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Biuletyn lekow nr 1/2012

Departament Monitorowania Niepozgaanych Dziatari Produktow Leczniczych

Ipierwszym tegorocznym numerze Biuletynu kon-

tynuujemy tematy, ktore podejmowalismy w roku
ubiegtym — przygotowanie do nadchodzgcych zmian
wsystemie nadzorunad bezpieczenstwem farmakoterapii.
Po transpozycji zapisow dyrektywy 84/2010 i rozporzg-
dzenia 1235/2010 agencja rejestracyjna bedzie mogta
natozy¢ na podmiot odpowiedzialny obowigzek prze-
prowadzenia porejestracyjnych badan bezpieczenstwa
lub skutecznosci.
Badanie takie moZze stanowic jeden z warunkow pozwo-
lenia na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego
ale tez o koniecznosci jego przeprowadzenia mozna za-
decydowac nawet w wiele lat od wprowadzenia danego
produktu do lecznictwa.
Nieinterwencyjne badania porejestracyjne prowadzo-
ne w jednym panstwie cztonkowskim bedg oceniane
przez agencje narodowq, a zgoda na prowadzenie ba-
dan prowadzonych w co najmniej dwdch panstwach
cztonkowskich lezec¢ bedzie w gestii Komitetu ds. Oce-
ny Ryzyka w ramach Nadzoru nad Bezpieczenstwem
Farmakoterapii.
Pierwszy 7 zamieszczonych tekstow dotyczy badan tego typu.
Inna czekajgaca nas zmiana to nadanie pacjentom i ich
rodzinom uprawnien do bezposredniego zgtaszania
niepozadanych dziatan lekow. Do tej pory honorowane
byty tylko opisy przypadkow potwierdzone przez facho-
wych pracownikow opieki zdrowotnej.

W panstwach takich jak Australia, Kanada czy Sta-
ny Zjednoczone od poczatku istnienia systemu zbie-
rania niepozgdanych dziatan lekow do ich zgtasza-
nia byli uprawnieni pacjenci.

Panstwa unijne dopiero przygotowujq sie do przy-
Jecia takich rozwigzan. W kilku z nich prowadzone
byty programy pilotazowe, by zidentyfikowac po-
trzeby i trudnosci, a takze ocenic korzysci ptyngce
z zaangazowania pacjentow w dzielenie sie swoimi
doswiadczeniami.

Drugi prezentowany w tym Biuletynie tekst, opisu-
Je doswiadczenia z 11 krajow, w ktdrych pacjenci
uczestniczyli w systemie. Wytania sie z niego opty-
mistyczny przekaz — pacjenci zgtaszajg wartosciowe
przypadki, przyczyniajg sie do poszerzenia wiedzy
o stosowanych lekach, ich intencjg nie sq roszcze-
nia. Wszyscy wskazujg na potrzebe prowadzenia
akcji informujgcych pacjentow o przyznanym im
uprawnieniu do zgtaszania niepozgdanych dziatan
lekow. Liczymy na to, ze przedstawiony materiat sta-
nowic bedzie zachete do uczestnictwa w systemie.
W trzeciej czesSci tego Biuletynu prezentujemy dane
statystyczne naptywajacych zgtoszen dziatan niepo-
Zadanych do Departamentu Monitorowania Dzia-
tan Niepozgdanych Urzedu Rejestracji, za ktore
uprzejmie dziekujemy.

Rejestracja badan ohserwacyjnych - spojrzenie grupy hadaczy prowadzacych hadania
epidemiologiczne na zlecenie przemystu farmaceutycznego

ejestracja randomizowanych, kontrolowanych

badan klinicznych stata si¢ standardowa prakty-
ka. Wynika ona zardwno z publikowanych zasad jak
i wymagan prawnych. Jednak obowigzek rejestrowania
wszystkich badan obserwacyjnych jest kontrowersyj-
ny. Po czgsci dlatego, ze od lat toczy si¢ dyskusja, jaka
warto$¢ majg badania obserwacyjne.
Gltoéwnym celem rejestracji randomizowanych, kontrolowa-
nych badan klinicznych jest umozliwienie dostgpu do rzetel-
nych danych wynikajacych z prowadzonych badan dla fa-

chowych pracownikow opieki zdrowotnej i pacjentow.

Chodzi o to, aby nie zataja¢ nic z prowadzonych
badan i nie publikowaé¢ wybidrczych informacji.
Rejestracja badan klinicznych zostata tez spowo-
dowana obawami, ze niekorzystne dla przemy-
stu farmaceutycznego (sponsora) wyniki badan w
ogole nie zostang opublikowane. Rejestracja tych
badan zapobiega takze niewtasciwej analizie i pu-
blikowaniu danych o miernikach pierwszorzgdo-
wych (punktach koncowych). Na przyktad kiedy
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w badaniu klinicznym mierniki pierwszorzgdowe nie
sa korzystne, a mierniki wtorne tak — zapobiega pod-
kreslaniu znaczenia miernikow wtornych jako waz-
niejszych od miernikow pierwszorzedowych, lub na-
wet przedstawianiu wynikow, jakby mierniki wtorne
staly sie pierwszorzedowymi.

Warte odnotowanie jest takze, ze aspekty ekonomicz-
ne to nie tylko ujawnienie konfliktu interesow, ktory
moze prowadzi¢ do wybidrczego potraktowania wy-
nikow badania. To takze konflikt powstajacy wtedy,
kiedy wyniki badania nie sg spdjne z tym, co do tej
pory publikowat / wygtaszat badacz, niezgodne z opi-
niami, albo kiedy wyniki te bardzo daleko odbiegaja
od hipotezy badawczej.

Pytania, czy badania obserwacyjne takze powinny
by¢ rejestrowane pojawito si¢ razem z pojawieniem
si¢ instytucji rejestracji badan klinicznych w Stanach
Zjednoczonych — ClinicalTrials.gov w 1999 roku.
Z jednej strony krytykowano pomyst rejestracji ba-
dan obserwacyjnych z powodu braku podobnych, jak
dla badan klinicznych, wymagan naukowych. A takze
z powodu faktu, ze istniejg obawy co do wplywu kor-
poracji na wykorzystanie wynikow badan obserwa-
cyjnych do promowania wtasciwosci leku, niezalez-
nie od tego, czy sg one wpisane w druki informacyjne
dla danego produktu.

Z drugiej strony, badacze z przemystu musza tak
samo zadeklarowa¢ powigzania finansowe jak bada-
cze z oSrodkow akademickich, a przynajmniej jedno
czasopismo naukowe stosuje restrykcje z powodu po-
tencjalnego finansowego konfliktu interesow.

Wsrod pracownikow przemystu, dyskusja na temat
koniecznoSci rejestracji badan obserwacyjnych sku-
pia si¢ na zasadzie przejrzystosci — czy rejestrowanie
takich badan zapobiegnie wybiorczemu publikowa-
niu wynikdw badan. Najbardziej zaawansowanym
z tych wysitkow jest propozycja wiaczenia w proces
Agencji Badania JakoSci Opieki Zdrowotnej (Agen-
cy for Healthcare Research and Quality) i stworzenie
projektu ,,Developing Evidence to Inform Decisions
about Effectiveness”) w celu ukonstytuowania reje-
stracji roznych rejestrow pacjentow (Registry of Pa-
tient Registries). W projekcie tym uczestnicza przed-
stawiciele przemystu farmaceutycznego.

Chociaz od dawna wykorzystywano dane z badan
obserwacyjnych do oceny ekonomicznych i innych
wynikow leczenia, zastosowanie ich do oceny po-
rownawczej efektywnosci znacznie poszerza ich do-
tychczasowe znaczenie. Nie beda one pomagaty w
ocenie bezpieczenstwa danego produktu, czy wspo-
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magaly decyzje rejestracyjne — i to jest przedmiotem
obecnej dyskusji. Porownawcze badania efektywno-
Sci stworzg niestety ryzyko zafatszowania (bias) wy-
nikdw pochodzace z potencjalnego konfliktu intere-
soOw dwoch stron z mocnym zapleczem finansowym
(np. firmy ubezpieczeniowej i firmy farmaceutycznej)
z podmiotem reprezentujacym rzad, stanowigcym
o kosztach ustug medycznych.

Podobnie do badan klinicznych, badania obserwa-
cyjne moga byc¢ rejestrowane poprzez serwis — Clini-
calTrials.gov. Nie ma co prawda wytycznych, ktore
badania nalezy do tego serwisu wprowadzic, ani kie-
dy zrobi¢ to nalezy. Stan Maine wymaga np., aby re-
jestrowa¢ badania obserwacyjne, definiujac badanie
obserwacyjne jako badanie z udziatem ludzi, gdzie
dane biomedyczne/wyniki leczenia s3 oceniane we
wczesniej zdefiniowanych grupach osob. Podmiot
w badaniu moze by¢ poddawany procedurze medycz-
nej — diagnostycznej, terapeutycznej lub innej, ale
badacz nie przypisuje rodzaju interwencji do danego
pacjenta. Jednakze ta definicja nie jest uniwersalna
i akceptowana przez wszystkich. Brak wytycznych
wynika po czgSci z braku konsensusu i stanowi do-
datkowg przestanke do dyskusji na temat konieczno-
Sci rejestracji badan obserwacyjnych. Cel rejestracji
nie jest jasny, nie ma uzgodnionego zakresu jakiego
powinna dotyczy¢ rejestracja badan obserwacyjnych,
a takze jakim standardom powinny one odpowiadac.

W 2009 roku zorganizowano warsztaty pt. ,,Enhan-
cement of the Scientific Process and Transparency of
Observational Epidemiology Studies” przy wsparciu
organizacji finansowanej przez przemyst farmaceu-
tyczny — European Centre for Ecotoxicology and
Toxicology of Chemicals (ECE-TOC). W raporcie
z tego spotkania zaznaczono, ze stopniowo nalezy
dazy¢ do rejestracji protokotow badan obserwacyj-
nych. Odniost si¢ on takze do korzysci, jakie przy-
niosto rejestrowanie randomizowanych badan kli-
nicznych. Ostatnia dyskusja panelowa — w 2010 roku
na dorocznym spotkaniu amerykanskiego kolegium
epidemiologicznego (Americal College of Epidemio-
logy) — dokonata przegladu poprzednich rekomen-
dacji i wypunktowata 3 korzySci rejestracji badan
obserwacyjnych:
* wigksza przejrzystosc;
* poprawa recenzowania badan oraz rozwigzanie
kwestii etycznych;
 dostep do petnych danych.
Dodatkowo, w dyskusji, poruszono takze trzy aspek-
ty, ktore stanowig utrudnienie przy koniecznosci reje-
stracji badan obserwacyjnych:
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» praktyczne aspekty — koszty i czas potrzebny na re-
jestrowanie takich badan;

* kwestie naukowe — zwlaszcza hipoteza badawcza;

* etyczne kwestie przejrzystosci i odpowiedzialnosci
za dane.

