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1. UVOD

Medicina utemeljena na dokazima (engl. evidence based medicine — EBM) je savjesna,
eksplicitna i razborita uporaba trenuta¢no najboljih dokaza pri donosenju odluka o skrbi za
pojedinac¢nog pacijenta (1). Rezultati metodoloski dobro ustrojenih studija su temelj kako klinicke
prakse tako 1 odlucivanja o lijekovima 1 medicinskom proizvodima na razini nacionalnih lista (engl.

reimbursement), te rukovode klinickom praksom i javnozdravstvenim odlukama (2).

Sredstva koja se izdvajaju za zdravstvo 1 lijekove nisu neogranicena, te u vecini
zdravstvenih sustava postoji pritisak da se ona rasporede za financiranje naju¢inkovitijih

intervencija u zdravstvenoj skrbi (3).

U razvijenim zemljama odluke o financiranju lijekova donose se na osnovu transparentnog,
multidisciplinarnog postupka koji poc¢iva na medicini utemeljenoj na dokazima (4) — procjenom
zdravstvenih tehnologija (engl. health technology assessment — HTA). U zemljama u kojima se ne
primjenjuje procjena zdravstvenih tehnologija, odluke o financiranju donose se na osnovi odluka
razli¢itih povjerenstava zavoda (fondova) zdravstvenog osiguranja ili ministarstava zdravlja. U
mnogim zemljama niskog i srednjeg dohotka, nacionalne liste subvencioniranih lijekova temelje se
na esencijalnoj listi lijekova Svjetske zdravstvene organizacije (ELL SZO), s tim da ELL SZO
postaje sve vaznija i za zemlje sa visokim dohotkom (5-7). ELL SZO se temelji na pretpostavci da
su neki lijekovi korisniji od drugih, te da bi esencijalna lista trebala zadovoljiti 85% osnovnih
potreba svih stanovnika odredene zemlje (8). Esencijalni lijekovi bi trebali biti dostupni u
dovoljnim koli¢inima, a da se istodobno odrzi financijska stabilnost zdravstvenog sustava (9), da
zadovoljavaju prioritetne zdravstvene potrebe populacije i biraju se prema njithovom zdravstvenom
znacaju, djelotvornosti i sigurnosti, kao 1 usporednoj troskovnoj uc¢inkovitosti (10). Korisnost
primjene principa esencijalnih lijekova u sustavima dosad je dokazana u okruzjima koja se razlikuju
geografski, politicki, druStveno i kulturoloski: od Sjedinjenih Americ¢kih Drzava (6), preko
Australije (5), Meksika (11), Libije (12) do Hrvatske (7).

Procjena zdravstvene tehnologije temelji se na sustavnom pregledu odredene zdravstvene
tehnologije, tj. lijeka, ako sustavni pregled postoji. Jedan od najcjenjenijih izvora sintetiziranih
podataka je Cochrane baza sustavnih pregleda, koja je u studenom 2016. godine brojala preko 6.741
zavrs$enih sustavnih pregleda i 2.460 protokola (13), a ¢iji je Cimbenik odjeka (engl. impact factor —
IF) za 2015. godinu bio 6.103 (14). Cochrane sustavni pregledi s ili bez meta-analize smatraju se

»zlatnim standardom* u medicini utemeljenoj na dokazima (15).



Svjesnost, znanje, uporaba i stavovi prema medicini utemeljenoj na dokazima istrazivani su
Sirom svijeta (16, 17). U mnogim okruzjima postoje prepreke u primjeni medicine utemeljene na
dokazima (18-20): od kojih su najcesce: nedostatno znanje (21), nedostatak vremena, te negativni

stavovi, i manjkava znanja i vjestine (20, 22-24).

1.1. Medicina utemeljena na dokazima

Medicina utemeljena na dokazima u najSirem smislu rije¢i podrazumijeva uporabu
znanstvenih metoda u donosenju odluka u medicini, odnosno uporabu najboljih dokaza koji postoje,
dajuci prednost kvalitetno osmisljenim i dosljedno provedenim klini¢kim istrazivanjima. Osnovno
nacelo pociva na epistemoloskoj klasifikaciji dokaza (slika 1), odnosno gradaciji dokaza: prednost
u donoSenju odluka daje se snaznijim dokazima (meta-analize, sustavni pregledi, randomizirani
kontrolirani pokusi), dok dokazi nizi u rangu (primjerice, istrazivanje slucajeva i kontrola) mogu

biti temelj tek slabih preporuka.

Slika 1. Piramida dokaza (prema ref. 25)
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Dokazi sami po seb ne ¢ine odluku, ali pomazu u donosenju odluka. Tek potpuna integracija
klini¢kog iskustva lije¢nika, onoga $to je pacijentu vazno i najboljeg trenutno postojeceg
znanstvenog dokaza vodi k donoSenju kvalitetnih odluka, a time 1 do optimalnih klinic¢kih ishoda 1
poboljSanja kvalitete Zivota. NajceSc¢a pitanja s kojima se susrece lijecnik u svakodnevnom radu su

ucinkovitost nacina lijecenja, korisnost dijagnostickih testova, prognoza i etiologija bolesti.



Medicina utemeljena na dokazima pred klini¢ara stavlja izazov usvajanja novih vjestina, kao

Sto su brzo i u€inkovito pretrazivanje literature i kriticka procjena znanstvenih istraZivanja.

1.2. Nacionalne liste lijekova

Lijekovi su jedna od najucinkovitijih intervencija unutar zdravstvenog sustava, jer smanjuju
stope mortaliteta i morbiditeta, te poboljSavaju kvalitetu Zivota, nadopunjujuci druge vidove
zdravstvenih intervencija. Prikladan odabir lijekova u nacionalnim/subvencioniranim listama

lijekova SZO smatra najuc¢inkovitijom zdravstvenom intervencijom nakon cijepljenja djece (12).

Izdvajanja za lijekove su velika, narocito u zemljama u razvoju. U razvijenim zemljama
potrosnja lijekova je obi¢no manja od jedne petine ukupnih izdvajanja za zdravstvo (u privatnom i
javnom sektoru), dok u zemljama u razvoju iznosi 15-30%, a nerazvijenim zemljama dosezZe 25-

66% (26).

Istrazivanje SZO provedeno 2007. godine pokazalo je da 86% zemalja od 156 istrazenih ima
nacionalnu listu esencijalnih lijekova, ukljucujuci sve nerazvijene i veéinu zemalja u razvoju, a

prosjecan broj lijekova na listi iznosio je 397 (27).

Vazno je da se liste redovno revidiraju, kako bi se osiguralo da odgovaraju potrebama
populacije, da se prilagodavaju promjenama u terapijskim modalitetima, da su u suglasju sa
lokalnim terapijskim vodi¢ima, i da su u skladu sa organizacijom i prora¢unom zdravstvenog
sistema u kojem se primjenjuju. Nacionalne liste bi trebale biti donoSene tako da se prvo
identificiraju najces¢i zdravstveni problemi u zemlji, zatim bi se u skladu sa njima trebale razviti
standardne smjernice za lijeCenje, koje bi trebale pomagati propisiva¢ima u izboru odgovarajuce
prve linije lije¢enja specifi¢nog problema. Standardne smjernice za lijecenje bi trebale ukljucivati i
dijagnosticke kriterije za pocetak lijecenja, kao 1 druge opcije lijecenja. Nacionalne liste lijekova
temeljene na standardnim smjernicama za lijeCene bi trebale pomoci zemljama da ograni¢ene

resurse iskoriste za najucinkovitije metode lije¢enja. Uloge nacionalnih listi lijekova su:
1. racionalna uporaba lijekova: obuka i nadzor;
2. izvor informacija o lijekovima: nacionalna farmakopeja i farmakoterapijski priru¢nik; te

3. opskrba lijekovima: nabava, donacije i proizvodnja (28).



1.3. Esencijalna lista lijekova Svjetske zdravstvene organizacije

Koncept esencijalne liste lijekova (engl. model list of essential drugs), tj. da su neki lijekovi
javnozdravstveno korisniji od drugih, SZO je promovirala 1977. godine, premda je sam koncept
prvi put upotrijebljen u Brazilu 1964. godine (29). ELL SZO se zanavlja svake dvije godine, a
odluke donosi Stru¢no vijece (engl. Expert committee on the selection and use of essential
medicines), koje Cine strucnjaci iz podrucja farmakologije, farmacije, javnog zdravstva i medicine

utemeljene na dokazima.

Sam koncept ELL SZO je dozivio znacajne promjene u 40 godina svog postojanja. Prvih 20
godina se odabir lijekova temeljio na iskustvu ¢lanova Strucnog vijeca, dok se od 1999. godine
izbor lijekova vrsi utemeljen na dokazima. Trenutno se odabir lijekova vrsi na osnovu aplikacija
koje podnose razne organizacije, ukljucivsi i odjele SZO, farmaceutske tvrtke i grupe za zastitu
prava pacijenta. Aplikacijska procedura zahtijeva podnosenje dokumentacije kojom se dokazuje
znacaj lijeka u javnozdravstvenom smislu, zatim povezanost sa standardnim smjernicama za
lije¢enje, zbirni prikaz usporedne ucinkovitosti 1 sigurnosti u razli¢itim klinickim okolnostima, kao 1
informacije o regulatornom statusu, a od 2002. godine i pojedinosti o0 medunarodnoj dostupnosti

lijekova (29).

ELL SZO je evoluirala od usporedbe troskova do troskovne u¢inkovitosti. Naime, u poc¢etku
je prednost davana jeftinijim lijekovima; medutim, danas je glavni kriterij troSkovna ucinkovitost.
Prema tome, visoka cijena nije presudna za neukljucenje lijeka na listu: primjerice, skuplji lijek

moze biti povoljnija opcija ako lije¢enje traje vremenski krace.

U 40 godina postojanja ELL SZO, unaprijedena je i transparencija donosenja odluka o listi.
U pocetku su preporuke i dokazi koji potkrepljuju izbor lijekova na ELL SZO bivali sumirani u
izvjestaje Strucnog vijeca, koji bi bili tiskani ponekad 1 godinu dana nakon sastanka. Stru¢no vijece
je 2001. godine pedlozio da se, s ciljem povecanja transparencije, sve etape procesa prijema prijava,

razmatranja dokaza, kao 1 same preporuke, pazljivo dokumentiraju na mreznoj stranici SZO (29).

ELL SZO se sastoji od osnovne (engl. Core list) i dopunske liste (engl. Complementary list).
troskovno najucinkovitiji lijekovi za prioritetne bolesti populacije. U sastav dopunske liste ulaze
esencijalni lijekovi za prioritetne bolesti populacije, koji su i u¢inkoviti i sigurni, ali za ¢iju uporabu
mogu biti neophodne specijalizirane zdravstvene ustanove ili iskustvo. Specijalizirano nazivlje u je
u skladu sa medunarodnim nezasti¢enim imenima (engl. International Nonproprietary Names -

INN, genericki nazivi) (30).



U ELL SZO lijekovi i medicinska sredstva su podijeljeni u 29 terapijskih skupina. ELL SZO
omogucava fleksibilnost pojedinacnim zemljama u kreiranju vlastite liste, i to uporabom znaka
kvadratica (engl. square box symbol). Ovaj znak obiljezava lijek koji je reprezentativan predstavnik
grupe klinicki ekvivalentnih lijekova unutar jedne farmakoloske grupe (31), ali nacionalne

esencijalne liste mogu odabrati drugi lijek iz iste grupe, ovisno o lokalnoj dostupnosti lijeka.

Kako djeca nisu ,,mali odrasli®, s obzirom da se razlikuju prema tome kako uzimaju,
apsorbiraju, metaboliziraju i izlucuju lijekove, SZO radi posebnu inacicu za djecu (32) kojom,
izmedu ostalog, promovira uporabu posebnih formulacija i dozaza lijekova za djecu. Ova se lista

redovno zanavlja svake 2 godine po proceduri identi¢noj proceduri za listu za odrasle.

Trenutno su aktualne 19. inacica ELL SZO za odrasle, i 5. inacica ELL SZO za djecu (obje

usvojene u svibnju 2015. godine).

SZO se u svom radu na dopunama i izmjenama ELL SZO oslanja na neovisne nepristrane
1zvore najviSe kvalitete 1 najrobustnije metodoloske izrade, Cochrane sustavne preglede. Suradnja
sa Cochraneom ozvanicena je u sijecnju 2011. godine, kada je Cochraneu dodijeljeno mjesto u

Skupstini SZO (33).

1.4. Cochrane

Cochrane (ranije Cochrane Collaboration), jedinstvena je, neovisna, ne-vladina,
medunarodna, neproftina organizacija, ¢iji je cilj pomo¢i u donoSenju informiranih odluka o svim
oblicima zdravstvene skrbi i to kroz izradu, odrzavanje i promoviranje dostupnosti sustavnih
preglednih ¢lanaka o u¢incima zdravstvenih intervencija. Organizacija je osnovana 1992. godine u
Londonu na incijativu Sir Iana Chalmersa. Ime je dobila po Skotskom epidemiologu Archibaldu
Cochraneu (1909.-1988.), ¢ija je bitka za ucinkovite lijekove pocela joS§ u studentskim danima, kada
je 1935. prodefilirao Londonom nose¢i transparent kuéne izrade na kojem je pisalo: ,,Svi uc¢inkoviti
nacini lijeCenja moraju biti besplatni““. Njegovo najznacajnije djelo je knjiga ,,Efektivnost i
efikasnost: randomizirane refleksije zdravstvenih usluga®, objavljena 1972. godine u kojoj se zalaze
za uspostavu medunarodnog registra klini¢kih pokusa, kao i nedvojbene kriterije izvrsnosti pri
ocjenjivanju istrazivanja. Principi definirani u ovoj knjizi bili su jasni: resursi ¢e uvijek biti
ograniceni, te bi ih trebalo usmjeravati u one oblike zdravstvene skrbi koji imaju najsnaznije dokaze
o ucinkovitosti u kvalitetno osmisljenim studijama. Vjerojatno jednu od najcitiranijih recenica u
medicini napisao je 1979. godine: ,,Velika je zamjerka naSoj profesiji to §to ne postoji organiziran
kriticki zbornik randomiziranih kontroliranih studija za svaku specijalnost, a koji bi se periodi¢no

obnavljao.” (34)



Nijedan od tih ciljeva nije ostvaren za njegova zivota. Danas Cochrane centralni registar
kontroliranih pokusa (engl. Cochrane Central Register of Controlled Trials — CENTRAL) ima viSe
od 400.000 zapisa (35). Vise od 8.000 sustavnih pregleda se godiSnje indeksira u bazi Medline, $to
predstavlja vise nego trostruko povecanje broja sustavnih pregleda u zadnjoj deceniji. Mnogi od
njih su loSe provedeni 1/ili opisani (36). Cochrane sustavni pregledi ¢ine 15% svih sustavnih

pregleda i najkompletniji su 1 metodoloski najstrozi sustavni pregledi (36).



2. CILJEVI RADA 1 HIPOTEZE
2.1.  Ciljevirada

Ciljevi rada su prouciti uporabu medicine utemeljene na dokazima na lokalnoj, nacionalnoj i

globalnoj razini.

a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

Posljedice rata u Bosni 1 Hercegovini (BiH) (1992.-1995.) bile su razaranje zdravstvenih
ustanova, odlazak lije¢nika, i otezano odvijanje edukacije lije¢nickog kadra, kao i kaSnjenje u
usvajanju suvremenih medicinskih trendova. Kako bi se najucinkovitije planirale edukacijske
aktivnosti, potrebno je izmjeriti bazi¢na znanja i stavove lije¢nika o medicini utemeljenoj na
dokazima. Cochrane baza sustavnih pregleda je jedina EBM baza podataka slobodno dostupna sa
svih [P-adresa u BiH, te ima poseban status s obzirom na pristupacnost Cochrane knjiznice
zahvaljujuci svom statusu zemlje sa srednjim prihodima (HINARI II kategorija). Medicina
utemeljena na dokazima moze pomoci u donosenju odluka, kako u lije¢enju pojedina¢nog pacijenta,
tako 1 u donoSenju nacionalne liste lijekova, a za optimalno provodenje nacionalne politike lijekova
neophodno je da postoje uniformni kriteriji, kao i razumijevanje tih kriterija od strane donositelja
odluka o subvencioniranju lijekova na nacionalnoj razini, tako i od strane lijecnika koji primjenjuju

liste lijekova u praksi.

Zenic¢ko-dobojska zupanija je prosje¢na Zupanija u srediSnjoj Bosni (slika 2), 4. po veli¢ini,

3. po broju stanovnika, 4. po procijenjenom ukupnom dohotku po glavi stanovnika; od svih

.....

FBiH (37), te iz svih gore navedenih razloga odabrana Zupanija predstavlja primjer prosjecne

zupanije u BiH u odnosu na danasnju socioekonomsku situaciju.
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Slika 2. Zupanije u FBiH
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b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

BiH je po uredenju sloZena federalna drzava s elementima konfederacije; ¢ine je dva
entiteta: FBiH 1 Repubika Srpska, te Brcko-distrikt. Odluke o lijekovima se donose na 3 razine
mo¢i: drzavni (Agencija za lijekove i medicinska sredstva BiH), federalni (Federacija BiH,
Republika Srpska, Br¢ko distrikt) 1 zupanijski (10 Zzupanija u FBiH). Odluc¢ivanje o nacionalnoj
subvenciji zdravstvenih tehnologija osobito je sloZeno i teSko u malim, slabije razvijenim zemljama.
BiH je zemlja s visoko srednjim dohotkom (38), decentralizirana, gdje odluke o financiranju
lijekova donosi 13 fondova zdravstvenog osiguranja vrlo razli¢ite platezne mo¢i (Federalni fond
solidarnosti, Fond zdravstvenog osiguranja Republike Srpske, Fond zdravstvenog osiguranja Brcko
distrikta, 10 Zupanijskih fondova u FBiH) (39, 40), s tim da cjepiva posebno financira Ministarstvo
zdravstva, ¢ime se broj financijera povecava na 14. ProSirenje liste lijekova dovodi do povecanja
udjela potrosnje lijekova — porast potrosnje lijekova u FBiH ve¢i je od ukupnog porasta potrosnje u
zdravstvu (39), a povecanje broja lijekova na listi dovodi do financijske destabilizacije
zdravstvenog sustava, a time i do poremecaja u opskrbi. Tako je, primjerice, tijekom 2013. godine

dolazilo do Cestih nestaSica (41, 42), osobito onkoloskih lijekova.
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U FBiH neposredni platitelji lijekova i donosioci odluka su Zupanijski fondovi zdravstvenog

osiguranja za esencijalne liste lijekova koji se propisuju u primarnoj zdravstvenoj zastiti, dok su

neposredni donosioci odluka i platitelji na sekundarnom odnosno tercijarnoj razini bolnice, kojih u

Federaciji ima oko 20. U Republici Srpskoj organizacija nabavke lijekova je centralizirana, dakle

neposredni donosilac odluka i platitelj je Fond zdravstvenog osiguranja Republike Srpske.

Nasa studija je 1 zamiSljena kako bi se testirala valjanost dokaza u decentraliziranom okruzju

gdje su konacni platioci 1 donosioci odluka razli¢ite financijske mo¢i, 1 izazovi za efikasnu alokaciju

sredstava u zdravstvu veci 1 sloZeniji.

Detaljniji podatci o potrosnji lijekova u periodu 2009.-2015. godine sumirani su u tablici 1.

Tablica 1. Potrosnja lijekova u BiH (Agencija za lijekove i medicinska sredstva BiH) (43)

Ukupna Potrotnia % Ukupna
Godina potrosnja | PDV | BDP per | Potro$nja 1. | Najveéa potrosnja s PDV-oJm ukupne |potros$nja
(sa PDV- | mil € | capita € | razina ATK 5. razina ATK i€ potrosnj | lijekova
om) mil € m e % BDP
2015 305 44 189504 | CALJB trastuzumab 7.8 2,6 9,6
2014 272 39 [8.6602| CLAJB trastuzumab 6,9 2,6 9,6
2013 | 269 39 85541 | c ANL B |Sralaprilthidroklof ¢ o 2,5 9,5
rotiazid
2012 282 41 [8343,5| CANLB inzulin aspart 7,9 2,8 9,9
2011 | 262 | 38 |84135| c ANy |Shalaprilthidroklop o, 2.8 9,7
rotiazid
2010 | 269 39 | 83314 | c ANy |cnalaprilthidroklof ) 4,1 9,6
rotiazid
2009 | 239 35 82626 | CNAgy |Zinoprilthidroklof ¢ 2,6 9,6
rotiazid

PDV — porez na dodanu vrijednost, BDP — bruto drustveni proizvod, ATK — anatomsko-terapijsko-kemijska klasa: C
(crvena boja) — lijekovi za srce i1 krvozilje, A (zelena boja) — lijekovi za probavni sustav i metabolizam, L (plava boja) —
lijekovi za lijecenje zlocudnih bolesti i imunomodulatori, J — lijekovi za lijecenje sustavnih infekcija (izuzev infekcija
uzrokovanih parazitima), B — lijekovi za krv i krvotvorne organe

C.

Uporaba dokaza na globalnoj razini

Primjena ELL SZO nije optimalna u kreiranju nacionalnih listi lijekova Sirom svijeta,

osobito u zemljama niskog dohotka (44). Cilj rada bio je izraditi pretrazni (engl. scoping) pregled

¢lanaka objavljenih na temu prakti¢nih pitanja koja se ticu esencijalnih/subvencioniranih lista

lijekova s ciljem da se identificiraju praznine za buduca istrazivanja. DonoSenje najboljih odluka,

kako na nacionalnoj tako i medunarodnoj razini, moglo bi spasiti milijune Zivota Sirom svijeta,
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prema nekim procjenama 10 milijuna Zivota godisnje (45), od ¢ega 4 milijuna u Africi i

jugoistocnoj Aziji (46).

