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| zvledek

Pri belezenju nezelenikcimkov sistemskega zdravljenja uporabljamo mednagdditerije “Common
Terminology Criteria for Adverse Events”, ki jih yestanovil Ameriski Nacionalni institut za zdravije
raka. V prispevku prikazujemo definicije izrazow, jkh uporabljamo pri opisovanju in vrednotenju
nezelenih tinkov zdravljenja. Po Zakonu o zdravilih in Prawdm o farmakovigilanci zdravil za uporabo
v humani medicini je pok@nje o domnevnih nezZelenikCiokih za zdravstvene delavce obvezno.
Prikazujemo osnovna navodila in informacije zagwg nezelenihdinkov zdravljenja.
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Abstract

When recording adverse effects of systemic treatmsa use the international criteria "Common
Terminology Criteria for Adverse Events", estabdidiby the American National Cancer Institute. lis th
paper, we present the definitions of the terms uisekle description and evaluation of adverse ¢$fet
treatment. According to the Medicinal Products &wctl the Rulebook on Pharmacovigilance of Medicinal
Products for Human Use, the reporting of suspeatherse effects is mandatory for healthcare workers
We show basic instructions and information for méipg side effects of treatment.
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1. Uvod

Sistemsko zdravljenje raka ima, poleg zeleriimkov, tudi nezelenedinke (NUZ —angl. ADR-adverse
drug reaction}. Za belezenje NUZ uporabljamo poenoteno mednarddhsifikacijo — kriterije CTCAE
(Common Terminology Criteria for Adverse Events)jik je ustanovil AmerisSki Nacionalni inStitut za
zdravljenje raka z namenom standardizacije izrakaw, omogda optimalno izmenjavo informacij o
varnosti sistemskega zdravljenja raka in ustrezaegavljenja NUZ. Vklj¢uje Stevilne znake, simptome
in nenormalne rezultate testov. Kriteriji CTCAE sgroti posodabljajo - prilagajajo se spremembam v
sistemskem zdravljenju raka. Trenutno je v velfavverzija CTCAE (CTCAE ver.5.0) — od novembra
2017. Skupna uporaba terminologije omémastvarjanje zbirke podatkov v znanstvene namene.

Mednarodna klasifikacija CTCAE raz¢¥egs NUZ glede na mesto nastanka (organ oz. orgarstkns) in
jakost. Sprva, ko smo v sistemskem zdravljenju raarabljali veéinoma citostatike, so bili NUZ v
grobem razdeljeni na hematoloske in ne-hematold$kehematoloski NUZ so bili nato razdeljeni glede
na organe oz. organske sisteme. Z uporabo novinmasistemskega zdravljenja raka {ta zdravila,
bioloSka zdravila, zaviralci imunskih nadzorniitkp so se ne-hematoloski NUZ dodatno razdelili na
Stevilne skupine in podskupine.

Glede na jakost delimo NUZ na pet stopen;:

1. Stopnja (blaga) - asimptomatski ali blagi simpt@hiznaki

2. Stopnja (zmerna) — minimalni ali zmerni simptomizaki

3. Stopnja (resna oz. huda) - zdravstveno pomembrpteimi ali znaki, vendar ne zivljenjsko ogrozajo
v tistem trenutku
a. indicirana je hospitalizacija ali podaljSanapitaizacija;

4. Stopnja (zelo resna oz. zelo huda) - Zivljenjskmagjae stanje z moznimi posledicami
a. indicirana urgentna intervencija (hospitalizaij

5. Stopnja (smrt) - v povezavi z neZelenidinkom zdravila.
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2. Definicijeizrazov, ki jih uporabljamo pri opisovanju in vrednotenju NUZ

NUZ (angl. ADR-adverse drug reactioj® vsak nezelen in Skodljiv odziv na zdravilo,dd je bolnik
prejel v pravilnem odmerku za prepeeanje, diagnostiko ali zdravljenje bolezni oziros@memembo
fizioloSke funkcije. V to skupino ne spadajo Skodljucinki, ki so posledica napak pri predpisovanju ali
jemanju zdravila. Med NUZ tudi ne u¢eamo namernih in nenamernih zastrupitev.

