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V ramci hlavniho tématu ¢isla tohoto ¢asopisu ma praca informovat ¢itatelov o zakladnej terminolégii poliekového poskodenia a moni-
torovania rizika farmakoterapie pre potreby kazdodennej klinickej praxi.
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Drug risk assessment: development of terminology

The aim of this review is to inform the readers about the development of basic terminology of adverse drug reactions, pharmacovigilance
and risk monitoring for the needs of everyday clinical practice.
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Uvod do problému
Terapeutické rozhodnutia pri konkrétnom

preskrip¢nom ndvrhu lieku ma vzdy predchad-

zat zhodnotenie jeho rizik a prinosov pre osobu
pacienta, ¢o zaroven predstavuje zakladny pos-
tuldt klinickej farmakoldgie (1, 2). Tejto discipline

patri klicové pozicia v hodnoteni liekov, ale z&-

roven prindlezi zakladna povinnost pri vytvérani

metodologického zazemia vratane iniciativy pri
dynamickej premene terminolégie.

Riziko terapie bolo rozpoznavané uz vo sta-
roveku a jeden z odkazov Primum non nocere
vymedzoval limity bezpecnosti terapie. Na zakla-
de vnimania a porovnavania rizika lieku s rizikom
choroby sa vzdy vdanom obdobi vyvoja medici-
ny vyvijali kritérid bezpecnosti liekov. Napriek po-
krokom v predregistracnom klinickom hodnotent
lieciv (3), existuje mnozstvo prikladov, Ze o osude
liekov v terapii rozhodli neocakavané spravy o po-
liekovom poskodeni zistenom aZ po ich pouZivanf
v komunite — rofekoxib, cerivastain, ximelogatran,
rimonabant a dalie. Zvysenymi poziadavkamina
kvalitu farmakoterapie sa menf percepcia rizika, co
moze urcovat smery farmakoterapie (4, 5).

Jednou z priorit terapie je poziadavka po-
skytovatelov zdravotnej starostlivosti a pacien-
tov, aby sa najskér dosiahol intenzivnou lie¢bou
terapeuticky ciel. s akceptovatelnym rizikom.
Z tohto dévodu sa:

B (Castejsie sa pouzivaju kombindcie

B stupa pocet fixnych kombindcif, individuaine
vytvorenych kombinacif, prikladom je farma-
koterapia hypertenzie, chronického zlyhava-
nia srdca, kombindcie antiinfektiv apod.

B progresivne rastie podiel registrovnych liekov
bez lekdrskeho predpisu (OTC drugs), ktoré
pouzivaju pacienti-samoliecitelia. Casto ich
doslovne ,konzumuju” bez odbornej kontroly
aj vedomia osetrujuceho lekdra

Sucasne u aktivnej ¢asti pacientov vdaka
internetu a dostupnosti knih, ¢asto aj s kontra-
verznou hodnotou vzrasta ich zaujem o farma-
koterapiu z hladiska jej bezpec¢nosti. Tato situ-
acia moéze vyustit aj do extrémne negativnych
postojov k liekom ako sa to prejavuje pri pouziti
vakcin nielen v SR (6).

V novych podmienkach zdravotnej starostli-
vosti sa meni aj systém farmakovigilancie. Téme
sa venuje editoridl experta WHO R Maybooma
v Uvode tohto ¢isla (7).

Ulohou prispevku malo byt v ramci nasich
podmienok zozndmit Citatela na podklade his-
torického vyvoja zo zékladnou terminoldgiou
a jej zmenami.

Terminoldgia
s historickym aspektom

Zé&kladom prevencia rizika liekov je efektivne
vyhladavanie, monitorovanie, analyza neZiadu-
cich uc¢inkov. Najvseobecnejsou formou systému
je sposob ich spontdnneho monitorovania
(SM, spontaneous monitoring). Ide o dobrovolné
hldsenie s vylucenim finan¢nych stimulov.

