (97,3%) 9=0.262 (0,393 -23.752)
Cpenme Telike 0 o 2=1,802 OR=4,648
ITNJ1 110 (99,1%) 426 (95,9%) p=0,102 (0,614-35,197)

Y

o o x=0,007 OR=1,067
bnare [TNJI 93 (83,8%) 368 (82,9%) =0.821 (0,608-1,872)
OnnuyHa Hay4yHa 2

o o x =0,042 OR=1,193
3aCHOBAHOCT 104 (93,7%) 411 (92,6%) 7=0,682 (0,513-2,773)
ITNJ1
JloOpa HayuHa 2_ —

0 0 X =2,488 OR=5,461
3aCHOBAHOCT 110 (99,1%) 423 (95,3%) =0,064 (0,727-41,044)
IMTNJI
[IpaBuyHa Hay4yHa )

0 o x =0,064 OR=2,018
;?;I};;)BHHOCT 110 (99,1%) 426 (98,2%) =0,501 (0,250 -16,308)

[Tocmatpajyhu cupoBu OR kao 3HauajHu (hakTopu pu3MKa 3a KoHTpauHaukoBane [TNJI cy
Ce W3/IBOJWJIM TIOBHINIEHA TEJECHA TeMIlepaTypa, aKyTHU Iopemehaj riaumkoperynamuje, ABojHa
aHTHarperanyoHa Teparnuja, aHTHOMOTHIIM, aHTHIICUXOTHILIM, TYXKHHA XOCIHUTAIU3aluje u 0poj
NPONHMCAHUX JIeKoBa. MelyTuM, HakOH KOPHUIOBama 3a BPEAHOCTH 30ymyjyhHx H Apyrux
HE3aBUCHUX BapujalbiM, y TIOTJey 3HadajHEe IIOBE3aHOCTH Ca OICEPBUPAHUM HCXOJI0M

W3/IBOJHIIN Cy C€ MMPUMEHA aHTUTICUXOTHKA U OpOj IPOMHUCaHuX JeKoBa (Tabemna 12).
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TabGesa 12. Paxkropum pH3MKAa IO0Be3aHH €a KOHTPAMHANKOBAHUM IOTEHLMjaJHUM
uHTepakuujama Jjexkoa (IIUJI) kox manmjeHara ca aKyTHUM HCXEMHJCKHMM MOKIAHUM

yaapom (AUMY)
Cuposu OR ca Ipunarohenn OR sa 95%
95% wuHTEpBaJIOM
WHTEPBAJIOM NMOBepemba
NnoBepemha
[ToBumieHa TenecHa OR=1,702 (1,106-2,619) | OR=0,942 (0,776-1,143)
TeMIeparypa p=0,016* p=0,544
Axytau nopemehaj perynammje | OR=1,879 (1,105-3,139) | OR=0,956 (0,491-1,862-)
TJINKEMU]j e p=0,020* p=0,895
JIBojHa aHTHArperaroHa OR=0,568 (0,358-0,900) | OR=0,600 (0,308-1,172)
Tepanuja p=0,016* p=0,135
AHTHOHOTHIH OR=5,488 (2,343-12,855) | OR=1,403 (0,484-4,068)
p<0,001* p=0,532
AHTHICHXOTHIT OR=2,167 (1,372 -3,423) | OR=3,010 (1,587-5,711)
p<0,001* p<0,001*
cci OR=1,093 (0,975-1,226) | OR=0,940 (0,776-1,139)
(6e3 yTumaja ronuHa) p=0,128 p=0,528
: OR=1,056 (1,031 -1,081) | OR=0,984 (0,946-1,023)
JyXuHa xocnuTaan3anuje <0001 =0.408
Eboi HhOMHCAMIX TeKoBa OR=1,184 (1,136 -1,233) | OR=1,202 (1,120-1,290)
poj 1P »<0,001* »<0,001*

AHTUTICUXOTHUIIM KOJU Cy HallW TMAI{jeHTH MPUMAIU Cy OWIH XallOMEepUA0J, PHUCICPUIOH U
KJIO3aluH M cBa Tpu Jeka cy ynasuia y [IWJI. Hajsume pasnuuntux [T je 3abenexeHo kon
puctiepuiona (ca 17 pa3nuuuTux JIeKoBa, KOa Hajeher Opoja maryjeHara ca paHUTHIMHUHOM,
BaJIIIPOATHMa, aMHOJJAPOHOM U JIEBO(IIOKCAITMHOM) 3aTHUM KOJ XaJolepuI0Jia U KiIo3amnuHa (ca

o 8 pasnuuurux [1AJI).

4.3.MHTPALHEPEGPAJIHA XEMOPAT'MJA (ULIX)

4.3.1 OcHOBHe KapaKTepUCTHKE HCIIUTAHUKA

NIX je 3abenexena xon 110 mammjenara, 65 (59,1%) mymkapana u 45 (40.9%) xeHa.
Mymkapiu cy 6w y npoceky muahu (Menujana 64,00 (IQR=58-77)) Hero xeHe (MenujaHa
73,00 (IQR=65-79,75)) nok je MemujaHa CTapoOCTH IIeJor y3opka marujeHara ca MI[X, Owuna
69,00 (IQR=60-78). Y rpynu crapujux ox 65 roguna o6mio je 65 (59,1%) nanujenara.

Kox 6 marjenara (5,5%) oBo je 61O TOHOBJbEHU MOXKIAHH YAAp.
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[ToBumieny tenecny temmnepatypy usHan 38,0 °C umano je 46 (41,8%) nanujenara 6ap
jemqHoM TokKoM XxocmuTanuzanuje. [IpoceyHe BpeIHOCTH CHUCTOIHOT KPBHOT MPUTHCKA TOKOM
yuTaBe Xocnuranuzauuje cy owmne npexo 130 mmHg xox 95 (86,4%) nanmjenata. [Togamm o
muypesu nanujenara ca ULX cy cnenehu: munumanna je 6una 600,00 ml, makcumanna 3550,00
ml, mpoceuno 2181,37+297,87 ml.

Kox 35 6onecuuka (31,82%) xocnuranuzanyja je 3aBpiieHa cMpPTHUM ucxonoM. Mcxon
XOCHHTAJIM3alKje KOJA TMpeocTalux ManujeHara 6uo je cieaehu: ormyct Ha KyhHO nedeme
3abenexxeH je kon 69 (62,7%) nmanujeHata y MCTpaXXUBamy, IPEBOJ Y CTAIMOHAPHO OEJbEHE
VY11 Knuanukor nentpa Kparyjesan kon 2 (1,82%), mpeBoJ Ha HEKO JPYro OJeJbeHme KO 2
(1,82%) u mpeBox y llentap 3a pexaOunurauujy Knunwuukor nenrpa Kparyjesar kon 4
narjenTa (3,64%).

VY Tabemu 13 cy mpukazaHe MenujaHa M BPETHOCTH HMHTEpKBapramHor panra (/QR)
BpPEIHOCTH JIA0OPATOPHjCKUX TTapaMeTapa Koje ¢y pal)eHe TOKOM XOCTTUTaIHn3aIluje.

TabGesa 13. JlaGoparopujcky mnapaMeTpH Ko NanMjeHaTa ca MHTpaunepedOpaJIHoOM
xemoparujom (ULX)

Mapamerap Mymkapuu Kene
(meaujana/IQR) (meaujana/IQR)

Bpoj neykormta (10°/L) 11,78 (9,15-13,66) 9,30 (8,11-10,82)

Bpoj epurpouuta (10'/L) 4,51 (4,12-4,96) 4,25 (3,99-4,56)

Bpoj tpom6orra (10°/L) 216,75 (185,92-264,53) | 212,89 (173,63-236,15)

Xemornobun g/L 138,50 (120,00-149,39) | 131,80 (122,56-137,00)

Xematokpurt L/L 0,413 (0,388-0,446) 0,388-0,446/0,392 (0,365-0,416)

Kanujym (mmol/L) 3,87 (3,61-4,14) 3,86 (3,68-4,00)

Hatpujym (mmol/L) 138,50 (136,65-144,00) | 139,80 (137,40-142,17)

Ypea (mmol/L) 6,22 (4,85-9,38) 6,83 (5,21-9,08)

Cepymcku kpeatnaud (umol/L) | 76,00 (67,37-99,25) 71,40 (62,02-84,60)

VY tabemu 14 u 15 cy npukasaHe OCHOBHE KapKaTepUCTHKE XOCHHUTaJH3anuje, Gaxropa

pHU3UKa, KOMOPOUIUTETA U TPONHMCAHUX JIEKOBAa TOKOM XOCHHUTaIM3alMje nanujenata ca MLX.

60



JlokTopcka nucepranyja Jejan 3. Anekcuh

Tabesa 14. KapakrepucTuke xocnurajusanuje, Gakropa pu3uKa U KOMOpPOUANTETAa KOJ
namujeHara ca uHTpanepedpaanom xemoparujom (ULX)

Kapakrepucruka ’]13[()::/{:;{ ocr
Kapakrepucruke xocnurajauszaunmje
Bpoj mjarmosa Menujana: 4,00
IQR: 3-5
. Menawujana: 18,00

HyxuHa xocnutanuzainyje (y JaHuma) IOR: 13-25

Kapakrepucruke pakropa puzuka u Komopouaurera
XurepreHsuja 96 (87,3)
Kapnunomuonaruja 31(28,2)
dubpuanyja npeTkoMopa 14 (12,7)
JHujabetec menuryc 2 26 (23,6)
XponuuHa OyOpexHa ciadocT 6 (5,5)
Jlemennuja 1(0,9)
AxkyTHH ntopemehaj perynaiyje riimkeMuje 35 (35,5)
AxyTHH opemehaj OyOpexxHe hyHKIH]je 34 (30,9)
Bbp3una riomepynapse ¢unrpanmje Menujana: 69,00
(ml/min/1,13m°) IOR: 49-89
[TaymoHMja 8(7,3)
Jenupujym 12 (10,9)
Enunencuja 11(9,9)
AHeMmuja 3(2,7)
XPpOHUYHA ONICTPYKTHUBHA OoJiecT Turyha 5(4,5)
Koma 54,5
I{uposa jerpe 0
CCI npunaroleH Ha TOMHE CTAPOCTH Menujana: 5,00
(ca yTHiajeM roguHa) IQR: 4-6
CCI (6e3 yTuIaja TouHa) ?AQ%H{?E& 3
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TaGesa 15. OcHOBHe KapaKTepHCTHKe INpPONHCAHe Tepanuje Ko NanHMjeHaTa ca
uHTpanepedpasnom xemoparujom (UIX)

KapakrepucTuke nponucane repanmje

Kapakrepucruka Bl;e?o];(;ﬂ
o
. Menawujana: 16,50
bpoj nponucanux jgexoBa IOR: 13-19.25
Bbpoj dhapMakos1omKko-xeMujCKUX MOATpyIa Menujana: 15,50
nekoBa npema A 7C knacuduxanuju IOR: 13-19

5-8 nexosa: 3 (2,7)

Tommdapmarmja >9 nexoa:107(97,3)
AHTHOMOTHITH 96 (87,3)
AHTHUINICUXOTUIU 21 (19,1)
Nuxuburopu HMG-CoA penykrase (cratunu) | 17 (15,5)
AHTHKOAryJIaHTHa Tepamnuja 7 (6,4)
HuckomonekynapHu xenapuH 6ez‘npenacxa Ha | (4.5)

OpaJIHy aHTHKOATYJIAaHTHY Teparnujy ’

JIBojHA aHTHArperanmoHa Teparuja 3(2,7)
AHTHJICTIPECUBH 2(1,8)
HuckomonekynapHu XenapuH ca mpeaackoM 1(0.9)

Ha OpaJIHy AaHTUKOATyJIaHTHY Tepanujy

4.3.2 Ilorenuunjanne nurepakuuje jexona (INJI)

Koxa nmanujenara ca UIIX ITNJI cy 3a6enexene koa 108 (98,2%) mauujenara 6ap TOKOM
JeaHoTr naHa Xxocnuraiauzauuje. Menujana 6poja pasnuuntux [TWJI ko oBux mamujenara ouna je
8,00 (/QR=4,75-13)(Mmunumym 0, makcumym 30).

VY oBoj rpynu marujeHata 3adenexene cy ykymHo 258 pazmmuutux [TAJI, ykymao 1016
[TNJI y uenokymHOM y30pKY 3a CBE JlaHe XOCHHUTalu3auyje, ¢ TuM aa je 125 (46,51%) ITNJI 6uno
3a0enekeHo caMo KOJl jeTHOT manujenTa, 43 (16,67%) xon 2 u 27 (10,46%) ko 3 marujeHra.

Y Tabemum 16 cy mnpukazaHe ocHOBHe Kapakrtepuctuke IIMJI (TexxuHa M HaydHa

3aCHOBAHOCT) Ko marjeHarta ca MI[X.
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Tabesa 16: YuecrajgocT noreHuMjajdHux uHTrepakuuja jgekosa (IIMJI) npema TekMHU M
HAY4YHOj 32CHOBAHOCTH KO/l NalMjeHaTa ca nuHTpauepedpasnom xemoparujom (ULX)

Kapakrepucruka IIHNJ

Texuna [TAJI n (%) nanujenara
Kontpannaukosane [T1JI 22 (20,0)

Temke [TNUJI 100 (90,9)

Cpenme temke [THNJI 100 (90,9)

bnare [TNJI 39 (35,5)

Hayuna 3acnoBanoct ITWJI n (%) nanujenara
Opmuna Hayuna 3acHoBaHocT [TUJT | 86 (78,2)

JloOpa Hayuna 3acHoBanoct [TNJI 100 (90,9)
IIpaBuuna HayuyHa 3acHOBaHOCT [IMJI | 82 (74,5)

ITokazaHa je CTaTUCTHYKM BHCOKO 3HAYajHa, MO3WTHBHA, yMepeHa Kopenamuja usMmehy

ykyHor 6poja [T1JI u 6poja aqujarnosa (p<0,01, =0,314) kox o6onenux ox NIX (rpadukon 7).

bpoj notennmjanHux
| WHTEpaKIIHja JIEKOBa

bpoj nujarnosa

bpoj aujarnosa

5 Jo= - .
0 - = | £
0 20 40 60 80 100 120
bpoj noreHMjaTHUX HHTEPAKINja

I'padpuxon 7. Kopeaanmja usmel)y ykKynHor Opoja moTeHIHjaJHMX MHTEPAKIHUja JEeKOBA
(ITNJI) n Opoja nujarsHo3a KoA nanujeHara ca HHTpanepedpaaHom xemoparujom (MIX)

[Tocrojana je craTHCTHMYKM BUCOKO 3HAYajHA, MO3UTHBHA, YMEpEHa Kopenanuja umehy

ykynHor 6poja [TWJI n ayxune xocnutanuzaiyje (rpadhukoH §).
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p<0,01, =0,312

25 30 35
Bpoj noreHnujaTHNX HHTEPAKIHja JIEKOBA

Jdy»kuHa xocnuraausamuje

I'padpuxon 8. Kopenanuja usmel)y ykynnor 6poja IINJI n ny:kumHe xocnurajusanmje Koj
namujeHara ca uHTpanepedpaanom xemoparujom (ULX)

Crynuja je ykasajla Ha jaKy, MO3UTHUBHY, CTaTHCTHYKH BHCOKO 3HA4ajHy KOpEJAIHjy

u3melyy ykynuor 6poja ITNJI u 6poja nexosa kox 6onecuuka ca ULX (rpadukon 9).

p<0,01, =0,740

0 5 10 15 20 25 30 35
Bpoj noreHnujaHUX HHTEPAKINja JIEKOBA

I'padpuxon 9. Kopenanuja usmel)y ykynHor Opoja moreHIHjaJHUX HHTEPAKLHja JEKOBA
(ITNJI) n Opoja JiekoBa Ko ManujeHaTa ca HHTpauepedpaianom xemoparujom (MIX)

Jaka, TMO3WTHBHA, CTATHCTUYKM BUOKO 3HayajHa Kopenanuja ykymHor Opoja ITHJI ca

OpojeM (hapMakoJIOIIKO-XEMH]CKUX TOrpyIa MoKa3aHa je Ha rpadukony 10.

64



JlokTopcka nucepranyja Jejan 3. Anekcuh
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0 5 10 15 20 25 30 35

Bpoj noreHnujalHuX HHTepPaKINja JIEeKOBa

I'padpuxon 10. Kopenanuja ykynsor 0poja nmoreHumujajJHux uarepaxkumja jgexkosa (IINJI) n
Opoja  ¢apMakoJIONIKO-XeMHjCKMX  NOATrpyna  JiekoBa  Kox  0OojlecHUKa  ca
HHTpauepedpasHom xemoparujom (MIX)

VY tabenu 17 cy npukazane kapakrtepuctuke [INJI (TexxumHa W HaydHa 3aCHOBAHOCT) KOJI
nanujeHata ca MIIX (ca OpojeM W mporeHTOM MmanujeHaTa Koj Kojux cy npucytae [N u3

onpehene kareropuje).

TaGesa 17. KapaxkrepucTHuKe NOTeHUUjaJTHUX HHTepakuuja Jexkosa (IIWJI) xon
namujeHara ca uHTpanepeodpaanom xemoparujom (ULX)

Kapakrepucruke ITNJI | n (%) INJI
Texuna ITNJI
KonTpannaukosane [11MJ1 5(1,94)
Temke [TNJI 126 (48,84)
Cpenme temke [TNJI 120 (46,51)
bnare [TNJI 7(2,71)
YKynHO 258 (100)

Hayuna 3acuoBanoct ITHJI
Opnmuna HaydHa 3acHoBaHocT [TJ] 42 (16,28)

JloOpa Hayuna 3acHoBanoct [TNJI 107 (41,47)
ITpaBuuna HayuyHa 3acHoBaHocT [IMJI | 109 (42,25)
YKynHo 258 (100)

VY tabemu 18 ce Hama3e cBe KOHTPAaWHIUKOBAHE U Hajuelihe TeIKe, CpeImke TEIIKe U Orare

IMTWJI xon marujenara ca UIX.
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Tabesa 18. Ilorenunjaane narepakumje Jexkosa (IINJI) npema TeskuHu Ko nanMjeHara ca
uHTpanepedpasnom xemoparujom (UIX)

Hayuna bpoj n
Jlek 1. Jlek 2. npoteHar (%)
3aCHOBAHOCT .
nalyjeHaTa
KonTpaunnauxkosaune ITNJI
IledTpuakcon Punrepos pactBop Job6pa 7 (6,36)
Meroknonpamun | Pucnepumon ITpaBuunHa 5(4,54)
Keropoiak Juxiodenax IIpaBuyHa 4 (3,64)
Ketopomak AcnipuH [IpaBuuHa 3(2,73)
IledTpuakcon Kammjym riykonar | /lo6pa 2(1,82)
Temxe ITUJI
Juknodenak dypocemu Jobpa 41 (37,27)
docuHonpuI Kanujym-xmopug Jo6pa 25 (22,73)
Enananpun Kamujym-xmopun JHobpa 24 (21,82)
Kamnjym-xnopun | Pamumpuin Jlo6pa 17 (15,45)
Juknodenak Xunpoxaoporuaszun | lobpa 12 (10,91)
Cpeame Temke ITAJI
Bbuconponon Juknodenax Jo6pa 29 (26,36)
Juknodenak Enananpun Onuna 29 (26,36)
Enananpun dypocemu Jlo6pa 26 (23,64)
Juknodenak DocuHOPHUIT Oyuna 24 (21,82)
docnuHONpuI dypocemu Job6pa 22 (20)
Baare ITNJI

AMuHOGWIHH Panutuann Jlo6pa 16 (14,54)
AcnupuH Panutununa OpmmuuHa 16 (14,54)
AmvuHO QrMH dypocemus [IpaBuuna 14 (12,73)

JlexoBu w3 L] rpyne npema ATC xinacudukanuju cy Hajuermhu JEKOBH y 3a0eIeKCHUM
[TNJI (42,25%), Ha npyrom Mmecty cy 6unu nexosu u3 H rpymne (12,01%) u na tpehem u3 J rpyne
(anTHHUHDEKTUBHY JIEKOBU 3a cucteMcKy npumeny)(11,24% yxymaux [THIT).

[Tonena [TNJI mpema Hay4YyHO] 3aCHOBAHOCTH (OJJTMYHA, 100pa, MPaBUYHA) KO/ MalljeHaTa
ca UIIX u najuenrthe I[TNJI mpema kaTeropujama cy npukaszane y tabemu 19.

Juxnodenax/enananpui (26,36%), nuknodpenax/pypocemun (37,27) u
amuHomuH/pypocemun (12,73%) cy tpu Hajuenthe [TNJ1 y ogrosapajyhum npumnaznajyhum

Kareropujama (tabena 19).
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Ta6esa 19. Ilorenunjaane nurepakuuje gexosa (IIMJI) npema Hay4HOj 3aCHOBAHOCTH KO/
namujeHara ca uHTpanepedpaanom xemoparujom (ULX)

Jexk 1 | JTex 2 | Teskuna T | Bpoj (%)
OpiMyHa HAYYHA 32CHOBAHOCT
Juknodenak Enananpun Cpenme Temka | 29 (26,36)
Juxiodpenax DocuHONIpUII Cpenmwe Temka | 24 (21,82)
AcnipuH Panntnnnn bnara 16 (14,54)
[unpodnokcammn | Juxnodenax Cpenme Temka | 14 (12,73)
/lo0pa Hay4Ha 3aCHOBAHOCT
Juknodenak dypocemus Temka 41 (37,27)
buconponon Juknodenax Cpenme Temka | 29 (26,36)
Enananpun dypocemus Cpenme Temka | 26 (23,64)
DocuHONIpPUI Kamujym-xnopuyg | Temka 25 (22,73)
Enananpun Kamujym-xnopuyg | Temka 24 (21,82)
DocuHOMPHUIT dypocemus Cpenme Temka | 22 (20,00)
IIpaBu4HAa HAYYHA 32CHOBAHOCT
AmMuHOQWIHH dypocemus bnara 14 (12,73)
Juknodenax Jluroxcua Temka 10 (9,09)
AMHOApOH Panutunun Temka 9 (8,18)
AcnpuH Jukiodenak Temka 8(7,27)
Jluroxcux Dypocemu Cpenmwe Temka | 8 (7,27)

VY cnenehoj tabenum 20 cy mnpuKazaHW JIEKOBHM KOjH Cy Hajuemhe 3acTyIUbeHH Y
MOTEHITMjaTHUM WHTEpakujama jekoBa kon manujerara ca MIX. Hajumehu cy y ITWJI Ounun

3aCTYIJbEHH TUKIO(PEHAK, TUTOKCHH U KeTopoiak (Tabena 20).