2.2.  Hipoteze

Istrazivanje je imalo tri osnovne hipoteze.

a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

S obzirom na trenutno ekonomsko 1 socijalno stanje u BiH, kao i posljedice rata, ocekuje se
da je razina svjesnosti o EBM 1 EBM bazama niZa u odnosu na zemlje u svijetu 1 susjednu
Hrvatsku, dakle da manje od polovine ispitanika zna da je sustavni pregled dokaz najviSeg ranga, i
da je manje od 30% ispitanika upoznato sa ulogom Cochrane-a, a o¢ekuju se i negativni stavovi

lije¢nika prema EBM.

b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

Uporaba ELL SZO, Cochrane sustavnih pregleda i izvjeStaja agencija za procjenu
zdravstvenih tehnologija korisna je u stupnjevanju dokaza u prioritiziranju subvencioniranja
nabavke lijekova. Imajuéi u vidu da se ve¢ skoro 20 godina pri zanavljanju ELL SZO rabe kriteriji
medicine utemeljene na dokazima, a i u istom sudjeluje Siroka lista najeminentnijih svjetskih
stru¢njaka, o¢ekuje se da ¢e ona biti najkorisnija. Sljedeci po korisnosti bi trebali biti Cochrane
sustavni pregledi, koji se rabe ve¢ skoro 25 godina, a poznati su kao vode¢i u metodologiji i
transparenciji. Konacno, tu su i izvjes¢a agencija za procjenu zdravstvenih tehnologija, jer ta
1zvjesc¢a u situacijama nepostojanja zavrSenih sustavnih pregleda, svoje odluke temelje 1 na

dokazima nizeg ranga u hijerarhiji.

c. Uporaba dokaza na globalnoj razini

Globalna uporaba ELL SZO nije dovoljno rasirena. ELL SZO bi trebala zadovoljiti 85%
potreba stanovnistva bilo koje zemlje u svijetu. O¢ekujemo da se nacionalne liste lijekova znacajno

razlikuju od ELL SZO. Najmanja uporaba ELL SZO ocekuje se u visokorazvijenim zemljama.
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3. ISPITANICI I POSTUPCI

3.1. Ispitanici

a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

Uzorak su €inili svi lijecnici (n=559) koji su radili u javnim, ne-privatnim, ustanovama

primarne i sekundarne razine na podruéju Zeni¢ko-dobojske Zupanije (ZDZ), i to u 2 sekundarne

(n=304) (Kantonalna bolnica Zenica i Op¢a bolnica Tesanj) i 11 ustanova primarne razine

zdravstvene zastite — domova zdravlja (n=255) (Zenica, TeSanj, Visoko, Zavidovi¢i, Kakanj,

Maglaj, Zep&e, Breza, Vares, Olovo, i Usora). Studija je provedena u razdoblju listopad 2013. —

¢lanovi Lije¢nicke komore.

Ukupno je bilo 55,0% (197/358) ispitanica i 44,6% ispitanika (156/358), a u 5 upitnika su

......

nedostajali podaci o spolu ispitanika (tablica 2 i 3).

Tablica 2. Socio-demografske znacajne ispitanika

Broj (%) lijecnika

Znacajke

domovi zdravlja bolnice ukupno
Spol
muskarci 60 (42,5) 96 (44,2) 156 (43,6)
zene 80 (56,7) 117 (53.9) 197 (55,0)
nedostaju podatci 1(0,7) 4 (1,8) 51,4
ukupno 141 (100,0) 217 (100,0) 358 (100,0)
Dob (godine)
<30 24 (17,0) 20 (9,2) 44 (12,3)
30-39 29 (20,6) 77 (35,5) 106 (29,6)
40-49 29 (20,6) 34 (15,7) 63 (17,6)
50-59 41(29,1) 60 (27,6) 101 (28,2)
260 16 (11,4) 16 (7,4) 32 (8,9)
nedostaju podatci 2(L,4) 10 (4,6) 12 (3,4)
Prosjec¢an broj pacijenata dnevno
<20 14 (9,9) 88 (40,5) 102 (28,5)
20-39 47 (33,3) 106 (48,9) 153 (42,7)
40-59 56 (39,7) 16 (7,4) 72 (20,1)
60-79 20 (14,2) 0(0,0) 20 (5,6)
>80 32,0 6(2,8) 9(2,5)
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nedostaju podatci 1(0,7) 1(0,5) 2 (0,6)
Specijalnost

lije¢nik opée prakse* 51 (36,1) 3(1,4) 54 (15,1)
trenutno specijalizira 13(9,2) 19 (8,8) 32(8,9)
specijalist 73 (51,8) 167 (76,9) 240 (67,0)
subspecijalist 2(1,4) 28 (12,9) 30 (8,4)
nedostaju podatci 2(L,4) 0(0,0) 2 (0,6)
Akademski stupanj

lijenik 133 (94,3) 175 (80,7) 308 (86,0)
magistar znanosti 32D 28 (12,9) 31(8,7)
doktor znanosti 5(3,6) 14 (6,5) 19 (5,3)
Diploma na sveuciliStu

Sarajevo 93 (65,9) 143 (65,9) 236 (65,9)
Tuzla 31 (22,00) 34 (15,7) 65 (18,2)
ostalo 17 (12,1) 40 (18,4) 57 (15,9)
Znanje engleskog jezika

ne zna 6 (4,2) 6 (2,8) 12(3,4)
slabo 22 (15,6) 22 (10,1) 44 (12,3)
0Snovno 54 (38,3) 58 (26,7) 112 (31,3)
dobro 38(26,9) 100 (46,1) 138 (38,6)
odli¢no 20 (14,2) 31(14,3) 51(14,3)
nedostaju podatci 1(0,7) 0(0,0) 1(0,3)
Informaticka pismenost

nema 32,1 2(0,9) 5(1,4)
povrsna 18 (12,8) 6(2,8) 24 (6,7)
osnovna 39 (27,7) 58 (26,7) 97 (27,1)
dobra 62 (44,00) 113 (52,1) 175 (48,9)
odli¢na 19 (13,5) 37(17,1) 56 (15,7)
nedostaju podatci 0(0,0) 1(0,7) 1(0,3)

*Lije¢nik s diplomom doktora medicine, bez specijalizacije

Medijan dobi ispitanika iznosio je 42 godine (IQR 34-55 godina). Dob ispitanika imala je

bimodalnu distribuciju (slika 3). Medijan prvog moda distribucije je iznosio 34 (IQR 29-37)

godina, dok je medijan za drugi mod distribucije iznosio 54 (IQR 49-57) godina (tablica 3 i slika

3).
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Tablica 3. Zbirni statisti¢ki podaci o godinama starosti ispitanika i statisticki podatci bimodalne
dobne distribucije (presjecna tocka 50. percentila)

Bimodalna Prvi mod Drugi mod

distribucija distribucije distribucije
Broj ispitanika 343 175 168
Aritmeticka sredina (godina) 43,41 33,48 53,74
Standardna devijacija (godina) 11,38 4,78 5,53
Opseg (godina) 24-69 24-42 43-69
Mod (godina) 35; 54 35 54
Medijan (godina) 42 34 54
Medukvartilni opseg (IQR) (godina) 34-53 29-37 49-57
Test normalnosti 0,000 0,000 0,000

Slika 3. Bimodalna distribucija starosti lije¢nika iz primarne i bolnicke zdravstvene zastite

—g—

Utestalost

| - S A | 1 1 ] NS I R | 1 J 1 1
24 25 26 27 18 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 30 4D 41 42 43 44 45 46 47 48 49 5D 5] 52 53 54 55 56 57 5B 50 60 61 62 63 64 65 68 69
Starost (godine)

M Lijecnici iz primarne zdravstvene zastite B Lijecnici iz bolmicke zdravstvene zastite

b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

Uzorak su ¢inili medunarodni nezasti¢eni nazivi 9 anatomsko-terapijsko-kemijskih - ATK
klasa (A, B, C, G, J, L, M, N, R) koje ¢ine 95% ukupne potrosnje lijekova u BiH sa 3 liste
subvencioniranih lijekova u FBiH — Federalna lista lijekova (FLL): 1. Federalna A lista lijekova
obveznih u primarnoj zdravstvenoj zastiti (n=130 medunarodnih nezasti¢enih naziva lijekova) (47)
2. Federalna lista lijekova u bolnickoj zdravstvenoj zastiti (n=130 medunarodnih nezasti¢enih

naziva lijekova) (48), 3. Federalna lista lijekova iz federalnog fonda solidarnosti izuzev lijekova iz
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specijalnog programa Federalnog fonda solidarnosti (n=116 medunarodnih nezasti¢enih naziva
lijekova) (49), ukupno 376 lijekova, od ¢ega su se 42 preklapala, tako da su ukupno analizirana 334

medunarodna nezasticena naziva.

Osamnaesta inac¢ica ELL SZO (osnovna i dopunska) sadrzi 414 lijekova (nezaSticeni
medunarodni nazivi). Kontrolu smo dobili tako $to smo iskljucili medicinska sredstva i supstance
koje nemaju ATK (n=28), kao i one iz D, H, P, V 1 S klasa. Kontrolu su ¢inila 269 medunarodna
nezasti¢ena naziva ATK-kodova A, B, C, G, J, L, M, N, R sa ELL SZO (engl. 18" WHO Model list

of essential medicines for adults) (50).

c. Uporaba dokaza na globalnoj razini

Uzorak je ¢inilo 2.956 naslova s ili bez saZetaka, koji su dobiveni prema strategiji

pretrazivanja navedenoj u 3.2.c., a za analizu in extenso odabrana su 73 Clanaka.

3.2. Postupci
a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

Instrument istrazivanja: upitnik od 30 pitanja, napravljen po uzoru na studiju Novak 1 sur.
(16), modificiran tako da su izbacena pitanja specifi¢na za Hrvatsku. Ukupno 559 upitnika smo
zajedno sa kratkim pojas$njenjem, u kojem je ukratko predstavljeno istrazivanje, kao i ¢injenica da je
istrazivanje dobrovoljno i anonimno, poslali putem zvanicne poste svake institucije. Odobrenje za
istrazivanje je dala Komisija za medicinsku etiku i deontologiju i pruzanje zastite gradanima

Lije¢nicke komore Zenicko-dobojske Zupanije, rjeSenjem 01/4-2-512 od 30. listopada 2013. godine.

b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

Lijekove sa 3 liste subvencioniranih lijekova u FBiH smo usporedili sa lijekovima iz 18.
verzije ELL SZO za odrasle, s obzirom da lista za djecu ne sadrzi nijedan medunarodni nezasti¢eni
naziv vise u odnosu na listu za odrasle, nego sadrzi oblike lijekova prilagodeni djeci. Za lijekove
koji su bili na FLL ali ne i na ELL SZO, pretrazili smo Cochrane bazu sustavnih pregleda 8.ozujka
2014. godine na medunarodne nezasti¢ene nazive lijekova, te smo klasificirali dokaze o koristima i
Stetnostima, tako da je moguci ishod pretrage bio: a) jednako ili vise korisni nego drugi lijekovi koji

se upotrebljavaju u danoj indikaciji; b) jednako ili vise korisni nego drugi lijekovi koji se
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upotrebljavaju u danoj indikaciji, ali sa viSe nuspojava; c) pregled sustavnih pregleda (engl.
overview); d) Cochrane sustavni pregled sa¢injen, ali nema dovoljno dokaza o lijeku; e) ne postoji
Cochrane sustavni pregled o lijeku; f) neucinkovit, ili manje u¢inkovit nego drugi lijekovi koji se
koriste u istoj indikaciji; g) manje ucinkovit od drugih lijekova koji se koriste u istoj indikaciji, ali
ima vise nuspojava; h) studije koje su usle u sustavni pregled financirane su od strane farmaceutske
industrije, postoji visok rizik pristranosti; 1) sustavni pregled u fazi izrade (u stadiju protokola); j)

sustavni pregled povucen.

Lijekove koji nisu imali dokaze u Cochrane bazi sustavni pregleda pretrazili smo 27.
kolovoza 2014. godine na mreZnoj stranici Centra ze preglede i diseminaciju, (engl. Centre for
reviews and dissemination — CRD) Sveucilista York (51), i to tako da smo u polje pretrage unijeli
medunarodni nezasti¢eni naziv lijeka (INN), a metodoloski filter postavili na “published HTA

reports” — objavljena izvjes¢a o zdravstvenim tehnologijama.

S obzirom da se javi o podatcima koji su dostupni u javnoj domeni, nije bilo potrebna eticka

suglasnost.

c. Uporaba dokaza na globalnoj razini

Baze podataka PubMed i SCOPUS pretrazene su 25. studenog 2015. godine, bez

cey e

c.1. Strategije pretrazivanja (PubMed):

1. "world health organization"[All Fields] AND ((essential medicine[All Fields] OR
essential medicines[All Fields]) OR (national list[All Fields] OR national listing[ All Fields]
OR national lists[All Fields]) OR (reimbursement[All Fields] OR reimbursement'[ All
Fields] OR reimbursement's[All Fields] OR reimbursementfeatures[All Fields] OR
reimbursementfor[ All Fields] OR reimbursementintelligence[All Fields] OR
reimbursementn2qod[ All Fields] OR reimbursements[All Fields] OR reimbursements'[All
Fields] OR reimbursementspecialist[ All Fields]))

2. ("world health organization"[All Fields] OR WHO[ti]) AND ((essential
medicine[All Fields] OR essential medicines[All Fields]) OR (national list[All Fields] OR
national listing[ All Fields] OR national lists[All Fields]) OR (reimbursement[All Fields] OR
reimbursement'[All Fields] OR reimbursement's[ All Fields] OR reimbursementfeatures[ All
Fields] OR reimbursementfor[ All Fields] OR reimbursementintelligence[All Fields] OR
reimbursementn2qod[All Fields] OR reimbursements[All Fields] OR reimbursements'[ All
Fields] OR reimbursementspecialist[All Fields]))
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3. (((world health organization) OR who[Title])) AND ((((essential medicine*) OR
national list*)) OR ((((((subsidy) AND drug*)) OR ((reimbursement) AND drug*)) OR
((reimbursement) AND drug*)) OR ((subsidy) AND medicine*)))

Rezultati za sve 3 strategije prebaceni su u Endnote for Windows X5 (Thomson Reuters, New

York, NY, USA), i deduplicirani.

c.2. Strategije pretrazivanja (Scopus)

TITLE-ABS-KEY (world health organization)AND TITLE-ABS-KEY(who)AND
(TITLE-ABS-KEY (essential medicines)OR TITLE-ABS-KEY (national list)OR TITLE-
ABS-KEY (reimbursement))

c.3. Strategije pretrazivanja (siva literatura)

1. Sva 454 naslova sa mrezne stranice SZO pod nazivom Essential Medicines and Helath
Products Information Portal (a WHO resource) Medicine access>Rational Use su
pregledana dana 8.veljace 2016. godine (52).

2. Regionalne baze podataka SZO: African Index Medicus — AIM, Index Medicus for the
Eastern Mediteranean Region — IMEMR, Index Medicus for the South-East Asian
Region — IMSEAR, Latin American and Caribbean Health Sciences Literature —
LILACS, Western Pacific Region Index Medicus — WPRIM su pretraZzene pomocu
sljedece strategije pretrazivanja a) essential AND medicines AND WHO; b) essential
AND drugs AND WHO.

Naslove je pregledao je jedan strazivag, a drugi je slobodnom ubrzanom metodom (53)

pregledao ¢lanke koje je odbacio prvi istrazivac.

Rezultati pretrage su prebaceni u Endnote for Windows X5 (Thomson Reuters, New York,
NY, USA). Nakon deduplikacije, dva istrazivaca (Mersiha Mahmi¢-Kaknjo i Antonija Jeli¢i¢-

Kadi¢) su neovisno jedan o drugom pregledali naslove i sazetke.

Kriteriji uklju€enja — ¢lanci koji opisuju sljiedece teme:

1. proces izbora, postavljanje prioriteta, metodologija, Sirenje, politika,

2. uporaba, implementacija,

3. ekonomske evaluacije,

4. utjecaji, ishodi u pacijenata,

5. zaiprotiv liste, stavovi 1 misljenja o listi esencijalnih/subvencioniranih lijekova,
6. specifi¢ne bolesti ili grupe bolesti,

7. adherencija, racionalna uporaba, prakse propisivanja, obrasci propisivanja,
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8. lijekovi u zemljama u razvoju (zemlje srednjeg 1 niskog dohotka),
9. dostupnost, pristupacnost, cijene, opskrba esencijalnim lijekovima (nabavka),

10. kriticka usporedba ELL SZO — nacionalne ELL.

Kriteriji iskljuéenja — ¢lanci koji opisuju sljedece teme:

1. opca analiza/pregled, bez empirijskih podataka,
2. vodici,
3. studije modeliranja,

4. serije tehnickih izvjeStaja (engl. Technical report series — TRS; intervencije unutar ELL
SZ0),

5. patenti,

6. studije bioekvivalencije.

Pripadnost zemalja prihodovnom razredu odredena je prema podacima Svjetske banke

dostupnim na (54).

S obzirom da se javi o podatcima koji su dostupni u javnoj domeni, nije bilo potrebna eticka

suglasnost.

3.3. Statisticka ras¢lamba

a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

Podatci su analizirani pomoc¢u programa Microsoft Excel 2007 1 SPSS verzije 13,0 (SPSS
Inc., Chicago, IL, USA). Normalnost distribucije testirana je Kolmogorov-Smirnovljevim testom.
Normalno distribuirane varijable predstavljene su kao ucestalosti i relativne ucestalosti. Razlike u
raspodjeli ucestalosti testirane su y>-testom. Kontinuirane varijable koje nisu imale normalnu
distribuciju predstavljene su medijanom i medukvartilnim rasponom (IQR). Nakon §to je kreiran
histogram, zamijecena je bimodalna distribucija, koja je empirijski podijeljena (55), koriste¢i 50
percentilu kao razdiobnu granicu. Normalnost ovako dobivene dvije distribucije testirana je
Kolmogorov-Smirnov testom. Distribucije su predstavljene modom, medijanom i interkvartilnim

opsegom. P vrijednost <0,05 je smatrana statisticki znacajnom.
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Statisti¢ka analiza podataka uradena je koriStenjem Microsoft Excel 2007 i programa SPSS.
Podaci su tabelarno prikazani sa izraCunavanjem frekvencija 1 relativnih frekvencija, a statisticka
znacajnost razlike u distribuciji frekvencija (proporcija) je testirana x> kvadrat testom, na razini
znacajnosti p<0,05. Kreiranjem histograma kod bimodalne distribucije podatci su podijeljeni
uporabom 50 percentila kao tocke prekida, a normalnost raspodjele dobivenih distribucija testirana
je Kolmogorov-Smirnov testom (p=>0,05). Dobivene distribucije su predstavljene su modusom,
medijanom i interkvartilom rasponom. Takode, bimodalna dobna distribucija je stratificirana prema
kategorickim varijablama za koje se pretpostavljalo da su uzrok bimodalnosti. Sve kategori¢ne
varijable sa binomnim ishodom su testirane u odnosu na dobivene distribucije dobi sa

izrac¢unavanjem OR 95% CI (engl. confidence interval).

b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

Podaci su prikazani tabelarno koriStenjem Microsoft Excel 2007, uz koristenje deskriptivne

statistike.

c¢. Uporaba dokaza na globalnoj razini

Podaci su prikazani tabelarno koristenjem Microsoft Excel 2013, pomoc¢u kojeg je uradena

statisticka analiza podataka.

Indeks adherencije se definira kao odnos broja lijekova koji se nalaze i na nacionalnoj listi 1
na ELL SZO prema ukupnom broju lijekova na nacionalnoj listi esencijalnih lijekova (56) i
analiziran je medijan i medukvartilni raspon (IQR) kontinuiranih varijabli pomocu Microsoft Excel

2013.
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4. REZULTATI

a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

Od ukupno 559 ispitanika, 358 je popunilo upitnike: 217 iz bolnica i 141 iz domova

zdravlja. Ukupna stopa odgovora iznosila je 63,7%, od ¢ega u bolnicama 70,0%, 1 55,3% u

domovima zdravlja.

Obradeni rezultati i1z upitnika prikazani su u tablicama 4, 51 6.