Zakladnym $tandardom hodnotenia polie-
kového rizika je stale neZiaduci ucinok lieku
(NUL), paralelne sa v praxi pouziva aj termin ne-
Ziaduca liekovd reakcia. Pojem sa etabloval po
talidomidovej tragédii v 60tych rokoch minulého
storocia v rdmci systému WHO, ktord od zaciatku
zohrdvala metodicky a integracne najddlezitejsiu
ulohu. Pri vzniku systému WHO bolo 10 zakla-
dajucich $tdtov (USA, Kanada, Anglicko, Svédsko,
Holandsko, Novy Zéland a dalsie), medzi ktoré
patrilo i Ceskoslovensko, ¢o predstavuje nadalej
prinajmensom moralny zavazok pre dalsie gene-
racie zdravotnikov. Kratka historickd reminiscencia
je aj podnetom pre zvysenie iniciativy oboch
nasich Spolo¢nosti klinickej farmakoldgie. Pre
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zabezpecenie funkénosti programu hodnotenia

rizika liekov v rdmci jednotlivych krajin v priebehu

sedemdesiatych rokov minulého storocia vzni-
kali Narodné centra pre zber a vyhodnocovanie

NUL. Pri nich pracovali Komisie pre neZiaduce

cinky. Ceskoslovenskd komisia zacala pracovat

za predsednictva prof. Vanecka, s vydatnou asi-
stenciou prof. Finka, a dalSich entuziastov akym
bol medzinarodne uznavany prinos doc. Stiku
pri vytvérani zdkladov modernej farmakoepi-
demioldgie. Slovensko zastupovali v komisii
pocas prvého obdobia prof. Niederland, MUDr.

Danékova, MUDr. Jezek, doc. Kriska, ktori neskor

v rdmci regionalizicie narodnych centier vytvorili

samostatny Komisiu pri Statnom Ustave kontroly

lie¢iv v Bratislave. Ta sa v rdmci budovania systému
farmakovilancie v 90 rokoch pretransformovala na

Komisiu pre bezpec¢nost liekov s orientaciou na

Sirdiu spolupracu s vybranymi klinickymi praco-

viskami a univerzitnymi pracovnikmi a predovset-

kym s novovzniknutou Spolo¢nostou klinickej
farmakoldgie. Sidli doteraz na SUKL (Statnom

Ustave pre kontrolu lieciv).

Uz v obdobi budovania systému farmakovi-
gilancie treba vyzdvihnut aktivity predovsetkym
na univerzitnych pracoviskach, jednym z dokla-
dov je publikécia z Olomouca. Kolektiv autorov
z Farmakoldgie a inych pracovisk Lekarskej fa-
kulty v Olomouci uz v r. 1975 komplexne po-
jednava v suplementu Farmakoterapeutickych
sprav SPOFA o farmakoterapeutickom riziku
a faktoroch ktoré ho ovplyvriuju (8).

Kvoli stru¢nému prehladu uvddzame Ze na
Slovensku:

m V poslednych piatich rokoch Narodné
centrum pre NUL, toho ¢asu zaradené do
Struktury liekovych agentur podla schémy
EU ako sekcia pre hodnotenie lieciv, prijima
ro¢ne 950 az 1050 hlaseni NUL.



Tabulka 1. Zékladné terminy pri hodnoteni rizika liekov

Nazov Skratka Poznamky

Neziaduci uc¢inok NUL hodnotf sa intenzita

Frekvencia a typ: A, B, C, D, E*

Ved!’arjél' ucinok vacsinou je efekt negativny, méze byt i pozitivny
pozitivny

Neziaduca udalost NU

PEM

Signal novy NUL, este nepreukazana kauzalita

pricinny vztah medzi NUL a G¢inkom lieku

Adherencia k terapii

ochota pacienta pre spolupracu v terapii

Farmakovigilancia

systém dohladu” nad bezpecnostou liekov*

* Klasifikacia NUL podla Rawlinsa a Thompsona (13)

B Pre porovnanie v pocte hldsenina 1 milién
obyvatelov ide priblizne 0 200/1 000000, ¢o
je asi priemer EU.

m 7 hladiska kvality hldsenf okolo 50% repor-
tov sa tyka zévaznych a stredne zdvaznych
hldseni, mélo sa hlésia organotoxické
a neocakéavané NULy.

m V poslednych rokoch smernicou z MZd SR
vznikla povinnost pre lekérov hlasit NUL po
vakcinach, tieto teraz tvoria viac ako 30%
7 celkového poctu hlasent.

B Najcastejsie hldsia lekari z internistickych
disciplin, vieobecni lekari hlasia menej ako
5-7% zo sumy hlasent.

®m  Prudko poklesol pocet hlaseni od klinickych
farmakoldgov, paralelne s rusenim oddelent
a zmenami v osadeni funkénych miest v re-
gionalnych nemocniciach.