Tabesa 20. Hajuemhu jexoBH y napoBuMa NOTeHIMjaJHUX HHTepakuuja Jekosa (IINJI)
KO/l MalMjeHaTa ca mHTpanepedopasnom xemoparujom (MIX)

. bpoj % yKymHOT
bpoj | Jlex ATC rpymna pa3INYUTHX 6poja TTHT
[TNJI
1 Juknodenak M 30 11,63
2 JIurokcux 11 21 8,14
3 Ketoponak M 21 8,14
4 AcnupuH b 20 7,75
5 docuHONPUIT 11 15 5,81
6 Punrepos pactBop b 15 5,81
7 [Humnpodnokcarmn J 14 5,43
8 Enananpun L1 14 5,43
9 dypocemMu 11 14 5,43
10 Nncynun A 14 5,43
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4.3.3 Konrpaunauxkosaune ITHUJI

C o63upom Ha penaTuBHO Manu Opoj marujeHara y rpynu ca UIX koju je 610 u310xeH
koHTpanHaukoBanum [TNJI (n=20), Huje paheHo MedoBame MalyjeHarta mpemMa mojay u CTapocTu
Beh je ananm3a ypaleHa Ha IEJIOKYITHOM y30pKY IalljeHaTa.

Huje mocrojana craTucTHukM 3HayajHa pasjidKa TallMjeHaTa y OBE JBE Tpyle mpeMa
roguHama crapoctu (p=0,517) uu npema nony (p=0,057).

VY Tabemu 21 cy nmpukasaHu aemMorpadcke M KIMHHUYKE KapaKTepUCTHKE IpyIle ciydajeBa
(mammjentn  ca  koHTpamHaukoBaHuM [IMJI) w xoHTponmHe Trpyne (mamujeHTH 0Oe3
koHTpanHaukoBanux [THJI).

Tadesa 21. Jlemorpadcke M KIMHHYKE KAPAKTEPUCTHKEe CJy4dajeBa M KOHTpoJa ca
HHTpauepedpasaHom xemoparujom (MIX)

Aemorpadeke 1 Cay4dajeBn KonTposaa Tecrup Cuposn OR sa
KJIMHUYKE - _ 95% uHTepBaJIOM
(n=22) (n=88) BPEeIHOCT
KapaKTePHCTHKE noBepema
Tl'ogune U=851,000 -
CTapocTH 66,5 (57-78,25) 69,00 (60,5-78,5) | Z=-0,648 (00R9_501’2983 0
Menwnjana (IOR) p=0,517 ’ ’
Bpoj U=876,000 _
wjarnosa 4,00 (3-5,25) 4,00 (3-5) 7-0,703 (00R8316_110177)
Menwnjana (IOR) p=0,482 ’ ’
HyxuHa U=762,000 OR=1,067
xocrmranusanuje | 24,00 (12-27) 18,00 (13-23) Z=-1,541 (1,003-1,136)
Menujana (IOR) p=0,123 p=0,041%*
IToHnoBJEEHH x2=0,000 OR=0,790
woxcnanu ynap® | | () > 657 =0,834 (0,088-7,132)
2_ pun{
XunepreHsuja 19 (86,4) 77 (87,5) flg =_002308060 (OOR2209’_93O§ 67)
2_ =
Kapanommonatmja | 8 (36,4) 23 (26,1) ’ VN (00R6016_641§ )
dubpunanmja 2’=0,000 OR=1,105
npeTkoMopa’ 3(13.6) 117125 p=0,886 (0,280-4,357)
Jlujaberec 2=0,028 OR=1275
MeTyC 2 6(27.3) 20.22.7) =0,654 (0,441-3,689)
2
. a x=0,000 OR=2,048
Anemuja 1(4.5) 223) 1=0,558 (0,177-23,667)
2_
Jlemenumja® 1 (4.5) 0 fy=_00654658* 0
AKyTHH
. 2
nopemehaj % =0,000 OR=0,875
perynamje AR 32(43.8) =0811 (0,292-2,620)
TJIMKEMU] e

*0poj manujenara je 6uo <5 y HajMame jeHOj rpyIu
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TabGesa 21 (macraBak): Jlemorpadgcke M KIMHHYKE KapaKTepPUCTHKe cjydajeBa H

KOHTPOJIa KOoJI 00J1eCHUKA ca MHTpauepedpaanom xemoparujom (UIX)
demorpagcke u Cuposn OR
P CiayuyajeBu Kounrpoaa Tecru p ca 95%
KJIMHUYKE
(n=22) (n=88) BpeIHOCT HHTEPBAJIOM
KapaKTepPUCTHKE
noBepema
2_ |
XpOHI/ILIHa.6y6pﬁ'3)I:Ha 1 (4.5) 5(5.7) )(_—0,000 OR=0,790
nHCYDUIIH]CHITH]a p=0,834 (0,088-7,132)
AxyTHHE opemehaj ¥’=0,551 OR=1,650
OyOpexHe QyHKITH]e 9 (42,9) 25G1.2) p=0,316 (0,616-4,419)
bp3una
rJIoMepyJiapHe U=928,500 _
drpamje 18.75.96.50) 69.00 (48,5:88.5) |Z=0.050 | (DT
ml/min/1,73m?) ’ ’ p=0,960 ’ ’
Menwujana (IOR)
2
. a x=0,682 OR=2,624
[THeymonwmja 3 (13,6) 5(5,7) =0,199 (0,576-11,932)
2
. a x=0,000 OR=0,878
Enunencuja 29,1 9 (10,2) =0.874 (0,176-4,386)
2
. x=0,006 OR=1,386
Hemmpujym 3(13.6) 9(10.2) =0,646 (0,342-5,617)
XpoHUYHA 2
x=0,327 OR=2,833
onchyKTI/IBHaa 29,1 33,4) =0.252 (0,444-18,097)
6onect myha
2
a x=0,327 OR=2,833
Kowma 2.1 364 =0.252 (0,444-18,097)
[oBHIIIeHA TelIecHa ¥=1235 OR=1,906
S— 12(54.5) 34(38,6) 1=0,176 (0,743-4,891)
ccl U=914,000 OR=0.941
(ca yrunajem roguna) | 5,00 (IQR: 4-6) 5,00 (4-6) 7=-0,409 (0,75 0’_1 182)
Menujana (IQOR) p=0,682 ’ ’
cCI ' U_=936,500 OR=1,053
(6e3 yrumaja roguaa) | 2,50 (1-4) 3,00 (1-3,75) 7=-0,242 (0,801-1,385)
Menwujana (IQR) p=0,809 ’ ’

*0poj marujenara je 610 <5 y HajMame jeIHOj TPyIn

VY Tabenmu 22 cy mpuKazaHe KapakTepuCTuKe mpormcane tepanuje u [IWJI y rpymum

cllyyajeBa U KOHTPOJHOj TpYyIH KoJ nanujeHara ca MLX.
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Tabesa 22. KapakrepucTuke nponycase repanuje ¥ NOTEHIHjaTHUX HHTEPAKIHja JTeKOBa
(ITNJI) y ucnUTUBAHUM IpylnaMa Ko/l NalMjeHaTa ca MHTpauepedpajIHOM XeMOParujom

Cuposu OR sa

. CayuajeBn KonTpona Tect u p o
Tepanujcke KapaKTepHCTUKE (n=22) (n=88) BpeIHOCT 95% uHTEpBaIOM
noBepema
2
x=0,046 OR=1,579
AHTHOMOTHUITH 20 (90,9) 76 (86,4) 9=0.567 (0,327-7.634)
)
x=1,946 OR=2,467
AHTHUTICUXOTHITH 7 (31,8) 14 (15,9) 1=0,089 (0,852-7,145)
)
a x=0,000
AHTHACTIpECUBU 0 2(2,3) =0.475 0
Nuxuduropy HMG-CoA penykraze »=3,657
(cratunn)® 0 17019.3) p=0,025* 0
)
. a x=9,163 OR=12,647
AHTHKOAryiaHTHa Teparija 5(22,7) 2(2,3) 1=0,000* (2,264-70.654)
Huckomonekynapau xenapus 0e3
npesacka Ha OpajHy aHTHKoarynaHTHy | 4 (18,2) 1(L,1) /=16,118
Tepanujy 7=0,000*
HuckomonekynapHu xenapuH ca 0
IpeaackoM Ha OpaliHy 1 (4,5) 0
AHTUKOAr'yJIAHTHY T€PaNujy”
21 735 OR=8,700
JIBOjHa aHTHATPEralKoHa Tepanuja’ 2(9,1) 1(L1) X_ ’ (0,751-100,735)
p=0,040* ”
p=0,083
Bpoj mpormmcanux nexoBa 19,50 16 (13-19) lZJ:_53233§5100 OR=1,211
Mennjana (IOR) (16,75-23,00) =0 601* (1,079-1,360)
Bpoj dpapMakoIonIKo-xeMHjCKux U=534.500
noarpyna jiekosa npema ATC 19,00 15,00 73 2;1 OR=1,233
KIacu(UKaImjun (15-22,25) (12,25-18,00) -0 601* (1,089-1,397)
Meanjana (IOR) P~
>9 nexoa: 22 g'é“:)‘ma: U=935,000
IMomudpapmanmja’ (100) 20 ) 7=-0,874 0
>9 nekoBa: ~0.382
85 (96,6) P~
2
o x=0,172 OR=2,392
Temke [TNJT 21 (95,5) 79 (89,8%) 7=0,407 (0,287-19.957)
2
x=0,172 OR=2,392
Cpeame temike [THJT 21 (95,5) 79 (89,8) =0,407 (0,287-19.957)
2
x=0,718 OR=1,695
Bnare ITAJI 10 (45,5) 29 (33,0) =073 (0,656-4.382)
2
x=0,030 OR=1,324
OmmaHa HaydHa 3acHoBaHOCT [THJT 18 (81,8) 68 (77,3) 1=0,644 (0,402-4.362)
)
x=0,172 OR=2,392
Jobpa nayuna 3acaHoBanoct [THJI 21 (95,5) 79 (89,8) =0.407 (0,287-19.957)
)
x=1321 OR=2,513
IIpaBuuna HayuHa 3acHoBaHOCT [TWJI 19 (86,4) 63 (71,6) =0,155 (0,683-9,248)

*0poj manujenara je 6uo <5 y HajMambe jeHOj rpyIu

VY tabenu 23 cy npukazaHu cuposu u npunarohenn OR sa 95% uHTEpBaIoM MOBepema rie

ce MOTy BUJIETH (DAKTOpU pU3MKa MOBE3aHU ca KoHTpauHaukoBanum [1WJI y rpynu manujenara
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ca UIIX. Kao 3Hauajuu ¢akTopu Cy ce M3ABOjHIIM Opoj (hapMaKOIONIKO-XEMH]CKUX MOArpymna
nekoBa npema ATC xnacudukammju (OR=1,192 (1,052-1,351)) u aHTHMKOAaryiaHTHa Teparuja

(OR=7,400 (1,119-48,962)).

TabGesa 23. Paxkropym pH3MKAa IO0Be3aHH C€a KOHTPAMHANKOBAHUM IOTEHLMjaJHUM
uHTepakuujama Jekosa (IIMJI) kox mamujeHara ca UMHTpaunepeOpPaJHOM XeMOParujom

(A1LX)

Cuposu OR sa 95% IIpunarohenu OR sa 95%
HHTEPBAJIOM NOBEpPemHha HHTEPBAJIOM NOBEpPemha
Jy’)krHa XxocnuTanu3amuje O_R=l,067 (1,003-1,136) OR=1,028 (0,956-1,107)
(y nanuma) p=0,041%*
Bbpoj nponmcanux nexkosa OR=1,211 (1,079-1,360) OR=0,971 (0,528-1,789)

bpoj dhapmakomomiko-
XEMH]CKUX MOATPYIA JIEKOBa OR=1,233 (1,089-1,397) OR=1,192* (1,052-1,351)
npema A 7TC knacudukarmju
AHTUKOAryJIaHTHa Teparuja OR=12,647 (2,264-70,654) | OR=7,400* (1,119-48,962)

4.4 CYBAPAXHOUJIAJIHA XEMOPATUJA (CAX)

4.4.1 OcHOBHE KAPAKTEPUCTHKE UCITUTAHUKA

YkynHo 26 mnamnMjeHata je HMajo AMjarHo3y cyOpaxnHoupanHe xemoparuje (CAX),
MeaujaHa ctapoctu 6mna je 63 (IQR=55,5-75,5) rogune. IIpema mony manujentu ca CAX cy
ounu 53,8% mymkapanu u 46,2% xene. Miahux on 65 ronuna 6uio je 15 nanujenara (60%) u
11 (40%) crapujux ox 65 roauHa.

CAX je xox jenHor namujenra (3,8%) Mymkor mojia OMo MOHOBJFEHU MOXKAAHU yJap jep je
panuje oBaj manujeHt umao ANUMY.

[ToBumeny Tenecny temmnepatypy usHaza 38,0 °C umano je 8 (30,8%) mauujenara Gap
jemHoM TOKOM xocnurtanu3anuje. IIpocedne BpeTHOCTH CHCTONHOT KPBHOT TPHUTHUCKA TOKOM
yuTaBe Xocnuranuzanuje cy owmne npeko 130 mmHg xon 14 (53,8%) mamujenara. Ilomamu o
muypesu nanujenata ca CAX cy cinenehu: muanmansa je 6mna 1000,00 ml, makcumanna 3014,29
ml, mpoceuno 2254,74+358,77 ml.

Kox 19 mnaunwmjenara (73,1%) 3abenexkeH je TMOBOJbAH HCXOJ XOCHHUTaNU3alUje U

OTHYLITEHU Cy Ha KyhHO Jedeme, 0K je KoJ 26,9% ucxon xocnuTtanu3aiyje OHo HEMOBOJbAH.
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Koz 3 (11.5%) manujenTa XxocnuTaiu3alyja ce 3aBpIiujia CMPTHUX UCXO00M, 10K ¢y 4 (15,38%)
nmarpjeHta 300T TOropliama OINIITeT CTaka IPeBeJeHa Ha CTalMOHApHO onebeme Y[
Knunnukor nienarpa Kparyjesarr.

VY tebenu 24 cy nmpuKazaHu MeAMjaHA U BPEAHOCTH HHTEPKBAPTAIHOI paHra 3a Hajuemihe
nabopaToOpHjCKe BPEIHOCTH KoOje Cy pal)eHe TOKOM XOCHHTaIM3allfje MpeMa TMoJy MalyjeHara.
Bpennoctu ce omHOCE Ha MPOCEYHE BPETHOCTH CBHX M3MEPEHHMX y TOKY XOCHHTAJIH3aINje KO/
nanujenata ca CAX.

Tabesa 24. JlabopaTopujcku nmapaMeTpu KojJ MYIIKapana M KeHa ca cy0apaxHOMJIAJTHOM
xemoparujom (CAX)

Mapamerap Mymkapuu Kene

menujana (IOR) meaujana (IQR)
Bpoj neykormta (10°/L) 9,49 (8,20-11,61) 11,00 (7,90-11,76)
Bpoj epurpoumta (10'7/L) 4,17 (3,55-4,60) 4,29 (3,39/4,51)
Bpoj TpomGomura (10°/L) 237,18 (183,58-309,35) | 220,13 (200,00-321,89)
Xemornobun g/L 132,08 (110,02-143,15) 128,38 (117,04-139,75)
Xemarokpurt L/L 0,387 (0,334-0,421) 0,370 (0,333-0,404)
Kanmujym (mmol/L) 3,91 (3,56-4,30) 3,95 (3,72-4,23)
Hartpujym (mmol/L) 138,25 (136,61-139,58 137,13 (135,08-138,75)
Ypea (mmol/L) 4,65 (3,38-7,88) 4,15 (3,70-6,02)
Cepym™mcku kpeatunut (umol/L) | 66,29 (58,41-80,93) 53,00 (49,35-68,42)

VY tabenu 25 u 26 cy npuka3zaHe OCHOBHE KapKaTepUCTUKE XOCIHUTAIN3alIH]e,

KOMOPOHMIUTETA U MIPOMMCAHKX JIEKOBA TOKOM XOcIuTanu3anuje mamnujeHara ca CAX.
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Tabesa 25. OcHOBHe KapaKTepUCTHKeE XOCIIMTAIN3aNUje, PAKTOpPAa PU3HKA U
KOMOPOMIMTETA KO MCIIUTAHNKA ca cy0apaxHouaaaHoM xemoparujom (CAX)

Kapakrepucruka BI;:?;SCT

Kapakrepucruke xocnurajausanmje
Bpoj mjarmosa Menujana 3.00

IQR: 2-6
. Menawujana 17.50
HyxuHa xocnutanuzaiyje (y JaHuma) IOR: 12.25-21
Kapakrepucruke pakropa puzuka u Komopouaurera

XurepreHsuja 15 (57,7)
Kapnunomuonaruja 5(19,2)
dubpuanyja mpeTkoMopa 1(3,8)
JHujaberec menuryc 2 4(15,4)
XponunuHa OyOpexHa cinabocT 0
Jlemennuja 0
AxyTHH niopemehaj perynaiyje riimkeMuje 11 (42,3)
AxyTHH opemehaj OyOpexHe hyHKIHje 3(11,5)
Bbp3una riomepynapte unrpanmje Menujana: 87
(ml/min/1,73m?) IOR: 71-105
ITHeymonmja 3(11,5)
Hemapujym 0
Enunencuja 2(7,7)
AHnemuja 0
XPpOHUYHA ONICTPYKTHUBHA OoJiecT turyha 1(3,8)
Koma 2(7,7)
I{upo3a jerpe 0
CCI npunaroleH Ha TOJIMHE CTAPOCTH Menujana: 4
(ca yTHiajeM roguHa) IQR: 3-4,25
CCI (6e3 yTHIiaja TouHa) ?AQ%M{?;{ a:2
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Tabesa 26. OcHOBHe KapaKTepHCTHKe NPONKMCaHe Tepanuje Ko HCIUTAHUKA ca
cyboapaxnougaaHom xemoparujom (CAX)

KapakrepucTuke nponucane repanmje
Kapakrepucruka Bl;e?o];o(;ﬂ
AHTHOMOTHITH 23 (88.,5)
AHTHUINICUXOTUIU 5(19,2)
Nuxubutopn HMG-CoA penykrasze (ctatuau) | 2 (7,7)
AHTHIETIpECUBU 1(3,8)
AHTHKOAryJIaHTHA Teparija 1(3,8)
HuckomonekynapHu xenapux 6e3'npenacxa Ha | (3.8)
OpaJIHy aHTUKOAryJaHTHY Tepanujy ’
JIBojHA aHTHArperanmoHa Teparuja 0
bpoj npornucannx jgexoBa y[Qﬁ;?.H{ 31_{? 8 14,5
Bbpoj hapMakosIomKko-xeMHjCKUX MOATpyIa Menujana: 14,5
nekoBa npema A 7C knacuduxanuju I0OR: 12-18
TMomudapvarja 5-8 nexosa: 1 (3,8)
>9 nexoa: 25 (96,2)

4.4.2 IloreHuujaaHe uarepakuuje jsexona (IIAJI)

I[MNJI xon mammjenara ca CAX 3alenexene cy xoa 24 mamujenta (92,3%) 6ap Toxom
jemHor maHa xocnuTanusaiuje. Menujana opoja pasnuuutux [1NJI kox oBux manujeHaTa ouia je
6 (IOR=2-8). VY oBoj rpynu naunujeHata 3adenexene je ykynHo 106 pazmuuutux I11JI, ox Tora
je 68 (64,15%) 3abenexxeHO KOA caMO jeHOT manujeHta. Y Tabenu 27 cy nmpuKazaHe OCHOBHE
kapaktepuctuke [IMJI, xox oBux mnamujeHarta, kiacuUKOBaHE MpeMa TEKUHU W HAYYHO]

3aCHOBAHOCTH.

Tabesa 27. YuectajiocT noteHuujaJaHux uHTepaknuja Jjexkosa (IINJI) npema TexuHu u
HAY4YHOJ 32CHOBAHOCTH KO/l NanMjeHara ca cydapaxnouaaanom xemoparujom (CAX)

Kapakrepucruke ITNJI

Texuna [TAJI n (%) naumjenara
Konrtpannaukosane [T1J1 8 (30,8)

Temxe TTNJI 22 (84,6)

Cpenme Temxke [TNJT 22 (84,6)

bnare [TNJI 10 (38,5)

Hayuna 3acnoBanoct I11J1 n (%) nanujenara
Opmymuna Haygna 3acHoBanoct [TWJT | 15 (57,7)

Jlo6pa HayuyHa 3acHoBaHocT [1NJ] 23 (88,5)
ITpaBruuna Hayuna 3acHoBaHocT [TMJI | 18 (69,2)
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N3mehy rpyne mimahux u crapujux on 65 roguHa HUje OWIIO pa3siuKe y MPOcedyHOM Opojy
I[TNJI, jep je y rpynu miahux oz 65 npoceuan 6poj [TNJI 6uo 7,47 (£6,88), a koa ctapujux oj 65
roauHa 6,60 (+5,58) (U=66,000, Z=-0,505, p=0,643).

[TorBphena je mo3uTuBHa Kopenamuja ykymHor Opoja [IMJI um mpoceuHe BpeaHOCTH
rmkeMuje kon nanujenara ca CAX (p=0,021, =0,451).

VY Tabemu 28 cy npukaszane kapakrepuctuke otkpuBenux [INJ1 kox manujenara ca CAX.

Tabesa 28. OcHOBHe KapaKTepHUCTHKA NMOTEeHUMjaJIHUX HHTepakunuja jgexkosa (IINJI) xon
namujeHara ca cyoapaxaougajHom xemoparujom (CAX) (Te:kuHA U 32CHOBAHOCT)

Kapakrepucruxke INNJI
Texuna [TAJI n (%) NNJI
KonTpannaukosane [11J1 54,72)
Temke [TNJI 52 (49,06)
Cpenme Temke [TNJI 43 (40,57)
bnare [TNJI 6 (5,66)
YKynHo 106 (100)
Hayuna 3acuoBanoct ITHJI n (%) IMNJI
Opymuna HaydHa 3acHoBaHOCT [1J] 13 (12,26)
Jlo6pa nayuna 3acHoBanoct [11J] 47 (44,34)
ITpaBuuna Hayuna 3acHoBaHoct [TMJI | 46 (43,40)
YKynHo 106 (100)

YTBpheHa je jaka, CTATHCTHYKH BUCOKO 3Ha4ajHa, MO3UTUBHA KopeJalja u3mel)y yKymHor

opoja [TNJI u 6poja aujarnosa koxa obonenux on CAX (rpadukon 11).

(o.¢]

(o)

[\

bpoj nujarnosa
N

p<0.01, r=0,517

2 3 4 5 6 7 8
Bpoj noreHnujaTHNX HHTEPAKIHja JIEKOBA

)

(e
—

I'padpuxon 11. Kopenauuja usmel)y ykyHor Opoja moTeHHUjaJHUX HHTEPAKLMja JEKOBA
(ITNJI) n O6poja nujarHo3a koxa 0os1ecHUKA ca cybapaxHouaaaHoM xemoparujom (CAX)
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PesynTtatu cy ykazaim Ha IO3UTHUBHY, JaKy, BUCOKO 3Ha4YajHy KOpesamnujy u3Mel)y yKymHor

opoja [TNJI u ykyHor Opoja mpornucanux JiekoBa koj marujeHata ca CAX (rpaduxon 12).