Natomiast czasopismo Epidemiology opublikowato se-
rie komentarzy i artykutow od wydawcy stawiajacych
pod znakiem zapytania korzysci wynikajace z rejestra-
cji badan obserwacyjnych. Wydato ono komunikat, ze
Epidemiology przy publikowaniu materiatu nie bedzie
stalo na strazy, czy dane badanie obserwacyjne byto
wczesniej zarejestrowane czy nie. Dodatkowo, artyku-
ty wydawnicze w Epidemiology bardzo wyraznie sta-
wiaja granice migdzy nauka odkrywania w przypadku
badan randomizowanych, kontrolowanych, a naukowy-
mi podstawami prowadzenia badan obserwacyjnych.
Z tych dyskusji wytania si¢ obraz spolaryzowanej dys-
kusji — wszystko albo nic — w przypadku koniecznoSci
rejestracji badan obserwacyjnych.

Zamiast podejScia dychotomicznego: albo rejestrujemy
badania obserwacyjne, albo nie — autorzy proponuja
spotkanie gdzie$ posrodku — rejestrowanie wybranych
badan obserwacyjnych w centralnym repozytorium
podobnym do ClinicalTrials.gov. Umozliwi to dostep
do najlepszych danych przy podejmowaniu decyzji,
zagwarantuje wysoki poziom przejrzystoSci, ograni-
czy konflikt interesow, a takze zredukuje liczbe kwe-
stii etycznych do rozstrzygnigcia. Zasadnicza kwestig
przy takim podejSciu jest uzmystowienie sobie, ze nie
wszystkie projekty badan obserwacyjnych sobie od-
powiadaja oraz na zatozeniu, ze dyskutowane badania
sa prowadzone zgodnie z dobrg praktyka prowadzenia
badan epidemiologicznych (Good Pharmacoepidemio-
logy Practice).

Badanie - jak je zdefiniowaé?

ejestr randomizowanych, kontrolowanych badan

klinicznych opiera si¢ na jasnej definicji, co to jest
randomizowane, interwencyjne badanie kliniczne. Jed-
nak podobnej definicji dla badania obserwacyjnego nie
ma, a ma to kluczowe znaczenie przy wprowadzeniu
obowigzku rejestracji takich badan. Dane w badaniu
obserwacyjnym mogg by¢ zbierane zanim powstanie
koncepcja takiego badania (retrospektywne badania,
zbieranie danych historycznych) lub moga by¢ zbiera-
ne de novo dla celow oceny zdefiniowanej a priori hi-
potezy badawczej (badania przegladowe, prospektyw-
ne zbieranie danych). Dodatkowo, zbieranie danych
iich analiza mogg by¢ wykonywane przez rozne grupy
z rdznych przyczyn — np. przez pracownikow przemy-

stu farmaceutycznego, osrodkow akademickich lub
ptatnikdw Swiadczen zdrowotnych.
Jednym z rodzajow podejscia moze by¢ rejestracja
badania obserwacyjnego na podstawie obranej hi-
potezy. Duzo na ten temat dyskutowano — jakie ma
znaczenie rodzaj hipotezy w odniesieniu do aspek-
tow filozoficznych i naukowych. Jednakze podwa-
zano, ze oczekiwane korzysci z takiego podejscia
niekoniecznie zaleza od postawionej hipotezy ba-
dawczej. Z praktycznego punktu widzenia korzyst-
nym wg autordOw byloby umieszczenie badania ob-
serwacyjnego w poszczeg6lnych kategoriach:
* Badania prospektywne, z postawiong a priori hi-
poteza badawcza;
e Badania wykorzystujagce dane historyczne lub
badania retrospektywne z postawiong a priori hi-
poteza badawcza;

* Badania poszukiwawcze (exploratory studies)
retrospektywne, bez postawionej a priori hipo-
tezy, gdzie prowadzi si¢ roznorakie pordwnania
dwaoch lub wigcej zmiennych ekspozycji i efektu;

* Badania poszukiwawcze lub prawdopodobien-
stwa (feasability studies) w oparciu o dane hi-
storyczne, gdzie analiza ogranicza si¢ do jednej
zmiennej w czasie lub do zrozumienia czynni-
kow predykeyjnych ekspozycji bez powigzania
tej ekspozycji z wynikami leczenia.

Wyznaczenie takich ram badawczych moze byc

duzym uproszczeniem i na pewno sg ré6znorodne

metody podziatu badan obserwacyjnych. Autorzy
uwazajg jednak, ze nalezy ukierunkowac dyskusje
na temat rejestracji badan obserwacyjnych.

Rozwazanie ww. kategorii badan sugeruje, ze nie
wszystkie badania obserwacyjne wymagaja wcze-
$niejszego rejestrowania. R6znig si¢ one pod wzgle-
dem stopnia, w jakim mozna uogo6lni¢ ich wyniki,
a takze co do celu prowadzenia badania. Rozne sg
takze zebrane dane — ich jakos¢, sposob zbierania.
Na przyktad badanie prawdopodobienstwa (feasa-
bility studies) na podstawie danych retrospektyw-
nych, aby oceni¢ mozliwos¢ wykorzystania danych
pod katem ekspozycji na dany czynnik, nie umoz-
liwia wyciggnigecia wnioskdow dla ogdlnej praktyki
medycznej, co prowadzony prospektywnie rejestr
zbierajacy dane de novo o bezpieczenstwie dane-
go produktu. Na pytanie ,,rejestrowac badanie, czy
nie?” tatwiej znalez¢ odpowiedz, jesli spojrzy si¢
po osiagnieciu konca badania. Czy osiagnigto pla-
nowany do uzyskania efekt koncowy (z podaniem
lub nie wartosci p). Warto zauwazy¢, ze nie oznacza
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to stawiania pod znakiem zapytania sensu prowadze-
nia badan ,,poszukiwawczych” czy analizy pojawia-
jacych si¢ watpliwosci lub innego rodzaju analizy, na
temat danych pojawiajacych si¢ nieoczekiwanie. Nie
mniej jednak, nalezy rozro6zni¢ te analizy od celu re-
jestracji badania obserwacyjnego.

Badania wykorzystujace prospektywne
Zhieranie danych

B adania wykorzystujace prospektywne metody
zbierania danych zwykle maja hipotez¢ badaw-
cza, ktora chca potwierdzi¢ lub wykluczy¢, a takze
protok6t badania opisujacy sposdb postgpowania
z danymi przed rozpoczg¢ciem ich gromadzenia. Ba-
dania te najczesciej prowadzi si¢ w celu zebrania in-
formacji pomocnych dla pracownikow opieki zdro-
wotnej. Autorzy s3 za obowigzkiem rejestracji takich
badan obserwacyjnych, w tym takze badan ,hybry-
dowych”, gdzie wykorzystuje si¢ dane z systemu me-
dycznego i dodatkowo zbiera sie dane uzupetniajgce
od pacjentow.

Rejestracja badan obserwacyjnych gromadzacych
dane de novo przynosi prawie takie same korzysci
jak rejestracja randomizowanych badan klinicznych.
Dodatkowo, rejestracja ta nie bytaby zbyt skompli-
kowana, w pordwnaniu do koniecznosci uzyskania
zgody komisji etycznej (institutional review board)
oraz zgody uczestnika badania na jego prowadzenie.
Nalezy tez zaznaczy¢, ze jesli badania wykonuje si¢
w zwigzku z zaleceniem porejestracyjnym wtadz reje-
stracyjnych, protokot badania podlega wczesniejszej
ocenie. W warunkach uczelni medycznych, protokot
badania jest oceniany zwykle podczas procedury
udzielania grantu badawczego, ktdry jest najczestsza
formg finansowania badan naukowych. Koniecznos¢
przejScia procedur zwigzanych z rejestracjg lekow
(i wypetnienie warunkow natozonych przez odpo-
wiednie wiadze) to po prostu rejestracja badania ob-
serwacyjnego przez rozpoczg¢ciem zbierania danych.

Autorzy przyjmuja do wiadomosci fakt, ze nawet
badania prospektywne moga analizowaé problemy
badawcze, ktorych nie stawiano na poczatku prowa-
dzenia badania. Mogg one takze by¢ wiaczane do me-
ta-analiz — co niejako zrébwnuje je z badaniami rando-
mizowanymi. Nie zmniejsza to warto$ci poczatkowe;j
rejestracji badania obserwacyjnego, a nawet stuzy
wzmocnieniu prowadzonych meta-analiz stwarzajac
dodatkowy bank danych do takich potrzeb.
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Badania wykorzystujace dane retrospektywne

odrdznieniu od badan klinicznych lub innych

badan, ktore wymagajg Swiadomej zgody na
ich prowadzenie, co powoduje, ze majg okreslony
poczatek badania, badania retrospektywne przepro-
wadza si¢ na zbiorze danych, kiedy to analizowane
dane zostaty zebrane wczesniej. Zwykle tez badacz
nie bral udzialu w gromadzeniu danych. Badania te,
takie jak analiza danych administracyjnych (firmy
ubezpieczeniowej, ptatnika Swiadczen), czy analiza
danych w duzych bazach danych (np. rzadowych, ba-
zach danych agencji rejestracyjnych) sa najczesciej
stosowanymi rodzajami badan obserwacyjnych, maja
jednak rdzne cele, przedmiot i metody analizy. Dla
tych badan rejestracja jest trudniejszym procesem.

Rozwazania czy badanie obserwacyjne, nalezy za-
rejestrowac nalezy rozpocza¢ od oceny, jaki jest cel
badania (czy badanie wynika np. z zalecen dotycza-
cych bezpieczenstwa, zalecen wtadz rejestracyjnych,
czy jest to badanie porownawczej efektywnosci, czy
badanie ,,poszukiwawcze”) oraz czy postawiono hi-
poteze¢ przed rozpoczeciem badania. Kluczowym za-
tem jest aspekt, czy analiza zostata zaplanowana pro-
spektywnie, niezaleznie od sposobu zgromadzenia
danych, ktore tej analizie beda poddane.