Tablica 4. Konzultacije sa pojedina¢nim pacijentima

Broj (%) lije¢nika

Pitanje

domovi zdravlja bolnice ukupno
Potrebna pomo¢ pri postavljanju dijagnoze i odabiru nacina lijeenja*
da 113 (80,1) 205 (94,5) 318 (88,8)
ne 24 (17,0) 2(0,9) 26 (7,3)
nedostaju podatci 4(2,8) 10 (4,6) 14 (3,9)
Izvor podataka pri skrbi za pojedinacnog pacijenta
knjige* 101 (71,6) 205 (94,5) 306 (85,5)
kolege 124 (87,9) 193 (88,9) 317 (88,6)
znanstveni ¢lanci* 72 (51,1) 162 (74,7) 234 (65,4)
promotivni materijali farmaceutskih tvrtki 54 (38,3) 86 (39,6) 140 (39,1)
internet* 90 (63,8) 179 (82,5) 269 (75,1)
Pristup internetu na radnom mjestu
da 53 (37,6) 204 (94,0) 257 (71,8)
ne 85(60,3) 7(3.,2) 92 (25,7)
nedostaju podatci 32,1 6 (2,8) 9(2,5)
Uporaba interneta za rjeSavanje medicinskih dilema*
da 56 (39,7) 140 (64,5) 196 (54,8)
ne 72 (51,1) 40 (18,4) 112 (31,3)
nedostaju podatci 13 (9,2) 37 (17,1) 50 (14,0)
Uporaba internetskih izvorat
alatke za pretrazivanje (Google, i sl.)* 49 (34,8) 130 (59,9) 179 (50,0)
PubMed* 20 (41,8) 77 (35,5) 97 (27,1)
specijalizirane EBM baze podataka* 14 (9,9) 57 (26,3) 71 (19,8)
ostalo 8(5,7) 12 (5,5) 20 (5,6)

EBM - evidence based medicine, *p<0,001; ¥ test, Tmoguce vise od jednog odgovora
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Tablica 5. Odgovori na pitanja o medicini utemeljenoj na dokazima

Broj (%) lije¢nika

Pitanje

domovi zdravlja bolnice ukupno
Pristup bazama podataka medicine utemeljene na dokazima
dat 21 (14,9) 62 (28,6) 83 (23,2)
ne* 82 (58,2) 84 (38,7) 166 (46,4)
ne znam 34 (24,1) 48 (22,1) 82 (22,9)
nedostaju podatcit 4(2,8) 23 (10,6) 27 (7,5)
Koje ste baze podataka medicine utemeljene na dokazima rabili? (otvoreno pitanje) ***
MEDLINE 8(5,7) 10 (4,6) 18 (5,0)
PubMed 6(4,2) 12 (5,5) 18 (5,0)
Medscape 1(0,7) 7(3,2) 8(2,2)
Plivamed.net 1(0,7) 0(0,0) 1(0,3)
Cochrane knjiznica 6(4,2) 6(2,8) 12 (3,3)
Up to date 0(0,0) 2(0,9) 2(0,6)
Dokaz najviSeg ranga u hijerarhiji
studija slucaja* 61 (43,3) 54 (24,9) 115 (32,1)
prospektivna kohortna studijat 11 (7,8) 40 (18,4) 51(14,2)
sustavni pregled randomiziranih kontroliranih pokusa 45 (31,9) 82 (37,8) 127 (35,5)
pojedinacni randomizirani kontrolirani pokus¥ 13(9,2) 52,3) 18 (5,0)
nedostaju podatci 11 (7,8 36 (16,6) 47 (13,1)
Osnovne informacije o medicini utemeljenoj na dokazima stecene tijekom
prijediplomskog obrazovanja 48 (34,0) 65 (29,9) 113 (31,6)
poslijediplomskog obrazovanja* 16 (11,3) 63 (29,0) 79 (22,1)
kontinuiranog medicinskog obrazovanja 60 (42,6) 105 (48,4) 165 (46,1)
nigdje 14 (9,9) 18 (8,3) 32 (8,9)
ostalof 32,01 19 (8,8) 22 (6,1)
specijalizacijaf 0(0,0) 10 (4,6) 10 (2,8)

* p<0,001, ytest, 10,001< p < 0,010, y*test, *** moguée vise od jednog odgovora
Tablica 6. Znanje o i uporaba Cochrane knjiznice

Pitanje Broj (%) lije¢nika

domovi zdravlja bolnice ukupno
Culi za Cochrane
da 49 (34,7) 75 (34.5) 124 (34,6)
ne 82 (58,2) 112 (51,6) 194 (54,2)
nedostaju podatci 10 (7,1) 30 (13,8) 40 (11,2)
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Culi za Cochrane knjiZnicu

da 46 (32,6) 71(32,7) 117 (32,7)
ne 43 (30,5) 61 (28,1) 104 (29,1)
nedostaju podatci 52 (63,9) 85(39,2) 137 (38,3)
Za Cochrane knjiZnicu saznali iz

knjiga' 2(1,4) 15 (6,9) 17 (4,8)
kolega 17 (12,1) 27 (12,4) 44 (12,3)
znanstvenih ¢lanaka 8(5,7) 25 (11,5) 33 (9,2)
promotivnih materijala farmaceutskih kompanija 1(0,7) 0(0,0) 1(0,3)
interneta 31(22,0) 33 (15,2) 64 (17,9)
ostalo 7 (5,0) 15 (6,9) 22 (6,1)
nedostaju podatci 75 (53,2) 102 (47,0) 177 (49,4)
Uporaba Cochrane knjiZnice

sazeci 19 (13,5) 22 (10,1) 41 (11,5)
cijeli tesktovi 5(3,6) 13 (6,0) 18 (5,0)
Ucestalost uporabe Cochrane knjiZnice

rjede od jednom mjesecno 5(3,6) 11(5,1) 16 (4,47)
jednom mjesecno 32D 3(1,4) 6 (1,66)
nekoliko puta mjesecno 11(7,8) 13 (6,0) 24 (6,7)
jednom mjesecno 2(1,4) 4(1,8) 6 (1,7)
nekoliko puta mjesecno 3(2,1) 4(1,8) 7 (2,0)
Cochrane knjiZnica pomaZe u rjeSavanju pitanja iz prakse

uopée ne' 0(0,0) 6(2,8) 6(1,7)
vlo malo 5(3,6) 3(1,4) 8(2,2)
dovoljno 14 (6,5) 27 (12,4) 41 (11,5)
vrlof 5(3,6) 0(0,0) 5(1,4)
potpuno 0 (0,0) 1(0,5) 1(0,3)
Cochrane knjiZnica bi mogla pomo¢i u rjeSavanju problema u praksi

da 15 (10,7) 18 (8,3) 43 (12,0)
ne 6 (4,3) 21(9,7) 27(7,5)
Zainteresiranost za metodologiju izrade Cochrane sustavnih pregleda

da 24 (17,0) 43 (19,8) 67 (18,7)
ne 8 (5,7) 13 (6,0) 21 (5,9)

* p<0,001, ytest, 10,001<p<0,010, ytest.

b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

Jedna trecina lijekova iz kontrolne skupine (n=89, 32%) nisu bila registrirana za uporabu u
BiH, $to bitno ogranicava dostupnost ovih lijekova, jer se neki od njih uvoze po principu

interventnog uvoza, a oni koji se ne uvezu, niu dostupni legalno na trzistu BiH.
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Na obje liste bila su prisutna 124 medunarodna nezasti¢ena naziva (46% ELL SZO i 37%
FLL), FLL je sadrzavala 34 (27%) lijekova sa ELL SZO istovjetnih po dozi, formulaciji 1 indikaciji;
54 (44%) lijekova sa razli¢itom dozom; 14 (11%) lijekova koji su se razlikovali samo u formulaciji
i samo jedan (1%) sa razli¢itom indikacijom (tablica 7). ELL SZO je sadrzavala 82 pojedinacna
lijeka 1 10 kombinacija lijekova (28%) koji nisu bili prisutni na FLL (tablica 7). To su uglavnom
bili lijekovi za lijeCenje sustavnih infektivnih bolesti (tuberkuloze i1 antiretroviralni lijekovi, tablica
7), 35 lijekova 1 5 kombinacija lijekova koji su bili samo na ELL SZO (38% svih lijjekova sa ELL
SZO koji nisu bili na FLL). Na FLL su se nalazila 134 lijeka (i 17 kombinacija lijekova) koji nisu
bili na ELL SZO (tablica 7), a Sto je ¢inilo 41% svih lijekova na FLL. Najvece razlike su uoc¢ene
kod onkoloskih lijekova (n=39, 25% svih lijekova koji su se nalazili samo na FLL, uglavnom iz
grupe neklasificiranih citostatika), kardiovaskularnih (n=22, 15%, najve¢im dijelom inhibitori
angiotenzin-konvertiraju¢eg enzima — ACE inhibitori) i lijekovi za sredi$nji ziv¢ani sustav (n=20,
13%, uglavnom antipsihotici, opioidni analgetici, antiepileptici, antidepresivi 1 anestetici. FLL nije
sadrzavala jeftine 1 ucinkovite analgo-antipiretike, poput paracetamola, ¢ak ni u formulacijama i
dozaZama prilagodenim djeci, kao $to su sirupi i supozitoriji, a koji su prisutni na ELL SZO; dok je

s druge strane FLL sadrzavala veliki broj kombinacija antihipertenzivnih lijekova.

Tablica 7. Dokazi iz Cochrane sustavnih pregleda o lijekovima iz FLL koji nisu na ELL SZO
(n=124)

Nalaz A|B|C|G|J|L | M| N| R/ Ukupno
Isto ili bolje od drugih lijekova 1 1212|012 3]2 1 24
Isto ili bolje od drugih lijekova ali zna¢ajne nuspojave 0|1 01210602 1 12
Nadpregled (engl. overview) 0/0]0|0]0]|0]O0]O0]2 2
Nema dovoljno dokaza u Cochrane sustavnim

pregledima da bi se donio zakljucak o uklju¢enju na 7 1 1|2 1L | 712 4]1 26
listu

Ne postoji zavrSen Cochrane sustavni pregled za lijek 71216 |22 |11]1]|4]2 37
Neucmkowt ili manje koristan u odnosu na druge 7| 1 112101 11 o 9
lijekove

Manp ucinkovit u odnu na alternative, uz vise 0ol 2 1l1lolololololi 4
nuspojava

Studlj? ﬁnang}ran'e' od §trane fa.rmaceutske industrije, ololalolololololo 4
moguce neprijavljivanje nuspojava

Sustavni pregled jos u fazi protokola 013|010 ]0 | 1]0)0]1 5
Sustavni pregled povucen*® 0,00 1]010]0|07]0O0 1
Total 1711|1510 5 |37 7 |13] 9 124

ATK Kklasifikacija: A — probavni sustav i metabolizam, B- krv i krvotvorni organi, C — srce i krvozilje, G — mokraéni
sustav i spolni hormone, J — sustavne infekcije (izuzev infekcija uzrokovanih parazitima), L — zlocudni bolesti i
imunomodulatori, M — koStano-mi$iéni sustav, N — ziv€ani sustav, R — sustav diSnih organa; *Cochrane sustavni pregled
povukli autori zbog pojave novih dokaza
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Na FLL smo nasli 9 lijekova koji su bili izbrisani s ELL SZO, a uglavnom zbog nedostatka

dokaza o uc¢inkovitosti i sigurnost, kao i postojanja sigurnijih i u€inkovitijih terapijskih opcija

(tablica 8). Na FLL su se nalazila 4 lijeka koji su bili odbaceni sa ELL SZO (tablica 8), sva 4 iz

grupe lijekova koji uti¢u na srediS$nji ziv¢ani sustav. Ukupna potroSnja ovih lijekova u BiH, prema

podacima Agencije za lijekove 1 medicinska sredstva BiH, u 2013. godini iznosila je: izbrisani
lijekovi 7.698.716,2 BAM (konvertibilnih maraka) odnosno 3,9 milijuna €, a Sto je iznosilo 1,49%
ukupne potrosnje lijekova u BiH 2013. godine; a 5.759.924,8 BAM (konvertibilnih maraka),

odnosno 2,9 milijuna €, ili 1,09% ukupne potroSnje lijekova u BiH.

Tablica 8. Lijekovi sa FLL koji su izbrisani ili odbijeni iz ELL SZO sa potro$njom u 2013. godini u

BiH

Medunarodni
nezasti¢eni
naziv/ATK

Potrosnja
BAM 2013.
godina*

WHO
Technical
Report Series
(TRS)**,
godina

Pojasnjenje — razlog za brisanje/odbijanje

Izbrisani:

albumin/B

1.856.556,6

TRS 895, 2000

Cochrane sustavni pregled nasao vjerovatnost prije
neprepoznatih rizika uz manjak dokaza o vecoj
ucinkovitosti poredeno sa alternativnim terapijskim
opcijama.

aminofilin/R

553.553,3

TRS 933, 2005

Strucno vije¢e SZO preporucilo da se aminofilin i teofilin
izbriSu sa ELL SZO zbog dostupnosti sigurnijih i
ucinkovitijih terapijskih opcija.

atenonol/C

732.652,5

TRS 965,
2011

Stru¢no vije¢e ELL SZO zakljucilo da ne postoje dokazi
visoke kvalitete koji bi podrzali uporabu atenolola u
lije¢enju srcane demokpenzacije. Vijece je takoder uzelo u
razmatranje meta-analizu (5 studija, n=17.671, vrijeme
pracenja 4,6 godina) kojom je dokazano da stariji pacijenti
sa hipertenzijom ako su lije¢eni atenololom imaju zna¢ajno
vecu smrtnost ako se uporede sa pacijentima koji su lijeceni
drugim vrstama kardiovaskularnih lijekova.
Kardiovaskularna smrtnost je bila vi$a u pacijenata
lijeCenih atenololom nego u pacijenta lije¢enih drugim
antihipertenzivima, a ¢e$¢i su bili i udari. Vijece je
zakljucilo da postoji dovoljno dokaza o u¢inkovitosti,
sigurnosti i trosku bisoprolola da isti postane predstavnik
beta-blokera, i takoder je preporucilo da se bisoprololu u
listu indikacija doda lije¢enje sr¢ane dekompenzacije.

atropin kao
spazmolitik za
bolesti probavnog
sustava/A

0,0

TRS 933, 2005

Strucno vije¢e SZO predlaze da se atropin (kao
spazmolitik) izbaci iz ELL SZO zbog nedostatka dokaza o
ucinkovitosti i sigurnosti.

kalcijev karbonat/A

432.623,7

TRS 770, 1988

Kalcijev karbonat je izbrisan jer uzrokuje ve¢u zelucanu
sekreciju i povecanje kiselosti nego ostali antacidi sa liste
(u ELL SZO sa indikacijom lijeenja hiperfosfatemije).

cisplatin/L

393.297,0

TRS 958 2009

Struéno vijeée preporucilo da cisplatin na ELL SZO bude
zamijenjen karboplatinom (i da mu se doda simbol
kvadratic¢a) u indikaciji za lijecenje uznapredovalog
karcinoma jajnika.

doksazosin/C

1.745.515,5

TRS 895, 2000

Da prazosin tablete, 500 ug i 1 mg, zamijeni doksazosin u
dopunskoj listi kao predstavnik klase antagaonista o-
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adrenoreceptora s obzirom da je jeftiniji nego doksazosin
(FLL indikacija: hipertenzija).

Struéno vije¢e SZO je zakljucilo da ne postoji potreba za
ovim lijekom, s obzirom na Siroku dostupnost
odgovarajucih cjepiva, a nepostojanje odgovarajucih vodica

1munoglobu11n 1,984,517,4 | TRS 920, 2003 | SZO koji bi preporucivali upotrebu ovog lijeka, a i kontrola

humani/J . B . . .
kvaliteta ovog lijeka predstavlja zna¢ajan problem u praksi.
Shodno gorenavedenom, Stru¢no vijeée je preporucilo da
immunoglobulin bude izbrisan sa ELL SZO.

teofilin/R 1.204.513,1 TRS 933, 2005 | Pogledati aminofilin.

Ukupno 7.698.716,2 1,46%

Odbaceni:
Strucno vije¢e ELL SZO je zakljucilo da dokazi koji su
navedeni u aplikaciji nisu bili nisu podrzali

escitalopram/N 1.680.671.03 | TRS 958, 2009 javnozdravstvenu potrebu ili usporednu ucinkovitost,

sigurnost ili troSkovnu u¢inkovitost potrebnu da bi se
escitalpram, paroksetin i sertralin dodali na ELL SZO u
ovom trenutku.

Stru¢no vije¢e ELL SZO ne preporucuje ukljucivanje
lamotrigina u ELL SZO, s obzirom na nepostojanje dokaza
u boljoj ucinkovitosti i sigurnosti u usporedbi sa drugim
lijekovima, kao i bolju dostupnost odgovarajucih
lamotrigin/N 2.313.645,9 | TRS 958, 2009 | antiepileptika prve linije koji su ve¢ na ELL SZO. Vijece
preporuca provodenje sustavnog pregleda antiepileptika
druge linije, ukljucujuéi pregled topiramata, lamotrigina i
gabapentina kao druge linije u lije¢enju kako odraslih, tako

i djece.
Strucno vije¢e ELL SZO je odlucilo da nema dovoljno
paroksetin/N 2.935.669,4 | TRS 958, 2009 | dokaza da bi se paroksetin ili sertralin dodali na listu, kao ni
da bi fluoksetinu dodan simbol kvadratica.
sertralin/N 1.765.608,3 | TRS 958, 2009 | Vidjeti paroksetin.

Ukupno 5.759.924,8 1,1%

* Agencija za lijekove i medicinska sredstva Bosne i Hercegovine, Izvjestaj o prometu lijekova koji imaju dozvolu za
promet u BiH u 2013. godini (57), ** Prema ref. (58)

Cochrane baza sustavnih pregleda je pretrazena kako bi se nasli sustavni preglede koji bi
opravdali stavljanje lijekova na FLL. PretraZeno je ukupno 124 medunarodnih nezasti¢enih naziva
lijekova, iskljucivsi lijekove koji su izbrisani ili odbaceni sa ELL SZO. Kao dobar dokaz za
ukljucenje na nacionalnu listu subvencioniranih lijekova definirali smo: a) sustavni pregled koji je
pokazao da je lijek jednako ucinkovit ili u¢inkovitiji od drugih, i jednako siguran ili sigurniji od
drugih, b) sustavni pregled koji je pokazao da je lijek jednako ucinkovit ili u€inkovitiji od drugih,
ali manje siguran od drugih, c) nadpregled (engl. overview), oba lijeka (salmeterol 1 formoterol)
koja su imala Cochrane nadpregled su imala dokaze koji opravdavaju ukljucenje lijekova u FLL.
Od 124 pretrazenih medunarodnih zasti¢enih naziva, za 38 (31%) smo nasli dodatne dokaze koji

potkrepljuju njihovo stavljanje na nacionalnu listu subvencioniranih lijekova (tablica 9).
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Tablica 9. Lijekovi sa FLL za koje postoje povoljni Cochrane sustavni pregledi za ukljucenje u
nacionalnu listu subvencionaranih lijekova

02/14651858.CD004064.pub3/abstract

su rezimi sa 2-3 lijeka ukljucujuci 5-FU, cisplatin, sa ili
bez antraciklina, kao i irinotekan ili docetaksel.

Medunarodni Int tska ad dan 8
nezastiéeni nternetsia acresa (n‘a an o. Ucinkovitost i sigurnost Vrsta
naziv oZujka 2014. godine)
valsartan http:/summaries.cochrane.org/CD00382 | U€inak umjeren, nema dovoljno dokaza da bi se I
2/HTN_angiotensin-receptor-blockers- procijenili tetni ucinci lijeka.
for-the-treatment-of-high-blood-pressure
pentoksifilin | http://summaries.cochrane.org/CD00173 | Pentoksifilin 400 mg 3x dnevno povecava izglede za I
3/WOUNDS_pentoxifylline-for- cijeljenje.
treating-venous-leg-ulcers.
granisetron | http://summaries.cochrane.org/CD00778 | 5-HT3 antagonisti (ondansetron, granisetron, I
6/CHILDCA_drugs-to-prevent-nausea- | tropisetron) u¢inkovitiji u odnosu na starije lijekove,
and-vomiting-in-children-and-young- dodavanje deksametazona ih ¢ini jo§ uéinkovitijim.
people-undergoing-chemotherapy
tramadol http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | 100 do 400 mg tramadola je u¢inkovita simptomatska N
02/14651858.CD003726.pub3/pdf terapije periferne neuropatske boli. Nuspojave (zatvor,
mucnina, sedacija, suha usta) prestaju nakon prestanka
lijecenja. Prosjecno je po svakoj pojedinacnoj studiji
koju je obuhvatio ovaj pregled 1 od 8 osoba izasla iz
studije zbog nuspojava lijeka. LijeCenje tramadolom
neznatno povecava rizik napada i kontraindiciran je u
pacijenata sa epilepsijom u anamnezi.
lamotrigin | http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | U pacijenata sa parcijalnom epilepsijom rezistentnom na N
02/14651858.CD001909/abstract lije€enje lamotrigin kombiniran sa drugim
antiepilepticima moZze smanjiti ucestalost napada.
Povecana je ucestalost nuspojava, kao sto su ataksija,
vrtoglavica, muénina i diplopija.
topiramat http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | U usporedbi sa placebom, topiramat je smanjio I
02/14651858.CD010610/abstract, ucestalost migrene za 1,2 puta mjeseéno (9 studija,
http://summaries.cochrane.org/CD00141 | 1 737 ygesnika), odnosno 50% u odnosu na placebo (9
/EPILEPSY_topiramate-add-on-for- studija, 1.190 ucesnika). Nuspojave Ceste, ali uglavnom
drug-resistant-partial-epilepsy . .. : . ..
blage. Topiramat moze izazvati kongenitalne anomalije
ako se uzima u trudnocu, pa treba izbjegavati uporabu u
trudnodi.
sevofluran | http:/summaries.cochrane.org/CD00683 | Uvodenje u anesteziju sevofluranom je sigurno, I
7/ANAESTH_high-initial- pouzdano i dobro prihvaéeno od strane pacijenata.
concentration-versus-low-initial-
concentration-sevoflurane-for-
inhalational-induction-of-anaesthesia
fentanil http:/summaries.cochrane.org/CD01027 | U vecine pacijenata bol je smanjena od srednjeg/jakog N
O/transdermal-fentanyl-for-cancer-pain | intenziteta na ne jace od blage boli. 3 od 10 pacijenata je
imalo zatvor u usporedbi sa 5 od 10 pacijenata koji su
koristili oralni pripravak morfija.
gemcitabin | http:/summaries.cochrane.org/CD00929 | Intravezikalni gemcitabin smanjuje ucestalost ponovne I
4/PROSTATE _intravesical- pojave tumora i moze biti koristan u pacijenata u kojih
fzrrlrlzirtabine-for—earlv-stage-bladder- je terapija sa BCG kontraindicirana ili neuspjesna.
http://summaries.cochrane.org/CD00897
6/PROSTATE_gemcitabine-for-
unresectable-advanced-or-metastatic-
bladder-cancer
mitoksantron | http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Primjenu mitoksantrona treba ograniciti na pacijente u N
02/14651858.CD002127.pub3/abstract | kojih se drugi lijekovi pokazu neuéinkovitim. Obvezno
razmotriti lijekove sa manje izraZzenim teskim
nuspojavama.
cisplatin http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Cisplatin moze biti dobra opcija za pacijentice sa N
02/14651858.CD009256.pub2/abstract, | rekurentnim/metastatskim karcinomom grli¢a, a koje su
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 dobrog opéeg stanja. Cisplatin je toksitan.
02/14651858.CD009256.pub2/abstract
irinotekan | http:/onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Razumne opcije lije¢enja HER-2 negativnih pacijentica I
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http://summaries.cochrane.org/CD001733/WOUNDS_pentoxifylline-for-treating-venous-leg-ulcers.
http://summaries.cochrane.org/CD001733/WOUNDS_pentoxifylline-for-treating-venous-leg-ulcers.
http://summaries.cochrane.org/CD001733/WOUNDS_pentoxifylline-for-treating-venous-leg-ulcers.
http://summaries.cochrane.org/CD007786/CHILDCA_drugs-to-prevent-nausea-and-vomiting-in-children-and-young-people-undergoing-chemotherapy
http://summaries.cochrane.org/CD007786/CHILDCA_drugs-to-prevent-nausea-and-vomiting-in-children-and-young-people-undergoing-chemotherapy
http://summaries.cochrane.org/CD007786/CHILDCA_drugs-to-prevent-nausea-and-vomiting-in-children-and-young-people-undergoing-chemotherapy
http://summaries.cochrane.org/CD007786/CHILDCA_drugs-to-prevent-nausea-and-vomiting-in-children-and-young-people-undergoing-chemotherapy
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003726.pub3/pdf
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003726.pub3/pdf
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD001909/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD001909/abstract
http://summaries.cochrane.org/CD010270/transdermal-fentanyl-for-cancer-pain
http://summaries.cochrane.org/CD010270/transdermal-fentanyl-for-cancer-pain
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://summaries.cochrane.org/CD009294/PROSTATE_intravesical-gemcitabine-for-early-stage-bladder-cancer
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD002127.pub3/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD002127.pub3/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD009256.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD009256.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD009256.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD009256.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD004064.pub3/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD004064.pub3/abstract
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Internetska adresa (na dan 8.