25
20 ’
<
g
g 15
2
: - ‘
'2 10
A <9
5
0 p<0,01, ~=0,817
0 1 2 3 4 5 6 7 8
bpoj noreHuMjaTHUX HHTEPAKIHja JIEKOBA

I'padpuxon 12. Kopenanuja nsmel)y ykynHor 0poja nmoreHuMjajJHUX HHTEPAKLHja JIEKOBa
(ITNJI) u Opoja JiekoBa Ko nanujeHara ca cyoapaxsounaajiiom xemoparujom (CAX)

JlexoBu w3 L] rpyne npema ATC xinacudukanuju cy Hajuemhu JEKOBH y 3a0eIeKCHUM
ITNJI (32,07%), Ha apyrom mecty cy 6mnu nexoBu u3 H rpyne (16,04%) u na tpehe mecty uz M
rpyne (MummmhHo-komTanu cucteM)(13,21% yxkynuaux [TWJI) kon nauujenara ca CAX.

Y Tabenu 29 cy mnpukazaHe cBe koHTpauHaukoBaHe IIWMJI u ocrame najuemthe ITHJI
kiacudukoBane mpema TeXUHH Koj OonecHuka ca CAX, mok cy y Tabemu 29 mnpukazaHe

najuenthe [TMJI kox mamujenara ca CAX nmpeMa Hay4HO] 3aCHOBaHOCTH.
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Tabesa 29. Ilorenunjaane narepakumje Jexkosa (IINJI) npema TeskuHu Ko nanMjeHara ca
cyboapaxnougaaHom xemoparujom (CAX)

Tlex 1. Tlex 2. Hayuna Bpoj u npoLeHaT
3aCHOBAHOCT (%) marnmjenara
KonTpannaukosane INAJI
HedTpuakcon Punrepos pactsop Hobpa 4 (18,18)
MeTtoknonpamug, Pucnepuon IIpaBuyna 2 (9,09)
HedTpuakcon Kanuujym raykoHar Jobpa 1(4,54)
Kirapurpomunina Humo e IIpaBuuna 1(4,54)
KeTopoiak Jnkmodenak [IpaBryna 1(4,54)
Temke ITNJI
Juknodenak Dypocemun Jobpa 6 (27,27)
Kaymjym-xmopun Pamwumprn Jobpa 4 (18,18)
Pamumnpun Punrepor pactsop Jobpa 4 (18,18)
Cpenme Temke ITAJL
Pucniepunon Panntugun Jlobpa 14 (53,85)
Hunpodnokcanmn | Juknodenak OpnuHa 5(22,73)
Pamumnpun XuapoxXI0pOTHAZH]T IIpaBuuna 5(22,73)
bucomnpomon Jnkmodenak Jlobpa 4 (18,18)
Juxiodenak Denodapbuton [IpaBuyHa 4 (18,18)
Pypocemus Pamunpun Jobpa 4 (18,18)
baare ITNJI
AmvuHODHUITHH Panutnnna Jobpa 6(27,27)
AcrmpuH Panutnana OaHa 3(13,64)

Taoesa 30. [Torenuujanne nuarepakumje jJexosa (IINUJI) npema Hay4yHOj 3aCHOBAHOCTH KO/

nanuMjeHara ca cydapaxsougananom xemoparujom (CAX)

Jlek 1. Jlek 2. Texuna bpoj u fpoteHat
(%) marmjenara
OnanvyHa HAyYHA 32CHOBAHOCT
Hunpodnokcanuu Juxnodenak Cpenme Temka | 5 (22,73)
AcnupuH Panutnaun bnara 3 (13,64)
Jwnkmodenak DocuHOIPHUIT Cpenme Temka | 3 (13,64)
Jwnkmodenak Pamwumprn Cpenme Temka | 3 (13,64)
JloOpa HayyHa 3aCHOBAHOCT
Pucnepunon Panutuaun Cpenme Temka 14 (53,85)
AmvuHODHUITHH Panntnomn bmara 6(27,27)
Jwukmodenak Dypocemu Temxka 6(27,27)
dypocemMu Pamwumprn Cpenme Temka | 4 (18,18)
Kanujym-xmopun Pamunpun Temxka 4 (18,18)
Pamunpun Punrepos pactBop Temka 4 (18,18)
IIpaBuuHa HayuyHa 3acHoBaHocT ITHAJI

Pamumnpun XHIPOXTOPOTHAZH]T Cpenme Temka | 5 (22,73)
Jwnkmodenak DeHobapOuTOH Cpenme Temka | 4 (18,18)
JlexcameTa3oH Humonumun Temika 3(13,64)
Jlopazenam Tpamanon Temxka 3 (13,64
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Hajuenthu nexoBu y maposuma IT1JI kox namujenara ca CAX cy npukaszanu y tTabenu 31,
U TO cy Ownm nukinodeHak, pamunpui U PuHrepoB pactBop (ydenrhe cBakor mojeJMHAYHOT JIEKa
y 6pojy pazmuuutux [INJI u A7C rpyna Kojoj JeK MpUIaaa u KOjHu je TO MPOIEeHAT O YKYIHOT
opoja ITAJI).

Tabesa 31. Hajuemhn jiexoBH y napoBuMa NOTeHIMjaJHUX HHTepakuuja Jekosa (IINJI)
KO/l MalujeHara ca cyéoapaxHougajaaom xemoparujom (CAX)

. bpoj % yKyInHOT
bpoj | Jlex ATC rpyna | pa3In4uTHX 6poja TTHJT
ITHJI
1 Juknodenak M 20 18,87
2 Pamumpur 11 11 10,38
3 Punrepos pactsop b 10 9,43
4 AcnupuH b 9 8,49
5 JleBodokcarux J 9 8,49
6 dypocemu 11 8 7,55
7 AmuHODUIMH P 7 6,60
8 buconpoion 11 7 6,60
9 Keroponax M 7 6,60
10 AMuoaapoH 11 6 5,66
11 Hunpoduokcanmx J 6 5,66

4.4.3. KonTpanHaukoBaHe NOTEHIHja/IHe MHTEePaKIKje JIeKOBa

VY rpynu namujenara ca CAX xoju cy mmahu oxn 65 romuna 33,3% je Omiio H3I105K€HO
koHTpaunaukoBanum I[TNUJL, nok je y rymu crapujux ox 65 ronuna 6uno 30%, mro HHUje OUI0
CTaTUCTUYKU 3HauajHo paznuuuto (phi=-0,035, p=0,861). Jeman mammjent (3,8%) Ouo je
U3JI0KEHA JBEMa pazIuuuTUM KoHTpauHaukoBanum IIWJI, nok cy ocramux 7 (26,92%)
namyjeHata OwiM H3JI0KeHH jenHo] koHTpaumHaukoBaHoj [IMJL. Ilocrojao je cTaTUCTHUKU
3Ha4yajHo Behm mpocedan Opoj IIMJI y rpymm ciydajeBa HEro y KOHTPOJIHO] TPYIH KOJ

nanujerara ca CAX (U=35,000, Z=-2,078, p=0,041) (rpadukon 13).
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[S—
S

9 (6; 18,75)

p<0,05

S = N W B~ U0 O O 0 O
!

CrydajeBu Kontpona

I'padpuxon 13. Meaujane ykynmHor 0poja noTeHuujaJHux uHrepaxkuuja jgexkosa (IIUJI) kox
NanujeHaTa Koju ¢y OWJim u KOju HUCY OMJIM U3J10:KeHH KOHTpauHaukoBanum ITAJIL.

[Tocrojana je cratucTMuku 3Havyajua Beha guype3a Kkox — manujeHara  ca
koHTpamHaukoBanuMm [IWJI  (2451,88+254,73 ml) y omHOCY Ha KOHTPOJHY TpYIy
(2167,12+£368,10 ml) (U=27; Z=-2,502; p=0,011).

Huje Owiio craTHCTHYKHM 3HayajHE pas3lidKe y MpPOIEHTY cMpTHuUX ucxoxa (p=0,919,
x2=0,000) n3mehy rpyne ca kontpannaukoBanuM [11JI rae je 3abenexeH jegaHn CMPTHH UCXOJ
(12,5%) u Ge3 wux rae cy 3abenexena asa cMptHa ucxona (11,1%).

Huje mocrojana craTucTHukM 3HayajHa pasjidka TallMjeHaTa y OBE JBE Tpyle mpeMa
roguHama crapoctu (p=0,669) uu npema nony (p=1,000).

VY rtabenu 32 cy mpuka3zaHH OCHOBHE AeMorpadcke M KIMHHYKE pasivke u3Mehy rpyme
ciydajeBa (mamujentn ca CAX koju cy Ownum u3NoXeHW KoHTpamHaukoBanum [IWJI) u
KoHTpoJiHe rpyne (marujentu ca CAX Koju HUCY OWJIM M3JI0KEHHW KOoHTpauHaukoBanum [1MJT)
Kao M pe3ylTaTH CTaTUCTHMYKUX TecToBa mopehema oBux rpyma u cupoBu OR sa 95%
MHTEPBAJIIOM TIOBEpEHa KOjU yKa3yjy Ha (hakTope pH3HMKa 3a M3NoKeHOCT manujeHara ca CAX

KoHTpanHaukoBanum [1AJI.
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Tabesa 32. KapakrepucTuke nponycase repanuje ¥ NOTEHIHMjaTHUX HHTEPAKIHja JTEeKOBa
(ITNJI) y ucnuTUBAaHUM TrpynaMa KojJ NamujeHara ca cy0apaxHOMJAJHOM XeMOParujom

(CAX)

. CupoBu OR sa
Hdemorpadcke u KINHUYKE CayuajeBu Kourtpoaa Tect u p 95% uHTEpBATOM
KapaKTepuCcTHKe (n=8) (n=18) BPEAHOCT noBepema
U=60,000
I'ogune crapocTtu O/ OR=1,016
Memjana (IOR) 63,00 (58-74,25) | 59,00 (55-75,5) 1%:00&42698 (0,945-1,093)
. U=57,000
Bpoj nujarnoza i ) 0 OR=1,209
Memjana (IOR) 3,53-6) 3(2-5,29) 1%:0042591 (0,750-1,950)
JyxnHa XocnuTanuzammje 18.50 16.50 U=55,500 OR=1.075
(y nanmma) ’ ’ Z=-0,919 ’
Menmjana (IOR) (11,75-24,75) (11,75-20,25) =0367 (0,960-1,204)
IToHOBIbEHN MOXKIAHY yaap” 0 1(5,6) ii?)oi(g)(;o 0
2 bl
. a x=0,579 OR=3,000
XunepTeHsuja 6 (75) 9 (50) =034 (0,473-19,039)
2
. a =0,337 OR=0,500
Kapnomnonarhja 1(12.,5) 4(22,2) );:0 o (0.047-5.358)
7
dubputanmja nperkomMopa’ 1(12,5) 0 )15 :_00’112861 0
25934 OR=10,200
Iujaberec memutyc 2° 3(37,5) 1(5,6) X:() 637* (0,860-120,963)
p2 ’ p=0,066
AxyTthu nopemehaj perynanuje % =0,259 OR=0,593
N 2 (40) 9(32,9) =0,611 (0,078-4.498)
Axytau nopemehaj 0yopesxue 2 =0,368
dbyukumje’ 0 3167 =0,205 0
y 4 4
Bp3una rnomepynapHe U=32,000 _
{punTparmje (ml/min/1,73m?) (9862’5500_1 00.50) | 76(67:509650) | Z=2.099 (00R991,;f)15 M »
Menujana (/OR) ’ ’ p=0,037* ’ ’
o 7'=4,399
[Maymonuja 3(37,5) 0 =0,006* 0
2
. a =0,000 OR=2,429
Enmunencuja 1(12,5) 1 (5,6) );:0 540 (0.133-44.501)
XpOHWYHA OTICTPYKTHUBHA 0 1(5.6) +°=0,000 0
6onect mryha® ’ p=0,497
2
a % =0,034
Koma 0 2 (11,1) 9=0.326 0
IloBumiena tenecHa ){2:0,001 OR=1,560
Temneparypa® 3B75) > (27.8) =0,620 (0,267-9,106)
Charlson Comorbiditiy Index U=65.000
npuiaroeH Ha rojiuHe 4 (3-4,75) 4 (2,75-4,25) 7--0.689 OR=1,072
CTapoCTH (Ca yTUIIajeM rofinHa) —0.724 (0,613-1,875)
Menujana (/OR) =
Charlson Comorbiditiy Index U=71,500 OR=0.984
(6e3 yTuiaja ronuHa) 1,5 (1-3) 2 (1-3) Z=-0,030 © 403’_2 405)
Menujana (IQR) p=0,978 ’ ’

"_HajMame jeaHa Tpyrna umMa BpeaHocT <5
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TabGesa 32. (macraBak) Kapakrepucruke npomnucaHe Tepanuje M MNOTEHIUjaJTHUX

uHTepakumja JexkoBa (IIMJI) y wucnuTMBaHMUM TrpynmamMa KoJa NalujeHaTra ca
cybapaxHongaianom xemoparujom (CAX)
CupoBu OR sa
Tepanmicke KAPAKTEDHCTHKE Cay4ajeBn KonTpona Tect u p 95%
epanmjeKe Kapaxrep (n=8) (n=18) BpPeIHOCT HMHTEPBAJIOM
NoBeperma
2
a X :0,3 17
AHTHOMOTUITH 8 (100) 15 (83,3) $=0220 0
2
a x=0,000 OR=1,667
AHTHUTICUXOTHITH 2 (25,0) 3(16,7) =0,619 (0,220-12,617)
7
AwuTnnenpecusua’ 0 1 (5,6) }]g :_002109070 0
HXUOUTOPH -CoA penykrase x =0, =0,
Unxn6 HMG-CoA 1 (12.5) 1(5:6) “=0,000 OR=0,550
(cratunn)® ’ ’ p=0,540 (0,133-44,501)
o 2=0,000
AHTHKOAryiaHTHa Teparja 0 1(5,6) $=0,497 0
Huckomonekynapau xenapux 6e3 2
x=0,000
npesnacka Ha OpajHy aHTHKoarynaHTHy | O 1(5,6) _ 0
- p=0,497
Tepanujy
Bpoj nponucanux nexkosa 18,00 13,50 é]:_élIZé(;(;O OR=1,221
Menujana (IQR) (13,25-19,50) (11,75-18,00) =0 501 (0,952-1,567)
Bpoj dpapmakoonKo-xeMujcKux U=39.500
noArpyna ngexosa npema A7C 17,50 ) 19 OR=1,223
KiacHpUKaL (13.25-18,75) 13,00 (10,75-16,00) 22016%5 (0,957-1,563)
Memjana (IOR) P~
U=68,000
. a ) 5-8 nexosa: 1 (5,6) Y
IMonmudapmaryja >9 nexosa:8 (100) >9 nexosa: 17 (94.4) Z,_O’667 0
p=0,849
2
a x=0,000 OR=1,400
Temke I[TUJI 7 (87,5) 15 (83,3) =0.786 (0,123-15.974)
Cpensbe Temke [T 8 (100,0) 14 (77,8) £=0.741 0
peIbe TeHIK ) ) p=0,147
)
a x=0,173 OR=2,000
Bnare ITAJT 4 (50,0) 6 (33,3) =0,420 (0,366-10,919)
)
a x=0,000 OR=1,333
Onnnyna HayvHa 3acHoBaHoCT [TMJI 5(62,5) 10 (55,6) =0,741 (0,242-7,348)
7
Jlo6pa Hayuna 3acnosanoct [TAJIT* 8(100) 15 (83,3) ﬁ ;00’232107 0
2 bl
a % =0,784 OR=4,455
IIpaBuuna Hay4yHa 3acHOBaHOCT ITJI 7 (87.,5) 11 (61,1) =0,178 (0,447-44.413)

!_HajMambe jesiHa rpyna umMa BpeIHocT <5

Haxo cy ce y NpelIMMHUHAPHO] CTATHCTHYKO] aHAIH3H H3BOjiH (axrop JIM2 (°=2,234,

p=0,037) u 6p3una rmomepynapue punrpamyje (U=32,000, Z=-2,099, p=0,037), y HaKHATHIM

aHanM3ama, 300r Major Opoja maiujeHara, Hije noTepheH yrunaj opux ¢axropa 3a [TNJI kon

oonecHuka ca CAX.
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4.5 PE3YJTATU UHTEPBJYA METOJAOM ®OKYC I'PYIIE

AHaIN30M TeKCTa KOjH je J00MjeH TPAHCKPUIIIM]OM ayauo CHUMKa TOBOpa 4WiaHoBa (oKyc
rpymne noOujeHe cy TpW IEJIWHE YHYTap KOJUX Cy YJIAHOBH HMCTPaXMBamka HMCKA3aldd CBOje
MUILbEHE, CTABOBE, MIPEAJIOTe U pelIeHha.

[IpBa Temarcka LEJTMHA C€ OJHOCWIA Ha YOIINTEHO IMO3HABAaWke W CXBaTame MNpoliema
[TNJI xon nanmjenata y JHUH, na undopmucanoct o online npesepaBaunma 3a [11J1 kojuma je
Moryhe m3nsojutu [INJI koje cy mamujeHTy mpomucaHe Kao M Ha WCKYCTBO Ca HEIMOKEJbHUM
WHTEpKanujama JiekoBa. Jlpyra temarcka menuHa (OKYCTpYIMHOT MHTEpBjya c€ OJHOCHJIA Ha
OTKpHUBamE pa3jiora HeJ0BOJbHE yIO3HATOCTH ca HenoxesbHuM [1WJ] kox manujenara y JHUH u
ca online npeBepaBaunma 3a [11JI. Tpeha remaTcka nenrHa GoKycrpymnHor HHTEpBjya ce OaBuia
MoryhHocTMa yHanpehema 3Hama 0 HHTepaKiMjaMa JiekoBa, oTkpuBama [TNJI kox nmamujenara
y JHUH u npyrum npakTHYHO TPUMEHBUBUM MOCTYIIIMMA KOjU O 3a 1WJb UMaIu 00JbU YBUI Y

npo6nem [TNJI kox nanujenata ca AMY.

IIpBa TemarTcka nejauHa:

1. llo3HaBame M cxBaTame 030MbHOCTHU NpodJema Heno:xkesbHUX IIWJI kox manujenara y

JHUH

Csu uwna"oBu (okyc rpymne cy ce uzjacHunu na cy [I1JI o36umpan nmpobmem. Knuanaku
(dapmakoso3u U dapmareyT Cy UCKa3aid 3HavyajaH CTETICH TEOPH]CKOT MMO3HaBamka OBE 00JIacTH
KJIMHUYKE (apMaKoJiorHje, JOK HEYpoJIo3u CMaTpajy Zla ce O OBOM HIpobieMy caja 3HayajHO
BHUIIIE MUCITU HETO PAaHUjUX TOJUHA.

H1: ,,1 ynHM MU ce ma cMO MU WHTEpakiMja MOCTaIN CBECHHUJU Y TIOCIEImkE BpeMeE, y

nocienwux 5, 6 1o 10 ronguHa, 0K ce paHUje 0 TOME, TaKopehu, YOnITe HHje MUCINIIO.

2. Undopmucanoct o online nposepasauuma 3a ITHJI

[TocToju paznmuka y nHOOpMUCAHOCTH | 3HaWKY O online npoBepaBaunmMa 3a [INJI uzmehy

ynaHoBa Qokyc rpyne. Kinumanuku Qapmakosnosn u dapmaneyt cy MHGOpPMUCAHH O HUXOBOM

MOCTOjamy, MOCEAYjy HCKYCTBO y Kopullhewmy U HMMajy 3Hame O MPEAHOCTHMAa U MaHama
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nmpoBepaBava umHTepakuuja. Cmarpajy aa je nposepaBame [IMJI u moHomeme oryke HaKOH
yTBphUBama BUXOBOT TIOCTOjamha I0aTHA YCIIyra, ToceOHO KO HECTAOMITHUX MallfjeHaTa.

K® 1: ,Mucnum na je TO CIOXEHa Yyclyra, BpJO cOo(UCTHUIIUpaHa, Koja je ¥y
CBEOOYXBAaTHOM HAYMHY pa3MaTpama TEIIKO U3BOJIJbUBA Ca aCMEeKTa JieKapa KIMHU4Yapa uMajyhu
y By KOMIUIEKCHOCT Marepuje.

Ca gpyre cTpaHe, HEYpOJIO3W W HEYpOJIOIIKA CEeCTpa Cy HWCKa3ald HEMO3HABambE TOT
acriekTa rnpobyieMa HHTepakiyja jekoBa. CBU Cy ce CIOXWIM Ja je jeJHa 0] MaHa IpoBepaBaya
MHTEpakKIyja JIEeKOBa, IITO OMETa HHXOBY IIMPY YNOTpedy, TO IMITO HE IMOCTOje Ha CPIICKOM

Je3UuKy.

3. HUckycTBa ca Henoke/bHUM HHTEPAKIHMjaMa JIeKOBa

Heypomno3u cy ucraknu rpyme jiekoBa 3a Koje 3Hajy Ja 4yemnrhe cTymnajy y WHTEpakIHje ca
IpyruM JiekoBuma. Mel)y TUM rpymnama jekoBa CBH WIAHOBU (POKYC TpyIE Cy €€ CIOXKHUIU O
MHTEpaKIjamMa y KOjuUMa y4eCTBY]y aHTHETIUIICTITUIIH.

HI: ,,Ja peuumo 3HaM /2 CMO MM BOAMJIM padyyHa O aHTHENWICNTUIMMA, 3aTO IITO jeJaH
MOXE J]a yTM4Ye Ha JPYTH, 3aTO IITO APYTH JEKOBH MOTY Ja yTUYY Ha aHTHUENMJIENTHKE, a C
003MpOM J1a je TO jemHa BeoMa OCETJbMBAa O00JIACT HEYpOJOorHje Tae W Majia MpoMeHa
KOHIIEHTpallKje JIeKa MOXKe Jia IOBeIe 0 Hamaaa, Ty CMO BOJWIM padyHa.

HcTakHyT je mpuMep HHTEpakiuje u3mel)y JaMOTpuruHa U BaJIponyHe KUCEIMHE KOjH Cce
noroauo mpe oko 20 ToAWHA Ha OJIeJbelhby HEYPOJIOTH]e O KOjeM Cy CTapHju WIAHOBH (POKYC
rpyne JUpeKTHO OWM yImo3HaTH, a Mutahu wiaHoBu rpyme cy ayiu 3a oBaj npumep [1TNJI koja ce
KJIIMHAYKH UCTIoJbHITa. Pamy ce o manmjeHTy KoJ KOjer je HakOH yBolema JaMUKTalla y Teparujy,
a Koju je Beh y Tepamuju MMao BaJNMPOUYHY KUCEIUHY JOIUIO 10 mojaBe Steven-Johnson-oBor
cuaapoma. Takole, Heyposo3u cy ucrakiu nozHaBawme [1MJ] anTHKOaryJaHTHUX JIEKOBa KOjU ce
y 3HauajHO] MepH Ipomnucyjy ko namujeHara ca AUMY y JHUH, ca uuMm cy ce ClIOXuiau CBU
OCTaJIi YIAHOBH.

H2: ,, W1 y mnocinenme BpemMe BOIMMO padyHa O BapdapuHy/aMHOJApOHY U O

naduratpany/BepamnaMury.

83



[ToTenmujamHe MHTEPAKITH]E JIEKOBA KOJI MOKIAHOT yaapa

Jpyra tremarcka nejuHa:

AHaJm3a pa3jora HegoBo/bHe ynodnaroctu ca IIUJI xon nanmjenara y JHUH

Heyponosn cmatpajy na HemMa NOTUME-HMBaBma IMpoOiieMa HHTEpakiuja JiekoBa Meby
HEYpOJI03UMa, KaKo IMPUCYTHUX y (OKyc Ipynu Tako U Mely BUXOBUM KoJleraMa M Ja CTaB J1a
WHTEpaKIIHje JIKOBa HUCY 3HauajaH MpobiieM He mocToju Mehy Heyposo3uma.