Tak jak w przypadku badan wykorzystujacych pro-
spektywne metody gromadzenia danych, autorzy
artykulu zachecaja do rejestrowania badan opar-
tych o dane historyczne, ktore maja zdefiniowang
a priori hipotez¢ badawczg, jak rOwniez przygoto-
wany protokdt badania z kluczowymi elementami jej
podlegajacymi, zwtaszcza badan prowadzonych jako
zalecenie/zobowigzanie porejestracyjne lub finansowa-
nych grantem badawczym przed rozpoczgciem analizy.
Badania te beda spetniaty podobne kryteria omawiane
przy okazji badan prospektywnych. Zasadniczym punk-
tem jest fakt, czy w badaniu zaplanowano specyficzng
analiz¢ z okreslonymi celami przed jej rozpoczgciem,
wodwczas badanie to powinno by¢ zarejestrowane.
Mozna stosowac wiele rodzajow analizy w oparciu
o istniejace dane, bez formutowania wstepnej hipo-
tezy — i takie analizy moga przyczynia¢ si¢ do po-
glebiania ogbdlnej wiedzy. Tak samo, analizy te moze
poprzedza¢ sformutowanie hipotezy badawczej,
i wowczas taki rodzaj analizy powinien by¢ wcze-
$niej zarejestrowany. Na przyktad moze si¢ zdarzy¢,
ze w analizie dwuczynnikowej badacz zaobserwuje
zwigzek pomigdzy ekspozycja a wynikiem jakiej$
procedury, ktdéra ma znaczenie dla opieki zdrowot-
nej. Dotyczy¢ to bedzie badania wczeSniej nie zare-
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jestrowanego — wowczas badanie to powinno zostac
zarejestrowane nawet juz po dokonaniu analizy. Jed-
nak mozna tez rozwazy¢ upublicznienie dostgpnych
danych, zamiast rejestracji badania. W kazdym razie
wazne jest, aby badacz opisat w jaki sposob doszedt
do okreslonych wnioskdw, jakiej dokonal analizy,
kiedy zostata wykonana.

Rejestracja badan retrospektywnych w oparciu o bazy
danych rozni si¢ od rejestracji wiekszosci badan, po-
niewaz istnieje wiele dostgpnych bankdow danych do
analiz retrospektywnych. Dlatego tez rejestracja tych
badan bardziej zalezy od badacza i sponsora badania,
ktorzy chcg postgpowac zgodnie z zasadami. Dlatego
tez majac to w pamieci, byé moze rownie wartoSciowe
a takze prostsze bytoby, aby zamiast rejestracji badan
retrospektywnych, zwtaszcza tych, gdzie nie ma zde-
finiowanych kryteriow analizy, badacz przedstawiat na
etapie poczatkowym swoja opini¢ na temat prawdopo-
dobnych wynikow.

Badanie ,,poszukiwawcze”

B adanie prowadzone bez wstgpnej hipotezy ani bez
okreSlonego protokotu powinny by traktowane
jako badania ,,poszukiwawcze” niezaleznie od tego, czy
dane byty zebrane prospektywnie czy retrospektywnie.
Badanie prawdopodobienstwa lub badania ,,poszu-
kiwawcze” sg czesto prowadzone przez badaczy, aby
lepiej zrozumieé uzyteczno$¢ danych przed przygoto-
waniem doktadnego protokotu postgpowania i zapla-
nowania analizy wieloczynnikowej. Analizy te zwykle
nie maja typowego przetozenia na opieke zdrowotna,
tak jak to ma miejsce w przypadku innych rodzajow
badan. Rejestracja takich badan nie przyniesie oczeki-
wanych korzysci, jak w przypadku badan klinicznych,
a raczej ograniczy nauk¢. Moze tez ,,przygniesé” sys-
tem rejestracji badan obserwacyjnych. Jesli badania
»poszukiwawcze” przynosza wyniki, ktore uznane sa
za istotne na tyle, ze nalezy je ujawni¢, wowczas nalezy
takze przedstawiC rodzaj wykonanej analizy.

Whioski

Przejrzystos¢ jest podstawowa zasadg badan na-
ukowych. Chociaz jest sporo argumentOw przeciw
rejestracji badan obserwacyjnych, autorzy artykutu
uwazajg, ze podejscie ,,ztotego Srodka”, kiedy uza-
leznia si¢ konieczno$¢ rejestracji badania od jego
celu osigga cel jakim jest przejrzysto$¢ dostepu do
danych, przy niewielkich dodatkowych obcigze-
niach natozonych na badaczy.

Autorzy badania sg pracownikami firmy Johnson
& Johnson Pharmaceutical Research.

Na podstawie: Pharmacoepidemiology and Drug
Safety, 2011; 20: 1009-1013
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Doswiadczenia ze zgtaszaniem niepozadanych dziatan lekow (ndl) przez pacjentow

Streszczenie:

Opis problemu: Pacjenci stanowig istotny element nadzoru nad bezpieczeristwem farmakoterapii.
Jednak zaréwno w Europie, jak i poza tym kontynentem, rzadko dokonuje sig formalnej oceny ist-
nigjgcych programow zgtaszania ndl przez pacjentow. Jesli doniesienia od pacjentow majg zostac
uznane za przydatne dla nadzoru farmakologicznego, poszczegdlne kraje powinny dzielic sig sto-
sowang przez siebie metodologig oraz najlepszymi praktykami, a takze promowac je na poziomie
miedzynarodowym.

Cel: Celem niniejszego badania jest dokonanie przegladu metod pozyskiwania zgtoszen o niepozgda-
nych dziataniach lekéw (ndl) w 11 krajach Swiata oraz poréwnanie réznych aspektow ich doswiadczeri.
Metody: W drugiej potowie 2010 r. przy pomocy wywiadéw telefonicznych, dyskusji e-mailowych
oraz wizyt w oSrodkach nadzoru przeprowadzono sondaz dotyczacy praktyki zgtaszania ndl przez
pacjentow i konsumentow.

Wyniki: Programy pozyskiwania ndl od pacjentéw rozpoczety sie pomiedzy rokiem 1964 (Australia)
i 2010 (Norwegia). Liczba raportéw ztoZzonych przez pacjentow rdézni sie znaczgco w zaleznosci od
kraju. Wigkszo$¢ paristw opowiada sig za przeznaczeniem wigkszych Srodkdw finansowych na infor-

mowanie spoteczeristwa o mozliwosSci sktadania raportéw o ndl.

Wstep

B adanie przeprowadzone w 11 krajach.

Przewazajaca liczba krajow stosuje trzy rdzne
sposoby sktadania raportow ndl: forme¢ papierowa,
forme elektroniczng na stronie internetowej oraz for-
meg telefoniczng. Poziom zaawansowania formy elek-
tronicznej jest rozny w zaleznosci od kraju.

Sposob postepowania ze zgloszeniami ndl uzyskany-
mi od pacjentdw i pracownikdw stuzby zdrowia jest
w wigkszosci panstw taki sam. Tylko cztery organiza-
cje przekazuja pacjentom informacje zwrotne na te-
mat zgtoszonych ndl. We wszystkich krajach istnieja
wytyczne odno$nie identyfikacji pacjentdbw w bazie
danych, a wigkszosS¢ sprawdza, czy pozyskane rapor-
ty si¢ nie dublujg. Wszedzie, poza Norwegia, moz-
liwe jest poproszenie pacjenta o dalsza obserwacje.
Zadna z organizacji nie stawia wymogu medycznego
potwierdzenia kazdego zgloszenia od pacjenta. Nie-
ktore kraje dokonujg oceny zwigzku przyczynowo-
skutkowego przypadku tylko woéwczas, gdy moze ono
zawieraC potencjalny sygnat o nowym ndl. Wszystkie
kraje oceniaja cigzkos¢ zgtoszonych ndl, przewaznie
wykorzystujagc do tego kryteria CIOMS.

Funkcjonujace obecnie systemy nadzoru nad bezpie-
czenstwem farmakoterapii oraz podejmowane w jego
ramach dziatania sg przydatne do okreSlania problemow
zwigzanych z bezpieczenstwem pacjentow, istnieje
jednak mozliwos¢ bardziej skutecznego ich wykorzy-
stywania. Umozliwienie pacjentom zglaszania niepo-
zagdanych dziatan produktow leczniczych bezposred-
nio do kompetentnych instytucji postrzegane jest przez
Komisj¢ Europejska jako sposdb poprawienia nadzoru
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nad bezpieczenstwem farmakoterapii. Wprowadzenie
uprawnienia do bezposredniego zgtaszania ndl przez
pacjentdow wskazuje na zmiang postawy, zgodnie z ktorg
doswiadczenia pacjentow uwazane sg za wartosciowe.

Pacjenci zgtaszaja ndl bezposrednio od czasu, kiedy
w wielu krajach, takich jak na przyktad Kanada, USA,
Australiai Nowa Zelandia wprowadzono programy nad-
zoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii. W ostatnim
czasie wzrosta liczba panstw, ktore zachecaja pacjen-
tow do przekazywania raportow o ndl, jednak zarowno
w krajach europejskich, jak i innych, nie przeprowadzo-
no na szerszg skale oceny istniejacych programow skia-
dania zgtoszen przez pacjentow.

Istnieja tez kraje, w ktorych jeszcze nie wprowadzono
programdw bezposredniego zgtaszania ndl przez pa-
cjentdw. Nowe przepisy unijne wprowadzane obec-
nie do prawa narodowego panstw cztonkowskich po-
zwolg pacjentom w bezposredni sposob informowac
kompetentne wtadze o ich uwagach dotyczacych pro-
duktdéw leczniczych.

Toczy si¢ dyskusja nad rzeczywistymi korzysSciami
pltynacymi z bezposredniego zgtaszania opisdw przy-
padkow ndl przez pacjentow oraz nad ich miejscem
w systemie nadzoru. Wydaje si¢ jednak, ze doswiad-
czenia roznych krajow z takg forma dziatan sg pozytyw-
ne. Badania zgloszen ndl przez pacjentow wskazuja, ze
dostarczajg one wiedzy na temat nowych, badz innych
niz uprzednio stwierdzone, niepozadanych dziatan le-
kow. Wbrew wezesniejszym obawom, jakos¢ materiatu
dostarczanego przez pacjentdw jest generalnie wysoka.
Jezeli jednak doniesienia od pacjentdw majg by¢ uzna-
ne za przydatne dla nadzoru i majg by¢ zoptymalizo-
wane, nalezy udostepnia¢ oraz promowac¢ metodologi¢
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oraz najlepsze praktyki na poziomie mi¢dzynarodowym.
Analiza pordbwnawcza programow umozliwiajgcych pa-
cjentom zgtaszanie ndl pozwoli na okreSlenie kluczowych
metod sporzadzania doniesien przez konsumentow.