nez:;;sem oZujka 2014. godine) Ucinkovitost i sigurnost Vrsta
megestrol http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Megestrol acetat poboljsava apetit i dovodi do blagog N
acetat 02/14651858.CD004310.pub3/abstract | poveéanja tjelesne teZine u pacijenata koji boluju od
karcinoma ili AIDS-a. Tako se megestrol acetat rabi
palijativno, pacijente treba informirati o nuspojavama:
tromboembolijski incidenti i smrtni ishodi su ucestaliji u
pacijenata lijeCenih megestrol acetatom.
anastrozol | http://summaries.cochrane.org/CD00337 | U Zena sa uznapredovalim karcinomom dojke, inhibitori I
O/BREASTCA_aromatase-inhibitors- aromataze (ukljucujuéi i anastrozol) poveéavaju
for-treatment-of-advanced-breast- prezivljavanjem uporedeno sa drugim hormalnim
cancer-in-postmenopausal-women lijekovima.
letrozol http://summaries.cochrane.org/CD00337 | U Zena sa uznapredovalim karcinomom dojke, inhibitori I
O/BREASTCA_aromatase-inhibitors- aromataze (ukljucujuéi i letrozol) poveéavaju
for-treatment-of-advanced-breast- prezivljavanjem uporedeno sa drugim hormalnim
cancer-ln-postmenonausal-women ll_] ekOVima.
Bacillus http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Imunoterapija sa intravezikalnim BCG-om nakon TUR- I
Calmette- | 02/14651858.CD001986/abstract a smanjuje uéestalost ponovne pojave tumora u
Guerin pacijenata sa srednjim do visokim rizikom Ta ili T1
karcinoma mjehura.
rituksimab | http:/onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Rituksimab treba dodati standardnoj terapiji pacijentima I
02/14651858.CD006552.pub2/abstract | sa relapsnim ili refraktornim folikularnim limfomom.
trastuzumab | http:/onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Trastuzumab znacajno poboljSava prezivljenje HER2- N
02/14651858.CD006243.pub2/abstract | pozitivnih pacijentica ranog i lokalno uznapredovalog
karcinoma dojke. Krace trajanje lijeCenja moze smanyjiti
kardiotoksic¢nost.
sunitinib http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Veéina onkologa u Sjevernoj Americi smatra oralni I
02/14651858.CD006017.pub2/abstract sunitinib prvim izborom u odredenim podgrupama
pacijenata, a postmarketinske studije pokazale su
ucinkovitost u starijih pacijenata.
sorafenib http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Sorafenib je u odnosu na placebo poboljsao kvalitetu I
02/14651858.CD006017.pub2/abstract Zivljenja i odgodio napredovanje bolesti.
pemetreksed | hitp://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Pemetreksed u kombinaciji sa cisplatinom, folnom I
02/14651858.CD005574.pub2/abstractj | kiselinom i vitaminom B12 mozZe povecati duljinu
sessionid=41F70DA8257BEI834ESATS | prezivljenja u pacijenata dobrog opéeg stanja.
BB9COFFE75.104t04
takrolimus http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Takrolimus je u¢inkovitiji od ciklosporina u produljenju N
02/14651858.CD00S161.pub2/abstract | prezivljenja i pacijenta i presatka, preveniranju akutnog
odbacivanja jetre nakon transplantacije, ali povecava
ucestalost postrtransplantacijskog dijabetesa. Na 100
lijeCenih pacijenata, uporaba takrolimusa odnosno
ciklosporina prevenira akutno odbacivanje i odbacivanje
rezistentno na uporabu steroida u 9 i 7 pacijenata,
respektivno; smrt u 5 i 2 pacijenta, respektivno; ali 4
dodatna pacijenta ¢e dobiti dijabetes nakon transplantacije.
interferon http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | IFNB-1a (Rebif) je kratkoro¢no ucinkovit u sprecavanju N
betala 02/14651858.CD008933.pub2/pdf pogorsanja slabosti (dokazi umjerene kvalitete)
usporeden s placebom. LijeCenje je povezano s pojavom
dugotrajnih ozbiljnih nuspojava i odnos rizik-korist bi
mogao biti nepovoljan.
interferon http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | TFNB-1b (Betaseron) vjerovatno smanjuje uéestalost I
betalb 02/14651858.CD008933.pub2/abstract | relapsa usporeden s placebom (dokazi umjerenog
kvaliteta).
infliksimab | hitp://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Lije¢enje infliksimabom u trajanju od 6 do 12 mjeseci o
02/14651858.CD003785/abstract znacajno smanjuje aktivnost bolesti, a ¢ini se da ima
relativno povoljan sigurnosni profil.
adalimumab | hitp://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | U kombinaciji sa metotreksatom, adalimumab je I

02/14651858.CD005113.pub2/abstract

ucéinkovit i siguran za lije¢enje reumatoidnog artritisa.
Adalimumab u kombinaciji sa drugim lijekovima je
takoder siguran i u¢inkovit. U¢inkovit i siguran je i u
monotreapiji, ali je ucinak veéi ako se kombinira s
drugim lijekovima.
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http://summaries.cochrane.org/CD003370/BREASTCA_aromatase-inhibitors-for-treatment-of-advanced-breast-cancer-in-postmenopausal-women
http://summaries.cochrane.org/CD003370/BREASTCA_aromatase-inhibitors-for-treatment-of-advanced-breast-cancer-in-postmenopausal-women
http://summaries.cochrane.org/CD003370/BREASTCA_aromatase-inhibitors-for-treatment-of-advanced-breast-cancer-in-postmenopausal-women
http://summaries.cochrane.org/CD003370/BREASTCA_aromatase-inhibitors-for-treatment-of-advanced-breast-cancer-in-postmenopausal-women
http://summaries.cochrane.org/CD003370/BREASTCA_aromatase-inhibitors-for-treatment-of-advanced-breast-cancer-in-postmenopausal-women
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD001986/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD001986/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006552.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006552.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006243.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006243.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006017.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006017.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006017.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD006017.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005574.pub2/abstract;jsessionid=41F70DA8257BE1834E5A75BB9C0FFE75.f04t04
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005574.pub2/abstract;jsessionid=41F70DA8257BE1834E5A75BB9C0FFE75.f04t04
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005574.pub2/abstract;jsessionid=41F70DA8257BE1834E5A75BB9C0FFE75.f04t04
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005574.pub2/abstract;jsessionid=41F70DA8257BE1834E5A75BB9C0FFE75.f04t04
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005161.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005161.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD008933.pub2/pdf
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD008933.pub2/pdf
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD008933.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD008933.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003785/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003785/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005113.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005113.pub2/abstract

Medunarodni

Internetska adresa (na dan 8.

signifakantno ublazava simptome, $to dovodi do
poboljsanja kvalitete zivota. Suhoca usta je uobicajena
nuspojava, ali izgleda da ne utice na prekidanje uzimanja
lijeka.

nezasti¢eni - . Ucinkovitost i sigurnost Vrsta
naziv oZujka 2014. godine) g
dalteparin http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Lijeéenje venske tromboembolije niskomolekularnim I
02/14651858.CD006649.pubb/abstract | heparinima je vjerojatno ucinkovitije nego lijeenje s
nefrakcioniranim heparinom u pacijenata sa karcinomom.
salmeterol http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Dodavanje formoterola ili salmeterola inhalatornim (0]
02/14651858.CD010314.pub2/abstract | kortikosteroidima pobolj$ava kontrolu simptoma. Ne moze
se sa sigurnoscu iskljuciti povecani rizik fatalnih ozbiljnih
nuspojava kad se formoterol ili salmeterol dodaju
inhalatornom kortikosteroidu u lijeenju odraslih ili
adolescenata koji boluju od astme.
formoterol http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Dodavanje formoterola ili salmeterola inhalatornim O
02/14651858.CD010314.pub2/abstract | kortikosteroidima poboljsava kontrolu simptoma. Ne moze
se sa sigurnoscu iskljuciti povecani rizik fatalnih ozbiljnih
nuspojava kad se formoterol ili salmeterol dodaju
inhalatornom kortikosteroidu u lijecenju odraslih ili
adolescenata koji boluju od astme.
flutikazon http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Flutikazon u pola manjoj dnevnoj dozi beklometazona ili N
propionat 02/14651858.CD002310.pub4/abstract | budezonida dovodi do malih pobolj$anja u promjeru
zracnih putova, ali povecava rizik od upale grla, a uzrokuje
promuklost ako se primjenjuje u punim dnevnim dozama.
montelukast | http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Davanje dugodjelujuéih beta-2 agonista inhalatornim I
02/14651858.CD003137.pubS/abstract | kortikosteroidima odraslim oboljelim od astme u kojih nije
postignuta kontrola bolesti malim dozama inhalatornih
kortikosteroida ima malu prednost u odnosu na dodavanje
antagonista leukotrijena, ali antagonisti leukotrijena imaju
manje nuspojava u odnosu na beta-2 agoniste.
diklofenak | http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Diklofenak je u¢inkovit u lije¢enju akutne postoperacijske I
02/14651858.CD005538.pub2/abstract boli u djece, a rizik od nuspojava je mali.
ketoprofen | http:/onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Ketoprofen u dozama od 25 mg do 100 mg uginkovito I
02/14651858.CD007355.pub2/abstract ublazava postoperacijsku boli umjerenog do jakog
intenziteta (NNT za 50% smanjenja boli 3,3 u dozi od 50
mg). Ucinak je slican u¢inku ostalih nesteroidnih
protuupalih lijekova, poput ibuprofena (NNT 2,5 za 400
mg) i dikofenak (NNT 2,7 za dozu od 50 mg). Lijek
pacijenti dobro podnose.
alendronat | http:/onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Alendronat u dnevnoj dozi od 10 mg (sekundarnoj I
02/14651858.CD001155.pub2/abstract | prevenciji), dovodi i do klini¢kog i statistitkog smanjenja
uCestalosti verteralnih, ne-vertebralnih, fraktura kuka i
kostiju Sake ("zlatna razina dokaza"). U primarnoj
prevenciji statisti¢ki znacajno smanjenje nadeno je samo u
prevenciji fraktura kraljeznice, a koje je imalo i klinicki
znacaj.
heksoprenalin | http:/onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Betamimetici odgadaju porod, a to moze osigurati vrijeme N
02/14651858.CD004352.pub3/abstract | potrebno da se rodilja prebaci u ustanovu tercijarne razine
skrbi ili vrijeme da se provede tretman antenatalnih
kortikosteroida. Ipak, nuspojave nisu zanemaljive.
finasterid http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Inhibitori 5-alfa reduktaze smanjuju rizik od nastanka N
02/14651858.CD007091/abstract karcinoma prostate ali mogu uzrokovati brzu progresiju
bolesti u pacijenat u kojih dode do nastanka karcinoma.
hidroksiproge | http:/onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Uporaba progesterona u trudnica koje imaju povecan rizik I
steron 02/14651858.CD004947.pub3/abstract | od prijevremenog poroda ili ultrazvuéno dijagnosticiran
skracen grli¢ ima povoljan ucinak na zdravlje
novorodencadi.
trospijev http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.10 | Uporaba antiholinergic¢kih lijekova u osoba koje imaju I
klorid 02/14651858.CD003781.pub2/abstract sindrom preosjetljivog mokraénog mjehura statisticki

I —isti ili veéi uéinak u usporedbi sa drugim lijekovima, N — povoljan uéinak, ali nezanemarljive nuspojave, O —

nadpregled
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http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD002310.pub4/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003137.pub5/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003137.pub5/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005538.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD005538.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD007355.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD007355.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD001155.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD001155.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD004352.pub3/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD004352.pub3/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD007091/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD007091/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD004947.pub3/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD004947.pub3/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003781.pub2/abstract
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/14651858.CD003781.pub2/abstract

Za ukupno 73 medunarodna nezasti¢ena naziva lijeka sa FLL za koje nisu nadeni povoljni dokazi za

stavljanje na nacionalnu listu subvencioniranih lijekova pretrazena je HTA baza podataka

Sveucilista York (51) (tablica 10).

Tablica 10. Dokazi iz HTA izvjestaja o lijekovima sa FLL koji nisu bili na ELL SZO 1 nisu imali
Cochrane sustavni pregled koji bi mogao opravdati ukljucenje na FLL (n=73)

Medu??l:()d.ni Rezultat HTA HTA Internetska adresa (na dan 27. kolovoza
nezasSti¢eni pretrage | . .., A .. Nalaz 2014. sodi
naziv CRD izvjesce gencija . godine)
http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/ShowRecor
propafenon Bz N NIHR isto d.asp?AccessionNumber=12010005947&Userl
D=0#.VDij6mmd uYI
B7 http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
torasemid IN AH’T A N UPENN 0 ord.asp?AccessionNumber=32011000550&Us
erlD=0#.VDij5g2d Uyi
. BZ, CORVIN http://Www.crd..vork.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
karvedilol FORMER potpuno US JB ord.asp?AccessionNumber=32011000025&Us
erID=0#.VDj4H2d uYI
lerkandipin 0 0 0 0 0
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
lizinopril BZ N NIHR N ord.asp?AccessionNumber=32009100031&Us
erID=0#.VDj6M2d uYI
ramipril 0 0 0 0 0
fosinopril 0 0 0 0 0
trandolapril 0 0 0 0 0
noradrenalin 0 0 0 0 0
etilefrin 0 0 0 0 0
urapidil 0 0 0 0 0
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
pantoprazol Bz N UHC 0 ord.asp?AccessionNumber=32003000643&Us
erlD=8453#.VDpwObCsWYI
B7 nema dovolino http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
lansoprazol IN AH,T A N CCOHTA d kazaJ ord.asp?AccessionNumber=31999008366&Us
° erlD=0#.VDKFImd uY]I
B7 http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
mebeverin IN AH,T A N NIHR N ord.asp?AccessionNumber=32006000742&Us
erlD=8453#.VDpwxrCsWYI
nifuroksazid 0 0 0 0 0
humani http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
inzulin S ENG N IQWiG JB, nije bolji ord.asp?AccessionNumber=32010000665&Us
erlD=0#.VDITsLCsWYI
B7 http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
inzulin lispro IN AH’T A N CCOHTA nije bolji ord.asp?AccessionNumber=31999008413&Us
erlD=0#.VDIUKrCsWYI
inzulin BZ http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
aspart IN AH’T A N CCOHTA 0 ord.asp?AccessionNumber=32002000472&Us
P erlD=0£.VDIU rCsWYI
inzulin http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
olargin S ENG N IQWiG JB, nije bolji ord.asp?AccessionNumber=32011000001&Us

erlD=0#.VDIWSLCsWYI
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http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000025&UserID=0#.VDj4H2d_uYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000025&UserID=0#.VDj4H2d_uYI
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http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=31999008366&UserID=0#.VDkFlmd_uYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=31999008366&UserID=0#.VDkFlmd_uYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000665&UserID=0#.VDlTsLCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000665&UserID=0#.VDlTsLCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000665&UserID=0#.VDlTsLCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=31999008413&UserID=0#.VDlUKrCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=31999008413&UserID=0#.VDlUKrCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=31999008413&UserID=0#.VDlUKrCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32002000472&UserID=0#.VDlU_rCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32002000472&UserID=0#.VDlU_rCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32002000472&UserID=0#.VDlU_rCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000001&UserID=0#.VDlW8LCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000001&UserID=0#.VDlW8LCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000001&UserID=0#.VDlW8LCsWYI

Medu??l:()d.ni Rezultat HTA HTA Internetska adresa (na dan 27. kolovoza
nezasSti¢eni pretrage | . ., A .. Nalaz 2014. sodi
naziv CRD izvjesce gencija . godine)
. . .. .. http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
ggt:glrilr S ENG N lc)gilTTS- 1B, I;ie bolji, ord.asp?AccessionNumber=32011000248&Us
up erlD=0#£.VDIWArCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
glibenklamid BZ N NIHR isto ord.asp?AccessionNumber=32010000254&Us
erID=0#.VDkQQGd uYI
nema dovolino http://www.cadth.ca/media/pdf//htis/june-
glimepirid RRR potpuno | CADTH dok ! 2011/RC0285_Glyb_Glic_Glim_for Eld with
okaza _T2DM Final.pdf
informacij
. .. aza .. http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appra
sitagliptin subvencio potpuno | AWMSG opcija isalinfo/1655
niranje
. . http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/june-
klopidogrel RRR | potpuno | CADTH isto 2011/RC0280 Guidelines for ACS Final.pdf
glicerol 0 0 0 0 0
supozitoriji
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
gabapentin HTA potpuno NICE opcija ord.asp?AccessionNumber=32004000205&Us
erlD=0#.VDIluW7DkdbU
leYomeprom 0 0 0 0 0
azin
promazin 0 0 0 0 0
aripiprazol HTA potpuno NICE opcija http://www.nice.org.uk/guidance/TA213
nitrazepam 0 0 0 0 0
thiopental 0 0 0 0 0
!evobuplvaka 0 0 0 0 0
in
metamizol 0 0 0 0 0
karmustin 0 0 0 0 0
lomustin 0 0 0 0 0
idarubicin 0 0 0 0 0
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
oksaliplatin HTA potpuno NICE opcija ord.asp?AccessionNumber=32005001170&Us
erlD=8453#.VDplaLCsWYI
estramustin 0 0 0 0 0
leuprorelin 0 0 0 0 0
BZ.S http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-
goserelin EN’G potpuno IECS JB, opcija publicaciones.php?cod_publicacion=403 &orig
en publicacion=
BZ.S http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-
flutamid EN’G 0 IECS JB, opcija publicaciones.php?cod_publicacion=403 &orig
en publicacion=
CORVIN http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
bikalutamid BZ potpuno Us JB ord.asp?AccessionNumber=32011000030&Us
erlD=8453#. VDpfEbCsWYI
BZ http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
eksemestan IN AH’T A N ucinkovit ord.asp?AccessionNumber=32007000526&Us
erlD=8453#.VDphv7CsWYI
. .. http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appra
filgrastim BZ potpuno | AWMSG opcija isalinfo/366
lenograstim 0 0 0 0 0
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http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000248&UserID=0#.VDlWArCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000248&UserID=0#.VDlWArCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000248&UserID=0#.VDlWArCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000254&UserID=0#.VDkQQGd_uYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000254&UserID=0#.VDkQQGd_uYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000254&UserID=0#.VDkQQGd_uYI
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/june-2011/RC0285_Glyb_Glic_Glim_for_Eld_with_T2DM_Final.pdf
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/june-2011/RC0285_Glyb_Glic_Glim_for_Eld_with_T2DM_Final.pdf
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/june-2011/RC0285_Glyb_Glic_Glim_for_Eld_with_T2DM_Final.pdf
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/1655
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/1655
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/june-2011/RC0280_Guidelines_for_ACS_Final.pdf
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/june-2011/RC0280_Guidelines_for_ACS_Final.pdf
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32004000205&UserID=0#.VDluW7DkdbU
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32004000205&UserID=0#.VDluW7DkdbU
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32004000205&UserID=0#.VDluW7DkdbU
http://www.nice.org.uk/guidance/TA213
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32005001170&UserID=8453#.VDpIaLCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32005001170&UserID=8453#.VDpIaLCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32005001170&UserID=8453#.VDpIaLCsWYI
http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-publicaciones.php?cod_publicacion=403&origen_publicacion=
http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-publicaciones.php?cod_publicacion=403&origen_publicacion=
http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-publicaciones.php?cod_publicacion=403&origen_publicacion=
http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-publicaciones.php?cod_publicacion=403&origen_publicacion=
http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-publicaciones.php?cod_publicacion=403&origen_publicacion=
http://www.iecs.org.ar/iecs-frame-visor-publicaciones.php?cod_publicacion=403&origen_publicacion=
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000030&UserID=8453#.VDpfEbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000030&UserID=8453#.VDpfEbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32011000030&UserID=8453#.VDpfEbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32007000526&UserID=8453#.VDphv7CsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32007000526&UserID=8453#.VDphv7CsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32007000526&UserID=8453#.VDphv7CsWYI
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/366
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/366