HI: ,, Ja Muciaum fa cBU cxBaTajy J1a Cy MHTEpAKIIM]j€ JIeKOBa 3HadajHe.

HcTtakHyTH Cy pasio3u Hemo3HaBama IocTojama online mpoBepaBada 3a [IMJI mehy
Heyposio3uMma. Y TOKY CBOI' CHNEUUjaIMCTHUYKOr IIKOJIOBamka Kao HU Y CBOM CBaKOJHEBHOM
JIEKApCKOM TIOCITY HEYPOJIO3U C€ HUCY cycpeTanm ca npoBepaBauuma 3a [IWJI u 3a manujenTte
xocnuranuzoBane y JHUH we Bpmm ce pytuHcka mpoBepa nocrojama [TMJ1 y3 momoh online
npoBepaBava. Kao HajOUTHUjU pa3ior HEJTOBOJHHOT MO3HABAMKa WHTEPAKIMja JIEKOBA UCTUYE Ce
HEJI0OBOJbHA eayKaruja Mely Heyposio3uMa W HEypOJIONIKHM CecTpaMa O TOj TeMH. Y TOKY
3IpaBCTBEHE CIICIHjan3allije U3 001acTH HEYPOJIOTHje He MocToju exykanuja o [THJIL.

HI: ,,He, He Tora Huje 6ui0 yommTe KaJl caM ja Ouiia Ha CrieIHjamu3ariju.

Takohe HHCY NPHCYCTBOBAIM €AyKallMjU O HMHTEpaklyjaMa JIeKOBa HH Yy TOKY CBOT
JOTaIallIber pajia Kao Jiekapa CIelyjaaicTa Heypooruje.

Jengan on pasnora HEJOBOJFHOT pa3MHUIlIajbamka U 3Hawa o [TNJI Heyposio3u cy ucrakiu u
JaKo TEIIKO JOKa3WBamke W MHTEPAKIIHje JIEKOBa KOja ce€ KIMHMYKHU ucnosbuia. Kao mpumep je
HaBe/leHa MHTEpakKlyja BapdapruHa U aMHOJapOHa KOja ce MOKe MaHU(ECTOBATH MPOAYKEHEM
INR-a, anu na je camo mponyxkeme /NR-a HeIOBOJFHO jaK JIOKa3 Ja ce MHTEpakifja 3aucra
Jecuna.

Kinuanuky ¢apmakono3n HCTHYY Ja carjieaBamke WHTEpakiyja 3a jeAHOT CIIOXKEHOT
nainujeHta 3axrteBa Hajmame 20-ak g0 30-ak muHyTa. Heyposno3u HaBojge KOMIUIEKCHOCT
npobiemMa HHTepakKIifja JeKoBa y lbUX0BO] CBAKOIHEBHO] IPAKCH.

H3: ,IIpobnem 6m OWO 1a CTATHO pa3MHIIJBAMO O BPEMEHY YHOIICHA JIEKa, HAYHHY
YVHOIIICHA JIeKa, KaJl HHTePaKIfja HacTaje, KaKo ce M3JIy4dy]y JICKOBH, 0 KOMOPOUIUTETUMA, TAKO
71a je TO 3a Hac Oarll 3aXTeBHO.

@: ,MuciauMm fa cy MHTEpakifje JEeKOBa jelaH acleKT ¢apMaleyTcke Impakce KOju MMa

MTOTEHITH]aJl KOjU C€ KOJ Hac He MPaKTHKYje U3 MO3HATUX pa3jiora, HeIOBOJLHOT Kajapa.
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Heyponomika cectpa ucrakia je mpo0jaeM HHKOMIATHOUIIH]€ JIEKOBA, Tj.MPUMEHE JIEKOBA Y
UCTO BpEeME Yy HMCTOM pacTBapady, MH(OY3HOHOM pPAacTBOPY WM HA HCTOM MECTY HPHIMKOM

IpUMeEHE JIEKOBa KOju He Ou Tpebaso ja ce mpuMamyjy Ha Taj HAuMH.

Tpeha Temarcka nenuHa:

MoryhHocT modo/bIaka cTakba y noaApy4jy HenoxebHuX [IAJI kon manmjenara y JHUH

VY TOoKy cacrtaHka (poKkyc Tpyne HCTaKHYTO j€ HEKOJIMKO pellemha Koja OM Moria aa
nmo6oJbiajy ctame y Be3u ca [INJI kox manujenara y JHUH.

[IpBu mpemior jecte nomaTHa eayKallyja CBUX HEypOJIoTa M HEYPOJOILIKHUX cecTapa y
Knuaunm 3a Heyposorujy o mpobieMy MHTEpaKIIMja JEKOBa M lbUXOBOM 3Ha4ajy 3a CBAKOJHEBHY
¢dapmakorepanujcky npakcy. Exykanuja 6u oOyxBaTuia U ymo3HaBame ca online HOCTYIHHM
npoBepaBaunma 3a [IMJI. Hakon Tora 6u ycnemgmna apyra ¢aza, $haza pyTHHCKOT Kopuimhema
online poBepapaua 3a [INJ] y cBakogHEBHO] MPAaKCH O] CTpaHe HEYPOJIOIIKUX cecTapa, JeKapa
HA Ccrhenyjanm3anyju U Heypoiora Ha Kimuuim 3a Heyponorwjy. Kopumthewe online
npoBepaBaua 3a [IMJI oxn cTpane cecrapa W jekapa Ha CleUUjaln3alyju OU UMalo 3a UJb JAa
Kaga ce y online mpoBepaBauy 3a [IMJI mojaBu NOTEHMjaTHO HEMOXEJbHA HMHTEPAKIIMja
HEYpOJIOIIKa CEeCTpa WM JIeKap Ha CIelrjalu3aliju 00aBecTy Jiekapa HeypoJiora Koju O najbe
JIOHEO KIIMHHMYKY OJJIYKY O KOMOWHAIMjU TponucaHux JjekoBa. Jpyry ¢dazy Om mparwina u
aHanu3a orkpuBeHux IIMJI panm carnmenaBama TpeHYTHOT cTrama. HakoH HeEkor BpemeHa
(HEeKOIMKO Mecelr) pyTHHCKOr Kopuinhema mnpoBepaBaya 3a [IMJI Ouna Ou crpoBeneHa
nmoHoBHa aHaym3a mnpucyctBa [IMJI. Ha Taj HaumH Om Morna ga ce ypaad eBajyalja
CIIPOBEICHUX Me€pa W Ja C€ BHUIU Ja JIM je JONUIO N0 cMamuBama ydectamoctu [INJI kon
nanujenata y JHUH.

Cnenehu npenyor nobospinama crama jecre na ce y JHUH nHa BugHa mecra okaue tabene
ca Hajuemthum [IWMJI xon oBWX mamujeHara, ca muwbeM mozcehama yekapa Heyposora u
HEYpOJIOIIKKX cecTapa M MPEeBEHITH]e MPONUCHBaKka THX KOMOMHAIIH]a JICKOBA.

Takobhe, jeman ox HaumHa aa ce noaurHe cBect o [IMJI, anu m moOoJspiia 3Hame jecte
NPaBJbEHE€ MUHU-BOAMYA MM OpOIIype O/ CTpaHe KIMHUYKUX (papmakosora o Hajuemthum u
MTOTEHITM]aJTHO HajOTTACHUJMM MHTEpPKaIljaMa JIEKOBa Y OBOj MTOMYJIAll]jH MallijeHaTa.

Hcranytu cy u onpehenu npoOiemMu y Be3u ca MPeUIOroM Jia c€ CBAaKOJAHEBHO PYTHHCKHU

kopucte online npoepaBaun 3a IIMJI y JHUH. Heypono3u cmatpajy na je BpeMe IJIaBHU
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npoOJieM y TOCTH3aky OBOI IWJba. Ha OpyroM MecTty cy HCTaKiId KOMILIEKCHOCT IEJIOT
npoOJieMa MOTEeHIUjaTHUX UHTEpaKIKja JEKOBa U JOHOIIEHka oTyke kaa uHdopmarmjy o ITNJI
n00Mjy M Ja TO TpeBasWiia3d HIMPHHY HUXOBOT CHELUHjaIMCTHYKOr obOpasoBama. Ca npyre
CTpaHe TpeIoT Aa TO 00aBikajy (hapmareyTu je Takolhe TEeIIKO W3BOJJFMB 300T HEJIOBOJHHOT
kagpa. CBU HEYpOJIO3W Cy C€ CIOXKWIM Ja je kopumheme online mpoepaBava 3a [INJI,
caryie/laBame IEJOKYITHOT TalMjeHTa ca CBMM KOMOPOWJHMTETHMMAa W HaKOH TOTa JIOHOIICHE
KIMHUYKE OJJIyKe JOJaTHa CJIOXKEHa yciayra Koja OM 3axTeBajia YKJbYYEHOCT KIMHHYKOT
¢dapmakonora. Knuanuku (apmakonos3n cMmatpajy aa OW pyTHHCKO cariefaBame Hajuyermnux
WHTEpaKIhja JIEKOBa KOju 00yXBaTajy aHTHETIUJIENTHKE U aHTUKOATYJIaHTHY TEparujy MOTJIO Ja
ce 00aBM 0J1 cTpaHe HeypoJiora, a na je 3a camienaBame [1MJI cBakor KIMHWMYKH HECTAOMITHOT
naiujeHTa Ouia HeonxoAHa KOHCY/Tallja KIMHUYKOT (papmakoJora.

dapmarieyr cmarpa JOOpUM pelieeM yBoleme mporpama eleKTPOHCKOT MPOMUCHBAKbA
JeKoBa. Y TOKY CaMOT MpOINHCHBamka M YHOIICHA JIGKOBA y €IEKTPOHCKU CHCTEM, I0jaBJHHBAO
ou ce amapm koju yro3opasa Ha [I1JI. TpenyTHO akTHBaH 3/paBCTBEHH WH(OPMAITMOHN CUCTEM
(BUC) y Knuanukom nentpy KparyjeBan Hema copTBepckux MOryhHOCTH /12 3a yHETE JIEKOBE
MOKaXke yIo30peme, ajli TO je jelaH O]l HauWHa Ha Koju Ou y OynyhHOCTH MOrio J1a ce monpasu
crame Ha nospy [TMJL

@: ,,Mucnum na tpeba yIoXKUTH y pa3Boj, Aa CUTYPHO Tpeba YIOXKUTH y HHPOPMAIIMOHE
CUCTEME, OJTHOCHO Yy HOBe anarte koje y Hamem 3MC-y cana He mocroje.*

Kao xpajmwe Oynyhe pememe 3a npobdnem [TWJI knmuHuukK (hapMakosio3n cMatpajy nra ou
Ousia BelTayka MHTEIUTCHIIN]A:

K®1: ,,A mucnum na je 6yayhHOCT, reHepaliHO, TO je JajeKo, Huje cana, ainu oyayhHocT he
OWTH y BEITAa4YKO] WHTEIWTCHIIM]H, Koja he Mohm ma carjena Toduko WHpOpMaIHja Koje Ty
M0CTOje, KOje cajia YOBEK He MOJKE CBe Ja carjena.

N 3a npobrem MHKOMOATHOWIIMjE W3HETH Cy MPEATO3M KOju OM MOTJH MO3UTHUBHO Ja
yTUYy Ha CECTPHMHCKY Mpakcy y oBoj obOnactu. Ha mpBoM mecTy je mcrakHyTa moTpeba 3a
eayKaIijoM MEIUIMHCKUX cecTtapa Ha KnuHuiu 3a HEypoJsiorujy Ha oBy Temy. Enykamnuja Ou
noJpa3ymMeBajia OpraHH30BaHO TIpelaBame€ Ha KojeM Oum ce wu3Hene HHopManuje o
MHKOMITaTHOMIIMjaMa 3a Koje caja MOCTOoje HayYHO yTeMeJbeHHu mojanu. pyru npeasor je aa ce
HaIpaBU TOJICETHUK Y BUAY Tabene y Koja O caapikana mHbopMalje 0 MHKOMITATUINOHjaMa

Koje cy Hajuyemnrhe y CBaKOJHEBHO] MPAKCH KOJ HEYPOJIOIIKUX IMalijeHaTa u Koje Ou Tpedayio na
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3Hajy CBE MEIUIIMHCKE CEeCTpe W Koja Ou Omia MCTaKHyTa Ha BHJIHMM MecTHMa Ha KiuHuIm 3a

HEYpOJIOTH]Y.

4.6 PE3YJITATU AEJI®U ITPOLECA

ITNJI xox 6onecHuka ca AUMY koju ce nede y JHUH cy 3Hauajae 300r Tora mro ¢y OBU
OoJsiecHHUIIHN ,,ByTHEpaOMIIHA TIOMyJIanyja“ Koja je oboena of ,,TEeIIKOT, )KHBOTHO Yrpoxanajyher
obosbema“ ko kojer IIMJI mory noBectu 10 ,,JIEKOMIIEH3AIMje KIMHUYKOI/HEYPOJIOIIKOT
cTama’ ¥ TaKO yTUIIATH HA ,,MCXO]I JJeUeHmha’ OBUX OOJIECHUKA.

[ToznaBame uHTEpHET online mpoBepaBaua 3a [11J] je nenuMuuHO ¥ HEJIOBOJHHO JETAJHHO
MO3HATO y Y30pKY MCIMTaHMKAa HEYpOJIoTa, JIOK ca Jpyre CTpaHe, KIMHUYKH (hapmMakoios3u
KOPHUCTE Y CBOM CBaKOJHEBHOM pajJy IpoBepaBade W MO3HAjy MOCTOjame¢ BUIIE BPCTa HUCTHX
(Medscape, Micromedex) kao u npyre u3Bopa 3Hama o [1MJI kao mro je mramiana Jureparypa.
Kopumiheme online mpoBepaBaua y CBaKOJHEBHO] MPAKCH je€ KOPHUCHO, MAKO j€ OJ CTpaHe
KJIMHUYKOT (hapMaKojiora CKpeHyTa naxmsma aa nojganu o [INJI Hucy yBek U moTImyHO MOY3JJaHu U
JaT caBeT Aa uX Tpeba MPOBEPUTHU U3 OCTAINX U3BOpa JIUTEpAType O MHTEpaKIfjama.

OcHoBHa Mepa IMoJM3amka HUBOA 3Hamkha U CBECTU KO/ Heyposora o nocrojamwy TN xon
nanujeHata ca AUMY je enykamuja o [IWJI. IlpennokeHo je Buile HHUBOA Ha KOje Mepe
eayKalje Mory OMTH yCMepeHe, U TO OJ] Mepe Koja ToJipa3zyMeBa ,,00aBe3Ho mo3HaBame [TNJI
nepuHUCAaHO KYpPUKYITYMOM HHTETPHUCAHUX CTyAMja M 3[PAaBCTBEHUX CIEIMjajn3aimja’, mpeKko
,,AHCUCTHpamba PyKOBOAMOIIA HHTEH3UBHE HETe Ja ce Mpe yBohema Tepanuje pazmuisba o 111
ca HapOYMTOM OIOMEHOM 3a MiajJie Jekape™ 1o Mepe yBohema ,,KIMHUYKOr (hapmakoyiora y
CBaKOJIHEBHM paja OomHuna“ koju he ce Opunyrm o I[IMJI ymecro Heyposora, kao u
,,palloHaNN3allja TPONUCUBakba JIEKOBa, M30eraBame JICKOBA 3a KOje C€ 3Ha Ja Hemajy
JI0Ka3aHy KIMHUUKY e(pUKacHOCT, KOPEKIIMja /103a JIEKOBa KOje CTyMajy y HHTepaKkuuje... .

dakTopu Koju OM MOTJM OWTH BaXKHU 3a BEIIMKY H3JIOKEHOCT manujeHara ca AUMY
MOTEHITMjaJTHUM HHTEpPAaKIMjaMa JICKOBA MCTAKHYTH OJ OBE TPyIMe Cy CTapuja *KUBOTHA 00,
HApyIIEHOCT aJanTalliOHO KOMIIEH3aTOPHMX MeXaHHW3aMa oOpraHmsma, Moryha cMameHa
¢dynkuuja jetpe u 6ydpera, OpojHu KoMOpOUaANTEeTH, NoJaH(apmanuja, oapeheHe rpyme jgekoBa
Koju npuMajy marujeHtd ca AIMY kao mrTo je aHTHKOaryJiaHTHa Teparnudja, aHTHOMOTULIH U
OpojHEe KOMIUIMKAIlMje TOKOM Jieuelmha KOJ OBe Tpymne mnanujeHara. Hekommko moarpymna

nanujenata ca AUMY cy y mocebnom pusuky on IINMJI: crapuju manujeHTH, ManujeHTH ca
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Behum  OpojeM  kKomopOMauTETa,  MOJUTEPANHjOM, KOMIIPOMUTOBAHOM  (PYHKIIHjOM
KapAMOBAaCKyJIapHOT  cHCT€Ma, METabOIMYKUM  JUCTPeC  CHHAPOMHMMA,  I1aTOJIOTH]OM
XernaToOMINjapHOT M PEHATHOr cuctema, ca AD, CeNTUYHHM CHUHAPOMHUMA, U ayTOMMYHUM
6onectuma. [lanujentu ca onpeheHuM KomMopOHIUTETHMA CYy Y BeheM pH3UKY O]l H3JI0)KEHOCTH
ITNJI 360r TOTa MITO CBM KOMOPOUIUTETH 3aXTEBajy JOJATHO MPOMUCHBAKHE TEpaNHje U OHA &
MAIHjeHT ca MOJMTEPanujoM nu3sioxeH Behem pusuky ox [TAJI.

I'pyne nexkoBa ¥ MOjeAMHU JIGKOBU KOjU MMajy moceOHO Benuky ydectanocT y ITHJI jecy
UHAYKTOPH €H3UMa jeTpe, XEMOCTaTCKH NpenapaTH, HEYypOJENTULM, aHTHETWICTTHIIN,
AHTUOMOTHIIN, aHTEarperauoHy JJeKoBr, anTuMukoTuiin, HCAWJI, kapTMOTOHUYHH TITMKO3U/IH,
aMjoIapoH, aMUHO(UITHH.

[TomoBuHA HCTIMTAHUKA HHje MOTJIA J1a CE CETH HEKEe WHTEPAKIIHje JICKOBA Y HEYPOJIOIIKO]
JeIVHUIIM WHTEHUBHE Here (,,0e3 HemocpenHor iuyHOr HcKycTBa“). IIpeoctanm cy HaBenu
cnenehe mpumepe: BapdapuH u 6apOUTypaTH, HHXUOUTOPHU TIpey3uMama cepoToHuHa (SSRI) u
HCAWJL

Mepe koje ce MOry Impeay3eTH Ha HUBOY mojenuHina u csake JHHUH y cBakonHeBHO]
IpaKkcu Ja OM ce cMamuiia U3JI0KEHOCT MOTEHIMjaTHAM MHTEpaKIMjaMa JIEKOBa MallyjeHara ca
AUMY jecy enykauuja o IIMJI Ha cBUM HHBOMMA IIKOJIOBama JeKapa, OJf MHTEIPHUCAHUX
CTyZIM]ja, MPEKO CTEINjaTUCTUIKUX CTyIMja U HAKOH TOTa Kpo3 Je(UHHCAmkE TPENopyKa/BoInYa
»evidence based* MmenuuuHe wim KOHIEH3Yyca ekcniepara o Hajuemhum [11JI y oBoj momymanuju
nanujenata. Takohe je mpennoxena nomoh KIMHUYKHX (apMmakosiora U online mpoBepaBaya 3a
[TNJI y3 cBakogHeBHO mpaheme OoNeCHUKA M palMOHAIM3aIM]y MPONUCUBAkHA JEKOBA YOIIITE
KO/l OBUX IaIljeHaTa.

Mepe Mory ce npenysetn Ha HUBoy PenyOnuke Cpouje y JHUH na Ou ce y cBakoIHEBHO]
NPaKCH CMambMIIa M3JI0KEHOCT narnujeHara ca AVUMY moTeHIMjaqHUM HHTEpaKldjama JeKoBa
jecy yBolheme HMHTEpHET online mpoBepaBada MHTEPAKLMja JEKOBA Yy CBAKOJHEBHY KIMHUYKY
npakcy y JHUH, popmupame TuMa excriepata Koju Ou IyTeM pa3HHUX METOJa enyKanuje (HIp.
MTaMIIAHOT MaTepujaja) TpeaacTaBuo KIMHWUYKK Haj3HadyajHuje [IMJI um koHTHMHYHMpaHa

MeIMIMHCKA eIyKallija JIekapa 0 OBOM MpoOiIeMy.
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5. JTMICKYCHJA

VY Hamem ucnuTHBamwy KoJ nanujeHata ca AUMY cy TOMUHUpPaIN MalyjeHTH CTapHju OX
65 ronuHa, y rpymu ca M X cy 6unm y npoceky minahu u, HajMiaahu nmanujeHTs ¢y OWim y Tpynu
ca CAX. 3HayajaH mpoIeHaT MaIyjeHaTa je uMao OpojHe KoMopOuauTeTe u (akTope pU3HKa.
3abenexxeHa je Bucoka yuectanmocT xuneprensuje (XTA), kapauomuonaruje, aTpujaiHe
¢ubpunammje (AD) u aujadberec menuryca (JAM). Kon manujenara y Toky XoCHUTaIu3anuje cy
ce pa3BuJIe KOMIUIMKAIHM]Ee Y BUY aKyTHOT mopemehaja rimkoperynanmje, akyTHOT nopeMehaja
OyOpekHe (QyHKIIMje U MOBHIIEHE TeJecHe Temmeparype. l[lanujenTu cy npuManu BEIUKU Opoj
JIEKOBA 110 JaHy XOCHUTaNu3aluje 1 Koa BehuHe nanujeHata je 6uia opAMHUpaHa aHTHOMOTCKA
Tepamnuja, JOK je 3HayajaH MpOIEeHAT MPUMA0 AaHTHKOATYJIAHTHY Tepanujy, CTaTUHE U JIBOjHY
aHTHArperalMony Tepanujy. AHTHUICUXOTHLIM Cy OWIM MPONKCAaHW KOJ IETHUHE MallljeHara.
Cxkopo nonouHa nanyjerara ca AUMY je nedyeHa qyxe o1 2 HeleJbe Y JETUHUIIA HEYPOJIOIIKE
unteH3uBHe Here (JHUH).

3abenexeHa je BeoMa BUCOKA M3JIOKEHOCT MAallfjeHaTa U3 CBE TPH IPyIe MOTEHIH]aTHIM
nHTepakinujama jekopa. Temxke [THJI cy Oune 3abenexene ko ox 84,6% ca CAX mo 97,8% ca
AUMY, nok cy kontpannaukosane [11JI 6une xox 16,0% xon AUMY no 30,8% manujenara ca
CAX.