Celem niniejszego badania jest przeglad metod stoso-
wanych do pozyskiwania zgtoszen ndl od pacjentow
w 11 krajach §wiata oraz porownanie rdoznych aspek-
tow ich doswiadczen. Niniejszy sondaz przeprowadzono
w ramach projektu ,,Monitoring Medicines”, majacego
na celu optymalizacje monitorowania bezpieczenstwa
produktdw leczniczych oraz poprawe wynikdw terapii.
Wiedza uzyskana na podstawie tego badania, jak row-
niez na podstawie opartych na nim projektow, zostanie
uwzgledniona przy opracowywaniu metody oraz narze-
dzi do zglaszania raportdw przez pacjentow. Beda mogty
z niej skorzystaC kraje, ktore jeszcze nie wprowadzity
tego typu programd4w w swoim systemie nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii.

Prowadzenie badania

B adanie przeprowadzono metoda wywiadow
telefonicznych, dyskusji, wizyt w osrodkach
nadzoru zaangazowanych w program oraz na pod-
stawie raportdOw od pacjentow.

Wybor krajow i organizacji

Na podstawie analizy dostepnej literatury dokona-
no selekcji krajow, w ktorych funkcjonuja systemy
bezposredniego zgtaszania przez pacjentdw infor-
macji o niepozadanym dziataniu produktow leczni-
czych lub innych problemoéw zwigzanych z lekami
(Tabela 1).

Tabela 1. Kraje i organizacje wybrane do badania oraz metody pozyskiwania informacji

Kraj Orgasnizacja (strona internetowa) Metot'ia pozysk.l'w ama
informacji
Australia Therapeutic Goods Administration [TGA] (www.tga.gov.au) Korespondencja mailowa,
Adverse Medicines Events [AME] Line (niepozadane zdarzenia wywotane przez leki) Wywiad telefoniczny,
Korespondencja mailowa
Kanada Health Kanada (www.hc-sc.gc.calindex-eng.php) Wywiad telefoniczny,
Korespondencja mailowa
Dania Danish Medicenes Agency [DMA] (www.dkma.dk) Wywiad bezposredni,
wizyta w oSrodku
Holandia Netherlands Pharmacovigilance Centre (Holenderski Osrodek Nadzoru nad Bezpie- Wywiad bezposredni,
czenstwem Farmakoterapii) Lareb (www.lareb.ni) wizyta w osrodku
Nowa Centre for Adverse Reactions Monitoring [CARM] (Nowozelandzki Osrodek Moni- Wywiad telefoniczny,
Zelandia torowania Dziatan Niepozadanych) (carm.otago.ca.nz/start.asp) Korespondencja mailowa
Norwegia Norwegian Medicines Agency (www.legemiddelverket.no) Wywiad telefoniczny,
Korespondencja mailowa
Malezja Malaysian Adverse Drug Reactions Advisory Committee [MADRAC] (Malezyjski Wywiad telefoniczny,
Komitet Doradczy ds. Niepozadanych Dziatan Lekow) (portal.bpfk.gov.my) Korespondencja mailowa
Filipiny Food and Drug Administration (Agencja ds. Zywnosci i Lekow) (uhmisl.doh.gov. Korespondencja mailowa oraz
phladverse/revised_ADR_form_march_2011.pdf) raport ,,Przeglad Zgtoszen
Konsumentéw w Programie
Nadzoru nad Lekami —
doswiadczenia miedzynarodowe
i pilotazowe zastosowanie na
Filipinach (raport na temat
ewaluacji pilotazowego
programu zgtoszei
pacjentéw na Filipinach)
Szwecja Medical Products Agency (www.lakemedelsverket.se) Wywiad bezposredni,
wizyta w osrodku
Wielka Medicines and Healthcare products Regulatory Agency [MHRA] (www.mhra.gov.uk) Wywiad bezposredni,
Brytania korespondencja mailo-
wa, wizyta w osrodku
USA US FDA (Amerykaniska Agencja ds. Zywnosci i Lekow) (www.fda.gov/Safety/MedWatch) Wywiad telefoniczny,
Korespondencja mailowa
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Wywiady

Do uzyskania informacji od wybranych organizacji

wykorzystano przewodnik do przeprowadzania wy-

wiadow, wedtug ktorego podzielono je na pieé gtow-

nych grup tematycznych:

* informacje na temat organizacji;

* pozyskiwanie raportdw o ndl od pacjentow;

* postepowanie ze zgloszeniami od pacjentow;

e wykorzystanie zgtoszen od pacjentow;

e rekomendacje osrodka nadzoru farmaceutycznego
dot. zgtoszen ndl od pacjentow.

Przeprowadzono wywiady ze wszystkimi organiza-
cjami, albo telefonicznie albo osobiscie. Ustne wy-
wiady trwaly od 36 min. do 1 godz. 50 min. Kazda
z nich poproszono wczedniej o pozwolenie na nagra-
nie wywiadu. Wyjatek stanowita amerykanska FDA
(Agencja ds. Zywnosci i Lekow), ktora przedstawita
wlasng transkrypcje wywiadu. Jedynymi agencjami,
ktore udzielity odpowiedzi na piSmie, bez rozmowy
telefonicznej ani wywiadu bezposredniego, byta fili-
pinska FDA oraz australijska TGA. Filipiny przedsta-
wity oceng swojego pilotazowego projektu zgtoszen
od pacjentdow jako dokumentacj¢ wstepng do przepro-
wadzanego badania. Ponadto, w USA, Szwecji, Danii
i Holandii odbyty si¢ wizyty bezposrednie majace na
celu uzyskanie bardziej szczegdtowych informacji na
temat programod6w relacjonowania ndl przez pacjen-
tow. Wywiady oraz wizyty miaty miejsce w drugiej
potowie 2010 r.

Wyniki
Informacja z zapisow wywiadow zostata podzielona
wedtug pytan w przewodniku do przeprowadzania
wywiadow. Wstepny raport z badania przestany zo-
stat wszystkim uczestnikom do weryfikacji, po czym
opracowano go ponownie w zwieztej formie.

Prezentacja wynikdw jest podzielona tematycznie
w nastgpujacy sposob: informacja na temat organi-
zacji, pozyskiwanie raportow o ndl od pacjentdow,
sposdb postepowania z uzyskanymi zgloszeniami,
ich wykorzystanie oraz rekomendacje oSrodkow nad-
zoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii dotyczace
raportow o ndl od pacjentdw.

Informacja na temat organizacji

Osrodki nadzoru zbierajace i analizujgce dane po-
chodzace ze spontanicznego zglaszania ndl wchodza
zwykle w sktad agencji rejestracyjnej lekow i sg za-
zwyczaj finansowane (czgsciowo) ze sktadek optaca-
nych przez przemyst farmaceutyczny lub przez od-
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powiedni departament zdrowia publicznego. Osrodki
nadzoru w Holandii i Nowej Zelandii to niezalezne
organizacje, ktore zarzadzaja krajowym systemem
spontanicznego zgtaszania ndl w imieniu agencji re-
jestracyjnej. W Australii, poza TGA, badanie obje-
fo rowniez AME Line. AME Line jest finansowana
przez rzad za pomocg National Prescribing Service
i zajmuje si¢ zbieraniem odpowiednich informacji
i przekazywaniem ich TGA.

Wszystkie organizacje gromadzg raporty zardwno od
pacjentdw jak i od personelu fachowego. Istniejg dwa
osrodki nadzoru, ktore podpisaty formalne umowy
z innymi organizacjami, przekazujagcymi im zgtosze-
nia uzyskane od pacjentdbw — Osrodek Nadzoru nad
Bezpieczenstwem Farmakoterapii Lareb w Holandii
oraz TGA w Australii.

Niektore osrodki nadzoru przyjmujg zgtoszenia o bra-
kach jakoSciowych produktow leczniczych lub bte-
dach medycznych, podczas gdy w innych panstwach
dane te sg przesytane do specjalnych organizacji lub
dziatow.

Raporty na temat produktdow niezarejestrowanych
w danym panstwie sg przyjmowane przez wigkszos¢
krajow, jednak nie przez wszystkie. Norwegia, na
przykiad, gromadzi jedynie raporty dotyczace pro-
duktow leczniczych zarejestrowanych w Norwegii.

Wprowadzenie programow zglaszania ndl przez
pacjentow; Motywy gromadzenia raportow od
pacjentow

W tabeli II podano datg rozpoczecia programu pozy-
skiwania raportdow od pacjentdow dla kazdego kraju.
Panstwa, ktore ostatnio przylaczyty si¢ do tego pro-
gramu, jako motywacje wymienialy: ,,powazne trak-
towanie pacjentow”, ,.inicjatywy UE”, ,czesciowe
rozwigzanie problemu zbyt matej liczby raportow”.
Na Filipinach i w Malezji pilotazowy program rapor-
tow od pacjentow zostal sfinansowany przez WHO
i rozpoczat si¢, odpowiednio, w 2008 i 2007 roku.