Medu??l:()d.ni Rezultat HTA HTA Internetska adresa (na dan 27. kolovoza
nezasSti¢eni pretrage | . ., A .. Nalaz 2014. sodi
naziv CRD izvjesce gencija . godine)
imatinib B7Z uSinkovit http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
mesilat IN AH’T A N CCOHTA mutaci'a’ ord.asp?AccessionNumber=32003000412&Us
. erlD=0#.VDuAsldJOMS
BZ ueinkovit http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
erlotinib IN AH’T A potpuno | IQWiG mutaci'a’ ord.asp?AccessionNumber=32012000298&Us
. erlD=0#.VDuBtVdJOMS
. BZ, . . http://www.hsc.nihr.ac.uk/topics/paclitaxel-
temozolamid INAHTA N NIHR utinkovit polyglutamate-opaxio-in-combination-wit/
http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/ShowRecor
nilotinib pregled N NIHR ucinkovit d.asp?AccessionNumber=12012032554&Userl
D=0#VDvQKVdJOMS
everolimus BZ potpuno | AWMSG ucinkovit ?St:llloi:r/l/f:)vxwz‘z.awmsg.org/awmsgonhne/app/appra
mikofenolna http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
Kiselina Bz N NICE opcija ord.asp?AccessionNumber=320060003 16&Us
erlD=0#.VDw{xbCsWYI
sirolimus 0 0 0 0 0
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
entekavir Bz potpuno | AWMSG opcija, Sp ord.asp?AccessionNumber=32012000343&Us
erlD=0#.VDwgobCsWYI
palivizumab 0 0 0 0 0
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
cefuroksim BZ N MHTAU isto ord.asp?AccessionNumber=32003001138&Us
erlD=0#.VDwjSbCsWYI
zg;/l:gfombi B7Z http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
nirani faktor IN AH’T A N CCOHTA ucinkovit ord.asp?AccessionNumber=32006000239&Us
Vila erID=0#.VDwIIbCsWY1
. NICE, . http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appra
epoetin beta BZ potpuno AWMSG nije odobren isalinfo/128
opcija, http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appra
epoetin alfa BZ potpuno | AWMSG ogranicena Y - :
uporaba isalinfo/397
epoetin zeta BZ potpuno | AWMSG neO zlr(l)(i)zrei:tise ?St;?i:r/l{f\;vxwzz.gwmsg.or,q/awmsgonllne/app/appra
. http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
nema dovoljn
reviparin BZ N Sy ¢ dok(; ZJ ° ord.asp?AccessionNumber=32003000677&Us
i erD=0#.VD6vdrCsWYI
etamsilat 0 0 0 0 0
PiSON http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
indakaterol BZ N SCCIEEETNQEG N ord.asp?AccessionNumber=32010000539&Us
NHSC erlD=0#.VD6xSLCsWYI
nema dovolino http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/aug-
ciklesonid RRR potpuno | CADTH J 2011/RC0295_Adrenal Suppression_Inhaled
dokaza ;
Steroids.pdf
folkodin 0 0 0 0 0
kloropiramin 0 0 0 0 0
BZ nema dovolino http://www.journalslibrary.nihr.ac.uk/ _data/as
alopurinol ; potpuno NIHR J sets/pdf file/0006/120777/FullReport-
INAHTA dokaza
htal18400.pdf
pankuronij 0 0 0 0 0
atrakurij 0 0 0 0 0
met'romdazol 0 0 0 0 0
vaginalete
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http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003000412&UserID=0#.VDuAsldJOM8
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003000412&UserID=0#.VDuAsldJOM8
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003000412&UserID=0#.VDuAsldJOM8
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32012000298&UserID=0#.VDuBtVdJOM8
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32012000298&UserID=0#.VDuBtVdJOM8
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32012000298&UserID=0#.VDuBtVdJOM8
http://www.hsc.nihr.ac.uk/topics/paclitaxel-polyglutamate-opaxio-in-combination-wit/
http://www.hsc.nihr.ac.uk/topics/paclitaxel-polyglutamate-opaxio-in-combination-wit/
http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=12012032554&UserID=0#.VDvQKVdJOM8
http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=12012032554&UserID=0#.VDvQKVdJOM8
http://www.crd.york.ac.uk/crdweb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=12012032554&UserID=0#.VDvQKVdJOM8
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/142
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/142
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006000316&UserID=0#.VDwfxbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006000316&UserID=0#.VDwfxbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006000316&UserID=0#.VDwfxbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32012000343&UserID=0#.VDwgobCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32012000343&UserID=0#.VDwgobCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32012000343&UserID=0#.VDwgobCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003001138&UserID=0#.VDwjSbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003001138&UserID=0#.VDwjSbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003001138&UserID=0#.VDwjSbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006000239&UserID=0#.VDwlIbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006000239&UserID=0#.VDwlIbCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006000239&UserID=0#.VDwlIbCsWYI
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/128
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/128
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/397
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/397
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/1226
http://www.awmsg.org/awmsgonline/app/appraisalinfo/1226
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003000677&UserID=0#.VD6vdrCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003000677&UserID=0#.VD6vdrCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003000677&UserID=0#.VD6vdrCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000539&UserID=0#.VD6xSLCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000539&UserID=0#.VD6xSLCsWYI
http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32010000539&UserID=0#.VD6xSLCsWYI
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/aug-2011/RC0295_Adrenal_Suppression_Inhaled_Steroids.pdf
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/aug-2011/RC0295_Adrenal_Suppression_Inhaled_Steroids.pdf
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/aug-2011/RC0295_Adrenal_Suppression_Inhaled_Steroids.pdf
http://www.journalslibrary.nihr.ac.uk/__data/assets/pdf_file/0006/120777/FullReport-hta18400.pdf
http://www.journalslibrary.nihr.ac.uk/__data/assets/pdf_file/0006/120777/FullReport-hta18400.pdf
http://www.journalslibrary.nihr.ac.uk/__data/assets/pdf_file/0006/120777/FullReport-hta18400.pdf

Rezultat

Medunarodni HTA HTA Internetska adresa (na dan 27. kolovoza

iy "‘S{j“)ge izvjeSée | Agencija Nalaz 2014. godine)
uSinkovit. manie http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
tamsulosin BZ N MHTAU ; ) ord.asp?AccessionNumber=32003001134&Us
NUSPOIAVa | o1 1D=0#.VD653LCSWYI
http://www.cadth.ca/media/pdf/htis/mar-
dutasteride RRR potpuno | CADTH ucinkovit 2014/RB0656%20Dutastreride%20and%20Fin

asteride%20Final.pdf

dinoprostone 0 0 0 0 0

http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRec
ord.asp?AccessionNumber=32006001093&Us
erlD=0#.VD7Hu7CsWYI

BZ, S

cyproterone ENG

potpuno IECS JB, opcija

BZ- bibliografski zapis, N— nedostupan, S ENG— sazetak na engleskom, RRR— rapid response report, SOE— analiza zasnovana najve¢im
dijelom na indirektnim dokazima i ograni¢ena na jedan ishod. Opcija— opcija u specifi¢noj klini¢koj situaciji. Mutation— u¢inkovit u
pacijenata sa odredenom genskom mutacijom, ISTO- isti kao i drugi lijekovi, Sp— na recept specijaliste, JB- jezi¢na barijera

NIHR- National Institute for Health Research, UPENN- University of Pennsylvania, CORVINUS- Corvinus University Budapest, UHC—
United Health Care, CCOHTA— Canadian Coordinating Office for Heath Technology Assessment, IQWIG- Institut fiir Qualitit und
Wirtschaftlichkeitim Gesundheitswesen, DECIT-CGATS— Departamento de ciencia e tecnologia, CADTH— Canadian Agency for Drugs and
Technologies in Health, AWMSG- All Wales Medicines Strategy Group, NICE— National Institute for Health Care and Excellence, AHRQ-
Agency of Healthcare Research and Quality, IECS— Institutio de efectividad clinica y sanitaria, MHTAU- Malaysian Health Technology
Assessment Unit, NHCS— National Hospital Care Survey, INAHTA— The International Network of Agencies for Health Technology
Assessment

Potros$nja lijekova za koje nismo nasli valjane razloge za uklju€enje na nacionalnu listu je
izraCunata na osnovu izvjestaja Agencije za lijekove 1 medicinska sredstva za 2013. godinu (tablica

11). Ukupno je iznos potroSen na ove lijekove iznosio skoro 20% ukupne potrosnje lijekova u BiH.

Tablica 11. Promet lijekova u 2013. godini u BiH (57) koji su bili na FLL a nisu bili na ELL SZO,
nisu imali Cochrane sustavni pregled koji bi mogao opravdati uklju¢enje na FLL, niti dokaze u HTA
izvjeStajima (n=53)

Medunarodni nezasti¢eni Promet u BiH u 2V013' godini u % ukupnog prometa
naziv BAM 53 1v11"acunat01:1 lijekova u BiH
vrijednos¢u PDV-a
aripiprazol 111.428,74 0,02
bikalutamid 1.365.707,57 0,26
kalcijev karbonat 96.122,67 0,02
karvedilol 5.862.604,10 1,11
cefuroksim 1.224.303,55 0,23
klopidogrel 4.244.957,58 0,81
ciproteron 564.192,94 0,11
doksazosin 1.745.515,57 0,33
entekavir 0,00 0,00
epoetin alfa 6.610.315,37 1,25
epoetin beta 37.748.,00 0,01
epoetin zeta 0,00 0,00
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http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32003001134&UserID=0#.VD653LCsWYI
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http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006001093&UserID=0#.VD7Hu7CsWYI
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http://www.crd.york.ac.uk/CRDWeb/ShowRecord.asp?AccessionNumber=32006001093&UserID=0#.VD7Hu7CsWYI

Medunarodni nezaSticeni

Promet u BiH u 2013. godini u
BAM sa urac¢unatom

Procenat od ukupnog

naziv vrijednoséu PDV-a* prometa lijekova u BiH
erlotinib 1.341.221,00 0,25
etamsilat 193.883,61 0,04
etilefrin 0,00 0,00
cksemestan 923.440,37 0,18
filgrastim 64.419,00 0,01
fosinopril 666.328.,93 0,13
gabapentin 676.371,38 0,13
glibenklamid 1.201.732,06 0,23
glimepirid 2.796.758,16 0,53
glicerol supozitoriji 27.840,00 0,01
inzulin 3.690.455,43 0,70
imatinib mesilat 4.271.256,98 0,81
indakaterol 3.644,99 0,00
inzulin aspart 12.382.629,40 2,35
inzulin detemir 3.603.194,56 0,68
inzulin glargin 6.279.976,84 1,19
inzulin lispro 2.782.828,30 0,53
lansoprazol 1.316.235,42 0,25
lenograstim 1.105.795,70 0,21
lerkanidipin 664.486,77 0,13
levobupivakain 24.612,81 0,00
levomepromazin 305.357,47 0,06
lizinopril 15.902.724,58 3,02
mebeverin 232.141,50 0,04
mikofenolna kiselina 847.935,18 0,16
nifuroksazid 606.023,71 0,12
nitrazepam 205.394,49 0,04
noradrenalin 0,00 0,00
pantoprazol 10.450.120,86 2,00
palivizumab 980.369,59 0,19
promazin 1.124.108,98 0,21
propafenon 890,471,27 0,17
ramipril 3.554.784,60 0,67
rekombinantni faktor VIla 0,00 0,00
reviparin 1.311.788,27 0,25
sirolimus 0,00 0,00

35



Medunarodni nezasti¢eni Promet u BiH u 2v013' godini u Procenat od ukupnog
naziv BAM o lvlracunatom prometa lijekova u BiH
vrijednoS¢u PDV-a*
sitagliptin 198.464,00 0,04
tiopental 273.790,00 0,05
torasemid 322.918,20 0,06
trandolapril 1.695.600,22 0,32
urapidil 147.232,43 0,03
UKUPNO 104.929.260,15 19,92

PDV - porez na dodanu vrijednost, *Agencija za lijekove i medicinska sredstva Bosne i Hercegovine, Izvjestaj o
prometu lijekova koji imaju dozvolu za promet u BiH u 2013. godini (57)

¢. Uporaba dokaza na globalnoj razini

Rezultati pretraZivanja baza Scopus i PubMed (n=2.034) prebaceni su u Endnote for

Windows X5 (Thomson Reuters, New York, NY, USA).

Pretrazivanjem sive literature 8. veljace 2016. godine nadeno je ukupno (n=922) ¢lanka, i to
u regionalnim bazama 469 naslova (4 iz AIM-a, 129 1z IMEMR-a, 33 iz IMSEAR-a, 215 iz LILACS-
a 188 iz WPRIM-a) i na mreznim stranicama SZO 454 Clanka.

Ukupno su odabrana 73 ¢lanka za analizu cijelog teksta. Jedan ¢lanak nije pronaden, 2
¢lanka su bila duplikati objavljeni u razli¢itim casopisima, te je ukupno 70 ¢lanaka analizirano in

extenso (slika 4).

Ukupno je nadeno 7 ¢lanaka u kojima je prikazana dostupnost lijekova za lijeCenje
specifi¢nih bolesti, prikazano u tablici 12, a odnose se na zemlje niskog i srednjeg dohotka. Broj
zemalja koji je analiziran u jednom radu je varirao od 2 do 112. Cesti problemi su zastarjele,
neuskladene ili nepostojece standardne nacionalne smjernice za lijeCenje ovih bolesti, zatim
neadekvatna dostupnost lijekova za lijecenje boli: nedostupnost opioida, a dostupnost, primjerice
dikofenaka koji ima nepovoljan odnos rizika i koristi, zatim nepostojanje odgovarajuc¢ih formulacija
(primjerice, za djecu), te zapostavljene vulnerabilnih subpopulacija (Zene, djeca, oboljeli od

tuberkuloze i karcinoma).
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Slika 4. Hodogram probirnog pregleda literature o uporabi ELL SZO

IDENTIFIKACLIA

PROBIR

ISKLIUCEND

AMNALIZIRANOD

PubMed
strategija 1
301 naslow

PubMed
strategija 2
497 naslova

PubMed
strategija 3
486 naslova

SCOPUS
750 naslova

2. 034 naslova

mrezne stranice
520
454 naslova

regionalne baze
podataka SZ0
468 naslova

r

60 cijelih tekstova

iskljuceno i duplikati
2.883 naslova

022 naslova

73 cijela teksta

'Y

13 cijelih tekstova

¥

70 cijelih tekstova

v

1 tekst nije pronaden

> 2 duplikata
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Tablica 12. Dostupnost lijekova za lijecenje specifi¢nih bolesti

Broj
Autor Godina Naslov Casopis Bolest zemalja | Prihod Nalaz
ukljucenih | zemlje
u analizu
The availability, pricing and Dostupnost inhaliranih kortikosteroida je mala; mnoge
affordability of three Pharmaco- nacionalne esencijalne liste nisu dugo obnovljene,
Babar 2013 | essential asthma medicines i astma 52 N, S zdravstveni sustavi i pacijenti plaéaju vise nego $to je
in 52 low- and middle- Economics potrebno za antiastmatike; koji nisu dostupni mnogim
income countries pacijentima u mnogim zemljama.
Essential medicines for ) Preporuke u standardnim smjemic.ama za li]:eéenje razlicitih
B . 2015 breast il d BMC karcinom 75 NS vrsta ranog i uznapredovalog karcinoma dojke su
azargani rnrif(:izzisleciir;i)e;léncoox tzrl?es Cancer dojke ’ nekonziste:ntne nacionalnim .ese.ncij'fllrllim listama. .Stoga se
preporucuje redovno obnavljanje klinickih smjernica.
Formulary availability and
regulatory barriers to ) U mnogim eurospkim zemljama, osobito u isto¢noj Europi,
Cherny 2010 accessibility of opioids for Annals of | karcinomska 47 nema | pristup lijekovima za lijecenje karcinomske boli je vilo
cancer pain in Europe: A report | Qncology bol podataka | ogranic¢en zbog nedostupnosti odgovarajuéih formulacija i
from the ESMO/EAPC opioid prestroge zakonske regulative.
policy initiative
Auvailability of essential drugs
for managing HIV-related pain : Dostupnost lijekova za lije¢enje simptoma, osobito boli, u
and symptoms within 120 Palliati bol i A . X o .

Harding 2014 PEPFAR-funded health a 1?1 }Ve simptomi ) N, S oboljelih od HI.V.-a je n?gl.a, 1 ograniCena t}ppm ;dra\'/.stvlene.
facilities in East Africa: A Medicine ke ustanove. Zabrinjavajuci je nedostatak opioida, izonijazida i
cross-sectional survey with HIV-infekeije formulacija lijekova za djecu.

onsite verification
Journal of Nacionalne liste esencijaln'ih {ijelfova sadrze op'tima!ne
obstetrics and lljekf)ve za sveol?uhvaqlo lijeCenje preeklarppsue. L1§te
o sadrze mnoge prihvatljive parenteralne antihipertenzive za
Pharmacotherapy for gy(r;aecg gy lijeenje teskih oblika hipertenzije, i ve¢ina nacionalnih
preeclampsia in low and ] gtgca:. esencijalnih listi ima barem jedan prihvatljiv lijek za ovu
Lalani 2013 | middle income countries: an Journal trudnoca 91 N, S indikaciju. Osim toga, na listama postoji mnogo razumnih
analysis of essential dobstétrique et izbora oralnih antihipertenziva za lijeenje laksih oblika
medicines lists gynécologie du hipertenzije, tako da doslovce sve nacionalne liste imaju
Canada - barem Je.dan prlhyatljly oralni yjek za h1pert.en21ju.“
JOGC Nedostaju podac.ll 0 prisustvu lijekovima za indukciju
poroda na esencijalnim listama.

38




Broj
Autor Godina Naslov Casopis Bolest uﬁ;:?lﬁh 1;:::;}2 Nalaz
u analizu
Esencijalni lijekovi za reproduktivno zdravlje nisu
dosljedno ukljuceni u nacionalne liste esencijalnih
lijekova, ¢ak ni kad postoje snazni dokazi o njihovoj
ucinkovitosti. Prosjecno, samo 3 od preporucenih 9
metoda planiranja porodice se mogu naci na
pregledanim listama. Zidovudin, esencijalni
Essential medicines for Southern ' anti.retrov@ralni lij(?}(, ] e ukkljuéen usvega 19 (17%)
Logez 2011 reproductive health: Med reproduktivno 112 nema nac.l.onalmh esencijalnih listi. ‘Prezerv.atlw, vazna .
Developing evidence based X zdravlje podataka | barijerna metoda u spre¢avanju nezeljene trudnoce i
interagency list Review primarna metoda u spre¢avanju prijenosa spolno
prenosivih bolesti, ukljuc¢ujuci i HIV, su se nasli na
svega 31 (35%) nacionalnih listi esencijalnih lijekova.
Od 22 lijeka za lije¢enje spolno prenosivih bolesti i 27
lijekova za lijeCenje HIV/AIDS-a, samo ih je 12 (55%)
15 (18%) nadeno na esencijalnim listama koje su
analizirane.
Use of non-steroidal anti- Nesteroidni protuupalni lijekovi sa nepovoljnim
ellelizfl?éng?é?gaircﬁz:}rﬁ; odnosom rizika i dobrobiti uvrsteni na liste 12
McGettigan | 2013 | an examination of sales and PL.O S bol 100 nema | zemalja: selektlvnl 1.nh1.b ttorl CIk.l 0 Ok.s 'genaze 2 (C.OX_
essential medicines lists in Medicine podataka | 2). Na 86 nacionalnih listi esencijalnih lijekova koje su
low-, middle-, and high- objavljanje ili obnovljene od 2007., diklofenak se
income countries nalazio na 74, naproksen na 27.