Kon manmjenara ca AUMY je youena kopenanuja usmely ykynuor 6poja ITWJI u nyxune
XOCHHTAJIN3alMje, YKYITHOT Opoja MpomUcaHuX JIeKoBa, M Opoja aujarHosa, 1ok je kox MIX
nmokazaHa kopemanuja wu3Mmel)y ykymHor Opoja IIMJI wm Opoja mujarHosa, mgyKuHE
XocTHTaIn3aIuje u GhapMaKoIONIKO-XeMHjCKUX moArpyma, a kog CAX m3mel)y ykymHor Opoja
[INJI u Opoja amjarHo3a, Opoja MPONMMCAHUX JIEKOBA M IPOCEYHE BPEIHOCTH TIHKEMH]E.
LedTpuakcon/conu kamujyma je 6una Hajuenrha xoHtpannaukosana IIMJI y cBe Tpu rpymne
nanyjeHara, 3aTuM Ketopojak/aciupud kox AUMY, MmetokimonpamMua/puctiepuion y CBe TpH
rpyne, u keropoaak/mukinoden koa UIIX. Hajuemrhe Temke [TNJI cy 6une acnupus/aukinodeHak
kox AUMY, muxnodenak/gypocemMus; Koi CBUX Tpyna, acnupus/pypocemun kox AUUMY u
¢bocuHonpun U eHamanpui/kanujym xaopun kox MIX. Tpu neka koja cy mporeHTyaaHo Ouia
HajBumie 3actyiubeHa y [IWJI cy Owmma acnupun, muknodenak u Bapdapun kox ANUMY,
nukiodeHak, TUrokcuH u keropoiak kox UIX n nuknodenak, pamunpui u PunrepoB pactBop
kox CAX. Uznoxenoct konTpaunaukoBanuMm [IMJI je pacna y mocMaTpaHOM TPOTOAWIIEEM

nepuony (2012-2014) u cMmptHu wucxon je 3abenexxeH uyemhe y Tpynd ManMjeHaTa ca
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koHTpannaukoBanuM [1NJI vero y rpynu 6onecnuka 6e3 osux I[11JI (43,2% npema 32,4%) xon
Ooonecanka ca AMMY. Anamm3om rpyne mnamujeHata ca AUMY cMo pobunm ma cy
NOTEHIMjaTHO OuTHH (akTopu pusmka 3a KoHTpaumHaukoBaHe [IMJI Opoj aujarHosa, Opoj
NPONKMCAHUX JIEKOBa, Iy)KMHA XOCHHUTATU3alMje, TMOBUIICHA TeJEeCHAa TeMIlepaTypa, aKyTHU
nopemehaj TIMKoOperynanuje, MpUMEHa ABOJHE aHTHATPETalioHE Tepamnuje, aHTHOUOTHKA W
AHTUTICUXOTHKA. Ypal)eHUM JOMYHCKHM TECTHPAmEeM HM3JBOJUIIN CYy C€ aHTHIICUXOTHUIIA M OpOj
nponucanux JiekoBa. Koxg MI[X Ownmm cy ce HM3ABOJUIM AYXXKHHA XOCHUTAIM3alHje, Opoj
MPONKMCAHUX JIEKOBa, Opoj (hapMaKoJIOMIKO-XEMH]CKUX MOATrpyNa U IMpUMEHa aHTUKOaryjJaHTHE
Tepanuje. Y HaKHAQJIHO] 00paau o]l BaXHUX (hakTopa pU3MKa Cy ocTaau Opoj (hapMaKoJIOIIKO-
XEMHJCKUX TIOArpyIa U IpUMeHa aHTukoaryinantHe tepanuje. Llto ce Tnue CAX, nako cy ce y
NPEeTMMHUHAPHO] CTaTUCTHYKO] aHanW3u u3ABOjwin (akrop JIM u Op3uHa TIOMepylapHe
¢wiTpanyje, y HaKHaJHUM aHajdu3ama, HUje MOTBpheH yTulaj oBux ¢akropa, Maga je Opoj
naryjeHara 1mo rpynama 0muo Maju.

CBu nexapu u3 ¢Gokyc Ipyle cy HaBelIH Ja MOcenyjy JJMYHO WIH UHIAUPEKTHO UCKYCTBO O
[MNJI u3 cBakoxHeBHe mpakce (Hajuemrhe JaMOTPUTHH/BaIIpoar, BappapuH/aMHOAAPOH U
naduratpas/Bepanammia). YIIPKOC TOME, HEYpOJO3H Cy HUCTAKJIM Jla C€ y TOKY IIKOJIOBamba |
CBaKOJHEBHOI' pajJia HUCY CyCpeTaju ca IpoBepaBaylMMa HHTEpakluja JekoBa. Takohe je
HarjamieHo Ja Ou caryieaBale€ HHTEpakifja JIeKOBa Yy CBAaKOJHEBHOM HEYPOJOIIKOM
KIIMHUYKOM pajy MpeAcTaBiballo BEJIMKH U3a30B, TOCEOHO 300T HelocTaTka BpeMeHa. Pemema 3a
HaBenieHe npobsieme mMory 6utu aa ce y JHMH Ha BugHa Mecta mocraBe Tabesne ca Hajuemrhum
ITNJI xon nmanmjenata ca AMY, npaBibeleé MUHU-BOJMYA WM OpoIIype O] CTpaHe KIMHUYKHX
(dapmakosora, eaykalija CBHX 3aMHTEPECOBAHHMX CyOjekara, MpUMEHa PYTHMHCKOT KopHuIhema
online mposepaBaua 3a [IMJI y cBakoIHEBHO] MpaKCH W YBOhEHE MIporpama eJIeKTPOHCKOT
NPONKCHBaka Ca allapMOM KOjU y TOKY YHOIIEeHa JiekoBa ymo3opaBa Ha IIWJI. Ekcreptu u3
nendu mporeca cy aonaiu u AePUHHCAKE TpernopyKa/Boanya ,,.evidence based” menununHe o
I[TINJI xox o6onenux og AUMY.

[Ipema KoHIIEH3YCY CTpyUYmaka u3 Jendu rpyme noarpyre namujenara ca AUMY koju cy
y mocebHom pusuky ox IIMJI jecy crapuju mnamujeHTd, HanujeHTH ca Behum Opojem
KOMOpOUIUTETA, MOTUTEPAIINjOM, KOMIPOMHTOBAHOM (DYHKIIMjOM KapAHOBACKYJIAPHOT CUCTEMA,
MEeTa0OJIMYKUM JIUCTPEC CHHIPOMHMA, MATOJOTHjOM XEeNmaTOOMIHjapHOT W PEHATHOT CHUCTEMA,
A®D, cenTUYHUM CHHIPOMUMA U ayTOUMYHUM Oosiectuma. DakTopu KOju OM MOTJIM OUTH BaXXHU

3a BEJIMKY HW3JI0XKEeHOCT mnamujeHata ca AMMY cy: crapuja xuBOoTHa 100, HapymeHOCT
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aJanTalMoOHO KOMIICH3aTOPHUX MEXaHW3aMa opranm3Ma, Moryha cMameHa (yHKIHja jeTpe U
OyOpera, OpojHM KoMopOumuTeTH, moiudapmaija, oapeheHe rpyme JiekoBa Kao IITO Cy
aHTUKOAryJaHTHA Tepanuja, aHTUOMOTHLM M OpOjHE KOMIUTMKAIMje TOKOM Jieuera KOJ OBe
rpyne mnamyjeHara.  Ipyme JiekoBa Koju uMajy moceOHO Benuky ydecranoct y I[IMJI cy
HEYPOJICTITUIIN, AHTUETMJICTITHIIM, AHTHOWMOTHUIIM, AaHTearperaloHd JEKOBH, AHTHMHKOTHIIH,
Hectepounau anturHGpIamatopuu jJekosu (HCAWNJI), kapAMOoTOHWYHY TJIMKO3UIH, aMjOIapOH U

aMHHO(WINH.

5.1 YYECTAJIOCT HIOTEHIUJAJIHUX UHTEPAKIIUJA JIEKOBA

Pasnuke y yuecranoctu IIMJI cy Beoma uspakeHe Kpo3 pa3jIMuuTa UCTPAKUBaWka U HA TO
yTuye 3Hauajan Opoj (axropa. Mel)y HajOUTHHjUM jecy U300p TEOPHjCKOT U3BOpa UH(pOpMaIHja
u mposepaBaya 3a I[IMJI, mMeromomnomke paziauke cryauja (y pasIMuUTAM KIMHHYKAM
OKpyXeHhHUMa, caMO Ha IMpHjeMy, camMO Ha OTIYCTYy Yy OOJHHUIly, CBAaKOJHEBHO TOKOM
XOCHHTAIN3a1HMje), KoJl aMOYIaHTHUX MalfjeHaTta WK TOKOM Tperjesra y ypreHTHOM LEHTpY,
WIM KOJ TalyjeHara koju OopaBe y oapeheHuM ycraHoBama, Ja Jid cy oOyxBaheHH camo
nalujeHTd ca oapeheHuM amjarHozama, oapeheHe cTapocTH, wiu onapeheHe rpyme JeKoBa,
BPEMEHCKH TEpUoji TOKOM KOj€ je€ HCTpaXMBame CIIPOBEACHO, Opoj y4YecHUKa Koje je
oOyxBaTuiio u Ap. M3 cBux mobpojaHux pasjora jako je TEIIKO HampaBUTH nopeheme pesynrarta
BEOMa HEKOXEPEHTHHUX CTY/AMja M PE3YJITAaTH yYECTAJIOCTH Cy MHIMBUAYAIHH jep Ha HUX YyTHUU
u Opojuu apyru Qaxkrtopu koje Huje Moryhe jgako ucnutuBaT (6poj Jekapa KOju je YKIbYUeH Y
MpoIIeC TOHOIICHA OJTYKE O TIPOIMCAHO] TEPAIH]jy, CTENEH 3Hama Jekapa o [1INJI, u ci).

Kopumhewem Micromedexa ydaectramoct W1 y crymujm y YL y kojoj Hucy Ownm
JOMUHAHTHO HEYpOJOIIKM TMauujeHTH je Bapupana ox 5,4% no 62% [59-61]. Hame
UCTPAXMBAILE j€ MoKa3asio M 3HavajHo Behy yuectanoct I1WJI Hero Ta rpyna cryauja, a Ouio je
u Behe Hero y crymuju y Y1 mamujeHTHMa ca CHHKOIIOM M CHHKONH CIMYHOM CTamy T je
yuecranocT Omna 65% [128]. Paznuka y yuecranoctu [IMJI ce nenumudHo Moxe 00jacCHUTH
TUME J1a je BehrHa manyjeHaTa ca CHHKOIIOM ca OJIa)KOM KIIMHUYKOM CIIHKOM, ca Mame (akTopa
pU3uKa, Mame KoMopOumuTera M 0e3 KOMIUIMKalMja TOKOM XOCHHUTanu3anuje. JemHo
HCTPaXXUBAKE Y MYITHANCIUIUIMHAPHO] KIMHHIIM KOje je caapxaio je Hajsehu Opoj marujenara
ca 6osecTuMa IMEHTPATHOT U IeprudepHOT HEPBHOT cUCcTeMa (EMUIIeTICHja, XPOHUYHA TJ1aB000Jha,

XpOHHUYaH 001, MOBpeie KHUMEHE MOKIUHE) IMOKA3aJIo je Jja Cy CKopo cBU manujeHtu (148/150)
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Owm wm3noxken HajMmame jeaHoj ITMJI [128], mTo mpenacTaBiba CKOPO HUASCHTUYHY YYECTAIOCT
HameM y3opky. Ca npyre crtpaHe, y MeKCHKY je CIIPOBEIEHO HCTPaKMBamke Ha IMalldjeHTHMa
KOjU Cy JIeMEHTHU M CMEIITeHH y yCTaHOoBama rae je kopumrheH Micromedex Ha 3Ha4ajHO
crapujeM y3opky manujeHara (80,11+8,28 roguna) u IIWJI cy Oune mpucyrne xon 59,10%
nanujeHata [129]. Hako nemennmja gemm ca AMY 3Havajan Opoj (dakTopa pusuKa,
xoctranmzanyja [103-105] u KoOMIUIMKaIMje TOKOM XOCHUTAIU3AIHje IACIUMHUYHO MOTY
nogatHo oOjacHUTH pasnuky y ydectamoctu IIMJI. PerpocmekrtuBHa crynuja Ha 79
HEYPOJIOIIKKUX MalujeHata aHainusupana je [IMJI Ha oTmycTy ca 3ak/bydyKOM Ja OKO ITOJIOBHMHA
nanydjeHata uMa 5 W BHIIE JiekoBa W na je 72% mamujenara m3noxkeno I[TWJI [131]. Kan
YIOPEAUMO Ca HAIIUM y30pKOM HallfjeHara Koju y mpoceky uma 17 JiekoBa U ca METOJ0JI0IIKOM
pasnukoMm na cmo ITMJI pauyHany cBaKOJHEBHO TOKOM XOCHHUTANIHM3alMje, MOXKE HaM JOHEKIIe
o0jacHuTH pasnuky y ¢ppexBenuuju [TMJI. JeqHo uctpaxkupame Ha CTapUjUM TMAlUjeHTUMA KOjU
Cy 000J1eI1 0T MEHTATHUX O0JIECTH U KOjH Cy Oy u3noxxeHu nosmdapmanuju nposepa [T je
BpuieHa He npujemy (yuecrtanoct [TNJI je Ouna 67%), Tokom xocnurtanuzanuje (74,5%) u Ha
ormycty (80,8%). Tako je jomr jemHOM MOTBpHEHO Aa je W KOJ OBUX IMallMjeHaTa cama
XocnuTaiauzanrja 6uran ¢akrop koju nosehasa usnoxxkeHoct nanujenata [1IAJI [179]. Panuje je
ucTakHyTO Aa je ydecranoct I1MJI 3navyajuo Beha kox manujeHara xocnuranuzoBanux y JUH,
IITO W jecTe Hallla CTyJIWjCKa TOoIyiamnuja. TaMo ce MporeHaT MalujeHaTa KOju Cy HU3JI0KEHHU
[TNJI kpetao on 57,7% no 89% [63-68]. Kox kapauonomkux, He(pOJIOUIKUX, MalUjeHaTa ca
JIM cy Takohe onmucane Benuke yudectanmoctu [TMJI koja ce kperama u no 95,9% [72,93,95], a
HAIllM Pe3yJITaTH Cy MOKa3aju Jia Hajehu mpoueHar nmponucanux Jiekosa npumnaja L[ kareropuju
(3a neueme KapauoBacKyJapHUX 0oJiecTH), 3Ha4yajaH je Opoj marujenara umao /IM kao dakrop
pusuka, oapeheH mporeHaT je MMao M XPOHUYHY OyOpexHy ciaaboCcT IITO jeAHHM JIEJIOM
o0jammasa BucoKy yuectanoct I1MJI y oBoj ctynuju.

Camo n1Ba Mama HcTpakuBama cy ce 6asuia [T1JI kox ob6onenux ox AUMY. V jenHom je
y Tpajamy o1 4 Mecena u y3 nomoh Micromedex nporpama nokaszana ydecranoct [TNJI 89,5%, ¢
UM 1a je 6mio 190 manujenara ca AUMY u 10 nanujenara ca xemoparujckum AMY, anu HUCY
M3II0KEHU JIeTaJbHUJU TOJAIM O YYecTaJoCTH KOJa oBe NBe pazmumuute Oonectu [133]. Hdpyro
ucTpaxuBame je pauyHano [IMJI camo Ha mpujeMy y OOJHHMILy, IITO y CTBAapU OCIIHMKaBa
yuectanoct [1I1MJI mel)y nexoBuMa koju Cy manyjeHTH KOPUCTHIHM Tipe pa3Boja AMY. Tana je
nmokasaHo n1a je o ykymnHo 582 [1NJI, 149 npunana konTpannaukoBanuM U temkuk [T u na je

IbUXO0BA yuecTanocT ko 61% mnamnujenara [ 134].
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5.2. TEXXUHA 1 HAYYHA 3ACHOBAHOCT INOTEHIIUJAJIHUX UHTEPAKIIUJA
JIEKOBA

Temxka ITNJI je npema Micromedex-u nedunucana xao I[INJI koje Moke OUTH omacHa 1Mo
KUBOT W/WIM 3aXTE€BATH MEIUIMHCKY WHTEPBEHIHM]Y Kako OM c€ CMamWiIM WIH CHPEeYHIn
030MJbHM INTETHU e(eKTH. Y Halloj CTYyIUjU HUXOBa yuecTalocT ce kperana oa 84,6% kox
CAX no 97,8% mauujenara ca AUMY. ¥V pa3nuuuTuM cTyadjama je BbUXOBa y4ecTalocT Ouia
on 18,2% mo 67% [61,67,68,83,98,103]. ¥V namem y3opky kox 111 (16,0%) mamujenarta ca
AUMY, 22 (20%) naumjenta ca UUX u 9 (30,8%) maumjenara ca CAX nerekroBaHa je
M3JI0XKEHOCT KoHTpamHaukoBanuM [IMJI. M y napyrum pamoBuMa je MOKa3aHO IPHUCYCTBO
koHTpaunaukoBanux [1NJ1 y pacnony ox 0,4% no 13,9% [67,68,83,84,86,89,91,103,178-182].

IlITo ce Tnye HaydHE 3aCHOBAaHOCTHU, Tpeba pehu aa je y Hamioj GoKyc rpymnu cyrepucaHo,
a M eKCHepTH U3 JIed(u mpolieca Cy ce CIOKWIH J1a Cy U3BOPHU I01aTaka O HAyYHO] 3aCHOBAHOCH
I[MNJI Beoma pazmuuumtu ¥ Aa je Hajoosbe [IWMJI mpoBeputu y BuIne u3Bopa. Y Y30pKY
orkpuBenux I[TMJI xon cBe Tpu rpymne maunujeHara u3 oBe cryauje (AUMY, ULX u CAX)
HajMame je Omna 3actymibeHoct oHux [IMJI koje cy ommune HayuHe 3acHoBaHocTH (12,12%,
16,28% u 12,26%), nok cy xon AUMY u ULIX naj3actymbenuje Oune [TNJI npaBuyHe HayuHe
3acHoBaHoctu (47,77% un 43,40%), a kogq CAX nobpe HayuHe 3acHOoBaHOCTU (44,34%). U y
JIPYTUM CTyJWjaMa je TIOKa3aHo je cinyHo, na cy Hajpehe [1INJI ogymmune HaydyHe 3aCHOBAaHOCTH
[68,91,103], a na cy Hajuenthe [TNJI moOpe [68,91], oqHOCHO MpaBUYHE HAyYHE 3aCHOBAHOCTHU
[103].

[IIto ce TMYe HEYPOJOMIKUX MalfjeHaTa y MajloM Opojy CTyIuja Cy HaBEJCHHU PE3yJTaTh
TeXuHe W HaydHe 3acHoBaHocTu [IWJI. V jenHoj je mpukaszaHo Aa cy MalyjeHTH OWJIM HajBHIIIE
U3IIOKEHU cpefibe TemKkuM (92,7%), 3atum temkuM (49,3%) u Hajmame Omarum [TAJT (37,3%)
[126]. Y ucTtpaxuBamy CBUX HEYpPOJOLIKUX MAIMjeHTE ca jeJHEe KIMHUKE TOKOM jeTHE TOJUHE
JIETEKTOBAHO je 8 KOMOMHAIM]a JIEKOBA KOje Cy Omiie KOHTpauHANKOBaHe, 164 cpenme Tenike u
486 omare [11JI [130]. ¥V apyrom uctpaxuBamy Ha nanujeHtuma ca AUMY HaBeneHo je na je
030uspHNX T11JI Bume 6mno mely nanujeHTMa ca MoHOBJbeHUM MY Hero koj mamujeHara ca
npBuM nporahajem oBe Bpcre (74% mpema 50%) [134]. Y Hamioj cTynuju CBE JETEKTOBAaHE
koHTpaunaukoBaHe U teurke [I1WJI y cBe Tpu rpyne nanujeHara cy Ouie uiu BehMHOM IpaBUYHE

UM A00pe HaydyHE 3aCHOBAHOCTH, INTO 3HA4YM Ja HHUje OWIO0 H3JI0KEHOCTH TalljeHaTa
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koHTpaunaukoBanum IIMJI koje cy oanuyHe HaydyHe 3aCHOBAHOCTH, KOj€ Cy KIMHUYKU

MTOTEHITM]aJTHO HajOITacHHU]E.

5.3 HAJYEII'RE KOHTPAMHIUKOBAHE ITOTEHHUJAJIHE HWHTEPAKIIMJE
JIEKOBA

JlexoBu Koju cy HajBuiie ounu ykipyueHu y [TMJI kox obonenux oq AMY, TOMUHATHHO
on AIMY, cy acnupwuH, Kjaomuaorpen, antuxuneprensusu u ctatuau [133]. Kox Hac je ucro
acnupuH Ouo Ha mpBoM Mecty (8,02% cBux IIMJI xoxg AMMY), a HakoH Tora cy Oumu
3actymubeHn gukinodenak (7,49%), Bapbapun (7,14%), murokcun (6,59%) u ammomapom
(6,24%). Hajuemhe xonTpaunaukoBane [IMJI cy Owmie wnedrpuakcon/conu Kamujyma,

KETOpOJIaK/aCTUPUH, METOKJIONIPaAMU/PUCTIEPUIOH M KETOPOIAK/TUKITIO(hEHaK.

Hedrpuakcon/kanuujym (PunrepoB pacTBop, KajJuujyM rJykoHart): 300r pu3uKa Of
cTBapama Tajora msMmely rnedTpuakcoHa W KajlMjyma, UCTOBpEMEHA yIOTpebda MHTPaBEHCKE
nH}y3Wje KoJ HOBOpOheHuUaawm je KOHTpaumHAMKOBaHA. JlokymeHTOBaHa je cMpT 6
HOBOpOleHYaIn/010j9aid u3Mel)y IpBOT U MENeCeTOr JaHa JKMBOTA 300T KapIUOMyIMOHAITHUX
norahaja. Jloka3sum o KpuUCTaTHOM Marepujany Wid OeloM Tajory y KpBHHM CyJOBHMa OWO je
npucyTaH koa 4 cmprtHa ciydaja [183]. Tako ma cy mpemopyke na ce neTpHakCOH HE CMe
MEIIaTH Ca WU HCTOBPEMEHO TNPUMEHHUBATH Ca WHTPABEHCKHUM PACTBOPUMA KOJH CaJpiKe
KaJIIAjYM Y UCTO] MHTPaBeHCKO] JnHU]U nipuMeHe. [Ipe 2009.roauHe oBa 3a0paHa ce OqHOCHIIA U
Ha onpacie Jbyzae [184]. Hakon 2009.HoBa mcTpakuBama Cy IMOKas3aja Ja ce KoJ TalldjeHara
KOjU HHUCY HOBOpoheH4Yazu MOTY MpHUMEHUBATH IEePTPUAKCOH U PACTBOPH KOjH CaapiKe
KaJIMjyM YKOJIMKO Cy MH(Yy3HOHe JnHUje pazasojene [185]. OBo je mobpo HayyHO 3acHOBaHA
ITNJI u 6una je najuentha kontpannaukoBana [11J] y Hamem y30pKy narijeHara, u To kox 60 ca
AUMY, xon 9 ca MIIX u kox 5 manujenarta ca CAX. Y Buiie cTyauja je mpujaBjbeHa Ha MMPBOM
MecTy 1o yuectanoct [68,91], a Takohe ce nedTpuakcoH moMume Kao JIeK Koju je Hajuemnthe
ykJbpydeH y teuke [THJI [87].