B Farmaceuti poslt okolo 5 hldseni za rok, ¢o je
potesujuce, pocet hldseni od pacientov stipa
a dokonca prevysuje aktivitu farmaceutov.

Z orientacnych cisel vyplyva, Ze monitoro-
vanie rizika lekdrmi stagnuje a nebyt hldseni od
zastupcov farmaceutickych spolo¢nosti, boli by
sme svedkami dramatického poklesu hldseni do
Nérodného centra (6, 9).

Neziaduce ucinky liekov v podstate dob-
rovolne monitoruju zdravotnicki pracovnici
a pacienti na zaklade rozpoznania, vyplnenim
standardizovaného tlaciva a jeho dorucenia do
ndrodného centra. Novsie sa uprednostiuje
elektronicka forma hlasenia.

Tabul'ka 2. Typy neziaducich reakcii po liekoch

NeZiaduci ucinok registrovany v databa-
ze Narodného centra treba povazovat ako
sucast diagnostického procesu lekéra v kli-
nickej praxi, alebo farmaceuta po rozhovore
S pacientom.

Vybrané definicie s aspektom
na zmeny v terminolégii

Podla neddvno prijatej re-definicie EMA:
Neziaduci uc¢inok (NUL) je kazdd neocakd-
vand a skodlivd reakcia, ktord vznikla po
podani lieku.

Uvadzame aj redefiniciu, ktord je podstatne
kratSia a ma byt v pripravovanej novej verzii
Zakona o lieku 2011 v SR: Neziaduci Ucinok je re-
akcia na liek, ktord je Skodliva a nechcena (10).

Neziaduciucinok je synonymum neziaducej
reakcie, oba terminy sa pouzivaju paralelne, nie
je podstatny rozdiel v obsahu. NUL je véeobecne
pouzivana skratka pre neziaduci Ucinok liekov.
Medzi neziaduce Ucinky vsak nepatria intoxikacie,
omyly vo farmakoterapii, reakcie, ktoré vznikli na
zaklade nespravneho podavania liekov.

Vedlajsi ucinok lieku je kazdd reakcia na
podany liek mimo jeho hlavného farmakody-
namického efektu. \/ysledny efekt vedlajsieho
ucinku moze byt ziaduci alebo neziaduci. Nie je
vhodnym meradlom pre nejednoznacny vyklad,
hlavne pri farmakoepidemiologickom vyskume.

Napriklad vedlajsim Gc¢inkom v pripade kar-
dioglykozidov je zvysenie diurézy- priaznivy
efekt, alebo pri anxiolytikdch hypnoticky efekt ak
sa vyuzivaju na posilnenie hypnotického efektu.

Typ Mechanizmy

Priklady

A (Augmented)  zvysenie odpovede hypnoticky dc¢inok po H1 (NUL lieku po antihistaminikach)
B (Bizzard) idiosynkrazia agranulocytéza po chloramfenikole

C (Continuous) neznamy karcinogenéza

D (Delayed) neobjasneny Ca vaginy u dcér matiek liecenych dietylstilbestrolom

E Ending) syndrom z vynechania kortikosteroidy, morfin, beta-blokatory, Amfetamin,

antidepresiva SSRI, statiny aj.

Casto sa moze stat vedlajsi Ucinok neziaducou
reakciou, akou je napr. sedativny uc¢inok po anti-
histaminikdch, sucho v Ustach po anticholinergi-
kéch. Neziaduca reakcia je logicky vzdy vedlajsim
Uc¢inkom poésobenia lieku (11).

Pre komplexné zhodnotenie a definovanie
rizika liekov sa teraz preferuje termin neZiaduca
udalost (adverse event). Zahffa kazdu nechcenu
zmenu zdravotného stavu v priebehu farma-
koterapie. M6ze byt neliekova alebo liekov4,
ktord okrem neziaducich Ucinkov liekov zahna aj
reakcie, ktoré vznikli ako désledky nespravne po-
uzitych davok lieku (terapeutické omyly) alebo
umyselné, resp. nelimyselné, intoxikacie liekmi.
Podla terminolégie teda: NeZiaduca udalost
je kazdd neziaduca (skodlivd) zmena zdra-
votného stavu, ktord sa vyskytla v priebehu
poddvania lieku.