N —niski, S-srednji
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Dostupnost lijekova opcenito analizirana je u ukupno 10 ¢lanaka prikazanih su u tablici 13, i
svi se odnose na zemlje niskog i srednjeg dohotka. Vecina ¢lanaka (n=6) je ocijenila opcu
dostupnost esencijalnih lijekova kao dobru/zadovoljavajuéu, osobito ako se radi o generickim
lijekovima. Clanci u kojima su analizirane zemlje niskog dohotka (n=4) su ukazali na suboptimalnu
dostupnost lijekova. U svim slu¢ajevima je dostupnost esencijalnih lijekova bila povecana 1

olaksana postojanjem generickih varijanti.
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Tablica 13. Dostupnost lijekova

Autor Godina Naslov Casopis Zemlja Prihod Nalaz
Bolivija, Brazil,
Kamerun, Cad,
Essential Kina, Kongo, U svim sektorima srednja dostupnost lijekova je bila suboptimalna
medicines are Etiopija, Gana, 61,5% (IQR 20,6%—86,7%) ali zna¢ajno visa za neesencijalne
! Indonezija, Kenija, .. o o o . .. .
more available Malezija, Mali, lijekove, 27,3% (IQR 3,6%—70,0%). Srednja dostupnost esencijalnih
Bazargani | 2014 than other PLoSONE | = Meksiko, N, S | lijekova iznosila je 40,0% u javnom sektoru i 78,1% u privatnom
medicines N‘g{ag; I}Il‘lg;gja’ sektoru; u usporedbi sa 6,6% i 57,1% za neesencijalne lijekove
around the Afrika, Tadzikistan, respektivno. Dostupnost lijekova u javnom sektoru je bila manja u
globe Tanzanija, Tajland, zemljama sa manjim prihodima.
Uganda, Jemen,
Indija
o Dostupnost esencijalnih lijekova je bila niska, a cijene su jako
AV?‘ﬂablhg” varirale svim sektorima. Vise od 75% Haicana zive sa manje od 2
prices an US$/dan; i vecina lijekova im je nedostupna. Ukljucenje lijekova na
affordability of J Glob . . .. C . L
Chahal 2013 essential Health Haiti N nacionalnu esencijalnu listu i saradnja sa organizacijama
medicines in odgov‘orni.r‘n 7a uvoz 1ije%<0‘\‘/g na Hgiti, a osobito sa humanitamim
Haiti organizacijama su najvazniji koraci u obezbjedenju pristupa
lijekovima.
Dobra dostupnost lijekova u ljekarnama u javnom sektoru.
Upravljanje lijekovima je dobro, kvaliteta skladiStenja odgovara
Evaluation of gtandgrdima, r(?kovi tr.aja.nja prihvatljivi,.i koliéine lijekgvg sa
availability, isteklim rokovima trajanja mala. Centralizirana nabava 1 distribucija
accessibility lijekova doprinose tome. Sluzba informiranja Ministarstva zdravstva
and preseribing | Ei‘“em aktivno pruza informacije o sigurnoj i racionalnoj uporabi lijekova i
Cheraghali | 2004 pattern of ¢ ;Igg?;l ca Iran VS zdravstvenim profesionalcima i javnosti. Dostupnost lijekova je vrlo
medicines in Journal dobra, vrlo niske cijene lijekova su rezultat drzavne podrke
the Islamic nacionalnoj farmaceutskoj industriji, koja je obilato
Republic of subvencionirana. Otprilike 85% populacije je pokriveno nekom
Iran vrstom zdravstvenog osiguranja, koje subvencionira 70% cijene
lijeka. Genericko propisivanje je obvezatno, a genericka
zamjenjivost su temelj Siroke uporabe generickih lijekova.
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Autor Godina Naslov Casopis Zemlja Prihod Nalaz
Ukupna dostupnost esencijalnih lijekova i u javnim i u privatnim
Availability, ljekarnama u Sudanu je zadovoljovajuc¢a. Dostupnost lijekova za
affordabi%it.y, Pharmacy h! ecenje nelslh ¢estih Qbolj enja .kao 'ét(’) su mqlgrla 1’upala plucau
Cheraghali | 2009 and prescribing World and Sudan NS d‘J'ece se moze smatrati z.adovolj‘ avajucom, ali je veca dostupnost
pattern of Science lijekova za lijecenje nekih drugih oboljenja, poput upale pluca u
medicines in odraslih. Stopa propisivanja antibiotika je visoka, a pridrzavanje
Sudan standardnim smjernicama za lije¢enje ucestalih bolesti poput
malarije i proljeva je mala.
A national
survey on
availability, price
and ?ff(irdib(illity BMC Dostupnost odabranih esencijalnih lijekova je visoka i u javnom i u
of selecte . DS . L
Dabare 2014 essential Public Sri Lanka NS pr{vg‘fpom sektoru. Ve cina .hJ ckova je %ostupya ! popdmcnma 54
medicines for Health najnizim d'o‘hotk'om.‘ Sirok izbor generickih lijekova je do's.tupan u
non privatnim i javnim ljekarnama, §to povecava dostupnost lijekova.
communicable
diseases in Sri
Lanka
MediCine X . . . . .o .. . . .o . . .
Ganga .pri.c§s, Indian Journal ' U Sri Lanci g§nerlék1 lijekovi imaju pr}hvatlj.l‘ve cijene i dqstupnl su.
Senarathna 2011 ava11ab111.ty ar}d of Sri Lanka NS I nakpn 6 godina od prestanka monitoringa cijena, cijene nisu
affordability in | Pharmacology drasti¢no porasle.
Sri Lanka
The availability
and affordability U mnogim zemljama dostupnost lijekova za lijjecenje kroni¢nih
of selected _ Banglades, bolesti (hipertenzije, hiperlipidemije) bila je niska. Niska je bila
Mendis 2007 meezisisceiﬁtelslfor %\%ﬁﬁ%ﬁi{?}f Brazil, Malavi, | NS, | dostupnost benzatinbenzilpenicilina (lije¢enje reumatske groznice) u
chronic diseases | Organization Nepal, Pakistan | VS, N | BangladeSu, Nepalu i Sri Lanci. Streptokinaza (trombolitik) koja

in six low- and
middle-income
countries

i Sri Lanka

znacajno smanjuje mortalitet u oboljelih od infarkta miokarda bila je
nedostupna u svim zemljama.
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Autor Godina Naslov Casopis Zemlja Prihod Nalaz
Are essential Vedina stanovniStva Malezije ima pristup dostupnim esencijalnim
med1cme§ n lijekovima. Ako se lijekovi nabavljaju putem privatnog sektora,
Malaysia Pharm . " . e e e 1o
Saleh 2005 accessible World Sci Malezija VS teSko su dostupni. Prosje¢na dostupnost esencijalnih lijekova u
affordable a;1d Maleziji je vrlo visoka (>95,0%), u pojedinim podrucjima regije
available? Sabah je niza, <80,0% 1 joS uvijek problematicna.
Dostupnost bolnickih esencijalnih lijekova originatora u javnim
Measuring bolnicama (hitni esencijalni lijekovi koji ne postoje u formi
availability, World generic¢kih) je niska. Dostupnost generickih lijekova je bolja.
affordability hospitals and Posliedica t o d ki Centi ‘u koristiti usl .
health jedica toga je da neki pacijenti moraju koristiti usluge privatnog
and services : the sektora, pri ¢emu skupo placaju navedene lijekove. Neki esencijalni
Saouadogo | 2011 mar;zg:ggit of official Burkina Faso N bolnicki originatorski lijekovi nisu dostupni u privatnom sektoru
medicines in j&‘i:ﬁ;giﬁ; (primjerice, rastvor‘za inj e.kcij'e magnezijevog sulfata).
public hospitals Hospital - Nema lokalne proizvodnje lijekova.
of Burkina Federation - Genericki lijekovi su dostupniji od originatora u svim podruc¢jima.
Faso ukljucujudi 1 seoska, Sto dokazuje da je politika esencijalnih
generickih lijekova uspjesna.
Medicine Genericki lijekovi imaju povoljne cijene 1 dostupni su. Originatorski
prices, Indian J . lij.ekovi su skgplj i 1 mggje d'ostu'pni. Nisu zamijec’ene razlike u
Senarathna | 2011 | availabilityand | 0~ Sri Lanka NS cijenama u privatnim i javnim ljekarnama. Visoka dostupnost
affordability in generickih lijekova u svakom trenutku osigurava dostupnost lijekova
Sri Lanka i jednakost za pacijente.

N —niski, S-srednji, VS-visoki srednji, NS-niski srednji
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Podatci o kritickoj usporedbi nacionalnih listi lijekova i ELL SZO prikazani su u tablici 14.
Samo su za Brazil nadeni podatci o postojanju zasebne liste esencijalnih lijekova za djecu.

Podatci o transparenciji u donoSenju liste su nedostajali za ve¢inu zemalja (19/28), a samo u
4 zemlje pominje se transparencija u procesu donosenja nacionalnih esencijalnih listi (Malavi,
Juzna Afrika, Indija i Filipini). Samo za Indiju su nadeni podaci o uporabi medicine utemeljene na
dokazima za formiranje nacionalne liste lijekova. Samo na Filipinima je dokumentirano ucesc¢e
javnosti u nastajanju nacionalne liste esencijalnih lijekova, a pasivno ucesée javnosti zabiljeZeno je

u 3 zemlje: Brazilu, Indiji 1 Kini.

Prosjecan broj lijekova na nacionalnim esencijalnim listama iznosio je 375, a varirao je od
218 u Dzibutiju do 627 na Filipinama. Broj lijekova koji su se nalazili istovremeno i na nacionalnoj
listi esencijalnih lijekova i na najblizoj varijanti ELL SZO je projecno iznosio 194, a varirao je od
124 u Bosni 1 Hercegovini do 283 na Filipinima. Broj lijekova koji se nalazio samo na nacionalnoj
listi varirao je od 164 (Bosna i Hercegovina), do 495 (Meksiko), a prosje¢no je iznosio 318. Broj
lijekova koji se nalazio samo na ELL SZO prosjecno je iznosio 187, a varirao je od 92 u Bosni i

Hercegovini do 301 u Malaviju.

Medijan indeksa adherencije iznosio je 0,46 (interkvartilni raspon 0,41-0,57). Najnizi

indeksi adherencije zabiljezeni su u Brazilu i Meksiku (0,31), a najvisi u Indoneziji (0,79).
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Tablica 14. Kriticka usporedba nacionalnih esencijalnih listi i ELL SZO

Uk. Prva Zadnja Br. molekula Br Br Br. liiekova
Br. mil potrosnja u ional verzija  |na nacionalnoj lek '1 Lo ¢kih - Jeko Br. lijekova K EBM kriteriji «x Zasebna
Zemlja Prihod r. mil zdravstvu | "2C1ONANA 1 acionalne listi folexua na z'a._]edmc ! samoma | o na Inde S Trangp A1 koristeni u U cesee pedijatrijs
stanovnika 2014, (9 esencijalna .. I najblizoj | lijekovana | nacionalnoj « | adherencije | ncija Lo javnosti .
, (% lista esencijalne | esencijalnih ELL SZO | obje liste* listi * ELL SZO formiranju liste ka lista
BDP-a) liste lijekova

Bosnai VS 3.8 9,6 - 2013 334¢ 414 124 164 92 0,37 | niska | deklarativno |  ne ne
Hercegovina
Brazil VS 207,8 8,3 1964 2012 468 374 145 339 286 0,31 - - pasivno da
Butan NS 0,7 3,6 - 2007 299 - - - - - - - - -
Cad N 14,1 3,6 - - - - - - - 0,49 - - - -
Dzibuti NS 0,8 10,6 - 2007 218 - - - - - - - - -
Egipt NS 91,5 5,6 - 2006 385 - - - - - - - - -
Filipini NS 100,7 4,7 - 2008 627%* 374 283 439 148 0,45 da - da -
Gana NS 274 3,6 - - - - - - - 0,53 - - - -
Hrvatska V ne-OECD 42 7,8 - 2012 509% 359 188 321 42 0,37 niska | deklarativno no ne
Indija NS 1,311,10 4,7 1996 2011 352 374 156 275 227 0,44 da da pasivno -
Indonezija NS 257,6 2,8 1978 2014 323 374 256 215 175 0,79 ne - - -
Jemen NS 26,8 5,6 - 2007 309 - - - - - - - - -
Juzna Afrika VS 54,5 8,8 1998 2012 339 374 201 416 230 0,59 da - - -
Kamerun NS 23,3 4,1 - - - - - - - 0,49 - - - -
Kina VS 1,376,10 5,5 1982 2012 342 374 134 297 222 0,39 niska ne pasivno -
Kenija NS 46,1 5,7 1981 2010 285 374 207 218 224 0,73 - - - -
Kongo N 4,6 4,3 - 2006 264 - - - - - - - - -
Latvija V ne-OECD 1,9 5,9 - 2007 313 - - - - - - - - -
Libija VS 6,3 5 - 2006 584 347 270 314 52 0,46 ne ne - -
Malavi N 17,2 114 1991 2009 318 374 130 216 301 0,41 da - - -
Mali N 17,6 6,9 - - - - - - - 0,57 - - - -
Meksiko VS 127,1 6,3 1984 2010 771 321 236 495 - 0,31 - - - -
Moldavija NS 4,1 10,3 - 2006 447 - - - - - - - - -
Nigerija NS 182,2 3,7 - - - - - - - 0,61 - - - -
Senegal VS 15,1 4.7 - - - - - - - 0,43 - - - -
Sri Lanka NS 20,7 3,5 - 2006 335 - - - - - - - - -
Tanzanija N 53,5 5,6 1991 2013 440 374 186 427 245 0,42 - - - -
Uganda N 39,1 7,2 - - - - - - - 0,63 - - - -

N —niski, S-srednji, VS-visoki srednji, NS-niski srednji, V ne-OECD-zemlje visokog dohotka koje nisu ¢lanice Organizacije za ekonomsku suradnju i razvoj, BDP-bruto drustveni proizvod, ELL-esencijalna lista lijekova, SZO-

Svijetska zdravstvena organizacija, EMB-medicina utemeljena na dokazima, *ukljucivsi duplikate za razlicite indikacije, **osnovna i dopunska lista, *lijekovi iz 9 ATK kategorija
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Najcesc¢i nedostatei u primjeni koncepta esencijalne liste lijekova sumirani su u tablici 15.

Tablica 15. Najces¢i nedostatci u primjeni koncepta esencijalnih listi lijekova

Niska razina transparencije pri kreiranju nacionalnih listi

Nedostatak koriStenja medicine utemeljene na dokazima prilikom sacinjavanja nacionalnih listi

Nedostatak nacionalnih standardnih smjernica za lijeCenje naj¢escih i javnozdravstveno
najznacajnijih bolesti

Kad se jednom nadu na listi, lijekove je tesko s nje izbaciti

Malo ucesce svih sudionika (osobito korisnika) u procesu kreiranja nacionalnih listi

Slabo upravljanje nabavom i distribucijom lijekova

Nedostatak pedijatrijskih listi, dozaza i formulacija lijekova

Varijabilna i fragmentirana dostupnost infrastruktura unutar zdravstvenog sustava

Razvojni ciklus nastajanja 1 obnavljanja nacionalnih esencijalnih listi 1 standardnih smjernica je
predug, Sto uzrokuje gubitak povjerenja ciljanih korisnika

Preveliki broj kombinacija lijekova na nacionalnim esencijalnih listama

Veliki broj lijekova koji su obrisani ili odbijeni sa ELL SZO se nalazi na esencijalnim
nacionalnim listama

Decentraliziran proces izbora nacionalne liste i nabave

Nepostojanje generickih opcija onkoloskih 1 lijekova za lijecenje rijetkih bolesti
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5. RASPRAVA

a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

Nase je istrazivanje pokazalo da su medu lijecnicima u BiH poznavanje, znanje i uporaba
medicine utemeljene na dokazima i Cochrane knjiZnice niska. Usprkos tome, vecina je ispitanika
imala pozitivne stavove prema medicini utemeljenoj na dokazima i bila zainteresirana da nauci o
metodologiji izrade Cochrane sustavnih pregleda. Zna¢ajno manje ispitanika u BiH (23%) je bilo
svjesno da ima pristup EBM bazi podataka u odnosu na Hrvatsku (54%) (16), ali, kao ni oni u
Hrvatskoj, nisu bili svjesni koje su to EBM baze podataka. Jedna tre¢ina ispitanika je bila svjesna
da je sustavni pregled najvisi u hijerarhiji dokaza, za razliku od ispitanika u Hrvatskoj, kojih je vise

od pola znalo da je najviSa razina dokaza sustavni pregled (16).

Nase je istrazivanje imalo nekoliko ogranicenja. Stopa odgovora bila je slicna onoj u studiji
Novaka i sur. (16), ali uzorak nije bio reprezentativan kao u njihovoj studiji, s obzirom da su
ispitani samo lijecnici iz jedne Zupanije. Znanja bi vjerojatno bila veca da je istrazivanje provedeno
u nekoj od BH Zupanija koje imaju sveuciliSne bolnice (u Hrvatskoj se pokazalo da su znanja veca u
sveucilisnim bolnicama) (16), ali ne treba izgubiti iz vida da se ovdje radi o tip¢noj Zupaniji, te u
tom slucaju izbor Zupanije viSe odgovara realnoj situaciji u Bosni i Hercegovini. Drugo je
ograni¢enje bilo uporaba samo-popunjavajuceg upitnika, koje je uvjetovalo znacajnu koli¢inu

nedostaju¢ih podataka, za razliku od studije Novaka 1 sur. koji su koristili telefonski upitnik.

Bimodalna distribucija starosti ispitanika koju smo nasli u naSoj studiji je neobi¢na i nije
opisana u sli¢nom istrazivanju u Hrvatskoj (16). MoZe se objasniti stradanjem i odlivom lije¢nika
tijekom rata u BiH (1992.-1996.), kao i manjim brojem lije¢nika koji su diplomirali tijekom rata,
usljed ratnih aktivnosti koje su izmedu ostalih, imale za posljedicu ¢etvorogodisnju blokadu
glavnog grada BiH: opsada Sarajeva bila je najduza opsada jednog grada u povijesti modernog
ratovanja (59). Ovo upucuje da bi edukacijske aktivnosti trebale biti usmjerene na dvije razlicite

grupe: one koji su diplomirali prije rata i one koji su diplomirali poslije rata.

Najvece prepreke za prakticiranje medicine utemeljene na dokazima su nedostatna znanja o
medicini utemeljenoj na dokazima i nedovoljna dostupnost interneta u primarnoj zdravstvenoj
zaStiti. Da bi primjenjivali medicinu utemeljenu na dokazima, lije¢nici moraju biti upoznati sa
Cochrane knjiznicom i uporabom iste u svakodnevnom radu. Sve vrste edukacijskih aktivnosti su
dobrodosle; svakako postoji potreba da se educiraju i prakticiraju¢i lije€nici koji nemaju namjeru
nastaviti s poslijediplomskim studijem. Ipak, sve sli¢ne aktivnosti su kratkoro¢ne i nesustavne, te bi
dugotrajno sigruno odrzivo rjesenje predstavljalo uvodenje obvezne, vertikalno integrirane nastave

u metodologiji znanstvenog rada u curriculume medicinskih fakulteta (60).
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Na srec¢u, uporaba Cochrane knjiznice je slobodna za zemlje sa srednjim i niskim dohotkom,
Svakom punom tekstu Cochrane sustavnih pregleda moze se bez naknade pristupiti s bilo koje
internetske adrese u BiH, Osim toga, zahvaljuju¢i hrvatskom Cochrane-u, gotovo tre¢ina saZetaka
zavrsenih Cochrane sustavnih pregleda je prevedena (61), a hrvatski je jedan od tri sluzbena jezika
u BiH, tako da i osobe koje ne poznaju dovoljno engleski jezik mogu koristi sazetke Cochrane

sustavnih pregleda.

Samo provodenje ove studije je povecalo svjesnost o0 Cochrane knjiznici, jer mnogi su
ispitanici naveli da su sudjelovanjem u nasem istrazivanju prvi put ¢uli za Cochrane. Slijedeci
korake hrvatskog Cochrane-a, poceli smo sa objavljivanjem ¢lanaka u razli¢itim ¢asopisima u BiH,
pocevsi od Biltena Lijecni¢ke komore Zenicko-dobojske Zupanije, koja je i sluzbeno partner
hrvatskog Cochranea (62), te casopisa BiH Akademije znanosti 1 umjetnosti, Acta medica

academica (63).

b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

Rezultati ovog istrazivanja pokazali su korisnost ELL. SZO, Cochrane sustavnih pregleda 1
izvije§¢a HTA agencija u procjeni dokaza za stavljanje lijekova na FLL. Od 334 lijeka prisutna na
FLL, 151 nisu bili ukljuc¢eni u ELL SZO; od njih je 38 imalo dovoljno dobre dokaze o
djelotvornosti u barem jednom Cochrane sustavnom pregledu; 24 su imali povoljno HTA izvijesc¢e
koje bi moglo opravdati ukljucenje na FLL. Konac¢no, za 89 lijekova (27%) sa FLL nismo mogli
pronaci dovoljno dobre dokaze ni u Cochrane sustavnim pregledima ni u HTA 1zvije§¢ima. Od ovih
lijekova, 29 (9%) je imalo vrlo nepovoljne dokaze: 9 su bili izbrisani, 4 odbaceni sa ELL SZO, 13

je imalo vrlo nepovoljne Cochrane sustavne preglede i 3 su imali nepovoljna HTA izvjes¢a.