Liczba raportow od pacjentow w bazach danych
niepozqgdanych dziatan lekow (ndl)

Tabela 2 przedstawia dane iloSciowe na temat rapor-
tow od pacjentdw dla kazdego kraju.
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Tabela 2. Rozpoczecie programu zgtoszer pacjentow oraz ilosc zgtoszen wedtug krajows

Data rozpoczgcia

W 2009 r. otrzymano 7 138 dodat-
kowych zgtoszen na temat szcze-
pionki przeciwko $winskiej grypie

Kraj , Catkowita liczba zgloszen Liczba zgloszen konsumentow
programu zgloszen
Australia 1964 (AME Line od 2003r.) TGA catkowita liczba: >240 000  TGA catkowita liczba: 6323
2009: 13 298 2009: 1307
Kanada 1965 2009: 26 061 2009: 8 428 (32,3% wszystkich zgtoszen)
Dania lipiec 2003 2009: 5 000 2009: 1500
Holandia 1 kwietnia 2003 2009: 9989 2009: 1566

W 2009 r. otrzymano 5981 dodatko-
wych zgloszen na temat szczepion-
ki przeciwko Swinskiej grypie

490 835 zostato wprowadzonych

do bazy danych Adverse Event Re-
porting System (Systemu Zgtasza-
nia Zdarzen Niepozadanych) FDA

Nowa Zelandia 1965 Brak danych 1-2% zgtoszen w bazie danych po-
chodzi od konsumentow
Norwegia 1 marca 2010 Brak danych Do 11 lipca 2010: 115
30 zgtoszen od konsumentdéw mie-
sigcznie (14% catosci)
Malezja Poczatek programu pilotazo- 2005-2010: 18 000 (nie wigcej 0Od 2007 r., otrzymano w sumie
wego —2007 niz 10% pozyskano od prze- ok. 80 zgtoszen konsumentow
mystu farmaceutycznego)
Filipiny Poczatek programu pilotazo- Brak danych Otrzymano 21 zgtoszen w czteromie-
wego — 2008 siecznym programie pilotazowym
od sierpnia do listopada 2008
Szwecja czerwiec 2008 Okoto 4 000 zgtoszen od fa- Kilkaset zgtoszen do czasu pandemii
chowych pracownikdéw opie- grypy w 2009 r. Do poczatku lutego
ki zdrowotnej rocznie 2010 r., wiecej niz 2000 zgtoszen.
2009: 6 000 zgtoszen zwia-
zanych z wirusem grypy
Wielka Brytania 2005 Brak danych Do konca 2009 r.: 10 284 (wytaczajac
zgtoszenia z pandemii). 18% zgloszen
ndl zostato ztozonych przez pacjentow
USA 1969 2009: 580 904 zgtoszenia, w tym  2009: 272 989 (57%)

W 2000 r. konsumenci ztozyli 46 249 zgto-
szen, liczba ta zwigkszyta si¢ do 272 989 w
2009 r.Od 2006 r. FDA otrzymuje wig-

cej zgtoszen od pacjentdow niz od lekarzy

i farmaceutdw, ale mniej niz catkowita
liczba zgtoszen otrzymanych od wszystkich
fachowych pracownikoéw opieki zdrowotne;j

a) Niektore kraje w swoich statystykach nie rozrézniaja zgtoszen otrzymanych bezposrednio od pacjentéw i od fachowych pracownikéw opieki zdrowotnej lub zgtoszeri uzyskanych od tych
grup za posrednictwem przemystu farmaceutycznego. Naleza do nich Kanada i USA, ktdre spora cze$¢ swoich zgtoszeni otrzymuja ta droga.

b) W wigkszosci krajéw ogdlna liczba zgtoszer (pacjentéw) za rok 2009 (i za pierwsza cze$é roku 2009) byta wyjatkowo duza, gtéwnie ze wzgledu na zgtoszenia dotyczace nowej szczepionki
przeciwko $wiriskiej grypie AHINT.
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Promocja systemu zgloszen

Wszystkie organizacje, poza filipinsska, posiadajg
strony internetowe z informacjg na temat raportow od
pacjentdw. Inne sposoby informowania spotfeczen-
stwa o systemie raportow to ulotki lub plakaty (dys-
trybuowane gldwnie przez miejscowe apteki), ogto-
szenia w telewizji oraz informacje kierowane poprzez
organizacje pacjentow.

Pozyskiwanie zgloszen od pacjentow

Metody sktadania raportow

ak pokazano w Tabeli 3, w wiekszoSci krajow pa-

cjenci moga zgtasza¢ ndl w trzech r6znych formach:
papierowe;j (przestanej poczta badz faksem), elektro-
nicznej na stronie internetowej oraz w formie rozmowy
telefonicznej. Pacjenci z Holandii, Danii oraz Norwe-
gii mogag sktadac raporty jedynie drogg elektroniczna,
natomiast formularze elektroniczne nie sg dostgpne dla
uczestnikow programu z Filipin i Malezji.

Elektroniczne formularze raportow

Jak pokazano w tabeli 4 wszystkie dostgpne elektro-
niczne formularze pozwalaja pacjentom na wpisywa-
nie dowolnego tekstu w opisie reakcji. Niektore for-
mularze nie zawieraja pol obowigzkowych i sg tatwe
do uzupetnienia. W kilku panstwach, takich jak Nor-
wegia, Wielka Brytania oraz Holandia, formularze
elektroniczne s3 bardziej zaawansowane i pozwalaja
na sprawdzanie, czy wszystkie informacje zostaty uzu-
pelnione oraz na bezposSredni import danych do bazy.

Roznice miedzy formularzami

Wiekszos¢ krajow postuguje si¢ innymi formularza-
mi dla pacjentow i dla pracownikdéw stuzby zdro-
wia, chociaz zawarto$¢ formularzy jest mniej wigcej
taka sama. W niektorych panstwach istniejg bardziej
wotwarte” formularze dla pacjentow, w ktorych

mozna wpisaC wiecej dowolnego tekstu, podczas
gdy inne preferuja bardzo ustrukturalizowane for-
mularze dla pacjentow.

Sposob postgpowania ze zgtoszeniami o ndl od
pacjentow

Jak pokazano w tabeli 5 wszystkie kraje postgpuja
w ten sam sposodb ze zgloszeniami ndl od pacjentow
oraz od fachowego personelu. Przed umieszczeniem
zgtoszen w bazie danych wszystkie organizacje ko-
duja ndl uzywajac stownika MedDRA lub terminolo-
gii dziatan niepozgdanych autorstwa WHO.

Tabela 6 pokazuje, w jaki sposob zgtoszenia od pa-
cjentow i fachowcdw opieki medycznej s3 udostep-
niane w bazach miedzynarodowych.

Informacje zwrotne

Indywidualne informacje zwrotne dotyczace zgtoszo-
nego zwigzku pomigdzy produktem leczniczym a ndl
podawane sa jedynie przez kraje takie jak Holandia,
Nowa Zelandia i Malezja oraz przez australijska AME
Line (szczegdlty w tabeli 7). Inne panstwa przesytaja
jedynie list potwierdzajacy otrzymanie zgloszenia
i/lub informacj¢ dotyczaca jego dalszego losu.
Brytyjska Agencja ds. Lekdow i Produktow Medycz-
nych (MHRA) automatycznie generuje list potwier-
dzajacy dla kazdego zgtaszajacego. Zawiera on
indywidualny numer referencyjny dla kazdego przy-
padku, jak rowniez link do wydrukow analizy lekow
na stronie agencji oraz do wydawanego przez nig
miesi¢cznika elektronicznego Drug Safety Update.

Identyfikacja danych pacjentow w bazie danych
oraz sprawdzanie zdublowanych raportow

We wszystkich krajach do umieszczenia zgtoszen
w bazie danych potrzebne sg podstawowe informacje
o pacjencie, leku oraz o ndl. W UE wymagania doty-
czace podstawowej informacji na temat identyfikacji

Tabela 3. Sposdb pozyskiwania zgtoszeri o niepozadanym dziataniu lekow wedtug krajow

Kraj Telefonicznie Formularze elektroniczne Formularze papierowe
Australia v v v
Kanada v \% v
Dania v
Malezja v v
Holandia
Nowa Zelandia v v
Norwegia
Filipiny \ v
Szwecja v
Wielka Brytania v
USA v
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pacjenta opisane sa w Tomie 9A wytycznych Eudralex.
Niektore organizacje wprowadzity obowigzek wypet-
niania pol zawierajgcych te informacje w elektronicz-
nych formularzach zgtoszen.

Kilka krajow prosi o dane kontaktowe pacjenta, ta-
kie jak adres, numer telefonu oraz adres e-mail. Moga
one zostat wykorzystane do kontaktu z pacjentem
w sprawie uzyskania dalszych wyjasnien lub przesta-
nia mu informacji zwrotnej. To, jakie informacje sg
uzyskiwane od pacjentdw i przechowywane w bazach
danych, zalezy rowniez od prawa dotyczacego pry-
watnosci obowigzujacego w danym kraju. Norweska
Agencja Medyczna nie ma mozliwosci kontaktowa-
nia si¢ z pacjentem.

We wszystkich panstwach mozliwe jest zgtaszanie ndl
w imieniu pacjentdw przez osoby niebedace fachowy-
mi pracownikami opieki medycznej. Na przyktad, ro-
dzice dokonujg zgtoszen w imieniu dzieci i na odwrot.
We wszystkich krajach, poza Malezja, istnieja systemy
umozliwiajace sprawdzenie, czy pojawiaja si¢ zdublo-
wane zgltoszenia. Moze to by¢ system automatyczny,
ktory po wprowadzeniu zgtoszenia ndl do bazy danych
sprawdza pewne cechy zgtoszen (co potaczone jest ze
sprawdzeniem manualnym), takie jak system uzywany
przez Holenderski O$rodek Nadzoru nad Bezpieczen-
stwem Farmakoterapii LAREB, lub manualne spraw-
dzanie przy weryfikacji potencjalnych sygnatow, jak to
ma miejsce w Wielkiej Brytanii czy Szwecji. Amery-
kanska Agencja ds. Zywnosci i Lekow (FDA) korzysta
z algorytmu przy usuwaniu duplikatow. Nie opraco-
wano systemowego sposobu identyfikacji duplikatow
przy wprowadzaniu zgloszen. Algorytm pozwalajacy
na identyfikacje zdublowanych zgtoszen jest rowniez
stosowany w Australii.

Tabela 4. Szczeqdty elektronicznych formularzy zgtoszeniowych?

Informacje dodatkowe oraz potwierdzenie medyczne

Prawie we wszystkich krajach istnieje mozliwos¢
poproszenie pacjenta o dodatkowe informacje,
poza Norwegia, gdzie pacjenci moga skontaktowac
si¢ z norweska Agencja Lekow, jesli pragng aktyw-
nie udzieli¢ dodatkowych informacji. W Wielkiej
Brytanii formularze zgloszeniowe dla pacjentow
zawieraja pytanie o to, czy zycza sobie oni, aby
skontaktowano si¢ z nimi w sprawie ndl. W Wiel-
kiej Brytanii pacjenci moga rowniez zdecydowac,
czy chca, aby egzemplarz ich zgloszenia ndl zostat
przestany do ich lekarza rodzinnego lub innego spe-
cjalisty opieki medyczne;.

We wszystkich panstwach, z wyjatkiem Norwegii,
mozna poprosi¢ pacjenta o pozwolenie na kontakt
z opiekujacym si¢ nim specjalista opieki medycznej,
w ktorym to celu pacjent podaje odpowiednie dane
w formularzu zgtoszeniowym i zaznacza, ze wyraza
zgode na taki kontakt. Mozliwe jest tez skontaktowa-
nie si¢ z pacjentem w pdzniejszym czasie i uzyskanie
od niego pozwolenia.