Neocakdvany neZiaduci uéinok sa pova-
Zuje za taky pripad NUL, ktory sa nevyskytuje
v dostupnych zdrojoch referujtcich oc¢akava-
né poliekové poskodenie, ktoré sa zaraduje
do textu SPC, PIL a beznych monografif, z4-
roven nie je mozné ju vysvetlit na zdklade
farmakodynamického profilu daného lieku
(12). Pre rozpoznanie NUL, presnejsie diferen-
cidlnu diagnostiku so symptémami choroby
je doélezita klasifikdcia NUL podla Rawlinsa
a Thompsona (13).

V sUvislosti s danym liekom ak nie je dostatok
informacii NUL a nie je jednoznac¢ne preukéazana
kauzalita vztahu pri poliekovom poskodent, sa
hovorf o signdle NUL. Signdlom o neobvyklom
neziaducom ucinku lieku je obvykle sprava ale-
bo kumulédcia podobnych spréy, resp. hldseni
lekdra. Podla definicie WHO (7, 14).

Signdl je reportovand informdcia o moz-
nom pri¢cinnom vztahu medzi neZiaducou
udalostou a lie¢ivom, ktord nebola dosial’znd-
ma a nebola dostatocne dokumentovand.

Podrobnosti sa moéze citatel dozvediet na
webovej stranke Uppsala Monitoring Center,
kooperujuceho pracoviska WHO (15) a z edito-
ridglu tohto &isla.

Dolezité je pripomenut, Ze sa hldsi po-
dozrenie na NUL, pretoze pri monitorovani
NUL prevladaju diagnostické neistoty. Proces
verifikacie, ¢i ide naozaj o poliekovu reakciu
a nie symptém choroby, je hodnotenie kau-
zality (pricinného vztahu medzi expoziciou
lieku a vznikom opisovanej reakcie), ktoré sa
uskutoc¢nuje vacsinou v Narodnom centre ale-
bo v $pecializovanych institiciach systému
farmakovigilancie.

Pre hodnotenie poliekového poskodenia
v klinickej praxi méze vyznamnym didaktic-
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kym sposobom poméct klasifikacia NUL podla
Rawlinsa a Thompsona uverejnend v zékladnej
monografii farmakovigilancie v praxi (13).
Stru¢nym dokladom je tabulka 1, tabulka 2.
Je vyhodnou pomockou pre lekéra, farma-
ceuta, kvalifikovanej sestry v diferencovani NUL
od symptému choroby. Blizsie informacie moz-
no ziskat v skvelych monografidch editovanych
opakovane v Eurdpe ako su: Davie’s Textbook
of Adverse Reactions s opakovanymi edicia-
mi v stvorro¢nom intervale od roku 1977 (16),
Meyllers Side Effects, Ellsevier Press (17).

Kvantifikacia rizika liekov

Riziko liekov sa najjednoduchsie kvantifiku-
je na zaklade intenzity, zdvaznosti a frekvencie
vyskytu NUL, ¢im sa potom nepriamo hodnoti
aj miera akceptovatelnosti rizika.

Z hladiska zdvazZnosti poliekovej reakcie sa
NUL Klasifikuju podla miery poskodenia pacienta
v 3 stuprioch, ako to uvadza tabulka 3.

V sti¢asnosti si NULy hlavnym objektom
zaujmu liekovych agentur ako najdolezitejsi
zdroj signalizacie rizika pri pouziti lieku v kli-
nickej praxi.

Ostro sledované vazne NUL v zmysle za-
kona sa musia bezprostredne po vzniku hlasit
nielen v priebehu klinického skusania liekov,
ale aj v rdmci spontdnneho monitorovania.
Podstatnym zdrojom hlaseni o NUL v SR sa
stdvaju predregistracné klinické skusky Il a lll
fazy, ¢o je nepriaznivy sprevadzajuci fenomén,
pretoze klesa podiel hlaseni z klinik a klinicko-
farmakologickych pracovisk, ako je uvedené
vpredu. Zatial ¢o v pripade klinickych studif sa
dosahuje vysoky stuper kooperdacie zdravotni-
kov s organizatorom $tudie, v redlnej praxi lekari,
farmaceuti, sestry z viacerych dévodov hlésia len
malu ¢ast NUL (9).