Razlika izmedu ELL SZO i FLL je i u broju lijekova koji su bili na ELL SZO a nisu na FLL:
— otprilike tre¢ina, kao 1 u broju lijekova koji su bili na FLL ali ne i na ELLSZO — otprilike
polovina. Vise od tre¢ine lijekova nije na FLL nije imalo dovoljno dobre dokaze da bi se nalazili na
listi esencijalnih lijekova. Za ukupno 108 lijekova sa FLL nismo mogli na¢i povoljan Cochrane
sustavni pregled koji bi opravdao ukljucenje lijeka na listu esencijalnih lijekova. Ako se tome doda i
9 izbrisanih 1 4 lijeka odbacena sa ELL SZO, ukupno su na FLL bila 134 (40%) lijeka koja nisu bila
na ELL SZO. Za 40 lijjekova od ova 134 lijeka smo nasli povoljan Cochrane sustavni pregled, koji
bi mogao opravdati prisustvo na FLL, a od ostalih 96 za 24 lijeka smo nasli prihvatljive i razumne
dokaze u publiciranim izvije§¢ima HTA Agencija kao moguce opravdanje za njihovo ukljuc¢enje u

FLL.
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Ovo istrazivanje je imalo nekoliko ograni¢enja, uglavnom zbog opservacijskog ustroja
studije. Primjena koncepta esencijalnih lijekova bi trebala biti fleksibilna 1 prilagodljiva mnogim
razli¢itim okruZjima, a izbor lijekova koji se smatraju esencijalnim, odnosno ¢iju ¢e nabavu
subvencionirati drzava, ostaje u nadleznosti svake pojedine drzave. ELL SZO ne moze zamijeniti
nacionalnu listu esencijalnih lijekova, tako da su neke razlike izmedu ELL SZO i nacionalnih listi
lijekova ocekivane 1 opravdane (8). Neki lijekovi koji su ina¢e na ELL SZO nisu ni potrebni na
nacionalnim listama nekih zemalja, jer bolesti koje oni lijeCe nisu zastupljene u tim zemljama, ili
neki pojedini lijekovi i nisu registrirani za uporabu ili dostupni u tim zemljama. Za razliku od ELL
SZ0, koja je kao joj 1 ime kaze modelna lista (engl. Model list), nacionalne liste se suoCavaju sa
drugacijom vrstom izazova — one moraju pratiti situaciju na terenu, podrzati racionalno propisivanje
lijekova, poboljsati ishode pacijenata, te pomo¢i da se uvijek nedostajuci ljudski i financijski resursi
rasporede na najvecu korist zajednice. Vazno ograni¢enje ovog istrazivanja je globalni nedostatak
istrazivanja u medicini: neki lijekovi nisu bili predmetom sustavnog pregleda ili HTA analize ili
barem ne za sve indikacije. Neki lijekovi 1 jesu bili predmetom sustavnog pregleda, ali isti nije
pronasao dovoljno kvalitetne randomizirane kontrolirane studije ili dovoljan broj kvalitetnih
primarnih istrazivanja da bi mogli biti doneseni kvalitetni zakljuc¢ci. Osim toga, istrazivanje je
obuhvatilo $iri okvir od odlu¢ivanja o pojedinim lijekovima, pri tom ne uvazavajuci lokalne
epidemioloske, socijalne, ekonomske i kulturoloske ¢imbenike. Treba imati u vidu dau HTA
izvijeS¢a nekih zemalja ulazi 1 puna ekonomska analiza, tj, da su neki lijekovi mogli biti klini¢ki
ucinkoviti, ali da mozda nisu ocijenjeni troskovno u¢inkovitim, tako da je odluka o njihovom
subvencioniranju mogla biti negativna, odnosno da su postojali troSkovno-ucinkovitiji nacini

lijecenja.

Od lijekova za lijecenje tuberkuloze na FLL se nalaze samo 4 lijeka: rifampicin, izonijazid
sa piridoksinom, pirazinamid i etambutol. Zamije¢eno odsustvo ostalih lijekova za lijeCenje
tuberkuloze na FLL moZe biti objasnjeno ¢injenicom da ove lijekove u BiH financira, nabavlja i
distribuira UNDP Program za provodenje DOTS strategije u borbi protiv tuberkuloze i pojave

multiplo rezistentnih sojeva u BiH (64).

U zemljama u razvoju (niskog i srednjeg dohotka) potrosnja lijekova iznosi 20-60% ukupne
potro$nje u zdravstvu, §to je mnogo, u poredenju sa 18 % u zemljama razvijenim zemljama,
primjerice onima koje pripadaju Organizacija za ekonomsku suradnju 1 razvoj (engl. Organization
for Economic Co-operation and Development — OECD). U nekim ekonomijama u tranziciji,
potrosnja lijekova se krece izmedu 15% 1 30% ukupne potrosnje u zdravstvu (10). Ravnopravnost u
dostupnosti esencijalnih lijekova bi trebala biti osnova svih zdravstvenih sistema koji poc¢ivaju na
obveznom zdravstvenom osiguranju, i primarnoj zdrastvenoj zastiti, osobito u zemljama u razvoju.
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Odrzivo i u¢inkovito financiranje lijekova i dostupne cijene su prema tome od presudnog znacaja u
osiguranju dostupnosti lijekova i dva su osnovna ¢imbenika u politici lijekova. Zdravstveni sistem
koji nominalno nudi viSe nego $to moze priustiti, brzo dolazi u stanje neravnoteze, i u najgorem
slucaju, kolapsa razumnog i odrZivog financiranja, ali i ostavlja otvoren put korupciji, nejednakosti i
svim vrstama diskriminacije. Porast potroSnje lijekova u FBiH je veci od porasta totalnog utroska u
zdravstvu, koje vec¢ pati od Cestog nedostatka lijekova (41, 42). Tijekom 2012. godine, potrosnja
lijekova u FBiH (s ura¢unatom vrijednos¢u poreza na dodanu vrijednost — PDV) je iznosila gotovo
395 milijuna BAM (202,6 milijuna €); odnosno 337,6 milijuna BAM (172,8 milijuna €) bez
uracunate vrijednosti PDV-a, odnosno 61% ukupne potros$nje lijekova u BiH (65, 28). Prosjecna
potrosnja lijekova u FBiH po stanovniku u 2012. godini iznosila je 166,5 BAM (88,4 €), a iste
godine je bruto drustveni proizvod (BDP) po glavi stanovnika u FBiH iznosio 7001 BAM (3590,3
€) (28), tako da je potrosnja lijekova (sa uracunatom vrijednoséu PDV-a) iznosila 2,4 % BDP-ija,
odnosno 2,0% BDP-ija, bez uracunate vrijednosti PDV-a, U BiH stopa PDV-a iznosi 17% 1 vrijedi
za sve robe, ukljucujuéi i hranu 1 lijekove. Ukupni troskovi u zdravstvu u 2012. godini u FBiH su
iznosili 1,5 bilijuna BAM (792,8 milijuna €), a potrosnja lijekova iznosila je 26 % ukupne potrosnje
u zdravstvu. Prosje¢na vrijednost lijekova koji su subvencionirani na podrucju cijele FBiH iznosila
je 87 BAM (44,6 €), 1 bila je za 3% veca u odnosu na 2011. godinu (40). Potrosnja lijekova u 2012.
godini u BiH iznosila je 551 milijun BAM (282 milijuna €) bez uracunate vrijednosti PDV-a (65).
Preliminarni rezultati popisa stanovniStva koji je proveden listopada 2013. godine, u BiH ukupno
zivi 3.791.622 stanovnika, a u FBiH 2.371.603 (66). U 2012. godini ukupna potrosnja lijekova (sa
PDV-om) za cijelu BiH iznosila je 169,7 BAM (74 €) po stanovniku godisnje. BDP je iste godine
procijenjen na 27.198 milijuna BAM (67), tako da je potrosnja lijekova iznosila 2,4% BDP-a.
Susjedna zemlja, Hrvatska, potrosila je 3.392 milijuna HRK (443,1 milijuna €) u 2008. godini, §to
je iznosilo 766 HRK (100 €) per capita, a na lijekove je utroseno 13% ukupne potrosnje u
zdravstvu, odnosno 1,2% BDP-a (68). Ne treba izgubiti iz vida da je u Hrvatskoj do 2013. godine
vazila nulta stopa PDV-a za lijekove sa esencijalne liste, a od 2013. godine, kada je Hrvatska usla u
Europsku uniju, stopa PDV-a na lijekove iznosi 5% (69). Potrosnja lijekova u BiH he relativno dva
puta veca u odnosu na potro$nju lijekova u Hrvatskoj: 2,4% BDP-a (u Hrvatskoj 1,5%), odnosno
25,5% ukupne potrosnje u zdravstvu (u Hrvatskoj 13%). Ovakva razlika obvezuje donosioce odluka
o subvencioniranju lijekova da paZljivo planiraju potro$nju lijekova, te da koriste sve raspolozive
alatke za donoSenje odluka o listama lijekova, u cilju postizanja Sto je moguce pravicnije i
ucinkovitije raspodjele novca kako bi se postigli najbolji zdravstveni ishodi za cijelu populaciju. 1z
ovoga vidimo i1 zna¢aj smanjenja odnosno ukidanja PDV-a na lijekove: u BiH PDV na ljekove
1znosi 0,36% ukupne vrijednosti BDP-a. Prema preporukama SZO, zemlje bi trebale razmotriti
mogucnost ukidanja PDV-a barem za esencijalne lijekove (70). Rezultati ovog istrazivanja su sli¢ni
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rezultatima sli¢ne studije u Hrvatskoj (14), $to i nije iznenadujuce, jer je Hrvatsku Svjetska banka

klasificirala kao zemlju sa visokim dohotkom (71), dok je BiH zemlja sa srednje visokim dohotkom

1 bilo je o¢ekivano da ¢e neslaganje ELL SZO i FLL biti manje izraZzeno u odnosu na Hrvatsku,

odnosno da ¢e nacionana lista lijekova biti kraca, a broj lijekova koji nemaju dovoljno dokaza da bi

se nasli na listi kra¢i. Hrvatska se lista esencijalnih/subvencioniranih lijekova vise razlikovala od
ELL SZO, jer 254 lijeka i 33 kombinacije lijekova sa nacionalne liste nisu bili na ELL SZO, u
odnosu na 134 lijeka i 17 kombinacija lijekova na FLL (14).

U FBiH je razina transparencije u procesu sacinjavanja nacionalne liste vrlo niska. Nisu
javno dostupni podaci na koji nacin je sacinjena FLL, tko je u tome sudjelovao i na osnovu kojih
pravila su donosene odluke. U BiH su kriteriji za uklju¢ivanje ili isklju¢ivanje lijekova sa

esencijalnih listi previSe opceniti, i tiCu se uglavnom regulatornih pitanja. Farmakoekonomski

kriteriji jesu spomenuti u zvani¢nim pravilnicima, ali ne postoje specificna uputstva za prihvacéanje,

odnosno odbacivanje lijekova s liste. Analiza utjecaja na proracun (engl. budget impact analysis)
nije spomenuta uopce, a pitanje je bi li i bila izvodljiva, s obzirom da postoji vrlo malo zvani¢nih

registara pacijenata, a i podaci o epidemiologiji vecine bolesti su ograni¢eno dostupni.

Netransparentnost je zaSti¢ena i zakonskim aktima, pri ¢emu se ¢lanovi zupanijskih vijeca za izradu

listi esencijalnih lijekova obvezuju na diskreciju u svim fazama nastajanja listi [30], Sto nije u

skladu sa direktivom Vijeca Europe 89/105/EEC o transparenciji (72).

Suvremena medicina nije savrSena, mnogi su lijekovi stavljeni u uporabu na osnovu
najslabijeg od svih dokaza, stru¢nog misljenja, a da nikad nisu valjano ispitani, 1 da nikad nisu
dobili odgovarajuc¢e dokaze visokog kvaliteta, bez obzira na ucinke u praksi (primjerice humani
inzulini). U nekim je podruc¢jima medicine zbog nepostojanja dovoljno u¢inkovitih lijekova,
potrebno prihvatiti i lijekove sa slabijim dokazima zbog nepostajanja drugih metoda lijeCenja,
ponegdje je potrebno prihvatiti lijekove sa slabijim dokazima zbog specifi¢nosti organizacije
zdravstvenog sustava, ali bi bilo optimalno proces nastajanja listi esencijalnih lijekova

dokumentirati i uciniti $to je moguce transparentnijim.

Cochrane sustavni pregledi daju vrlo vrijedne informacije o relativnoj u¢inkovitosti i
sigurnosti lijekova, ali njihova izrada zahtijeva mnogo vremena, a i donositelji odluka imaju puno
pravo donijeti odluku da lijek ne uvrste na esencijalnu listu, ¢ak i ako Cochrane sustavni pregled
sadrzi kvalitetne dokaze o u¢inkovitosti i sigurnosti lijeka: ako procjena troSkovne u¢inkovitosti
mnogostruko nadilazi prag inkrementalne troskovne ucinkovitosti lijeka. Na 66. Skupstini SZO,
koja je odrzana svibnja 2014. godine, zemljama ¢lanicama je sugerirano da razmotre moguénost

uspostave nacionalne mehanizme procjene zdravstvenih tehnologija, oslanjajuci se na sustavnu
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uporabu neovisnih procjena: postavljanja prioriteta, odabira, upravljanja nabavom i uporabom
zdravstvenih intervencija i tehnologija, kao i razmjene informacija sa drugim zemljama ¢lanicama
(73). Zemlje sa slabije razvijenim sustavima procjene zdravstvenih tehnologija, ako Sto su zemlje
sredi$nje 1 istocne Europe, mogle bi imati veliku korist od pridruzivanja medunarodnim HTA
mreZama, poput EUnetHTA, posebno imajuci u vidu da su moguce koristi u u¢inkovitosti/kvalitetu

najvece u zemljma sa slabije razvijenim HRA sustavima (36).

Za donoSenje odluka o subvencioniranju lijekova u zemljama sa nerazvijenim HTA
sustavima, mogu se rabiti neovisne, visokokvalitetni alati popout ELL SZO, Cochrane sustavnih
pregleda i HTA izvjes¢a, naravno uz lokalne, nacionalne i regionalne prilagodbe. Cijeli bi proces
trebao biti §to je moguce transparentniji, uz sudjelovanje svih relevantnih sudionika. Uspostava
neovisne javne institucije za procjenu zdravstvenih tehnologija u BiH bila bi dobrodosla. Takva bi
institucija mogla raditi na uspostavi i odrzanju medunarodne suradnje, zatim olakSavati donoSenje
odluka o subvencioniranju lijekova i drugih zdravstvenih tehnologija i to prilagodbom postoje¢ih
HTA izvjes¢a na lokalne uvjete, kao i donositi vlastita HTA izvijeS¢a. Dok se takva institucija ne
pojavi u BiH, potrebno je promovirati medicinu utemeljenu na dokazima i farmakoekonomske
principe. U promoviranju medicine utemeljene na dokazima moglo bi biti korisno uspostavljanje

ogranka Cochrane-a u BiH, kako je ve¢ uradeno u Hrvatskoj (74).

Kada jednom budu stavljeni na esencijalnu listu, lijekove je vrlo tesko skinuti s iste.
Delistiranje (engl. disinvestment) se moze definirati kao djelomi¢no ili potpuno povlacenje iz prakse
1 procedura, te prestanak financiranja onih tehnologija 1 lijekova resursa donose malo koristi u
odnosu na trosak, te se ne mogu smatrati troSkovno u¢inkovitim (37). Nekoliko je prepreka
ovakvim promjenama: vrijeme potrebno za takav pothvat, pogresno shvacanje da su za njega
potrebne sofisticirane mjere ishoda poput kvalitetom prilagodenih godina zivota, teSkoce koje sa
sobom nosi masovnije ukljucenje svih zainteresiranih sudionika u procesu donosenja odluka (38)
kao 1 preduslov da se sa svim sudionicima u procesu pojasne principi medicine utemeljene na
dokazima i1 farmakoekonomike, tako da oni mogu donositi odluke u interesu drustva kao cjeline,
bez emotivnih i drugih tereta. U tom je smislu delistiranje i u globalnim okvirima sve vaznije
pitanje. Potrebno je stalno raditi na nalaZzenju dokaza koji bi pomogli u procesu postavljanja
prioriteta, razvoja i primjene strategija u razli¢itim sredinama i okolnostima (39). Pitanja o tome
kako se rasporeduje novac za subvencioniranje lijekova u javnosti se rijetko postavljaju i cesto se
smatraju politicki opasnim (7, 39, 75). Hodgetts 1 sur. (40) pokazali su da je delistiranje zasnovano

na dokazima izvodljivo i moguce manje kontroverzno kako se obi¢no misli.
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c. Uporaba dokaza na globalnoj razini

Esencijalne liste/liste subvencioniranih lijekova kljucni su ¢imbenik nacionalne politike
lijekova, 1 utjeCu na farmaceutski sustav na svim razinama: proizvodnja, opskrba, propisivanje pa
¢ak 1 donacije, tako da osiguravaju da pojedinci i populacija dobiju lijekove koji su im stvarno
potrebni (41). Pravilan odabir esencijalnih lijekova na nacionalnim listama SZO smatra
najucinkovitijom zdravstvenom intervencijom odmah iza cijepljenja djece (12). Lijekovi su temelj
zdravstvenih sustava, jer mogu smanyjiti stope mortaliteta 1 morbiditeta, 1 tako poboljSati duljinu i
kvalitetu Zivota dopunjujuci ostale zdravstvene intervencije. Koncept da su neki lijekovi
»esencijalniji® od drugih je relevantan u danasnjem vremenu jednako kao 1 1975. godine kad je prvi
put uspostavljen (42). Osnova koncepta je da lijekovi koji zadovoljavaju prioritetne zdravstvene
potrebe populacije trebaju biti dostupni svima u dovoljnim koli¢inima 1 u kontinuitetu da bi se
zadovoljio koncept u¢inkovitog sustava zdravstvene zastite. Rasprava o dostupnosti esencijalnih
lijekova, koja je bila intenzivna 1970.-tih 1 1980.-tih, dovela je do snaznog pritiska javnosti na
farmaceutsku industriju da prihvati ovaj koncept, i opet se vraca na rasprave o medunarodnim
zdravstvenim politikama. Trenutacno, esencijalna lista lijekova sastavni je dio nacionalne politike
lijekova u 146 zemalja, i rukovodi odabirom lijekova i to na osnovu javnozdravstvenog znacaja,

ucinkovitosti, sigurnosti i troska (43).

Nekoliko je ogranienja ovog istrazivanja. Neizbjezna su ograni¢enja povezana s
metodoloski ustrojem pretraznog pregleda: kvaliteta sekundarnog istrazivanja kakvo je ovo temelji
se na kvaliteti primarnih studija. Kako nisu postavljena vremenska ogranicenja istrazivanja, a
analizirani podatci predstavljaju varijable koje se mijenjaju u stvarnom svijetu s protokom vremena,
neki podaci su vjerovatno ve¢ zastarjeli. Naime, ELL SZO se ve¢ 40 godina redovno mijenja svake
2 godine, a pozeljno je da se i nacionalne liste mijenjaju s promjenama dostupnih dokaza 1
epidemioloskih kako globalnih, tako i lokalnih ¢imbenika. Jo$ jedno ogranicenje temelji se na
¢injenici da istrazivanja o nacionalnim listama lijekova nisu provedena u svim zemljama u kojima
postoje nacionalne liste esencijalnih/subvencioniranih lijekova, a ako su takva istrazivanja
napravljena, ona nisu nuzno objavljena u indeksiranim ¢asopisima odnosno sivoj literaturi, iako
SZ0 ulaZe napore da prikupi sve dostupne analize, stupanj netransparencije ovakvih istrazivanja je
visok. Pojedine vlade mozda i analiziraju svoje liste esencijalnih/subvencioniranih lijekova u svrhu
donosenja odluka o istim, ali je vrlo moguce da se ne odluc¢uju da ih ustupe SZO. Vazno
ogranicenje je i raznolikost ljudske populacije i lokalnih epidemioloskih prilika: nemaju sve zemlje
jednake potrebe u esencijalnim lijekovima. Osim toga, nisu sve zemlje jednako velike, te u

razmatranju globalne situacije treba uzeti u obzir i broj stanovnika u jednoj zemlji.
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ELL SZO sluzi kao model ne samo sadrzajem, nego i kao primjer transparencije i javne
dostupnosti podataka o nacinu donoSenja odluka, i u smislu uklju¢ivanja, ali 1 isklju¢ivanja lijekova
sa liste. Osim toga, promovira donoSenje odluka utemeljeno na dokazima, jer se u velikoj mjeri
oslanja na uporabu najsnaznijih dokaza — sustavnih pregleda. Sadrzajno ELL SZO sluzi kao osnova
za daljnje modifikacije (dodavanje i brisanje lijekova sa liste), odabir odgovarajuce doze 1
formulacije u ovisnosti od dostupnih dokaza i nacionalnih prioriteta (76). Razlike nacionalnih listi 1
ELL SZO su ocekivane zbog razlicitih epidemioloskih ¢imbenika u razli¢itim zemljama svijeta (8,
76). Regionalni ¢imbenici koji bi trebali biti uzeti u obzir pri donoSenju nacionalnih listi su:
regionalni obrasci 1 prevalenca bolesti, dostupnost lijekova, vrsta 1 broj zdravstvenih ustanova i
strucnog osoblja, genetski, demografski i okolisni ¢imbenici (29). Konacna odluka o nacionalnoj

listi lijekova ostaje u ingerenciji svake pojedinacne zemlje (8).