Resen NUZ4ngl. serious adverse drug reactjoje vsak NUZ, katerega posledica je smrt, neposed
Zivljenjska ogrozenost, invalidnost, sprejem v lgico, podaljSanje zdravljenja v bolniSnici alirpfena
napaka. Gre za stopnjo NUZ 3 alicvao kriterijin CTCAE.

Stranski dinek zdravila &ngl. side effegte NUZ, za katerega ni nujno, da je zdravju Skedl

Toksicni uéinek (@ngl. toxic effegtpomeni zdravju Skodljiv dinek, ki je ob&ajno posledica previsokih
koncentracij zdravila v krvi.

Nepricakovani NUZ éngl. unexpected ADRo tisti, katerih narava, resnost ali posledis® v skladu s
trenutno znanimi podatki o zdravilu, ki so zavederpovzetku glavnih zr@@nosti zdravila, ki je del
dovoljenja za promet z zdravilom.

Nezeleni dogodkigngl. adverse events - AEso nezeleni pojavi, ki nastanejocasu uporabe zdravil,
vendar nimajo nujno vztme povezave z zdravilom. Informacije o nezelenilgadikih se zbirajo v
Klini¢nih raziskavah, ko med samim dogodkom in uporalvavild Se ni jasne vzéoe povezave.

Resni nezeleni dogodkafgl. serious adverse events -SAES nezeleni dogodki stopnje 3 alicvpo
CTCAE, ki nastanejo ¥asu uporabe zdravil, vendar nimajo nujno ¥me povezave z zdravilom. Pri
belezenju le-teh se v sklopu kknih raziskav uporablja izraz SUSARBNQ. suspected unexpected serious
adverse reaction ki se redno pofajo regulatornim zdravstvenim organom.

NeZeleni dogodki posebnega pomeaag(. adverse events of special interest — AB&Inezeleni pojavi,

ki so posebno zanimivi za sponzorja ali vodje kKin@ raziskave. Praviloma gre za redke, vendar
potencialno resne nezelenanke, ki se jih povezuje z zdravilom glede na mebam delovanja zdravila
(npr. pnevmonitis pri zaviralcih PD-1 ali MDS pawralcih PARP).

3. Porocanje o domnevnih NUZ

Po Zakonu o zdravilih in Pravilniku o farmakovigia zdravil za uporabo v humani medicini je
poratanje o domnevnih NUZ za zdravstvene delavce obvelztaz domnevni NUZ se uporablja za
porctanje, in pomeni, da je za pdemje dovolj le sum, da je nezeleniinek povezan z zdravilom.
Zdravstveni delavec najkasneje v 15. dneh od ugwsdomnevnega NUZ o tem p@egonacionalnemu
centru za farmakovigilanco. O domnevnem nezelen&nku zdravila lahko por&a tudi bolnik (skrbnik,
negovalec) sam, vendar se prip@oda se 0 domnevnem neZeleneainku in o zdravstvenem reSevanju
morebitnih tezav zaradi nezeleniéinkov zdravil najprej pogovori s svojim zdravnikofaymacevtom ali
drugim zdravstvenim delavcem.

Na Onkoloskem InStitutu Ljubljana imamo na voljoepostavljen obrazec za prijavo NUZ na nasi
intranetni strani, ki je usklajen z navodili JAZMP.

V zadnjih letih se vedno bolj uveljavlja sistem g&@nja NUZ s strani bolnikov samih. Nanir&tevilne
raziskave so pokazale, da obstajajo razlike meeZbajem in vrednotenjem NUZ s strani zdravstvenih
delavcev (zdravniki, medicinske sestre) in bolniKajve: razlik je prisotnih pri beleZzenju subjektivnih
NUZ (npr. bol€ine, utrujenost, itd.). V ta namen imamo na volgg wrodij, ki bodo predstavljena v
besedilu, ki sledi.
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