Frekvencia vyskytu NUL tiez informuje
o miere rizika daného lieku pri jeho pouzivanf
v Sirokej praxi. Je zékladnym parametrom hod-
notenia existujuceho ale aj predpokladaného
poliekového rizika. Nie je jednoduché urcit frek-
venciu vyskytu daného NUL, najma v tom pri-

pade ak sa tieto vyskytuju zriedka a su zavazné,
alebo spdsobuiju letality (11, 12). Najjednoduchsie
delenie mé tri stupne (tabulka 4).

Za velmi éasty sa vyskyt povazuje vtedy,
ak sa neziaduca reakcia na dany liek prejavu-
je tastejsie ako v 10%. Spravidla NUL pri takej
vysokej frekvencii vyskytu je vacsinou viazany
na farmakodynamicky profil lieku. Je identifi-
kovatelnd na zaklade predregistracnych studii.
Zistenie frekvencie vyskytu zriedkavo a menej
&asto sa vyskytujucich NUL je mozné na az z4-
klade farmakoepidemiologickych kohortovych
studif, porovnavanim s databazami. Je doleZitou
sUcastou kvantifikacie poliekového rizika (18).

Databazy
a farmakoepidemiologicky vyskum

Systém farmakovigilancie je Uspesny vtedy,
ak dosahuje v prevencii rizika liekov meratelny
pokrok. Za posledné polstorocie systematickym
zhromazdovanim udajov o riziku liekov vznikli
nérodné a nadnarodné databazy o neziaducich
ucinkoch. Spolu s udajmi o morbidite a mor-
talite patria medzi zakladné zdroje Udajov pre
zhodnotenie aktudlneho farmakoterapeutického
rizika. Kvalitu Udajov v prvom rade zabezpe-
¢uje dodrzanie metodoldgie zberu s jednot-
nou klasifikaciou. ATC (Anatomic, Therapeutic,
Chemical Classification), ktord je konsensuél-
nym produktom institucii WHO. S WHO-ARTom
(WHO Adverse Reaction Terminology), ICID
(International Classification of Diseases) a priruc-
kou MeDRA (Medical Dictionary for Regulatory
Agencies) tvoria zaklad dynamicky inovovanej
terminoldgie (19).

Narodné databazy vznikaju najcastejsie z po-
vinnosti hldsneho systému v rdmci zdravotnej
starostlivosti. Hlasit pricinu imrtia vyskyt terato-
genného poskodenia novorodenca, vyskyt pre-
nosnej pohlavnej choroby a podobne. Novsie
smernicou MZd SR vzniké pre lekdra povinnost
hlasit vyskyt neziaducich reakcif po vakcina-
cii. Tieto hlasenia tvoria dnes podstatnu cast
Hlaseni NUL a tym aj rychle vzrasta databéza
o vakcinacii (9).

Tabulka 3. Intenzita poliekového poskodenia v relacii k NUL

m A. Mierne (mild), tj. nemusia si vyziadat prerusenie alebo zmenu terapie
m B.Stredne zédvazné (moderate), spravidla vedu k zmene farmakoterapie, ale priamo neohrozuiju Zivot

pacienta

m C. Vdzne (serious), spdsobuju smrt, ohrozuju zivot chorého, vyzaduju hospitalizaciu alebo jej
predfZenie, vyvolavaju zdravotné postihnutie alebo zavaznu alebo trvalt neschopnost pacienta, alebo
sa prejavuju vrodenou Uchylkou (kongenitalna anomalia), alebo znetvorenim (malformacia)

Tabulka 4. Terminy pre frekvenciu NUL (podle 28)

A. Castd > 1% pacientov

sedativny Ucinok po prometazine, tachykardia po prazosine

B. Menejcastd > 0,1-< 1% pacientov

hepatotoxicita po halotane, rabdomyolyza po statinoch

C. Zriedkavd

> 0,01- < 0,1% pacientov  agranulocytdza po metamizole (1:200000-1000000 pripadov)
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Validita diagnéz v databdzach orientovanych
na spektrum ochoreni, pri¢in umrtf je zaklad-
nou poziadavkou kvalitného farmakoepide-
miologického vyskumu a tym aj sekundérne
systému farmakovigilancie. Overovanie diagnéz
pri dadtach o mortalite je dnes v SR vyznamne
obmedzené nizkym percentom patologicko-
anatomickych sekcif, ¢o je zrejme aj problém
vinych lokalitach.