Keropoaak/HCAWJI (acnupun, nuxkiaodenak, udynpoden): OpanHa npuMeHa OBe
KOoMOWHaIMje JiekoBa ToBehaBa pHM3WK O] WHIYKOBama O30WJBPHHX HEXKEJbeHHMX norahaja
(menTUYHM yIKYC, TaCTPOMHTECTHHAIIHO KpBapewe wu/miu mnepdoparuja) [186]. Ykymro 30

(3,61%) namux nammjeHata (ca AUMY u MIX) je 6uI0 M3I0KEHO HCTOBPEMEHO] MPUMEHU
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KEeTOopoJiaka M acupUHA 0ap jeTHOM TOKOM XOCIHTANIM3aIHje, Hajuelhe HHTPaBEHCKO] MPUMEHHN
keToposiaka. Ketoponak/aukinoden komOWHaIMja je Owina opauHHMpaHa y Tepamuju kom 10
nanujeHata u3 Hamer ysopka (1,20%) ca AMY. V jeaHoMm HCTpakuBamby Ha PEyMaTOJIOIIKUM
nalyjeHTIMa IoKa3aHo je Ja je Hajuenrha HHTepakiifja KeTopoaka yrnpaBo ca TUKIO(EeHaKOM U
na je 6una npucytHa kox 36 (37,5%) nmauujenara [187]. Keroponak/uOynpodeHn je 6una Hajpeha
on nomenytux [TMJI y Hamem y30pKy, onrcana KoJi jeaHor nanydjeara ca AUMY.
MeTokJionpamMuj/pucnepuaoH, xjaopnpomasun: Koj ose koMOMHAILIMje MOCTOJU PU3UK
O]l eKCTpalMpaMUJAHUX KOMIUTHKAIMja Kao INTO Cy TapJMBHA AMCKHUHE3Wja U HEYPOIEITHYKU
MaJIUTHU CHUHAPOM. AKO je MOoTpeOHa cHUMYyJTaHa Teparvja, HEOMXOIHO je MaKJBHBO MPATUTH
ManujeHTe M pa3Boj Teroda Kao MmTo Cy IPO3HUIIA, 3HOjee, KOH(]y3Hja, KpyTocT Mumnha [188].
VY namem y3opky kog AUMY, UIX nu CAX ykynHo 23 mamujeHta je OWiIo H3JI0)KEHO OBOj
koHTpanHaukoBanoj IIMJI. IlpernocTtaBba ce na je MexaHM3aM MHTEpaklMje CIMYaH U ca
OCTaJMM  AQHTUICHXOTHLIMMA, KOjU Cy Yy paJoBUMa IOMHIAaHH, a  I0CeOHO
MeToknonpamu/xanonepunoi, [IMJI koja je 6una mehy nHajuemthum u 10 KOO 164 (23,46)%
naipjeHara y jentoj cryauju [88]. MeroxiionpamMuy/XI0pnpoMasuH je KoHTpannaukosana [1AJ1

MPUCYTHA KOJ jeTHOT Hamler nanujeHta ca AUMY.

5.4 HAJYEII'RE TEHIKE HOTEHIIUJAJIHE HHTEPAKIIMJE JIEKOBA

HCAWJI (acnupuH, aukjgo(peHak)/ quyperuny (XuApoxJopoTuasuja, (Qypocemuna):
[ToBehan pusuk ox omrehema OyOpera nmociaeauIa je CMameHe CHHTE3€ POCTarjiaHInHa Koja je
no3H0 3aBucHa koj ynorpedbe HCAWJI u 300or cMamema nmpoToka KpBu Kpo3 Oyopere. [Tokazan
je u noehaH pu3MK 0] KOHrecTuBHE cpyane uncypuuujenmje [189-191]. Caseryje ce penoBHa
KOHTpoJia OyOpexxHe ¢yHKIMje 1 KpBHOT nputucka [34]. Opa Temka [1NJI je nerekroBaHa Koz
BEeJWKOr Opoja HAMX MamnujeHata, U To aukinoden/dypocemun xkox 317 y cBe Tpu rpyre,
actiupun/dypocemun kon 283 ca AUMY, u nuknoden/xuapoxiaoporrasu ko 12 marujeHara
ca MIIX. Beh panuje je mokaszano na je osa temka [1MJI Bpio yecto kox nmanujenara Ha AUMY
rze je 6una npyra no yuectanoctu [ 133].

Kamujym/ACE uaxubutopu: OBa uHTEepakiyja je o6mia mehy Hajuenrthum ko mamujeHaTa
ca MIIX u CAX y nHamoj cryauju. Onucanu Cy CIy4ajeBH ca TEHIKUM XHIIEpKaJieMHjama U

apuTMHjaMa 300r uHrectuje ope komounanyje [128,192]. Hajuemha ITNJI enananpuin/kamujym
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XJIOpHUI TIPUKa3aHa je y JeJHOM O]l paJioBa IITO TOBOPH O HEHO] YUECTATOCTH U TOTCHIIN]THOM
KIIMHUYKOM 3Ha4dajy [82].

AcnupuH/IuKJI0(peHaK: AHAITeTCKe 03€ aclUpUHa Ce TEHEpaJTHO HE MpPernopyyyjy
uctoBpemeHo ca HCAWJI 30or mnosehanor pusumka ox KpBapewma. PH3MK 0]l HacTaHKa
ractpountectuHanuux (I'M) Hexespenmx pnorahaja je 3HauajHo mosehan y mopehemy ca
ynotpedom camo HCAWJI-a. Hecenektuean HCAWNJI mory omeratn aHTHarperamyone egekre
acniipuHa U moBehaTH pU3MK OJ] HEXKEJbeHUX TPOMOOTHYHHMX jaorahaja Ko MalujeHaTa Koju
KOPHCTE aclUpHH 3a KapIUOBAaCKyJapHY 3amTuTy. Kana ce kopucte HUCKE J03€ aclUpuHA 32
npoUIIaKCy HEXKEJHEHUX KapAHOBACKYJapHUX Jorahaja HeOmXoIHO je y3eTH y 003up npaheme
nmocrojama KpBapewa y I'M TpakTy u caBeTyje ce JaBame aclUpuHa HajMamke 2 cara mpe
HCAWMIJI [193]. Kox nammx 385 manujenara ca AVUMY 3a0enexeHa je UCTOBpeMEHa MpUMEHa
acniMpuHa U aukiodeHaka, a U y JUTEpaTypH ce HaBoAM Ja je oBo Hajuemrha temxa [TWJI kox
nanujeHata ca AUMY [133]. V npyroj cryauju ce acnupud/HCAWMJI HaBoau kao jenHa of
Hajuenthux [TNJI ca mopehanum pusukom on kpBapema [194].

Juxnopenax/enoxkcanapun: Mcrospemena ynorpeda HCANJI ca HuCKOMOJIEKyTapHUM
XermapuHOM MoOke ToBehaTh pHU3MK OJ BEJHMKOI KpBapema, YKJbydyjyhu enuaypanHe wiu
CIHMHAJIHE XeMaToMe KO/l TalMjeHaTa KOju MpUMajy enuaypaiHy aHeCcTe31]y HiIH KOjuMa ce paiu
nymbanna nynknuja. Ilpexknnpame HCAWJI mpe naBama XemapuHa ce Mpernopydyje Kaaa je
Moryhe. Ako je morpe6HO rcToBpeMeHa ynorpeba xenapuaa 1 HCAWNJI, 6utHO je Outu Beoma
Olpe3aH M MaXJbHBO IMPATUTH TMaldjeHTa 300T 3HAKOBa W cUMNTOMa KpBapema [195,196].
HCAWJl/enokcanapun je 6mna IIMJI wHa npyrom mecty mo ydecranoctu IIMJI xoxm 18,1%
nanyjeHara y jelHoj CTyauju [76], MoK je y HaleM y30pKy MainujeHara 3abenexeHna je koa 194
(27,87%) ca AUMY.

Juxknopenak/kiaonugorpen: Mcrospemena ynorpeda aHTHArperaliMoHOr Jieka Kao ILITO
je xmomuporpen u HCAWJI moxe mnoBehatn pusuk oA KpBapewma, yKbydyjyhu u
raCTPOMHTECTUHAIHO W HHTpalepeOpaqTHO KpBapeme, MOCceOHO ca XPOHUYHOM YIOTpeOoM
HCAWIJI. Cagetyje ce omnpe3 u npaheme mamujeHTa, a moceOHO 3HaKoBa KpBapema [197,198]. ¥V
HaieM y30pky koj 150 mauujenara ca AUMY je 3abenexxeno npucyctso ose Temke [THJI.

VY okBupy Hame ¢oKyc Tpymne MoMmMeHyT je u 3Hauaj] Ttemke I[IMJI kao mro je
naburarpan/BepanaMui, Mada HHUje Owmiia 3abenexeHa HU KOJ JEAHOT HAIIer TMalHjeHTa.
Bepanamun nosehaBa koHIeHTpanujy qaburarpaHa y KpBH, ako c€ IPUMEHHU YHYTap jeIHOT caTa

OpaJTHUM TyTeM, ITO Moke noehatn kinmHHMuKe edekrte madurarpana [199]. [dpyra [INJI Ha
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KOJy jé CKpeHyTa Maxkma jecte amuonapos/Bapdapus, temka [T koje je omnmdHO HaydHO
3acHOBaHa, 3abenexena koj 23 (3,30%) mauujenta ca AUMY u kon jeanor (0,91%) ca ULX.
Cryouja je mokasama Ja TMOJA J€jCTBOM aMHOJapoHa Jojia3u A0 uHxuouumje P4502C9
M30€H3MMa, KOJU je OJIroBOpaH 3a KOHBEp3Wjy BapdaprHa y HEroB TJaBHH META0OIHMYKU
MPOAYKT Yera J10J1a3u a0 nmoBehama aHTUKoaryaanTHOT edekra Bapdapuna [200].

Crpyumanu u3 naendu mporeca Cy HaBENH Ja JICKOBH KOJjU HMMajy TMOCEOHO BEIUKY
yuectanoct y [IMJI jecy nekoBu mHAyKTOpU eH3uMa jerpe. Hajsehu Opoj nmexoBa koju mpumaaa
OBOj TPYIH, a KOju OM MOTo OUTH O 3Hayaja y HEYPOJIOIIKOM OKPYXKEHY jeCy aHTHEIMICTITHIIN,
IITO je Y paHUjuUM UCTpakuBamuMa Beh Harnmameno [125]. V Hamewm y30pKy cy Ouiie mpHuCcyTHE
uHTepaknuje penobapOuToHa, u To Hajuenthe ca aukinodpenakom (koxa 20 (2,40%) mauujenara y
LEeJIOM  Y30pKy). @eHobapOouToH Moke yOp3ath MeTtabonm3aMm BapdapuHa, INTO je MOceOHO
HarjameHo y Hamiem Jendu mpolecy, a TO jé MHTEpaKlrja OJf paHHuje T03HaTa, alud ¢ 003UpoM
na je Bapdapun tpehu nek no ydyectanoctu y [1NJI xox Hammx nanujeHara tpeda 6utu o0a3pus,
Manga je (enobGapOutoH 3HauajHO pehe y ymoTpebu Hero panuje [125]. Kapbamazenun je
3abenexxeH y 15 paznmuuntux [TNJI kon AUMY u 4 xox ULIX, anu je Mmanu Opoj manujeHara 61o
uznoxen ouM [IWJI, HajBuine HUX 5, HHTEpakuuju ca aukiIopeHakoM. CIUPOHOIAKTOH je
peatuBHoO yemthe 6uo 3actymbeH y [IWJI y oBoj cTyauju, yaectBoBao je y 14 paznmuuntux [T,
0J1 KOJUX j€ CIIMPOHOJIAKTOH/KaINjyM XJopu Owia Hajuentha (kox ykymHo 40 narujenara) u Beh
j€ paHHWje Ha By CKpeHyTa Maxkmka kKao jeaHoMm oj Hajuemthux TIMJI xox crapux muma [101].
Excneptu cy moMeHynu na 300T TOTEHIHMjaja 3a HMHTEpakluMje M Ha aMUHODWIMH Tpebda
00paTUTH Naxky. Y OBOj CTyIUjU aMUHO(UINH je yuecTBoBao y 28 pazmuuutux [IWJI u to ca
panutuguHoM kona 210 mammjenara u ca dypocemmumom kox 173 marmjeHTta, mMTO Cy IBE
Hajuenthe 3abenexene [1NJI amunoduamHa, anu cy 06e 100po HaydHO 3aCHOBaHE M Orare rmpema
Texxunu. Y aendu npouecy je nomenyra u W1 usmehy HCAUIL u SSRI, xoja je Temka u
OJUIMYHO Hay4HO JokyMeHToBaHa [TNJI, koja moBehaBa pH3MK O/ TEHIKUX IaCTPOMHTECTHHATHUX
HeXeJbeHux gejctaBa [201], amm Huje OWIO 3HA4YajHO YeCcTa y HAIIEeM Y30pKY M TO KOJ
nanujeHata ca AHWMY cmo 3abenexunu  (iayokceTuH/mukiodeHak KO JeIHOT U
MapOKCETUH/IUKIO(PEHAK KO JeJHOT U CepTpaInH/IuKkiIopeHak ko 17 manujenara, 10K je jeaan

narujent ca MIX 6uo uznoxen I11JI ceprpanun/keTopoiak.
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5.5 PAKTOPHU PU3UKA 3A IOTEHIIUJAJTHE HHTEPAKIIUJE JIEKOBA

T'onune crapoctu: ['ogunae ctapocTr cy noBe3aHe ca Behum Opojem amjarHosa, Opojem
IpONKMCaHuX JiekoBa u 30or tora Behum Opojem ITHMJI. Manu je 6poj ucTpakuBama 300T TOra
yCIIeo Ja TOKake Jla Cy Cy TOJWHE CTapOCTH HEe3aBUCHH (DakTop pusmKa 3a usnoxeHocT [TNJI
[97], nok je y aApyruma roka3aHa Kopenanuja Opoja roauHa mamnujeHata u opoja [T [69,202].
Jom jemaH ox pasiora mTo je oBaj ()aKTOp TEIIKO aHAIM3MPATH jecTeé M TO IITO Cy jacHO
nepuHuCcaHe TOXWMHE CTApOCTH YECTO Yy HCTpaXUBamHUMa  YKIbYy4yyjyhu/uckipyuyjyhu
KpUTEpHjyM, Ta ce oBUM (hakTopoM kao puznunuM 3a [11NJI uctpaxxkuBama HUCY HH OaBmia. Y
HallleM Y30pKy TallMjeHaTa IOCTOjU pa3juka Yy IPOCEYHO] CTApOCTH TalldjeHara IpemMa
IMjarHo3H, jep Cy HajcTapuju nmanujeHtd ca AUMY, a najmmahu ca CAX, a y UCTOM TakBOM
OJTHOCY C€ HaJa3M U InpoueHTyanHa 3actymbeHoct [1IMJI y oBe Tpu rpymne. Excnieptu u3 nenpu
mpoiieca ¢y Ha npBoM MecTy Mel)y dakTtopuma pusuka 3a [11JI HaBenu crapuje >KMBOTHO 100a
nanyjeHara.

Bpoj sexoBa: Benmuku je Opoj MCTpaXKuBama y PazIMUUTHM KIMHHYKUM OKpYKEHHMa
HaBEO je Ja MOCTOjU jaKa CTAaTUCTHYKA Be3a Yy 3aBPIIHUM CTAaTUCTHYKUM TECTOBUMa H3Mely
Beher mpomucanux nexkoBa u Behe ydecranoctu ITHIT [57,59,62,83,84,87,161,162,166]. Y
JIPYTUM UCTpaKUBambMMa TOKa3aHO je MOCTojame Kopenaiuje usmely ykymHor Opoja ITHJI u
Opoja nexona [69,70,128,131,194,203]. Kox namux manujerara ca AUMY u CAX noka3zaHa je
oBa kopemanyuja. Kon manujenara ca MIX mocrojana je xopemauumja Opoja IIMJI m Opoja
(apMaKkoJIOIIKO-XEeMH]CKUX TIOATPYIa JIeKoBa. JeaHa o1 3aKJbydaka Haiie aeiadu rpyme jecre aa
je monmudapmarja outan GakTop puznka. MynaTHBapHjaHTHA JIOTUCTUYKA perpecHja je oKasaa
na 6 u Buie JekoBa ko manujeHata y JUJI mosehaBa BepoBaTHONhY M37105)KEHOCTH TTOTSHITH]ATHO
KHUBOTHO yrpoxkasajyhum ITHJI 3a 9,8 myra. Behu Opoj jiekoBa mo 1aHy je moBe3aH ca Behom
cmptHotthy [162].

Hyxuna xocnuraau3anuje: [lokazana je kopenaiyja usmely q1yKuHe XOCIUTAIA3AIM]E U
opoja ITAJI [70]. U 3a oBaj hakTop je TEHIKO aHATU3UPATH HETOB HE3aBUCHHU JIOMIPUHOC OpOjy U
yuectanocta [IMJI jep cy MHOra McTpaxuBama AW3ajHUpaHa Ja pauyHajy npucyctso [N y
caMo jeIHOj BPEMEHCKO] TaukH (jeqHa IoceTa JieKapy, alnoTeKapy, Ha MpujeMy, TOKOM jeTHOT
JaHa XOCIUTAIN3alMje) TaKO Ja OHJA, OCHM aKO HH]j€ Ha OTIYCTY, TEIIKO j€ TOBE3aTH TYKHHY
xocnuTanuzaiuje ca opojeM u yuecranomhy [THJI. MctpaxkuBama koja cy paauna ananuzy [TAJ]

Ha MpHjeMy M Ha OTIYCTy IOKa3aja Cy Ja XOCHHUTaJIH3alMja 3HA4YajHO TONPHHOCH H3JIaramy
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ITNJT [94,98,99]. C o63upom na cmo mMu pauyHaiu [IMJI xox marmujeHata TOKOM CBHX JlaHa
XOCTIMTAJIN3AIlM]e, TIoKa3ajao cMo fa y rpynu obonemux ca AUMY u UIX mocroju xopenaryja
ayxuHe xocnuranuzanuje u O6poja I[IMJI. OBaj ¢dakTop ce M y yHHBApHjaHTHO] JIOTHCTUYKO]
perpecuju MU3/BOjHO Kao OWUTAH €JIEeMEHT, aJld Yy MYJITUBApUjaHTHHO] aHAIM3U HHjE€ OCTa0 Kao
He3aBucTaH (akTop pusuka 3a [TNJI.

Bpoj nmjarnmo3a: bpoj nujarnoza kao He3aBucHu npenuktop 3a [IMJI je otexaHo
aHAJM3UPATH jep MOCTOjH Be3a Opoja qujarHos3a ca roqMHaMa CTapoCTH, AUPEKTHO je Mocieana
Opoja daxropa puszuka u KomopounuTera. nak je y jeJHOM UCTpa)XMBamy MOKAa3aHO Yy MOJEIY
MyJITUBapHjaHTHE JIOTUCTUYKE pPerpecHje meroB 3Hauaj 3a [I1JI, u To je peueHo >2 nujarHose y
KoMOMHanmju ca >3 nponucana jeka [204]. Y Hamioj cTyauju mokazaHa je Kopenamnuja u3mehy
opoja I[INJI u 6poja aujarno3a xox nanujerara ca MIX u CAX. Ekcmeptu u3 nendu mporeca
HaBoje OpojHe KOMOpPOMAMTETe W KOMIUIMKAlMje Kao BakaH (DakTop pU3MKa y TOMyJaluju
nanujeHata ca AUMY.

ATC rpyne aekoBa: Jlekou u3 rpymne L npema A7TC knacuduxanuju cy Omimm Hajuenihe
3actyrsbenn y I1MJI kox cBe Tpu aujarHos3e HaIIUX MaldjeHara, oK Cy Ha IpyroM MecTy Ouiu
nexoBu u3 H rpyme. ¥V jeaHoM UCTpakuBamby ayopH Cy KOHCTpyHCAJIH Mpoduiie MHTEpaKIHja
JexoBa U mpoTenHa 3a oko 800 yexkoBa xopucrehu nHpopMaIHje 0 UHTEPAKIHjU JICK-TIPOTEHH
KOoje Ccy jaBHO JocTymHe. HakoH Tora cy HampaBWJIM CTaTUCTUYKE MOJENie M IMPOLECHUBAIU
MapoBe JIEKOBA M FbUXOB IMOTEHIINjaJl 1a MHTEPAKIIU]OM Y3POKY]y HEXEJbeHE PeaKIlije Be3aHe 3a
IpUMEHY JIeKoBa. XHIoTe3a je Owia Ja WHTEepakije JIK-IPOTeUH MOry Ja ce KOPUCTE Kao
HEe3aBUCHE BapHjabie y mnpeaBubamy HEXeJbeHE peakldje Be3aHe 3a MpPHUMEHY JIeKOBa.
HampaBunu cy npensuhama 3a 764 xomOuHainuje JekoBa, a pamwin cy kopucrehu ATC
KiIacuukammjy JIeKoBa W 3aKJbYUYMJIM J1a CE HEXEJbeHE peakifje IMOoBe3aHe ca JICKOBUMA
HajBuIne forahajy kox snexosa u3 Ll u M rpyne. Kaga cy ananusupanu ZONPUHOC TOjeIUHUX
ATC rpymna nexoBa ofapeheHUM CTeneHHMa TEKHWHE HEXEJbEHUX peakiija Be3aHUX 3a JIEKOBE,
mojamy Cy mokasainu ja jJekoBu u3 H rpyme mmajy HajBehm edekaT Ha HacTaHaK HajTEXKUX,
permo yneo ITNJI nekoa u3 oBe rpyte je 63% y HacTaHKy criOHTaHOT no6ayaja [205].

Tepanujcke rpyme JekoBa: Onx 190 yk/pyueHMX mauyjeHaTa KOjU CY KOPHUCTHIH
NCUXOTporHe JiekoBe BUX 58,4% je mumano IIMJI, mTo je HajBUIIM NPOLEHAT Yy YCIOBHMA
npuMapHe 3apaBcTBeHe 3amtute [206]. UctpaxuBamwe [TNJI xox 71 mamujeHta oOonenux of
enuiencuje y3 nmomoh mporpama Micromedex Takohe je gajo Ha YBUI Ja Cy aHTHIICUXOTHIIN

Hajuemha rpyma JeKoBa Koja yJa3W y WHTEpakUdje ca aHTUENMWICNTHIHNMAa KOJ OBE Tpyme
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nanujeHata. HakoH aHTUIICMXOTHKA, Tpyne JiekoBa Kkoje cy Hajume y IIMJT ca
anTuenuientTuiuMa owm cy SSRI w cratuau [127]. V nHamem uctpaxuBamy je konx MIX
nocrojana kopenamnuja ykynHor 0poja ITMJI ca 6pojeM ¢apMakoIOMIKO-XeMUjCKUX TTOATPYNa U
takohe je mamely pyne ca u 6e3 konTpauHaukoBanux [TNMJI mocrojana cTaTUCTHYKK 3HAYajHA
pasnuka 1o Opojy (apMakoJIOIIKO-XeMH]CKUX TMOATpYyMa JIEKOBA Wy MYJITHUBApHjaHTHO]
perpecuju 0BO Ce€ HM3BOjWUJI0 Kao 3HavajaH (akrop pusmka 3a [IWNJI. V rpynmu manmjeHarta ca
CAX je takolhe moctojana xopenanuja usmely ykymaor 6poja ITMJI u Opoja dhapmakonomko-
XEMHU]JCKUX TOArpyNa JiekoBa. Mely JlekoBMMa KOjU Cy MOMEHYTH U O]l CTpaHE WJIaHOBA Hallle
nendu rpymne, Kao Kareropuje JIeKoBa KOju Cy 3HaudajHU Ko mamujeHata ca AUMY, nanasze ce
aatubuornnm, antumukoruiy, HCAWUJI, nurokcun, amunodunuH. bpoj nekoBa y komOMHAIMj1
ca MPONUCHHUM AaHTUIICHUXOTUIMMa Cy Owjia 1Ba JaBa (akropa pU3MKa Koja Cy 3HA4YajHO
JOTIpUHENIa yuecTanocTl KouTpannaukoBanux [IWJI y rpynu ca AUMY.