Nacionalna lista lijekova je lista lijekova koje odobrava vlada, i rukovodi nabavom lijekova
u javnom sektoru, shemama subvencije za troskove lijekova, donacijama lijekova i lokalnom
proizvodnjom lijekova. TroSkovna u¢inkovitost podrazumijeva odabir sigurnih i u¢inkovitih
lijekova za vecinu zaraznih i nezaraznih bolesti. Neke zemlje usvajaju model esencijalnih listi na
subnacionalnim odnosno provincijskim/zupanijskim razinama ovisno o regionalnim potrebama i
prioritetnim zdravstvenim pitanjima. U malim zemljama to pak moZze biti izvorom nejednakosti 1
diskriminacije. Mali broj razvijenih zemalja formalno koristi ELL SZO kao vodilju u razvitku i
implementaciji nacionalne politike lijekova (29). Primjena koncepta esencijalnih lijekova je
znacajno smanjila morbiditet u mortalitet u mnogim zemljama svijeta u proteklih 30 godina, osobito
u nerazvijenim zemljama i zemljama u razvoju, mada je u subsaharaskoj Africi jo§ uvijek
alarmantna smrtnost dojencadi (56). lako je koncept esencijalnih lijekova Siroko prihvacen, a
potreba periodi¢nog obnavljanja listi vazna komponenta tog koncepta, vise od tre¢ine (36,8%)
zemalja niskog 1 srednjeg dohotka nije donijelo niti jednu listu esencijalnih lijekova u periodu
izmedu 2000. 1 2012. godine (44). Najvise je koncept nacionalnih listi lijekova razvijen u Africi i

jugoistocnoj Aziji, gdje gotovo sve zemlje imaju donesene nacionalne liste lijekova (76).

Iako je koncept esencijalnih lijekova neodvojiv od standardnih smjernica za lijecenje
najcesc¢ih bolesti, koje bi trebale biti temelj za kreiranje nacionalnih listi lijekova, vrlo je malo
podataka o smjernicama u analiziranim ¢lancima: standardne smjernice se tek ponegdje stidljivo

spominju.

Uporaba generickih lijekova je znac¢ajno povecala dostupnost esencijalnih lijekova, a
esencijalni lijekovi su znacajno dostupniji u odnosu na genericke, te se moze reé¢i da su genericki

lijekovi globalno dotupni (45). Izuzetak su formulacije za djecu, koje nisu zadovoljavajuci dostupne
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¢ak ni u jedinoj zemlji (Brazil) koja deklarativno ima zasebnu listu esencijalnih lijekova za djecu

(46).

U zemljama visokog dohotka najistrazivanije je pitanje transparencije i pravednosti sistema
subvencioniranja lijekova (47). Samo 6 zemalja (Belgija, Irska, Norveska, Portugal, Slovacka i
Slovenija ispunjena su sva 3 kriterija pravednosti: transparentnost odluka, uzimanje u obzir i troska
1 klinickih dokaza, te moguénost zalbe na odluke. Sjedinjene amercke drzave ne podrzavaju koncept
esencijalne liste lijekova (8), 1 shodno tome niti nemaju zvani¢nu listu esencijalnih lijekova (6).
Ipak, postoji nacionalni program zdravstvenog osiguranja, Medicare, koji financira vlada SAD jos
od 1966. godine. Trenutno objedinjava rad 30-50 privatnih osiguravajucih kuca Sirom SAD, koje
pruzaju administrativne usluge (48), a osigurava osnovne zdravstvene usluge za 17% stanovnika
SAD (53,8 od 318,9 milijuna) (77), od kojih 40,5 milijuna ostvaruje pravo na besplatne lijekove:
osobe starije od 65 godina, osobe mlade od 65 godina sa invaliditetom, sve osobe sa terminalnom
bubreznom insuficijencijom. Lijekovi koji se potpuno subvencioniraju su dati u tzv. preferiranim
listama Medicaid-a (engl. Medicaid prefered drug lists — PDLs), koje se razlikuju u razli¢itim

federalnim jedinicama. Ne postoji standardizirani metod razvoja ovih listi ili njihovog financiranja

(6).
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6. ZAKLJUCAK

Primjena medicine utemeljene na dokazima pokazala je korisnost na svim razinama
odlucivanja. Uporaba dokaza na globalnoj razini je zadovoljavaju¢a: SZO kao vodi¢ globalne
zdravstvene politike vrlo uspje$no koristi medicinu utemeljenu na dokazima i Cochrane sustavne
preglede kao dokaze najvise kvalitete u revizijama liste ELL SZO jo$ od 2002. godine. Sustavni
pregledi, ukoliko su dostupni, kao dokazi vrhunske kvalitete koriste se i u izradi izvjes¢a HTA
agencija, te im se daje prednost u odnosu na druge, nize kategorije dokaza. Da bi se postigao
optimalan uc¢inak, potrebno je promovirati uporabu dokaza i liste zasnovane na dokazima (ELL
SZO0) na nacionalnoj 1 lokalnoj razini: u kreiranju nacionalnih listi lijekova, transparenciju u
donoSenju istih, intenzivnije i obuhvatnije kreiranje nacionalnih smjernica (utemeljenih na
dokazima) za lijecenje najucestalijih i javnozdravstveno najznacajnijih bolesti. I na kraju, da bi
kvalitetno sacinjene nacionalne liste lijekova i nacionalne smjernice za lijecenje bolesti, bile dobro
prihvacene 1 uspjesno primijenjene u praksi, na lokalnoj razini, potrebno je kontinuirano raditi na

unapredenju znanja krajnjih korisnika (lijecnika prakticara i pacijenata).

a. Uporaba dokaza na lokalnoj razini

Presjecna studija provedena na lije¢nicima Zenicko-dobojske Zupanije u BiH pokazala je da
znanja 1 stavovi o medicini utemeljenoj na dokazima nisu na zadovoljavajucoj razini, ali su stavovi
prema medicini utemeljenoj na dokazima relativno dobri. Postoji potreba za posebno osmisljenim
edukacijskim intervencijama koje bi ohrabrile lije¢nike da rabe slobodni pristup Cochrane knjiznici,
kao 1 iskustvo 1 materijale hrvatskog Cochrane-a. Potrebno je poboljsati pristup Internetu na radnom
mjestu, osobito u primarnoj zdravstvenoj zastiti. Posebnu bi paznju trebalo posvetiti studentima
prije i poslijediplomskih studija medicine, kao i lije¢nicima mladim od 42 godine, koji ¢eSc¢e koriste
Internetske izvore. Longitudinalna i vertikalna integracija medicine utemeljene na dokazima u
akademskim curriculumima bi bila korisna u promociji i primjeni klini¢kih znanja u svakodnevnim

situacijama, a sve sa ciljem unapredenja zdravlja zajednice.

b. Uporaba dokaza na nacionalnoj razini

U situaciji kad se ogranceni financijski resursi ne povecéavaju, a ve¢ postoje poteskoce u
kontinuitetu nabave lijekova 1 Ceste nestaSice lijekova, usljed rastuce nestabilnosti ekonomske

odrzivosti fondova javnog zdravstvenog osiguranja, od presudnog je znacaja oslanjati se na na ve¢
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oprobane, pouzdane alatke zasnovane na dokazima najvise kvalitete (kao $to su ELL SZO,
Cochrane sustavni pregledi 1 HTA izvijes$¢a) prilikom donoSenja odluka o subvencioniranju
lijekova, pri ¢emu se najkorisnijom pokazala ELL SZO. Dokazi koji se mogu dobiti kombiniranjem
ova tri izvora dolaze u svim nijansama, te je njihovim koristenjem moguce donositi odluke o
koriStenju ogranicenih resursa kako bi se postigli najbolji moguci ishodi za cijelo drustvo,
uvazavajuci sve relevantne drustvene 1 kulturoloSke osobitosti. Rezultati ovog istrazivanja mogu
pomoc¢i donositeljima odluka da poboljsaju metodologiju klasificiranja dokaza za donoSenje
buducih odluka o listama esencijalnih (subvencioniranih) lijekova, tako $to daje prikaz svih vrsta
dokaza za prioritiziranje kako subvencioniranja, tako i1 delistiranja. Smanjenje broja donositelja
odluka o listama lijekova u BiH bi dovelo do ujednacavanja kvalitete zdravstvene usluge na svim
razinama, zatim smanjilo moguénost korupcije 1 diskrimanicije po svim osnovama, kao i
nepotrebno troSenje resursa, ljudskih i materijalnih, na ponavljanje istih procedura na nekoliko
razli¢itih razina. I na kraju, neizbjezna je uspostava drzavnog neovisnog tijela tijela ¢iji bi zadatak
bio obezbjedivanje znanstvenih kriterija za donosenje transparentnih odluka o subvencioniranju

lijekova.
c. Uporaba dokaza na globalnoj razini

Iako je koncept da su neki lijekovi korisniji od drugih globalno Siroko prihvacen, 1 ve¢
doprinio poboljSanju globalnog zdravlja, mnogo je mjesta za napredak. Zemlje niskog dohotka jo§
nisu ostvarile potpuno dostupnost esencijalnih lijekova. U zemljama srednjeg dohotka nacionalne
liste lijekova se mnogo istrazuju, osnovni problemi su slaba primjena medicine utemeljene na
dokazima za formiranje listi, mala transparencija i posljedicno malo u¢esc¢e svih sudionika. Zemlje
visokog dohotka ne prihvataju koncept esencijalnih lijekova (SAD), ne istrazuju pitanja vezana za
esencijalne liste lijekova (Rusija) ili nisu do kraja ucinile proces odabira esencijalnih lijekova

transparentnim.
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8. SAZETAK

Na lokalnoj razini presjecno istrazivanje lije¢nika (stopa odgovora 64%) u reprezentativnoj
Zenicko-dobojskoj zupaniji za BiH je pokazalo da su svjesnost, znanja 1 uporaba medicine
utemeljene na dokazima i Cochrane knjiznice niska nasuprot ¢injenici da je vecina ispitanika imala
pozitivne stavove prema medicini utemeljenoj na dokazima i bila zainteresirana da nauci o
metodologiji izrade Cochrane sustavnih pregleda. Znacajno manje ispitanika u BiH (23%) bilo je
svjesno da ima pristup EBM bazi podataka, u odnosu na Hrvatsku (54%), ali kao ni oni u Hrvatskoj,
nisu bili svjesni koje su to EBM baze podataka. Jedna tre¢ina ispitanika bila je svjesna da je
sustavni pregled najvisi u hijerarhiji dokaza, za razliku od ispitanika u Hrvatskoj, kojih je viSe od
pola znalo da je najvisa razina dokaza sustavni pregled. Zamijecena je bimodalna distribucija dobi
lije¢nika, sa nedostaju¢om populacijom srednje dobi, koja se moze objasniti stradanjima 1
iseljavanjem tijekom rata 1992.-1996., a koja bi svakako trebala biti uzeta u obzir prilikom

planiranja bilo kakvih intervencija na zdravstvenom sustavu, kao i kontinuiranoj edukaciji lje¢nika.

Na nacionalnoj razini presjecno istraZivanje nacionalne liste esencijalnih lijekova u FBiH
pokazalo je visoko neslaganje sa ELL SZO. Od 334 lijekova koji su bili na nacionalnoj listi
esencijalnih lijekova u FBiH, 151 se nije nalazilo na esencijalnoj listi SZO. Od njih je 38 lijekova
imalo povoljan Cochrane sustavni pregled, a 24 povoljno HTA izvije$¢e koje bi moglo opravdati
stavljanje na nacionalnu listu esencijalnih lijekova. Gotovo jedna tre¢ina lijekova na FLL (n=89;
27%) nije imala dovoljno dobar dokaz da bi se nasla na listi. Za ove lijekove je tijekom 2013.
godine u BiH utroseno 2,7 milijuna BAM (1,4 milijuna €), odnosno 20% ukupne potrosnje lijekova
u BiH iste godine. Na FLL se nalazilo 1 9 lijekova izbrisanih sa ELL SZO, za koje je tijekom 2013.
godine utroSeno 7,7 milijuna BAM, odnosno 3,9 milijuna €; kao i 4 lijeka odbacena sa ELL SZO,
za koje je tijekom 2013. godine utroSeno 5,8 milijuna BAM odnosno 2,9 milijuna €. Osim toga na
FLL se nalazilo 13 lijekova koji su imali vrlo nepovoljna izvijes¢a u Cochrane sustavnim
pregledima 1 3 lijeka koji su imali nepovoljna HTA izvijes¢a. ELL SZO bi trebala biti polazna
osnova za safinjavanje esencijalnih lista lijekova, pri ¢emu treba uvaziti lokalne epidemioloske,
socijalne, ekonomske, organizacijske i kulturoloske ¢imbenike. Prilikom odlu¢ivanja o nacionalnim
listama lijekova sljedeca vrijedna alatka je Cochrane baza sustavnih pregleda, a zatim izvijeséa

HTA agencija.

Na globalnoj razini uoc¢en je manjak kako publiciranih studija, tako 1 sive literature o
istrazivanja esencijalnih listi u zemljama niskog dohotka kao i pojedinih zemalja visokog dohotka

(Rusija). SAD zvani¢no ne podrzavaju koncept liste esencijalnih lijekova. Osim u malobrojnim
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razvijenim zemljama, evidentan je manjak transparencije u svim pitanjima vezanim za esencijalne
liste lijekova. U zemljama srednjeg dohotka se intenzivno istrazuju liste esencijalnih
(subvencioniranih) lijekova, ali u ovim zemljama joS$ su izraZzeni problemi sa dostupnoséu
esencijalnih lijekova, a osobito lijekova i formulacija za djecu, analgetika (osobito opioidnih) i
lijekova za lijeCenje tumora. Nedostatak istrazivanja o listama lijekova zamijecen je 1 u zemljama sa
niskim dohotkom, koje jo$ uvijek ulazu napore da se obezbijedi u€inkovita opskrba i dostupnost

esencijalnih lijekova.

Primjena medicine utemeljene na dokazima ima najveci ucinak ako se odluke u
zdravstvenom sistemu na svim razinama donose na temelju najboljih mogucih dokaza, te ako svi
sudionici u donosenju odluka razumiju principe na osnovu kojih su donesene odluke, i na

najkvalitetnijim dokazima temelje odluke u lije€enju pojedinacnih bolesnika.
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9. SUMMARY

At the local level, we conducted a cross-sectional study of physicians (response rate 64%) in
Zenica-Doboj Canton, a representative canton in Bosnia and Herzegovina. We found that
awareness, knowledge and use of evidence-based medicine and the Cochrane Library was low
despite the fact that most respondents had positive attitudes towards evidence based medicine, and
that a great proportion of them was interested to learn about the methodology of making Cochrane
systematic reviews. Significantly fewer respondents in BiH (23%) were aware that they had access
to an EBM database, compared to respondents in Croatia (54%); as those in Croatia, the physicians
in BH were not aware of specific EBM databases. One-third of respondents were aware of the
hierarchy of clinical evidence, much less then in neighbouring Croatia, where more than a half of
the respondents knew that systematic review was the highest level of evidence. The bimodal
distribution of physicians' age was observed. The middle-aged population was totally wiped out,
which could be explained by killing or emigration of physicians during the 1992-1996 war in BiH.
This fact has to be taken into account when planning any intervention in the health care system, as

well as continuing education of the physicians.

At the national level, a cross-sectional study of the national list of essential medicines in the
FBH showed high discrepancy with the WHO EML. Of the 334 drugs that were on the national list
of essential drugs in the FBH, 151 was not on the WHO EML. Of these, 38 had a favourable
Cochrane systematic review and 24 favourable HTA report that could justify placing on the national
list of essential medicines. Nearly one-third of drugs on the national list (n=89; 27%) did not have
evidence good enough to be found on the list. 2,7 million BAM (€ 1,4 million) was spent for the
purchase of these drugs in BH, or 20% of total consumption of drugs in BiH in the same year. On
the national list of essential medicines we found 9 medicines that were deleted from the WHO
EML, for which it was spent 7,7 million BAM, or 3,9 million € in 2013. Also, on the national list
we found 4 drugs rejected from the WHO EML,; for the purchase of these 4 drugs it was spent 5,8
million BAM or 2,9 million € in BiH in 2013. On the national essential medicines list we also found
13 drugs that had a very unfavorable report in the Cochrane systematic reviews and 3 drugs that had
unfavorable HTA reports. WHO EML should be the basis for making an essential drug list, but
local epidemiological, social, economic, organizational and cultural factors should be taken in
consideration. The Cochrane Database of Systematic reviews and reports of the HTA agencies are

also a valuable tool when deciding on the national lists of medicines.

At the global level, a lack of published studies, and gray literature on the research of the

essential lists in low income countries, as well as certain high income countries (such as Russia)
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was observed. US officially does not support the concept of essential medicines lists. Except in very
few developed countries, there is a lack of transparency in all matters relating to the essential
medicines list. Essential (subsidized) medicines lists have been widely investigated in middle-
income countries, but these countries still had issues with the availability of essential medicines,
particularly doses and formulations for children, analgesics (especially opioid) and drugs to treat
cancer. The lack of research on the essential medicines has been observed in low-income countries
too; these countries are still making efforts to ensure the effective supply and availability of

essential medicines.

Application of evidence-based medicine has the greatest impact if decisions in health-care
systems are made at all levels based on the best available evidence, and if all participants in the
decision-making process understand the principles upon which the decisions have being made, and

on the best evidence-based decisions in the treatment of individual patients.
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72



Prilog 1. Upitnik pomoc¢u kojeg su ispitivani znanja i stavovi lijecnika Zeni¢ko-dobojske Zupanije o
medicini utemeljenoj na dokazima i Cochrane-u

1 Koliko prosje¢no imate bolesnika u jednom danu?
2 Trebate li ponekad pomo¢ pri postavljanju dijagnoze ili odabiru terapije? oda O ne
3 Kad imate nedoumice u bilo kojem segmentu obrade ili tretmana pacijenta, pomo¢ trazite:
(Odgovorite na svako pitanje sa da ili ne)
a)izknjiga oda oOne
b)odkolega ©da oOne
¢) iz nau¢nih ¢lanaka ©da oOne
d) iz promotivnih materijala farmaceutskih tvrtki ©da one
e)sinterneta Oda oOne
f) neki drugi izvor informacija
4 Imate li pristup internetu na poslu? o©da oCne
5 Sluzite li se internetom kako biste rijesili dvojbe pri obradi bolesnika? oda oOne
6 Ako je odgovor na 5, pitanje DA; Kojim se internetskim izvorima informacija sluZzite:
(Zaokruzite one odgovore koji odgovaraju stvarnosti)
a) Internet pretrazivaci (Google, npr,)
b) Pub Med
¢) Specijalizirane baze podataka za Medicinu utemeljenu na dokazima
d) ostalo (navedite)
7 Imate li pristup specijaliziranim bazama podataka za Medicinu utemeljenu na dokazima?
oda one 0Oneznam
8 Ako je odgovor na 7, pitanje DA: Kojim od tih baza se sluzite?
9 U hijerarhiji dokaza u medicini najjaci je:
a) prikaz slucaja
b) prospektivno kohortno istrazivanje
c) sistemski pregled randomiziranih kontroliranih istrazivanja
d) pojedinacno randomizirano kontrolirano istrazivanje
10 | Osnovne informacije o Medicini utemeljenoj na dokazima dobili ste na:

a) dodiplomskoj
b) poslijediplomskoj

¢) trajnoj medicinskoj edukaciji
d) nigdje

d) ostalo (navedi)
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11

Jeste 1i Culi za Cochrane kolaboraciju (engl. The Cochrane Collaboration)? ©da o©ne

Ako je odgovor DA, molimo odgovorite na pitanja 12-22, u suprotnom predite na pitanje 23.

12

Jeste 11 ¢uli za Cochrane biblioteku? ©da oOne

13

Otkud vam informacije o Cochrane biblioteci?
a) iz knjiga

b) od kolega

¢) iz naucnih ¢lanaka

d) iz promotivnih materijala farmaceutskih tvrtki
e) s interneta

f) neki drugi izvor informacija:

14

Citate li Cochrane sistemske pregledne ¢lanke u Cochrane biblioteci? ©da ©ne

Ako je odgovor na ovo pitanje NE, predite na pitanje 23.

15

Citate li obi¢no sazetke Cochrane ¢lanaka ili cijele ¢lanke? o Sazetke o Cijele ¢lanke

16

Otkud pristupate Cochrane biblioteci?

a)sposla b)odkuée c)ostalo

17

Koliko ¢esto koristite Cochrane biblioteku?
a) manje od jednom mjese¢no

b) jednom mjese¢no

¢) nekoliko puta (2-3) mjesecno

d) jednom sedmic¢no

e) vise puta sedmi¢no

18

Je li Vam Cochrane biblioteka pomogla u rjeSavanju nekog problema u praksi?
a) uopc¢e mi nije pomogla

b) jako malo mi je pomogla

¢) dovoljno mi je pomogla

d) jako puno mi je pomogla

€) u potpunosti mi je pomogla

19

Ako jeste, jeste li zapamtili ijedan naslov ¢lanaka iz Cochrane biblioteke?

oda oOne

20

Smatrate li da bi vam Cochrane biblioteka mogla koristiti u rjeSavanju problema iz prakse?

oda One

21

Zanima li vas metodologija izrade Cochrane ¢lanaka? ©da oOne

22

Koliko godina imate?

23

v

Pol: oM oz
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24 | ZavrSen medicinski fakultet u:
o Sarajevu g Tuzli o Banjaluci 0 Mostaru o drugo (navesti)
25 | Zanimanje:
o sekundarac O dr opée medicine o specijalizant O specijalista O subspecijalista
26 | ZavrSen poslijediplomski studij u: (navesti)
27 | Akademsko obrazovanje:
o zavrSen medicinski fakultet o mr med sci O dr med sci
28 | Poznavanje engleskog jezika:
0O ne 0O povrsno 0 0snovno o dobro 0 odli¢no
29 | Poznavanje rada na ra¢unaru:
o nikakvo O povrsno O 0snovno o dobro o odli¢no
30 | Smatrate li da postoji potreba za kontinuiranom medicinskom edukacijom? oda oOne
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