Samostatné liekové databdzy s orientaciou
na liek a liekové riziko maju vyrobcovia liekov.
Najkomplexnejsie databazy s orientaciou na
farmakoterapiu maju zdravotné poistovne.
Obsahuju udaje o pacientovi, jeho ochoreniach,
hospitalizacidch, sposobe farmakoterapie.

Porovnavanie vlastnych ziskanych vysledkov
vyskumu a udajov z réznych databdz su casto
podkladom pre rozhodovanie zdravotnickych
autorit a regulatorov preskripcie liekov. Jednym
z poslednych prikladov je ENCeEP Studia usku-
to¢novana pre hodnotenie rosiglitazénu v ko-
misidch EMA. Vznikla porovndvanim vysled-
kov sponsorovaného vyskumu EU z oblasti
Univerzity Ostende a anglickej databazy GPRD
(General Practitioners Research Database), ktora
informuje o pouZivani rosiglitazonu vieobecny-
mi lekdrmi (20).

Novy prvok v stratégii bezpec¢nosti pacien-
tov po rofekoxibovej drame v USA predstavuje
ziniciativy FDA program SENTINEL system (21).
Jeho zdkladom je elektronické sietovanie data-
baz FDA-zdravotnych poistovni —NHS (National
Health System) a pacientskych organizécii. Je
to cesta integrécie existujucich udajov s vysled-
kami cieleného vyskumu. Konkretizacia cielov
je podobna prioritdm EMA. Ide o preferencné
hodnoteni bezpecnosti vakcin, NSA, farmakote-
rapie v pediatrii. Samotné farmakoepidemiolo-
gické studie ¢asto profituju z kvalitnych databaz
vytvorenych na zaklade dotaznikového vysku-
mu a administrativnej ¢innosti. Blizsie o pro-
bléme databaz vo farmakepidemiologickom
vyskume néjde citatel v reedicidch monografie
prof. B. Stroma Pharmaepidemiolégia (18).

Nie vsetky databdzy su volne dostupné.
Restrikcia plati pre pouzivanie Udajov z doku-
mentdcie o pacientoch zambulantnej starostli-
vosti, nemocni¢nej dokumentacie. Ur¢itym ob-
medzenim pristupu pre nedostato¢ne financo-
vany vyskum mozu byt poplatky za poskytnutie
udajov z databdz ako je napr. GPRD. Ide pri tom
o cenny a kvalitny zdroj informacii z primarnej
zdravotnej starostlivosti (22)Vyrazné obmed-
zenia platia pre pristup k Udajom zo zdravot-
nickych poistovni. Robustné databazy o liekoch
ktoré vlastnia vyrobcovia liekov si obmedzene



pristupné. Podla vyjadrenia riaditela pre vyskum
firmy Pfizer ich databéaza NU v roku 2008 obsa-
hovala viac nez 7 miliénov Udajov. Pre porovna-
nie v tom istom obdobf databdza NUL pri UMC
-Uppsala prekrocila hranicu 4 milionov hldsent
asi z 100 statov v rdmci programu WHO (23).

V sucasnosti WHO a EMA mé za prioritu zvySo-
vat kvalitu monitorvania NUL. Pre vyuZitie tychto
vysledkov v rdmci rozhodovania o preskripcii bude
potrebné zefektivnit pristup pristup k nim (24).

Nové smery vo farmakovigilancii -
systémy zaruk bezpecnosti liekov
iniciované pacientmi