IonoB/benu moxkaanu yaap: O30upHux I[IMJI je Ommo Bume Ommo mehy onmma ca
MOHOBJbEHUM MY Hero ko maiujeHara ca npsum norahajem ose Bpcte (74% mpema 50%) mox
cy o36uspne IIWJI ynpyxkene ca moehanum pusukom ox AMY Oune npucytHe xox 17%
naimjeHata ca AUMY u kox 19% ca xemoparujckum AMY, mokaszalno je HCTpaXHBambe
uTaNMjaHcKux ayropa [134]. V Hamem y30pKy mangjeHara cTaTUCTHUKA pasjivKa HHje yTBplheHa
n3melyy rpyne ca u 6e3 koutpannaukoBanux [11JI mpeam oBoM KpUTEpHUjyMy HU Y jeTHOj TPYITH
nanyjeHara.

XpoHuyHa cjaadoct dyopera: Mako y HameMm y30pKy MalyjeHaTa HUje MoKa3aHa pasiuka
m3mel)y rpyne manujenara ca u 0e3 KoHTpamHaukoBanux [IMJI mo ydecTanocTu XpoOHHYHE
OyOpekHe cl1aboCTH, TO jecTe Tpyla MamujeHaTa KoJ KOjuxX ce y MocCieamuX HU3 roauHa Behu
Opoj wuctpaxuBama ymnpaBo ©OaBuo IIWJI [89-93] m koju mpencraBibajy BYIHEPAOWIHY
KaTeropujy 3a HeXKeJbeHE peaklije MoBe3aHe ca JekoBuMa koje cy nociuenuna [TWJI, mocebHo
aKo Cy CTapHju TAalMjeHTH ca TePMHUHAIHUM CTaJHjyMOM XpOHHYHE OyOpexkHe ciabocTH u
TpPaHCIUIAHTUPAHUM OpPraHOM KOjU 3axTeBa ymoTpedy umMmyHocymnpecuBHe Tepammje [207]. U
CTpYYH-aIld TOKOM Jieihu mporieca Cy MOTBPAWIN 3Ha4a] cMameHe GyHKuje Oyopera 3a [TNJI.

KomOunammja ¢gaxropa pusuka: Behuna ctyamja je MyiaTHBapHjaHTHOM JIOTUCTHYKOM
perpecujoM TmoOKa3ajla KOMOHMHALMjy pa3nuuuTor QaxkTtopa pusmka 3a uznoxenoct I[Nl y
pPa3IMYUTUM KIMHUYKUM OKpYyKemHMa. Tako je JoKa3aH 3Haudaj TrOJAWHA CTapoCTH U Opoja
nponucanux JjekoBa [208,209], Opoja nexoBa u keHckor moja [63], Opoja nekoBa u

xocnuranuzauuje [102] OGpoja nexoBa m ayxuHe xocnuraimmzanuje [210], Opoja nexkoBa u

100




JlokTOopcKa nucepTraiyja Hejan 3. Anexcuh

nujarHo3e aptputuca [101]. Kao komOuHamuja Tpu 3HadajHa (pakTopa pu3MKa Cy c€ MoKa3aju:
nonmudapmarnmja, XTA u umcxemmjcka Oosiect cpra [61], >5 nexoBa, kapuuHoM I1iyha u
xocnutanuzauuja [211]. YapyxkeHoct Bumie (akropa pu3MKa je TMoKazaHa y cienehum
cryaujama: Opoj snekoBa, XTA, <60 roauna, Tpajambe xocnmuTanuzanuje >5 nana [91], 3atum
MYIIKK TI0JI, >65 romuHa, >7 MPONMUCAaHUX JIEKOBa, >4 maHa xocnutanuzaiuje [71], u 0poj
JIEKOBa, Ty>KWHA XOCTIMTalIU3aIMje, 1eHa ieuema u CCI [163].

@aKkTOopu pHU3HMKa 32 NOTEHUHjaIHe HHTepPaKIlHje JeKOoBa KOJ MOXKIAHOI yaapa:
HcTpaxuBama Koja HUCY paljeHa Ha manujeHTuMa ca AMY cy mokasana 3Ha4aj aHTUTICUXOTHKA
u BuxoB noternujan 3a [11MJI. Benmuko uctpaxuBame kox 27 909 nanujenara ca cxuzodpeHujom
je mokazano na cy nanujeHTH ca pucnepugonom (13,1%), omanzanunom (10,3), kBeTHATMHOM
(3,3) u 3arum knozanuHoM (3,2%) y HajBehem pusuky ox ITMJI [105]. JIBe ctyauje cy ce
3ampaBo Oasuie IIMJI xao daxtopuma pusuka 3a AMY. HcTpaxuBame Koje je CIpPOBEIO
ananuzy [1MJI Ha npujemy HaBeno je na kox 61% mnanujenarta 3abanexxeHa O6ap jeaHa 030usbHA
(konTpamaaukoBana u Ttemka) [IMJI. Oz30mspHmx [IWJI je Bume Ounmo mehy oHmma ca
nmoHoBJbeHUM AMY Hero koj mamnujeHara ca npeum jgorahajem oBe Bpcte (74% mpema 50%).
Os36mmbre TIWMJI yapyxkene ca moBehanum pusukom ox AMY cy Oune npucyrHe xox 17%
narnujeHata ca AUMY u kon 19% ca xemoparujckum MokaaHuM yaapom [134]. V jomr jeaqaom
HUCTpaXHBamy je ypaheHa aHamm3a Kopuimhema aHTHUIICUXOTHKa Mecel] gaHa npe AVMY.
IToehan pusuk onq AMMY je mokazan koxm ymorpebe pucnepumgona (OR=3,5 (3,3-4,6)) u
kBetnanuHa (OR=2,7 (2,03-6)), a Huje 3a0enexeH ko ynotpede onanzanuna (OR=1,2 (0,7-2,0))
[132]. OBo wucTpaxuBame Jaje OWTaH YyBHJI Y I[IOBE3aHOCT M3JOKEHOCTH OfApeheHrM
AHTUTICUXOTHIIMMAa Kao (akTopy pusuka 3a AVMY. JenHo uCTpakwBame KOJ JIEMEHTHUX
nmandjeHara Koje je KOpUCTwio Micromedex aHamusupano je (dakTope pusuka 3a
koHTpanHaukoBaHe U Temke [IMJI y oqHocy Ha cpenmwe temke u Onare I[TMJI. ITokazanu cy na
cy ¢akropu pusuka MMSE (OR=1,08 (1,01-1,16)), O6poj npornucanux iekosa (OR=1,88 (1,53-
2,32)), caregiver burden total score (OR=1,03(1,00-1,06)) u nenpecuja (NPI) (OR=3,19 (1,24-
8,20)) [129].

Hame uctpaxuBame je mokasayio jaa je mopex Opoja HMpONHMCaHUX JIEKOBa, yIOTpeda
AaHTUIICUXOTHKA (a KOJA HallMX NalMjeHaTa Hajuemhe je Owmia ymoTpeba pUCTIEpHIOHA,
XaJonepuaoiia U KJIO3aliHa) BeoMa BaxkaH (akTop pu3HK 3a KoHTpaumHaukoBane [TNJI kon
AUMY. Jlasbe, Hallle HCTPAKUBAKE j€ MTOKa3a10 Behy CMpTHOCT y TpynH nanujeHata ca AUMY

ca koHTpanHaukoBanuM [TNJI vero y rpynu 6e3 oBux [THJI. CBe 3ajeaHo tpeba 6UTH JOBOJHHO
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jako ja moOyau 3a0pUHYTOCT U OIpe3 MPWINKOM TMPUMEHE aHTHUIICUXOTHKA KOJI OOJIECHHKA ca
MOXJIaHUM yaapoM, rnocedHo y momymanmuju ca AUMY. TIWUJI aHTUIICHXOTHKA Cy y HalleMm
Y30pKy ManyjeHaTta Ouie peTke, ajau OBa rpyla JeKoBa MMa BEJIUKY IMOTEHIIM]jal 32 HHTEePaKIIHje
ca BEJIMKUM OpojeM JIeKoBa, MoceOHO HOBA IeHepalrja aHTUIICUXOTHKA ca APYTUM JIEKOBUMA U3
H rpyme [212].

Kon mammjenara ca UIX, mopen Opoja ¢dapmMakoIOMIKO-XEMHjCKUX T'pyIa JIEKOBa, OUTaH
(bakTop pu3MKa 3a M3MOKEHOCT KoHTpaumHaukoBanuM [1WJI jecre aHTMKOaryigaHTHa Tepamuja.
Naxo je xon HajTexux ¢opmu oBor AMY mpeBeHTHBHY aHTHKOTYJIAHTHY Teparnujy HOTpeOHO
MpUMEUBATH, TIpeMa HOBUM IpenopykaMa, Beh HakoH 48 yacoBa oj mpujeMa y OOHHUITLY KO
crtabmwiHor Xemaroma [4], Tpeba OWTH M3y3eTHO 00a3pHB W PEJOBHO KOHTPOJIMCATH CTame
NalyjeHTa HEeypOoJIOUIKUM TIperieoM 300T paHOr OTKpUBama IOropliamka Koje MOKe OUTH
nocneanmna Beher pusumka on moBehama xemaroma 300r OBe Tepamuje, MOTOTOBO Kaja je
nanujeHt u3noxen [TNJI.

Excnieptu u3 nendwu mporeca cy, mopej rope HaBelIeHUX (akTopa pu3HKa, 3a o0osene o
AUMY wucrakiM BaXHOCT M HapyIIEHOCT aJalTallMOHO KOMIIEH3aTOPHMX MEXaHU3ama
OpraHu3Ma, CMameHy (QYHKLIH]y jeTpe, KOMIIPOMHUTOBaHY (YHKLIH]Y KapAHOBACKyJIapHOT
cucreMa, MeTaOOMMYKH IHCTPEC CHHIPOM, CENTHYHH CHHAPOM M ayTouMyHe Ooyectu 300r
KOJHX Cy OBH IaIlMje€HTH MOCceOHO ByIHepaOwiHa momynanuja 3a [THJI.

VY Hamem GoKyCTpyImTHOM MHTEPB]Yyy MmocedaH OCBPT je OMO Ha Temkohe y CBaKOJHEBHOM
KIUHUYKOM Tiperno3HaBamy [IWJI Bapdapuna 36or tora mto je mpocdun [T oBor neka Beoma
IIMPOK, aJIM M Ha TeHIKohe Kako MPEeno3HaTH M KIMHUYKH 3HauajHe MHTEpaKiuje BapdapuHa jep
je To yrimaBHOM Moryhe camo npahemem aboparopujckux nmapamerapa (/NR). Coudan npooiem
Cy M3HEIU U YYCCHHIIU CTY/IMj€ KOjU Cy UMM 3a IHJb Jia pa3roBapajy o (hakTopuMa KOju yTuay
Ha 0Ja0up aHTHKOAryilaHTe Tepanuje (BapdapuH, naburatpad, puBapokcadaH, anukcadban). 360r
6pojuux I[TNJI xoje nma BapdapyH, alnyu U UHTEPAKIMja ca XpaHOM U OojecTuMa Kao U moTpedom
3a CTaJJHOM M PEIOBHOM KOHTpoJioM [NR-a, TpPETHOCT jecTe Jara HOBUM OpPATHUM
aHTuKoarynanTHuM JjekoBuMa (NOAC). Behuna ydecHuka je HeXeJbeHa JI€jCTBAa cMaTpala
OuTHUM (PaKTOPOM y OUTyUHMBaEKY, U MOMTO je 0e30eJOHOCHH MPOQUII HABEACHHX JIEKOBA
cimyaH, HHUjenaH NOAC ce Huje U3ABOJUO HHM TO OBOM KpuTepujymy. Pehe IIMJI u
jenHoctaBHuje no3upame unHn NOAC-e haBopuTHMa, Majia HEKH JIEKapu MMajy UCKYCTBO KOje
nmokasyje HenoBoJbHY edukacHocT NOAC-a. Y 3ak/bydKy je HaBeIEHO Ja Jiekapu Oupajy

aHTHUKOATyJaHTHY Tepalnujy YIJaBHOM IpeMa cTamy HalMjeHTa, CTeneHy omrehema OyOpexHe
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dbyHKIIHMje, pU3NKY OJ] KpBapema U PU3UKY 32 HaCTaHAK MHTEPAKIM]ja JIEKOBA U Ja Cy MoTpeOHe
HOBe cTyauje koje Hehe camo mopeautu Bapdapun ca NOAC-uma Beh u oBe nexkoBe melycoOHO
[116].

VY nHamoj ¢okyc rpynu ce HHjeé MHOTO TOBOPUJIO O YIO30pEHUMa KOjH J10JIa3e OJ CTpaHe
online mipoepaBaua 3a [IWJI. HcTpakuBame O MHUILBEHY JieKapa MpUMapHE 3IPaBCTBEHE
3alITUTE Ha Ty TEMY j€ J1ajo MOJaTKe J1a BEJUKHU MPOLIEHAT JieKapa 3aHeMapyje UCTe U YUEeCHUIU
Cy M3HEJH CBOje CTaBOBE 300r yera je TO Tako. ,,Jleuak Koju miaue U BUYE BYK M Ha HEra HUKO
He oOpaha maxkmy™ je jenaH o LUTaTa y4eCHHKa y OBOM (POKYCTPYITHOM HHTEPBjy. YUECHHULIU
Cy C€ CIOXWIM Ja je HEONXOJHO TMOIMPaBUTH CHEHU(PUYHOCT YMO30peHa TUX Iporpama o
WHTEpaKiijama JIEKOBa M Ha Taj HAYMH CMamHUTH Opoj ymo3opema, a moBehatw 3HaYajHOCT
UCTHX, Tj.paJuTH Ha crneuu(puvHOCTH mpoBepaBada uHTepakuuja [108]. Hbuxose 3akipyuke
MOpamMoO MMaTH Ha yMy M KOJ NMpuMeHe npoepaBaua 3a [1IWJI u y HeyposiomKkoj mpakcu KoJx
obonenmux y JHUH, jep je Hame uctpaxuBame mnokazano ga cy [IMJI mpucyrtHe kom cBux
narujeHara, 1ma je moTpeOoHo J1a ajJjapM Koju OM yrmo3opaBao Ha BUX Oy/e BHIle HHPOpMaTUBaH y
noryey KIMHUYKOT 3Havyaja nerekroBanux [1MJ], 1j.Behe cnermduunoctu.

Henocrarak BpeMeHa u KaJpa y CBaKOJHEBHOM HeypoiomkoM pany y JHUH je Bumie myra
UCTAKHYT OJ] YUeCHHKa y (DOKYCTPYIIHOM MHTEpPB]yy Kao OuTaH (pakTop KOju HETaTHUBHO YTHUE
Ha HeypoJore 1a ce 6ase nerabHuje mpoodsemoM [TNJI ko cBojux manujenara. A, IPeaHOCTH
pana y JHUH y morneny carienaBama mpodiieMa WHTEpaKihja JIKOBA jeCTe Y TOME IITO CYy
JTOCTYITHH CBH MOJAlM O MallijeHTOBUM JHMjarHO3aMa, MPONKCAHO] TEPaIiji, BpEMEHY U HAUUHY
IpUMeEHe, Jl03aMa JIeKoBa Kao u MoryhHoct nmpahema edekra MHTEpaKiyja JeKOBa Ha KIMHUYKY
CIMKY 1 Komopouauter AMY, Kao U 0 10jaBU HEXKEJbeHUX jorahaja MoBe3aHUX ca TEepPaIujoM,
na camuM TUM H ca [TNJI. Hemoctatak oBUX MpEeIHOCTH 3alpaBo MPECTaB/ba BETUKH MPoOIeM
JekapuMa Koju paje y ypreHtHom uentpy (YLI). Haume, ctynuja je mokaszana na jekapu y Y1[
Mopajy na ce (okycupajy Ha akyTHH TpoOieM 300r KOjer ce MalujeHT jaBUO U J1a YecTO
HeXeJbeHe forahaje Be3aHe 3a MPUMEHY JIEKOBa 3aHEMape M OCTaBe 3a KacHHje, YImpaBo 300T
HeoBOJBHOT BpeMeHa. Jlekapu y V1] takohe HeMajy TOBOJFHO KIMHUYKH BaXXHUX WH(MOpMaIja
O TalH{jeHTy, TIOTOTOBO O CBOj HPOMMCAHO] Tepaluju Ha OCHOBE KOje OM MOINIM Jia JOHECy
OJUIyKY, a IOTOTOBO y YCJIOBUMa Kajaa Behu Opoj pa3iInyuTuX JIeKapa yU4ecTBYje y MPONUCUBAY
nekoBa 0e3 MoCTojama 3aBpITHOT W3BeINTaja Ha u3nacky namujenta u3 YII. Mako nekap y VI
MOCYMHba J1a Cy MallijeHTOBH CUMIITOMH MOCJIEIUIAa HHTEPaKIKja JIEKOBA HE MOXKE J1a C€ YKIbYUH

y pemaBame mnpobieMa 300r HeAOBOJbHO mojaartaka. Jlekapu YII HucCy y cramy Aa UCHHTY]Y
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WHIUKAIM]y 3a CBaKd TMPONMHCAHU JIEK, IIOTOTOBO KOJ CTapHjuxX TNalijeHata H KOJ
nonudapmalyje, i Cy y UCTPaXUBamky W3Pa3WIN Haay Ja he HeKO HAKOH IITO MAIlfjeHT OJie
Ol BUX CBE TO MpeKoHTpoiucaTH. Takohe je Benuku mpobinem y VYII kako na jexap Oyne
MHPOpPMHCAaH O JajbeM KIMHHUYKOM TOKY IIperJieJ]aHoOT MaldjeHTa KOojuMa Cy IPOINHUCAIN
Tepamnujy jep ¢y u Te MOryhHOCTH OTpaHHWYEHE Ha CacTaHKE JieKapa JeTHOM CEMUYHO, Ha JINYHE
KOHTaKTe ca OJEJbEHCKUM JIeKapuMa M H3a0paHUM JieKapuMa WIM Ha TpeTpary mo 0asu
3paBCTBEHOT HH(ppoMaroHor cuctema [213].

Jenna rpyma uctpaxuBaua je crposena Gpokyc rpyny y jenuHuim uatensusHe Here (JUH),
r7ie Cy YYeCHUIIM OWIIM JIeKapu (MHTEH3UBHUCTH) B (apMaIeyTH, ca IUJbEM Ja YTBPAH PA3IHKe Y
CXBaTamy YIo3opopema enekTpoHckor mporpama 3a IIWJI. Ilpe cmpoBohema dokyc rpymne
HampaBJbeH je YIUTHUK ca MapOBHMa JIEKOBA 3a Koje Cy 00e rpyle HCIUTaHUKa Mopale Ja ce
u3jacHe aa nu nocroje ITMJI m3melhy Tux mapoBa snekoBa. VI HakoH MITO Cy pe3yaTaTd TOT
YOUTHUKA TIOKa3aJld 3Ha4ajHe pa3iuke u3Mel)y MHTeH3WBHCTAa W dapmareyTa CIpOBEICH je
WHTEPB]y MeTo0M (OKYC Tpyle, Kao JOMYHCKH JI€0 MCTPaKHUBaMKa, Ja CE€ WCIHTA]y pa3io3u
MOCTOjaba THUX PAa3IMUMTHUX CTaBoBa. Tanma je mpumeheHO na MHTEH3WBUCTH U (hapmaneyTu
uMajy paznuuurto 3Hame o [INJI, 1a MHTeH3UBUCTH Ha APYraydju HAuUMH Ieajy Ha npodiieM o
[TNJI n moTuewyjy 3Hauaj [INJI. 3axspydak je 6Mo 1a ce kpeupajy 6asze mojaaraka o JIEKOBUMa ca
nHopMmanrjama o mokazuma u o o3ompHOcTH [INJI y okpyx)emy y kojem ce xopucte [111].
3Havaja” je CTemeH HeycarjameHocTu u3Mmely jekapa koju ce O0aBe jedemeM AMY koju cy
YUECTBOBAJIM Y HameM (OKYCIpYITHOM HMHTEPBjyy U (apmakosora o MHOruM acrnekruma [THJI
(uadopmucanoct, 3Hame, online mposepaBaun 3a [IWJI). Mehyrum, mnocturayra je
ycarjameHoCT CBHX yuecHuka o 3Havajy [IMJI u o HM3y Kopaka KOju ce MOTy Ipeay3eTH Ja Ou
ce yuectanoct [IMJI y JHUH cmamwmna. ¥ Knuanukom nentpy KparyjeBan n y Knmuaumm 3a
Heyponorujy u 'y JHUH je TpenytHo y ynorpebu 3apaBctBenu nHpopmammonu cuctem (3MC)
KOjU HE caapXH MOTYhHOCT J1a 3a yHETE JIEKOBE 3a CBAaKOT I10jeIMHAYHOT MalMjeHTa 3a CBaKU
JaH XOCIMUTaIu3alnje Mmokaxke ymnozopewe o [IWJI, amu To je jemna onx mepa MpeyiokeHa Ol
onpehennx uiaaHoBa (GOKYCTPYITHOT UHTEPBjya Koja Ou MOIJIa J1a morpasu cTtame Ha moJby [T,
o je Beh panuje cnuuaH 3akJbydak JOHET Y jeIHOj Of CTyaHja Koja je KOpUcTuiaa GoKyc rpymy
[213].