Zadna z organizacji nie stara si¢ o potwierdzenie me-
dyczne wszystkich zgloszen przekazanych przez
pacjentow. Kontakt z pracownikiem stuzby zdrowia
nastepuje gtownie w przypadkach otrzymania zglo-
szen o cigzkich ndl lub wtedy, gdy organizacja pra-
gnie potwierdzi¢ potencjalny nowy sygnat.

Ocena zwiqzku przyczynowo-skutkowego oraz
ciezkos¢ ndl

Istnieje rOznica pomigdzy krajami, ktore przepro-
wadzajg ocen¢ zwigzku przyczynowo-skutkowego
dla kazdego wplywajacego zgtoszenia ndl (Ho-
landia, Nowa Zelandia, Malezja i Filipiny) oraz

3 Tekst dowolny Pola obowigzkowe Form'ulflrze automa- Rozwijajace sig listy
Kraj tycznie importowane
w formularzu w formularzu it b kit ndl w formularzach

Australia (TGE) uwzgledniono uwzgledniono nie istniejg nie uwzgledniono
Australia (AME- Line)  uwzgledniono uwzgledniono nie uwzgledniono nie uwzgledniono
Kanada uwzgledniono nie uwzgledniono nie uwzgledniono nie uwzgledniono
Dania uwzgledniono uwzgledniono nie uwzgledniono® nie uwzgledniono
Holandia uwzgledniono uwzgledniono uwzgledniono nie uwzgledniono
Nowa Zelandia uwzgledniono nie uwzgledniono nie uwzgledniono nie uwzgledniono
Norwegia uwzgledniono uwzgledniono uwzgledniono nie uwzgledniono
Szwecja uwzgledniono uwzgledniono uwzgledniono nie uwzgledniono
Wielka Brytania uwzgledniono uwzgledniono uwzgledniono Uwzgledniono
USA uwzgledniono uwzgledniono nie istnieja nie uwzgledniono
a) Elektroniczne formularze zgtoszen dla pacjentow byty niedostgpne w Malezji oraz na Filipinach.
E)e(\jl\;igzsgis?e%?})gprzeprowadzano badanie formularze nie byty automatycznie importowane do bazy danych; w nowym systemie, jakiego bedzie uzywata Duriska Agencja Lekéw, funkcja ta
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Tabela 5. Rdznice w Sposobie zarzadzania zgtoszeniami pacjentdw oraz fachowych pracownikdw opieki zdrowotnej

Kraj Ten sam sposob zarzadzania Inny sposob zarzadzania
Australia v
Kanada \
Dania v
Malezja v
Holandia v
Nowa Zelandia v
Norwegia vb
Filipiny ve
Szwecja vd
Wielka Brytania v
USA v

a) W Australii zgtoszenia do AME Line przekazywane sg agencji australijskiej (TGA), gdzie s przechowywane w krajowej bazie danych; potem sposdb zarzadzania jest taki sam. AME Line

zachowuije zapis otrzymanego zgtoszenia w swojej wtasnej bazie danych.

b) Pacjenci zgtaszaja ndl bezposrednio do Norweskiej Agencji Lekéw na formularzu elektronicznym, podczas gdy zgtoszenia fachowych pracownikéw opieki zdrowotnej sa sktadane w formie

papierowej do oSrodkdw lokalnych.

c) Filipiny nie przekazywaty zgtoszen pacjentéw z programu pilotazowego do krajowej bazy dziatar niepozadanych.

d) W Szwecji zgtoszenia pacjentéw réwniez naptywaja bezposrednio do dziatu nadzoru nad bezpieczeristwem farmakoterapii agencji i s3 przechowywane w specjalnie do tego przeznaczonej
bazie danych (Kondis). Baza danych wykorzystywana do przechowywania zgtoszen od fachowych pracownikéw opieki zdrowotnej (SWEDIS) jest dosy¢ przestarzata i uruchamiajac program
zgtoszeri od pacjentow zdecydowano, ze nie beda one umieszczane w tej bazie ze wzgledow technicznych.

Tabela 6. Udostgpnianie zgtoszeri w migdzynarodowych bazach danych

Kraj Baza danych WHO Baza danych Eudra Vigilance
zgloszenia pacjentow zgl(')szen.i a p zgloszenia pacjentow zgl(‘)szen.i a p
profesjonalistow profesjonalistow
Australia v v
Kanada v v
Dania® v \ v v
Malezja \4 v
Holandia v N \4 v
Nowa Zelandia \% v
Norwegia® v v v
Filipiny v v
Szwecja® v v
Wielka Brytania v v
USA v v

aDania i Norwegia umieszczaja jedynie cigzkie przypadki w bazie danych Eudra Vigilance.

b Obecnie Szwecja nie posiada funkcji eksportu zgtoszen konsumentéw do baz danych WHO czy Eudra Vigilance.

v 0znacza udostepnianie zgtoszeri w bazie danych

tymi, ktore dokonuja oceny zdarzen, kiedy istnie-
je mozliwos¢ wykrycia sygnatu (Kanada, Wielka
Brytania, Dania, Szwecja i USA). Australijska
TGA przeprowadza ocen¢ zwigzku przyczynowo-
skutkowego tylko w przypadku cigzkich reakcji.
W Norwegii ocena zwigzku przyczynowo-skutko-
wego przeprowadzana jest jedynie (w osrodkach
regionalnych) w stosunku do zgtoszen od fachowe-
go personelu, a nie od pacjentow.

We wszystkich krajach dokonywana jest ocena cigz-
kosci zgtoszen, przewaznie przy wykorzystaniu kryte-
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riow CIOMS. W Wielkiej Brytanii MHRA przypisuje
wewnetrzng klasyfikacje poszczegdlnym terminom
stosowanym przez MedDRA® po ocenie dokonanej
przez personel medyczny MHRA (zwang ,,stowni-
kiem cigzkosci”). Pacjenci udzielaja odpowiedzi na
kilka pytan dotyczacych cigzkosci opisanych ndl, na
ktore nie musza odpowiadal fachowi pracownicy
opieki zdrowotnej. Formularz zgloszeniowy dla pa-
cjentdw zawiera rowniez pytania o wptyw doswiad-
czonych ndl na ich zycie codzienne.
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Wykorzystanie zgloszen od pacjentow

Uzycie zgloszen od pacjentow do wykrywania
sygnatow

We wszystkich krajach zgloszenia od pacjentow sg
wykorzystywane w celu wykrycia sygnatow oraz
w publikacjach dotyczacych ndl. Holandia i Wielka
Brytania wydajg publikacje na temat swoich doswiad-
czen ze zgtoszeniami od pacjentdOw oraz wykrywaniem
sygnatow. W tym ostatnim kraju raporty od pacjentow
przyczynity si¢ do powstania wielu sygnatow, w tym
do wykrycia zwigzku pomigdzy warenikling a agre-
sj3, skopolaming a halucynacjami wzrokowymi oraz
interakcja pokarmowa pomiedzy amlodiping i sokiem
grejpfrutowym. Na Filipinach, mimo ograniczonej
liczby zgtoszen od pacjentow, odkryto podrobione pro-
dukty lecznicze. Szwedzka Agencja Produktéow Me-
dycznych postuzyta si¢ zgtoszeniami od pacjentow do
oceny sygnatu o produkcie roslinnym powodujacym
problemy z watrobg (suplement diety Fortodol).

Udostegpnianie informacji ze zgloszen pacjentow

Wigkszos¢ krajow publikuje informacje o otrzymy-
wanych zgloszeniach na stronach internetowych. Na
przyktad, Holenderski Osrodek Nadzoru nad Bezpie-
czenstwem Farmakoterapii Lareb posiada interneto-

wg baze danych ndl na swojej stronie, a Kanada
w ten sam sposdb udostgpnia niektore informacje
z bazy danych Canada Vigilance. Brytyjska MHRA
nie posiada internetowej bazy danych, ale udostgp-
nia na swojej stronie ,,Wydruki analizy lekow”,
ktore zawierajg szczegdty wszystkich spontanicz-
nych zgtoszen ndl dla danej substancji leczniczej
w Wielkiej Brytanii.

Naktad pracy

Zadna z organizacji nie zatrudnita dodatkowych
pracownikdw po uruchomieniu programu zglo-
szen od pacjentow. Przetwarzanie, kodowanie
i ocena raportdw od pacjentdw niekoniecznie musi
zajmowac wigcej czasu niz podobne opracowanie
zgtoszen od fachowych pracownikdw opieki me-
dycznej. W Norwegii i Holandii pacjenci moga
przesytac zgloszenia jedynie droga elektroniczna,
po czym nastgpuje ich automatyczny import do
bazy danych, co oszczedza czas i daje pewnos¢
kompletnosci danych, utatwiajac tym samym ich
oceng. W Wielkiej Brytanii przetwarzanie zgtoszen
od pacjentdw zajmuje tyle samo czasu, co praca ze
zgtoszeniami od fachowych pracownikdéw opieki
medycznej. Mimo iz pacjenci na ogdl rzeczywi-

Tabela 7. Informacje zwrotne dla pacjentow i fachowych pracownikow opieki zdrowotnej

Fachowi pra-
Kraj Pacjenci cownicy opieki Informacja zwrotne
zdrowotnej
Australia TGA A Telefoniczne informacje na temat zwiazku przyczynowo-skutkowego zglasza-
Austarlia nej reakcji oraz dalsze postegpowanie wobec zgtoszonego ndl oraz, w niekto-
AME Line rych przypadkach, dalsze informacje na piSmie dot. zgtaszanego zwigzku
Kanada
Dania
Malezja v v Fachowi pracownicy opieki zdrowotnej otrzymuja streszczenie wszystkich
wezesniejszych zgtoszen dot. tego samego ndl przestanych do osrodka zaj-
mujgcego si¢ nadzorem nad bezpieczenstwem farmakoterapii. Konsumenci
otrzymujg informacje o analizie zgloszenia, w tym o czgstoSci wystepowa-
nia dziatania niepozadanego oraz o tym, czy jest ono normalne czy nie
Holandia v v Spersonalizowana informacja zwrotna dot. zgtoszonego ndl produktu lecznicze-
go. Zazwyczaj zawiera ona informacje na temat ndl z, literatury oraz infor-
macje z wczesniejszych zgtoszen obecnych w bazie danych Lareb (wycofanie
produktu, zdarzenia, zwiagzek przyczynowo-skutkowy). Ponadto, w niekto-
rych w informacjach zwrotnych znajduja si¢ dane na temat liczby zgtoszen
Nowa Zelandia v v Informacje zwrotne na ogdt zawieraja oceng osrodka dot. zwigz-
ku przyczynowo-skutkowego, liczby podobnych zgtoszen w No-
wej Zelandii i/lub do WHO, plus wszelkie inne dodatkowe informa-
cje, takie jak grupy ryzyka, zagadnienia dot. zapobiegania ndl
Norwegia v Spersonalizowana informacja zwrotna na temat zgloszonego ndl
Filipiny
Szwecja
Wielka Brytania
USA
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Scie piszg wigcej, nie stanowi to problemu, poniewaz
zgloszenia internetowe s3 automatycznie importowa-
ne do bazy danych.