Budovanie zakladov monitorovania liekového
rizika, analyze poliekového poskodenia a v konec-
nom dosledku prevencie liekového rizika sa prvot-
ne uskutocnovala v zésadach smernice WHO ¢islo
20,51 z roku 1967 budovanim Narodnych centier
pri liekovych agentuirach. Nastup Francuzskej
Skoly znamenal regionalizaciu centier a presunom
aktivit z centier institUcii Ministerstva zdravot-
nictva na departmenty, teda blizsie k lekérovi.
Tymto rozhodnutim ministerstva zdravotnic-
tva koncom dvadsiateho storocia sa posuva
Francuzsko medzi lidrov v hodnotenti rizika far-
makoterapie k tradi¢ne vyspelym krajindm ako
st USA, Anglicko, Novy Zéland, Austrélia, Svédsko
s dalsimi Nordickymi krajinami. Francuzi zacali bu-
dovat vlastny sofistikovanejsi systém s vlastnym
lingvistickym vkladom akym je samotny termin
farmakovigilancia. Vysunutie aktivity z Narodnych
centier pre NUL bliZzgie do terénu, budovanim
funkcif lokdlnych centier, vytvorila sa Uzka spatost
s rozvojom klinickej farmakologie v Eurdpe. Nie
nahodou v PariZi v roku 1995 sa konal zakladajuci
kongres Eurdpskej asociacie klinickych farma-
kolégov — EACPT na ktorom okrem organizac-
nych otdzok dominovala téma farmakovigilancie
(25). Zohrévala vyznamnu Ulohu v programoch
narodnych organizacif klinickej farmakologie.
Aktivity pokracovali pri budovani samostatnej
nadnéarodnej spoloc¢nosti pre farmakovigilanciu
naprv pod francizskym vedenim —prezidenta
prof. Royera a tajomnika prof. Olangiera a aktivit
UMC a Svédska, anglickych intitdcif, holandského
LAREBun sa formoval program ESOPu (Europskej
spoloc¢nosti farmakovigilancie). Neskér pod pred-
sednictvom prof. Edwardsa za prispenia timu
UMC (Maria Linquist, R Mayboom, S Olsen) sa pre-
transformoval do celosvetovj organizacie ISOPu
(International Society of Pharmacovigilance).
Casopis Drug Safety sa stal oficidlnym ¢asopisom
ISOPu (26). Vyrocné konferencie sa ¢asto konaju

aj v rozvojovych krajinach. Vzajomna diskusia
lidrov vo farmakovigilancii s novymi t¢astnikmi
programu WHO pomaha etablovat funkeny sys-
tém prevencie rizika liekov aj v rozvojovych. Celd
charakteristika ¢innosti s odbornymi informaciami
je na wwwwho-umc.org, ISOP.

Paralelne a dynamicky sa buduje vlastny
systém farmakovigilancie EU v rdmci Eurdpskej
liekovej agentury v Londyne (EMA). Pozornost
sa v prvom rade sustreduje na rychly a efektiv-
ny systém varovania pred liekovym poskode-
nia — NUL (Rapid alert). Prinosom v zhodnocova-
ni informécif s o¢akavanim metodickych inovécif
ma byt eurdpska spolupraca v programe ENCePP
(European Network Pharmacoepidemiology and
Pharmacovigilance) (20). Oc¢akéva sa, ze vyskum-
né kapacita exelentnych centier, z ktorych vacsi-
na sfdli na univerzitach najma prinesie poznatky
potrebné pre overovanie hypotéz o predpokla-
danom riziku liekov a hlavne bude prispievat
k vyvoju metdd. Aj v nasom prostredi vznikaju
centra pre hodnotenie rizika liekov s aspektom
ovplyvnovania liekovej politiky (27, 28).

Pre budovanie systému farmakovigilancie
v ramci farmaceutického priemyslu st dostupné
zakladné poziadavky v smernici Medzinarodnej
komisii pre harmonizaciu (ICH) -E2E (29). Ide
o dolezity prvok v komunikécii pre hodnotenie
rizika liekov.

Komunikdcia pri riziku liekov je asto roz-
hodujucim faktorom pre adherenciu k farmako-
terapii. Aky ma vyznam komunikacia s pacientmi
pre budovanie systému prevencie liekového
rizika ukdzalo cielené sympdzium k tejto otdzke
Sympdzium WHO v Smoleniciach 21-22 maja
2010 Communication patient safety during phar-
macothetapy v procese farmakoterapie (30).

Existuje niekolko ddkazov, Ze neprimerane
nizke vnimanie mozného rizika liekov zniZuje
aj ochotu participovat v systéme farmakovi-
gilancie. Nevedomost, este horsie neochota
uvazovat o poliekovej reakcii z obavy pripadnej
kompromitacie pred kolegami a dalsie faktory
vysvetluju, Ze lekari hldsia v priemere 0,1-0,5%
NUL ... (18, 31).

Napriek tomu, Ze dostupnost informécif sa
evidentne zvysila predovsetkym zasluhou elek-
tronickych technolégif (ET), nie je mozné vyslovit
spokojnost s vysledkami prevencie vyskytu NUL.
Stéle dominuje nazor o0 40-60 % preventabilite
poliekového poskodenia vtedy, ak by sa maxi-
malizovalo vyuzitie dostupnych metéd farma-
kovigilancie. Nesmela by samozrejme chybat
ochota ich vyuZivat.
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