Hamwm ctpyumanu TokoM neiadu mpoleca cy ce CIOXKWUIU Ja cy online mpoBepaBauu 3a
[MWJI jako Baxxuum y mnomynanuju obonemux ox AVUMY y JHUH, wnako cy KIMHWUYKA

bapmakosno3u HaBenu aa nogauu o [TMJ1 y wuma HUCY yBEK M MOTIIYHO MOY3aHU U JaT je CaBeT
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na ux Tpeda MPOBEPUTH M3 ocTanux u3Bopa jureparype o [TMJI. Hemocramm kommjyTepckux
nporpama 3a [INJI, koju cy u y auTepaTypu HaBeICHHU, jeCy BEIMKUA OpOj JaKHO MO3UTHBHUX
CHTHaJla, OJICYCTBO HCTOpPHMje Yy BE€3M ca YIOpaBJbalbeM HUHTEpaKifjamMa, HeI0CTaTaK
NIPaBOBPEMEHHUX aXKypHpama 0a3e mojaTaka M OJCYCTBO jaCHHMX CMEpHHLA 3a YIPaBJbambe
WHTepakinujama. HajBakHHjU caBeTH KOjU TOTHYY W3 JIMTEpAType 3a M0OOJbIIAke MporpaMa o
I[TNJI jecy xoHdurypucame mporpama koju he ma mpyxu O0osbe MHQpOpMaIUje O AOCTYIMHUM
ommujaMa u y kojeM he ocHoBHe 6a3e momaraka Outu Opske axypupane [121].

ITNJI 3a koje je MmeTooM AendH TeXHUKE MOCTUTHYT KOHCEH3YC JJa MOTY OMTH KIMHUYKH
BOKHE U J1a aroTeKe Mopajy TMOCTUNM CMameme M3JI0KEHOCTH TAaIlMjeHTHMa OBUM
WHTepaknujama (OeH30/IMa3eTMHI/aHTUMUKOTHIIN, JUTOKCUH/KIIADUTPOMHUIIMH, HWHXUOUTOPHU
MAO/SSRI, TeopunuH/XUHONOHH, Teo(WINH/(PIYBOKCAMUH, Aa3aTUONPHUH/AJIONYPUHON U
Bappapun/HCAII)) [120] jecy mehy sekoBUMa KOju Cy TIOMEHYTH M O/l CTpaHe WIAHOBA Hallle
nendu rpyne (antuouotun, anTuMuKoTHI, HCAWJI, KapIMOTOHWUYHU TIMKO3UIN (TUTOKCHH),
aMUHO(UITMH) Ka0 KaTeropyje JeKoBa KOjU Cy 3Ha4ajHU KoJ namnujenara ca AUMY.

Jenan ox 3akibydaka Haller THMa CTpydmaka jecte Ono neduHHCcamke MPEenopyKa/Boanda
mevidence based” wmenumune o IIMJI xon oGomemux on AWMMY. JemHo uHCTpaxuBame
CIPOBEACHO y3 OMOh ey TeXHUKE je YIPaBO UMaJo 3a Wb JIOHOIICHE OJIYKa y BE3U ca
Boguunma 3a [TNJI. Tlpenopyke on 3Ha4aja Koje Cy JTOHETE Ha OCHOBY €KIIEPTCKOT KOHCEH3yca
cy (1) KkBamuTET M HUBO JIOKa3a 3a MTETHOCT MHTEpaKiyja, (2) dhapmakosomka ocHoBa 3a [TNJI,
(3) 030MIbHOCT M MHIMACHIM]a HeXeJbeHUX aorahaja xoju ce mosesdyjy ca [1WJI, (4) kmuHuYKH
3Hayaj [IMJ] Ha HUBOY momynanyje ¥ Ha HUBOY NanujenTa, (5) pakropu pusnka nmamnujeHara 3a
I[TWJI u xkBanuTeT MOKa3a 3a Te pu3uke, (6), koje mepe npemyseru 3a [INJI, crara npenopyka 3a
Te Mepe, KaJ UX 3al04YeTH U KaJia MpecTaTH ca MPUMEHOM Mepa, (7) Kako BPIIUTH MOHUTOPHHT,
(8) 06e30eauTu ckyn cuMm0Ooia, mUcaMa 3a yCHeIlHy KOMYHUKAIUjy U 00e30eUTH NOjallbherne
ucrtux [214].

Ykuname onpeheHux JeKoBa MalHjeHTUMa KOjU Cy Ha MaJlMjaTUBHO] HE3W MOTJIO Ou
CMamUTH MpOceYaH Opoj JIEKOBa KOjU MAIHjeHTH TpuMajy U pusuk of oapehennx [11JI. Uako y
HAaIlleM UCTPAXHUBaBkY Y OKBUPY Ael(U TEXHUKE HUCY TOCEOHO MOMHUIbAHU TallijeHTH 300T Unjer
KIIMHUYKOT CTama M BEOMa JIOIIE MPOTHO3€ 300T OCHOBHOT 000JbEHa MPUMAAA]y MaIHjaTUBHO)]
He3u, oHu cy neo cBake JHUH. Tpeba momenytu [TMJI koje xox mux Tpeba n3dehu, Hajoosbe

YKHJIalkheM TI0jeIMHUX JICKOBA M3 HaBEACHUX KOMOWHAIIM]ja, a TIpeMa jeIHOj TPYIH eKcrepaTa To
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cy cienehe TTHJT: CHMBACTaTHH/aMJIOIUTIVH, JUCUHOTIPHJI/CITMPOHOJIAKTOH,

noynpodeHn/acnupuH, Kironuaorpen/Bappapu u cumactatu/penodudpar [122].

5.6 BYAYRHOCT VY IHIIPOYYABABY HNOTEHHUJAJTHUX HWHTEPAKIIMJA
JIEKOBA

Kao mro je y Hamoj ¢okyc rpynu HarjameHo na he Oynyhnoct y oBoj obmactu
UCTPaXMBakba W JOHOUICHa KIWHUYKUX OJUIyKa OWTH y BEIUTAuyKOj WHTEIUTEHIHjH 300T
KOMILUIEKCHOCTH TIpo0JjiemMa, Tpe CBera BeJMKOr Opoja JeKOBa KOjU MAIUjeHTH y3UMajy, BEJIUKOT
Opoja MMJPHUX MOJIEKYyJa Y OpraHu3My U HeMOoryhHOCTH 11a ce 3Hajy edekTu uHTepakija seher
Opoja JiekoBa KOjH c€ y3UMajy UCTOBpEMEHO. JenaH o1 pajioBa Koju je myonukoBan 2018.roquHe
ce ynpaBo 6aBro komOuHaIjoM Beher Opoja JiekoBa KOjU M3a3UBajy MUOMATH]y KA0 HEXEJbEHU
norahaj. Ilpemioxena cy aBa KOMIjyTepcka Mojena Koja ¢y KOMOWHOBalla pa3IMuUTH Opoj
pa3IMYUTUX JIEKOBa Ja OW JeTeKToBaJla KOMOWHAIM]y JieKoBa ca Hajsehom BepoBaTHOhOM Ia
M3a30BE€ OBO HEXEJhEHO N1ejcTBO. Kpajmu pe3ynTar jecte OMO Ja KOMOMHAIIMja CHMBACTAaTHHA,
BeHsahakcuHa, OMenpasona, aneraMuHodeHa, XHIPOKOJOHA U JyJOKceTMHa moBehasa
BEpOBAaTHONY 0J1 MUOTIAaTHje KAa0 HeXeJbeHOT Jorahaje ycies y3uMama oBe KOMOMHAIIM]e JIeKOBa

3a 10,85 myta [215].

5.7 OTPAHUYEBA CTYJAUJE

['maBHO orpaHHYeHE CTYAH]E JIEKH Y PETPOCIIEKTHBHOM JTU3ajHY, TaKO Ja Cy CBE HETa4HE
WJIW HETIOTIyHe MH(OpMaIlije U3 UCToprja O0JIECTH MOTJIE YTUIIATH Ha PE3YJITATe H €BEHTYAITHO
JIOBECTH J0 HEMpeuu3Hux 3akipydaka. OBo je cryamja o IIMJI koju cy OTKpuBEeHE Ha OCHOBY
TEOPHJCKOT 3HAma, a HE Ha OCHOBY CTBAapHUX KIMHHUYKUX Jorahaja. McrpaxuBame je
CIIPOBEJICHO Y j€THOM LIEHTPY, IITO MOTEHIIMjaTHO MOXE YTHIIATH Ha TeHEpaIH3aIlnjy pe3ysrara.
3Havaja” MPOLICHAT UCTOPHja 00JIECTH je UCKJbYUYEH U3 aHaJu3e, Y CKJIaly ca KpUTEpHjyMUMa 3a
UCKJbyUYHBambe, Koje OM MOTJIM YTHLIATH Ha pe3yliTaTe OBOI MCTpakuBama. Kopuuihen je camo
jenan online nposepasau 3a [IUJI (Micromedex®), nako mocrtoje onpehene pasnuke usmehy

pa3IMUUTUX U3BOpa 3Hama o [TJI.
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6. SAK/bYYAK

KBaHTUTATHBHU J1€0 UCTPAKKBama TOHEO je cienehe pesynare:
1. UctpakuBame je MoKa3alo Jia je y4ecTaJocT MOTEHIMjaTHUX HHTepakuuja sekosa (ITHJT)
TOKOM XOCHHMTajJM3alldje KOJ TNalMjeHaTa ca aKyTHUM MCXEMMJCKMM MOXKAAHUM yIapoM
(AMIMY) Beoma Bucoka (92,3-100%) y 3aBUCHOCTH OJ1 BpPCTE€ MOKJIAHOT yAapa.
2. Kon AIMY yuecranoct [INJI npema texxunu ce kperana on 16,0% 3a KOHTpauHINKOBaHE
ITNJI no 97,8% nanujenara 3a remke [TWJI; mpema Hay4HOj 3aCHOBAHOCTH 011 92,5% 3a o/yinuHy
1o 97,8% mnanujenara 3a npasuuny HayuHy 3acHoBaHocT [TMJI. Kog MIX yuectanoct ITHJI ce
kperana ox 20,0% manujenara 3a koHTpanHaukoane [TNJI mo 90,9% mnanujenara 3a Temke u
cpeame temke [11JI; mpaBuyna Hayuna 3acHoBanocT ITMJI je 6una 3actynseeHa ko 74,5% ok
je 90,9% mnarnujenata Owio u3noxkeHo H00po HayuHo 3acHoBanuM [TMNJI. Kog CAX ydecranoct
ITNJI ce xpetana ox 30,8% marujenara 3a KOHTPauHIUKOBE 10 84,6% 3a TEIIKE U CPEhe TEIIKE
[TNJI. Hayuna 3acHoBanoct [TJI je 6mna ogymmuna kox 57,7%, a noopa kox 88,5% mnarujenara.
3. Behu ykynan Opoj JiekoBa MPOMUCAaHUX TOKOM XOCIHMTaIM3alMje O1o je jeaH o] HajBaKHU]UX
¢dakTopa pusuka 3a koHTpaunaukoBane IIMJI kon manujenara ca AUMY. Kox MIIX 6poj
MIPONKMCAHUX JIEKOBA y TPYNH ca KoHTpauHaukoBanuM [1MJI 6uo je craTucTuuky 3Ha4ajHO Behn
HEro y KOHTPOJIHO] TPYIIH.
4. JlykuHa XOCHHTaNW3aluje je OWira CTaTUCTHYKH 3HAa4yajHO AyXa KOJI TalujeHara ca
koHTpanHaukoBanum [11MJI y rpynu ca AUMY u ULX.
5. Bpoj nujarnosa xon namujenara ca konrpaunnaukosanum [11JI je 6uo 3Havyajuo Behu y rpynu
nanujeHata ca AUMY.
6. JlekoBu w3 I (kapaumoBackymapuu cucteM) u H (HepBHHM cuctem) rpyme mpema ATC
kinacudukanuju cy Hajuemhu nexosu y 3abenexenum [TNJI ko nanmjenata ca AUMY, NLX u
CAX. Ha tpehem mecty cy kog AUMY 6unu nekoBu u3 b (KpB 1 KpBOTBOPHH OpraHu) TpyIie,
kon MIX u3 J rpyne (aHTUMHGEKTHBHYU JIEKOBH 3a CUCTEMCKY IpuMeHy) u kKog CAX nexkoBu U3
M (xomTaHo-MUIMTUNHU CUCTEM) TPYIIE.
7. JIBojHa aHTHarperanroHa Tepanuja, aHTHOMOTUIN ¥ aHTUIICUXOTHIIM Cy TpyIIe JIEKOBa Koje cy
CTaTUCTUYKM 3HAYajHO BUIIE OWia 3aCTyIJbeHE y IPYNH MalfjeHaTa ca KOHTPauHIMKOBAHUM
I[MNJI oGonenux onq AUMY. AHTHUINCHUXOTHIIM Cy C€ W3JIBOJUJIM Kao BakaH (aKTOp pU3HMKa 3a

koHTpannaukoBane [TNJI kom AUMY. AnTukoarynanTHa Tepandja je oua yemrhe mpornucuBaHa
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nanujeHTuMa ca kouTpanaaukoBanuM [TMJI y rpynu ca MIX u npencrasiba 3Ha4yajaH (HakTop
pusuka 3a ose [11JI.

8. CMpTHU ucxop je 3abenexeH vemthe y rpynu namnujeHata ca kontpanaaukoanum [11J1 vero
y rpynu 6onecHuka 6e3 oux [IWJI y rpynu o6onenux onx AUMY, mto Moxe OUTH UHIUPEKTHH
MoKasaresb KIMHUYKOT 3Hauaja youeHuX KoHTpauHaukoBaHux [1MJI, aau Ha OCHOBY Kojer ce He
MOTy ca npenu3Homhy JOHOCHTH JajbH 3aKJbydlld M Mepe, 300r yera cy HEONMXOJHa Jajba
UCTPAXMBama y OBOj 0OJIACTH.

Ha ocHoBy anammse pesynrara crpoBefeHOr ¢okycrpynHor uHTepBjya o IINJI xon
nanyjeHaTa ca aKyTHUM MOXXJIaHuM ynapoMm (AMY) koju ce jede y jJeIUHUIA HEYPOJIOIIKE
nntensuBHe Here (JHUH) moxkemo nonetn cnenehe 3akipyuke:

1. CBu unanoBu Qokyc rpyne cy ce cioxuwu aa cy [TNJI 0306usban mpoGiieM y CBaKOJIHEBHOM
pany, nocebHo kox obonenux ogq AMY koju ce neue y JHUH.

2.Knunanuku dapmakonos3u u ¢apmareyTt cy HHGOPMHCAHHU O MOCTOjamky online mpoBepadaya 3a
[TNJI, mocenyjy UCKycTBO y KopHuIThelby U UMajy 3Hamke O MPEIHOCTHUMA B MaHama uctux. Ca
Apyre CTpaHe HEypoJIo3W U HEYpOJIOUIKa CeCTpa Cy HCKa3ald HEMO3HaBamke TOT AacleKTa
npob6nema [TNMJI. ¥V ToKy cBOr CHeLUjaluCTHYKOT IIKOJOBamba Ka0 HU Yy CBOM CBaKOJHEBHOM
JIEKapCKOM IIOCITy HEYPOJIO3U €€ HHUCY CyCcpeTajH ca MpoBepaBauMMa MHTEpPaKIMja JIEKOBa U 3a
nanujerre xocnutanu3oBane y JHUH ce He Bpmu pyruncka mposepa noctojama [TNJ1 y3 momoh
online npoBepaBaya.

3.CBu nekapu y4ecHUIM (HOKYCTPYIHOT MHTEPBjya MOCEY]y JIMYHO MU WHIAUPEKTHO HUCKYCTBO
o IIMJI w3 cBakoAgHEBHE Tmpakce (JIaMOTPUTMH/BANIpoaT, BaphapuH/aMUOTAPOH U
naburaTtpaH/Beparamm).

4.He mocToju MOTIEHUBake TpodiemMa HHTEpaKIMja JIekoBa Mely ydyecHunmma (oKyCTpymHOT
MHTEpBjya, alld carjelaBambe HMHTEPAKIMja JIEKOBAa 3a jJEIHOT CJIOXKEHOT MaIlfjeHTa 3aXTeBa
Hajmame 20-30 MuHyTa (caryiiacHu Cy CBH (hapMakoJsio3u U (hapmaineyT) MITO y CBAKOJHEBHOM
HEYpOJIOIIKOM KJIMHHUYKOM pajy IpeAcTaBHha BEJIUKHU H3a30B, MoceOHO 300r HeaocTaTKa
BpEMEHa.

5.I0pennosu 3a nodouwsame crama y odmactu I1MJI kon manujenara y JHUH:

-0JIaTHA elyKallija CBHX HEypoJora M HEypOJOUIKHX cecTapa y KimuHHIM 32 HEyposiorujy o
CBEYKYITHOM TIpo0JIeMy MHTEPAKIH]ja JIEKOBa (ca HarjJacKoM Ha online AOCTyITHE MTPOBEpaBaye 3a

TTJT).
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-TIpUMeHa PYTHHCKOT Kopuithewma online mposepaBava 3a [IMJI y cBakogHEBHO] Mpakcu O
CTpaHe HEeYpOJIOUIKUX cecTapa, Jiekapa BOJOHTepa U HeypoJjora Ha KiuHUIM 3a HeypoJloTHjy U
aHanu3a ydecranoctu otkpuseHux [1MJI paagu carnenaBama TPEHYTHOT CTamba.
-noHoBHa aHanu3a [1MJI u eBanyaryja cipoBeIeHUX Mepa eayKalyje.
-3a Tpo0JIEeM WHKOMMATHOWIIH]jE JIGKOBA M3HETH CY MPEIIO3H KOju OW MOTJIM TO3WTHBHO Ja
yTUYy Ha CECTPHHCKY IpakCy y OBOj 0OJaCTH M HA MPBOM MECTYy j€ HMCTaKHyTa moTpeda 3a
eIyKalljoM MEIUIIMHCKUX cecTapa Ha KiIMHUIM 3a HEYypOJIOTrHjy Ha OBY TEMY.
-y JHUH na BunHa Mecta Tpeba okauntu Tabene ca Hajuemthum [TNJ] kox mamujenara ca AMY.
-TIpaBJbEHE MUHHU-BOJAMYA WM OpOIIype Off CTpaHe KIMHUYKUX (apMakosiora o Hajuenhum u
HajrexxuM [TNJI ko marujenara ca AMY.
-yBOheme mporpama eJeKTPOHCKOT IMPOIUCHBAaKka Ca alapMOM KOjU y TOKY HpPONHCHBamkAa U
YHOILIEH:A JIEKOBa yrio3zopasa Ha [TJI.

I'pyna cTpydumaka koja je ydecTBoBajia y aendu nporecy noHena je cieaehe 3akbydke:
1. ITNJI kox 6onecauka ca AUMY koju ce neye y JHUH cy 3HavajHe y CBaKOTHEBHO] MPAKCH.
2. Iloctojame online mpoBepaBaya y CBAaKOAHEBHO] MPAKCH je KOPUCHO, MAKO j€ O] CTpaHe
KJIMHUYKOT (hapMaKojiora CKpeHyTa naxmspa aa nojganu o [INJI Hucy yBek v moTIyHO MOY3JJaHu U
JaT caBeT Aa uX Tpeba MPOBEPUTHU U3 OCTAINX U3BOpa JIUTEpAType O MHTEpaKIfjama.
3. OcHOBHa Mepa moju3amka HUBOA 3HaWma W CBECTH KOjA Heyposiora o mocrojamy I[TNJI kox
nanujeHata ca AUMY je enykanumja o ITHUJI.
4. dakropu Koju OW MOIIM OWUTHM BaKHH 3a BEIUKY H3J0XKEHOCT manujeHara ca AUMY
MOTEHIMjaJTHUM MHTEpaKIKjaMa JIEKOBa Cy: CTapuja >KMBOTHA 100, HAPYLICHOCT aJalTalMoHO
KOMIIEH3aTOPHUX MEXaHHW3aMa opranm3Ma, Moryha cmameHna QyHkimja jetpe u 0yopera, OpojHu
KoMopOuauTeTu, nonmdapmanuja, oapehere rpymne JeKoBa Koju npumajy nanujeHta ca AUMY
Kao ILITO je aHTHKOAryJIaHTHa Tepanuja, aHTUOMOTHIM U OpojHE KOMIUIMKALMje TOKOM JIeUeHa
KOJ OBE IpyIie NanujeHaTa.
5. loarpyne nanujenara ca AUMY koju cy y nocedHom pusuky ox [TWJI: crapuju nmamujenTu,
ManujeHTn ca Behum OpojeM KOMOpOUANTETA, TIOJUTEPAITHjoM, KOMIIPOMUTOBAHOM (DYHKITH]OM
Kap/[IMOBACKyJIapHOT  CHUCTeMa, METAa0OJMYKMM  JHCTPEC  CHHAPOMHMA,  I1aTOJIOTHjOM
XeMaToOMINjapHOT U PEHAIHOT CUCTEMa, aTpUjaTHOM (UOPHUIIAIM]OM, CEITHYHUM CHHIIPOMHUMA,
Y ayTOUMYHUM 0oJiIecTHMA.
6. 3Hauaj komopouauTera kao dakrop pusnka on [1NJI ce mocmarpa y cMeTiy nonudapmaliuje

K0j0j Cy HEMHMHOBHO U3JI0’K€HU MalyjeHTH ca Behum 6pojemM komopOuauTeTa.
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7. T'pyme nekoBa Koju uMajy moceOHO Bemuky ydectasoct y [IWJI cy HeyponenTuim,
aHTHEeNWJIENTUIIM, AHTUOMOTULIM, AaHTearperaloHu JIEKOBH, AHTUMHUKOTHUIIM, HECTEPOUTHHU
anTuuHpnamatopau jekoBu (HCAWJI), kapJMOTOHUYHU TIUKO3HUIU, aMjOJIaPOH, aMUHO(DUIIKH.
8. Ipumepu IINJI u3 nuuHOr MCKycTBa: BaphapuH/OapOUTypaTH; WHXUOMTOPU Ipey3uMarba
ceporonuna (SSRI)/HCAWJIL.

9. Mepe koje ce Ha HUOBY TIOojeANHIIA U Ha HUBOY PenyOnmke CpOuje Mory mpuMEeHUTH 1a O ce
cmamuia yuectanoct [T xon AUMY y JHUH cy cnenehe:

-Enykanmja o I[IMJI Ha HUBOY OCHOBHUX M MHTETPUCAHMX aKAJIEMCKHX CTyIHja MEIUIMHE, Ha
HUBOY 3JIpaBCTBEHHUX CIEIMjaju3alnja, MIaJux Jiekapa (BOJOHTEepa) Kao | eayKaluja
HEeypoJiora Kpo3 pa3He BPCTe KOHTHHYHpPaHE METUIIMHCKE eIyKallyje.

-YBohemwe nunrtepHet online nposepasaya 3a [IMJ] y cBakogHeBHY KIMHHUKY npakcy y JHUH.
-JlonespuBame BaXKHH]E YIIOTe KIMHUYKOM (hapMakKoJIOTy Y CBaKOJHEBHO] HEYPOJIOIIKO] PaKCH,
a moceOHO y oTkpuBamy u npeBenuuju [11JI ko namujenara ca AUMY y JHUH.

-dopmupame THMa ekcriepata (U3 obyiactu KaIuHUYKe dapmakonoruje u jgekapa JHUH) koju 6u
IyTeM pa3HUX METOoJa eayKaluje (HIp. IpeKo IITaMIIaHOT MaTepujaia) MpeACcTaBUO KIMHUYKU
Haj3Hauajuuje [INJI u kontuHyupana meaunuacka exykanyja (KME) nekapa o oBoM nmpobiemy.
-Jlebunucame nmpenopyka/Boanda MeAUIIMHE 3acHOBaHe Ha qokazuMma o [T1JI xox obGonenux of

AVUMY.
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