Organizacje, ktorych przegladu dokonano, nie pro-
wadzg specjalnego szkolenia pracownikow pod ka-
tem oceny zgloszen od pacjentdw, bazujgc na ,,nor-
malnym/standardowym” szkoleniu personelu do
pracy w nadzorze. Niektore z nich, takie jak Holen-
derski Osrodek Nadzoru nad Bezpieczenstwem Far-
makoterapii Lareb, dokonuja wyboru naptywajacych
zgtoszen, przekazujac niektore z nich (na przyktad,
zgtoszenia cigzkie lub te o wysokiej wartosci, gdy ndl
dotyczy stosowania produktu leczniczego z jest nowa
substancjg czynng) do oceny bardziej doswiadczo-
nym pracownikom.

Problemy ze zgloszeniami od pacjentow

Zaden z badanych krajow nie do§wiadczyt powaz-
nych problemdéw ze zgloszeniami od pacjentow.
W wigkszosci krajow nie skierowano zadnych spraw
na droge sadowg. W Kanadzie i USA zdarzaty si¢
przypadki wypetniania zgloszen przez prawnikow
pacjentdw, ale nie uznano tego za powazny problem.
Prawie we wszystkich krajach nastgpit wzrost liczby
zgtoszen po zwrdceniu uwagi przez media na kwestie
bezpieczenstwa oraz po kampanii szczepien przeciw-
ko grypie A (HIN1) na przetomie lat 2009/2010.

Dyskusja

Raport na temat wspolnych doswiadczen w Eu-
ropie, opublikowany w 2010 roku, wskazuje, ze
zgtoszenia od pacjentdw przynosza wiele korzysci
dla nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii,
miedzy innymi wigksze zaangazowanie pacjentdw
w terapi¢. Niniejszy artykut przedstawia szczegdtowe
informacje na temat programow pozyskiwania zgto-
szen przez osrodki nadzoru w 11 krajach §wiata oraz
daje wglad w zarzadzanie zgloszeniami od pacjentdw
i ich wykorzystanie przez osrodki nadzoru nad bez-
pieczenstwem farmakoterapii.

Wartos¢ zgloszen od pacjentow w wykrywaniu
sygnatow

Prawie wszystkie kraje uwzglednione w niniejszym
badaniu, do strategii wykrywania sygnatow wyko-
rzystywaly, poza zgtoszeniami od fachowych pra-
cownikOw opieki zdrowotnej, rOwniez doniesienia
od pacjentow. Porownanie zgloszen od pacjentow
w Danii, Holandii i Wielkiej Brytanii pozwolito na
stwierdzenie, ze mogg si¢ oni w znacznej mierze
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przyczyni¢ do wykrywania sygnatow. W Holandii
odsetek zgtoszen od pacjentdw, ktore doprowadzi-
ty do wykrycia sygnatow, byt taki sam, jak odsetek
zgtoszen od fachowych pracownikow opieki zdro-
wotnej. W Wielkiej Brytanii pofaczenie raportow od
pacjentow i od fachowych pracownikdw opieki zdro-
wotnej dato w rezultacie wigcej potencjalnych sygna-
16w niz same tylko zgtoszenia fachowych pracowni-
kow opieki zdrowotnej. Niektore potencjalne sygnaty
z bazy zawierajacej jedynie doniesienia fachowych
pracownikow opieki zdrowotnej zostaty uznane za
nieprawdziwe/fatszywe, kiedy dodano do nich zgto-
szenia pacjentow, jednak w wigkszosSci przypadkow
nastgpita odwrotna sytuacja. Dodanie zgloszen pa-
cjentow do bazy danych pozwolito na wykrycie 47
nowych cigzkich reakcji, ktore nie byty wczesniej
uwzglednione w Charakterystyce Produktow Leczni-
czych. Wptyw zgltoszen konsumentow na wykrywa-
nie sygnatdow w bazie danych firmy farmaceutycznej
zostat okreslony przez Hammonda i in. przy pomocy
analizy dysproporcjonalnosci.

Wykazata ona, ze zgloszenia zdarzen niepozadanych
dokonywane przez konsumentdw moga w znacza-
cym stopniu przyczynic si¢ do wczesnego wykrywa-
nia sygnatow ndl.

Fakt, ze nie wszystkie kraje udostepniajg zgtoszenia od
pacjentdow w bazie danych WHO i/lub w Eudra Vigi-
lance sprawia, ze nie s3 one uwzgledniane przy wyko-
rzystaniu tych baz danych do wykrywania sygnatow.

Swiadomo$¢ spoleczna dotyczgca programow
zgloszen od pacjentow

Uwaza si¢, ze w wigkszosci panstw nadal panu-
je niska Swiadomos$¢ spoteczna co do mozliwosci
zgtaszania ndl przez pacjentow. Na przyktad, prze-
wazajaca liczba pacjentow w Wielkiej Brytanii nie
wie o tym, ze moze zgtasza¢ ndl.

Uczestnicy niniejszego badania postrzegaja za-
angazowanie spoteczenstwa w monitorowanie
niepozadanych dziatan lekow jako istotng kwe-
stie. Jednak zglaszanie ndl przez pacjentow nie
jest aktywnie promowane we wszystkich krajach,
w ktorych funkcjonuja programy zgtoszen od pacjen-
tow, gldwnie z tego powodu, Ze organizacje nie posia-
dajg srodkow finansowych na zorganizowanie duzych
kampanii informacyjnych i/lub na przetworzenie du-
zej liczby zgtoszen, poza obowigzkowymi raportami
od fachowych pracownikow opieki zdrowotnej.

Ponadto, nie wszyscy pacjenci w roznych krajach
uwzglednionych w badaniu mogg posiadac takg sama
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wiedze ogdlng o przyjmowanych produktach oraz
o ndl, co potencjalnie wptywa na ich aktywnosS¢ w za-
kresie zgtaszania ndl. W Malezji farmaceuci nie wie-
dzieli o istnieniu programu bezpoSrednich zgloszen
od pacjentow 1 byli sceptycznie nastawieni do jego
skutecznosci. Brak $wiadomosSci oraz ograniczona
wiedza pacjentdw na temat zazywanych lekow uzna-
no za bariery uniemozliwiajace zgltaszanie raportow.
W przeprowadzonym niedawno w Wielkiej Brytanii
sondazu 10% respondentow, ktorzy wczesniej zgtosili
ndl do MHRA, uznalo, ze potrzebne jest wigksze na-
gtosnienie oraz promocja programu przez fachowych
pracownikdw opieki zdrowotnej, plus wieksza dostep-
nos¢ formularzy zgtoszeniowych. W innym badaniu
przeprowadzonym w tym samym kraju udowodnio-
no, ze opinie pacjentow na temat osrodka nadzoru,
ich oczekiwania co do tego, co stanie si¢ z informacja
w przestanym zgloszeniu oraz ustosunkowanie si¢ do
tych oczekiwan odgrywaja istotng role¢ w podtrzymaniu
zainteresowania pacjentow sktadaniem zgtoszen, przy
zatozeniu, zZe motywacja do ich raportowania wynika
zasadniczo z pobudek altruistycznych. Podkreslenie
korzysci dla zgtaszajacych moze sktoni¢ do zaangazo-
wania si¢ w program innych pacjentdow, korzystajacych
z tych samych produktow leczniczych.

Ostatnio omawiano mozliwos¢ wykorzystania mediow
spotecznosciowych do zwigkszenia liczby spontanicz-
nych zgtoszen, stwierdzono jednak, ze metoda ta moze
mie¢ rowniez pewne wady. Wydaje si¢, ze wykorzy-
stanie r6znorodnych medidéw do rozpowszechniania in-
formacji o programie zgltoszen jest waznym sposobem
dotarcia do szerszych kregow spoteczenstwa.

Doswiadczenia praktyczne

Istnieja pewne roznice w sposobie postgpowania ze
zgtoszeniami od pacjentdw przez badane organiza-
cje. Na przyktad MHRA w Wielkiej Brytanii stara si¢
wiaczy¢ do formularza zgtoszeniowego pacjenta py-
tanie o wplyw na jego zycie codzienne, formutujac to
w nastepujacy sposob: ,Jak powazne bylo opisane
dziatanie niepozadane?”. W wigkszosci innych krajow
pacjenci pytani sa jedynie, czy reakcja doprowadzita do
wystgpienia jednego z podanych kryteriow cigzkosci.
Rowniez w Wielkiej Brytanii mozna przestaC egzem-
plarz zgloszenia ndl od pacjenta do jego lekarza ro-
dzinnego lub do innego fachowego pracownika opieki
zdrowotnej, jesli pacjent zamie$ci na formularzu odpo-
wiednie dane kontaktowe. Praktyka ta nie jest stosowa-
na przez wigkszos¢ osrodkdow nadzoru.

Tylko ograniczona liczba panstw udziela pacjentom
spersonalizowanej informacji zwrotnej. Jak wykaza-

o badanie na temat pogladéw i doswiadczen pa-
cjentdw ze zglaszaniem ndl do MHRA, pragnienie
uzyskania takich danych wsrdd pacjentow zgta-
szajacych ndl w Wielkiej Brytanii jest duze. Pra-
wie jedna trzecia wszystkich respondentdw ocze-
kiwata od MHRA informacji zwrotnych, a ponad
60% z nich bylaby nimi zainteresowana. Badanie
przeprowadzone w Holandii wykazato, ze 44,8%
pacjentdow dokonujacych zgtoszen uczynito to, po-
niewaz pragne¢to uzyskac jakieS dodatkowe infor-
macje od osrodka nadzoru nad bezpieczenstwem
farmakoterapii.

Niektore kraje maja doswiadczenie ograniczenia
naktadu pracy poprzez wprowadzenie ustruktura-
lizowanych, elektronicznych formularzy zgtosze-
niowych oraz adaptacji w bazach danych, takich
jak formularze zgtoszeniowe, podlegajace automa-
tycznemu importowi, zautomatyzowanie procesu
sprawdzania duplikatow formularzy, wprowadzenie
systemOw automatycznego wykrywania sygnalow,
itp. Oczywista rzecza jest, ze nie wszystkie kraje
dysponujg takimi samymi Srodkami finansowymi
do wprowadzenia wymienionych systemow.
Dostosowanie formularzy do potrzeb pacjentow
oraz uczynienie ich bardziej zrozumiatymi dla uzyt-
kownikoéw moze stanowi¢ powazne wyzwanie, jed-
nak niektore kraje podjely ten wysitek.

Wiele o$rodkdéw nadzoru farmaceutycznego za-
mieszcza informacje skierowane do pacjentow na
swoich stronach internetowych. Co wazne, aktyw-
ne zaangazowanie pacjentdw oraz organizacji pa-
cjentdw w caty proces na etapie wdrazania systemu
zgtoszen od pacjentdw jest niezbedne dla stworze-
nia dobrze funkcjonujacego oraz fatwego w uzyciu
systemu zgtoszen dla pacjentow.

Ocena programow zgloszen od pacjentow

Chociaz w ciggu ostatnich kilku lat wigcej organi-
zacji dzieli si¢ swoimi do§wiadczeniami w kwestii
sktadania zgtoszen ndl przez pacjentdw poprzez
swoje publikacje/streszczenia, np. Holandia,
Wielka Brytania, Dania, Szwecja, USA, AME Line
w Australii, tylko ograniczona liczba panstw
dokonuje aktywnej oceny swoich programow
zgtoszen od pacjentow. Przeptyw informacji
pomigdzy organizacjami nadal odgrywa istotng
role w zoptymalizowaniu istniejacych obecnie
systemow. W kontekscie wprowadzanych obec-
nie zmian w prawie potrzeba informacji na temat
programdw zgtoszen od pacjentdOw oraz ocena
ich wartosci wydaje si¢ oczywista.
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Mocne strony i ograniczenia

Kraje biorgce udziat w badaniu zostaly wybra-
ne gtownie na podstawie opublikowanej literatury.
Ograniczenie niniejszego studium stanowi fakt, ze
nie okreslono innych panstw, w ktorych dozwolone
jest sktadanie zgtoszen przez pacjentdw. Rowniez
dobor krajow, ktore dopuszczajg zglaszanie ndl przez
pacjentdw byl celowy. Skutkiem tego przeanalizo-
wano ograniczong liczbe panstw i organizacji, co nie
daje mozliwosci uogdlnienia wnioskow, szczegdlnie
na kraje o niskim dochodzie, ktore prowadzg progra-
my zgtoszen ndl od pacjentdow.

Whnioski

Niniejszy artykul przedstawia obszerne bada-
nie metod wykorzystywanych w programach
zglaszania ndl przez pacjentdw. Chociaz rozne kraje
w odmienny sposOb zarzadzaja doniesieniami o ndl
od pacjentdw, ogodlnie doceniajg one znaczenie faktu,
Ze spoteczenstwo ma mozliwos¢ zgtaszania raportow
oraz dostrzegaja dodatkowg wartos¢ naukowa pozy-
skiwanych danych.
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Statystyka zgtoszen ndl otrzymanych przez Departament Monitorowania
Niepozadanych Dziatari Produktow Leczniczych
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Tabela 8. Rekomendacje o$rodka nadzoru nad bezpieczeristwem farmakoterapii odno$nie zgtaszania przez pacjent6w dziatari niepozadanych lekow

Kraj Zalecenia ogdlne Zalecenia praktyczne Promocja systemu

Australia Raporty konsumentow dostarczajg

wartosciowych dodatkowych danych do

monitoringu bezpieczenstwa lekow i nalezy

zacheca¢ do nich pacjentow. Agencja TGA

uwaza, ze konsument jest w stanie w takim

samym stopniu jak fachowy pracownik

opieki zdrowotnej dostarczy¢ informacji

o leku i o j reakeji na ten lek. Rolg ekspertow

w krajowych osrodkach monitorowania jest

interpretacja tych danych i kodowanie ich

w jednolity sposob w krajowej bazie danych.
Kanada  Informacje od konsumentow moga

by¢ inne niz informacje od fachowych

pracownikdéw opieki zdrowotne;.

Program koncentruje si¢ na pozyska-

nej informacji, nie na jej zrodle.

Dania Lepszy marketing. By¢ moze istnieje
sktonnos¢ do niedoceniania potrzeby
nagtasniania tej nowej mozliwosci.
Pacjenci powinni uzyska¢ umiejet-
nosci potrzebne do dokonywania
zgtoszen, by¢ moze za pomoca
organizacji pacjentow. Organizacje
pacjentow mogg by¢ partnerem w
reklamowaniu zgtoszen pacjentow.

Malezja Udostepnienie pacjentom elektronicznej Nalezy dobrze promowac

wersji formularza rowniez ufatwitoby system zgltoszen konsumentow
konsumentom sktadanie zgtoszen. i zastanowiC sie nad najlepszym
sposobem dotarcia do spote-
czenstwa. Problemem moze by¢
brak Srodkow finansowych.
Minione lata do§wiadczen ze zgtoszeniami ~ Praca z elektronicznym formularzem
Holandia Pacjentow nauczyly nas, ze zgloszenia zgtoszenia pacjenta opartym na forma-
pacjentow w znacznym stopniu przyczy- cie E2B jest mozliwa i posiada pewne
niajg si¢ do zgtaszania ndl, zarbwno pod zalety; nie jest czasochfonna, nalezy
wzgledem iloSciowym, jak i jakosciowym.  uzupetni¢ podstawowg informacje w
Zgtoszenia od uzytkownikow lekow sg obowiazkowych polach i formularz jest
zazwyczaj dobrze udokumentowany- automatycznie importowany do bazy
mi zgloszeniami, zawierajacymi cenne danych. W ten sposdb mozna szybko
informacje. Odmienny punkt widzenia przetworzy¢ duzo raportow przy wyko-
od fachowych pracownikdw opieki rzystaniu ograniczonej liczby personelu.
zdrowotne;j to ciekawy punkt wyjscia do
uzyskania wartosciowej informacji.
Nowa Zgtoszenia konsumentdw uzupetniaja
Zelandia baz¢ danych nadzoru farmaceutycznego
i stanowig dodatek do zgtoszen facho-
wych pracownikow opieki zdrowotne;j.
Norwegia Norweska Agencja Lekow doktada sporych
wysitkow, aby zmniejszy¢ naktad pracy
potrzebny do opracowania poszczegolnych
zgloszen. Jej zdaniem jest to wazne, poniewaz
zasoby ludzkie wymagaja pieniedzy, a nawet
w bogatych krajach nalezy ustali¢ wiasciwa
hierarchie wydawania pieniedzy. Wazne jest,
aby stworzy¢ system, zarzadzanie ktorym
bedzie proste. Istotne jest rowniez, aby dosto-
sowac sie do miedzynarodowych standardow,
takich jak korzystanie z formularzy E2B
0 uniwersalnym wzorze, szczegolnie przy
projektowaniu formularza elektronicznego
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Filipiny Nalezy uzywac¢ wyczerpuja- Zwigkszenie swiadomosci
cego formularza zgtoszen spotecznej to najwazniejszy
Nalezy zachgca¢ konsumenta do ztozenia czynnik warunkujacy pomysl-
zgtoszenia bezposrednio do osrod- ne i trwate funkcjonowanie
ka nadzoru za pomocg poczty, linii programu zgtaszania ndl.

telefonicznej lub Internetu. Powinna
by¢ mozliwos¢ pobrania zgtoszenia ze
strony internetowej oSrodka nadzoru,
strona powinna umozliwia¢ roéwniez
zlozenie zgloszenia drogg internetowa.
Przesytanie konsumentom listu z
potwierdzeniem po otrzymaniu zgto-
szef moze pomoc w upewnieniu ich, ze
organizacja dofozy nalezytej staran-
nosci, zeby zbadac zgtoszenia oraz
pokaze im wartosS¢ ich zgtoszenia.
Szwecja  Przed rozpoczeciem nowego programu Powinno si¢ sprawdzic, jakie dzia-
zgtoszen pacjentdow nalezy zastanowic sie, tania podejmuja inne kraje, np.

jakie beda jego cele oraz w jaki sposob unijne, oraz jakie sg prawne wyma-
bedziemy korzystac z tego systemu. gania w stosunku do systemu.

Bardzo wazne jest, aby stworzy¢ dobry
formularz zgloszeniowy oraz opracowac
dobry system kodowania przypadkow.
Przemysl strukture swojej bazy da-

nych ito w jaki sposob mozna

dzieki niej wykrywac sygnaty.
Wielka Wskazane jest prowadzenie wspol-
Brytania nego systemu zgtoszen pacjentow

oraz fachowych pracownikow opieki
medycznej w tej samej bazie danych.
Wazne jest, aby okresli¢, w jaki sposob
chcemy analizowac¢ zgltoszenia pacjen-
tow pod katem wykrywania sygnatow,
np. razem ze zgloszeniami fachowych
pracownikdw opieki zdrowotne;.

Przed udostgpnieniem formularzy
pacjentom bardzo wazne jest, aby w
badaniu pilotazowym sprawdzi¢, czy sa
one fatwe do uzupetnienia dla pacjentow.

USA Perspektywa konsumentow jest wyjat-
kowa dlatego ich zgloszenia powinny
stanowi¢ czes¢ dokonujace;j sie ewaluacji
bezpieczenistwa produktow dopuszczo-
nych do sprzedazy. Amerykanska agencja
FDA uwaza, ze jest to wazna strategia,
ktora pozwala konsumentom na uwzgled-
nienie ich opinii w proces dbania o bez-
pieczenstwo produktow leczniczych oraz
zminimalizowania ryzyka i szkodliwoSci.

Na podstawie: Florence Hunsel, Linda Jarmark, Shanthi Pal, Sten Olsen and Kees van Grootheest. Experiences
with Adverse Drug Reaction Reporting by Patients. An 11-country survey. Drug Safety 2012, 35(1):45-60
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