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Spostovani,

v preteklem letu smo zaradi nujnosti prilagoditve nasega nacina de-
lovanja epidemiji videli ve¢ prehodov na digitalno poslovanje, kot bi
jih brez nje v naslednjih petih in vec letih. Izkusnje, ki smo jih pri tem
pridobili, nam omogocajo zrelejSi vpogled v svet, ki ga prinasa digi-
talna preobrazba v okviru 4. industrijske revolucije. Pri tem Se zdale¢
ne gre samo za »vpeljevanje racunalnikov v poslovne procese«, tem-
vec za bistveno spreminjanje nasega delovanja, komunikacije, naci-
nov, kako se spoprijemamo s teZzavami in oblikujemo reSitve.
Napredne digitalne tehnologije omogocajo spreminjanje obstojecih
in oblikovanje novih poslovnih modelov, razvoj novih izdelkov in sto-
ritev ter povecujejo ucinkovitost in konkurencnost gospodarstva. Svet
zdravstva in farmacije pri tem nista in ne moreta biti nobena iziema.

S prvo stevilko Farmacevtskega vestnika vam predstavijamo vpogled
v stanje in trende digitalne preobrazbe z vidika lekarniSke dejavnosti,
farmaceviske industrije in znanstvenoraziskovalnega delovanja. Prvi
Clanek prikazuje izzive digitalnega zdravstva v Sloveniji izpod peresa
predstavnikov skupnosti deleznikov, ki si v Sloveniji prizadevajo za
inovacijam prijaznejse zdravstvo. Sledita Clanka, ki predstavijata digi-
talno preobrazbo lekarniske dejavnosti v zunanjih in bolnisnicnih le-
karnah. S sodelavci Fakultete za farmacijo smo osvetlili priloznosti na
podrocju mobilnega zdravia (mZdravje) ter reSitve, ki jih ponujajo
mnoZzicni podatki (big data) in umetna inteligenca pri razvoju novih
zdravil in storitev v zdravstvu. Posebej smo osvetlili digitalno pre-
obrazbo v farmacevtski industriii, ki so nam jo predstavili kolegi na
primerih iz domacega okolja. Z zadnjim ¢lankom pa preko rezultatov
raziskave dobimo vpogled v upravijanja javnih podob vodilnih farma-
cevtskih podjetij na spletnih druzbenih omreZjih.

Naj bodo vsebine ¢lankov navdih in spodbuda za iskanje digitalnih
resitev na vseh podrocjih nasega delovanja, s katerimi bomo kos bo-
docim izzivom.

prof. dr. Mitia Kos, mag. farm., gostujoci urednik
prof. dr. Borut Strukelj, mag. farm., odgovorni urednik
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UvoD

Digitalna preobrazba zdravstva je najzahtevnejSa izmed
vseh digitalnih preobrazb. Primerjave s katero koli drugo
industrijsko ali druzbeno panogo kazejo, da sta stopnja
digitalizacije ter razmerje med koristmi in viozkom najman;
ugodna prav v zdravstvu. Slovenija ni iziema, prej pomeni
potrditev tega, kar opazamo po celem svetu. Zadnji od-
meven primer, kako zahtevna je lahko digitalna preobrazba
zdravstva, je propad podijetja Haven, ki so ga nekaj let
pred tem ustanovili Berkshire Hathaway, Amazon in JPMor-
gan Chase (1). O izzivih digitaine preobrazbe poro&ajo
Nemci, ki sami zase ugotavljajo, da so na repu Evrope (2),
Cetudi zdaj pospeSeno napredujejo. Celo zagonska pod-
jetja (start-up), ki znajo sproziti spremembe v drugih pano-
gah, v zdravstvu propadajo pogosteje, kot je to za taksna
podietja obicajno (3).

Kljub temu se digitalna preobrazba zdravstva dogaja, je
ireverzibilna in je v letu 2020 dosegla tako velik premik, kot

POVZETEK

Digitalizacija zdravstva je velik izziv ne le v Sloveniji in
ne le na ravni digitalnih orodij. Digitalna preobrazba je
priloznost za povecanje ucinkovitosti celotnega zdrav-
stvenega sistema, za boljSe izide zdravijenja pacientov,
za zagotavijanje dolgoroéne finanéne vzdrznosti, za
ohranjanje dosezene visoke ravni zdravstva in njegove
dostopnosti vsem prebivalcem. Vsak deleznik ekosi-
stema mora biti po uspesni digitalni preobrazbi na
boljSem. Epidemija Sars-Cov-2 je mocno posegla v
delovanje zdravstvenega sistema, prvi¢ je vecina
zdravnikov digitalne reSitve sprejela kot nujne. V ce-
loviti uvedbi telemedicine na nacionalni nivo se ponuja
priloznost za pospesek tudi na drugih podrocijih: per-
sonalizirani medicini, placilu po izidih zdravijenja, ume-
tni inteligenci in drugih. Digitalno preobrazbo lahko
vodi le Ministrstvo za zdravje, a so za uspeh nujni
vsaj Se: sodelovanje vseh deleznikov v zdravstvenem
ekosistemu, vkljucenost pacientov in zdravstvenih
delavcev. Digitalna orodja morajo podpirati spre-
membe celotnega zdravstvenega sistema, ¢as pilotnin
in delnih reSitev se je iztekel.

KLJUCNE BESEDE:

digitalna preobrazba, ekosistem deleznikoy, teleme-
dicina, vloga Ministrstva za zdravje, zdravstveni si-
stem

ABSTRACT

Digitising healthcare is a big challenge not only in
Slovenia and not only at the level of digital tools.
Digital transformation is an opportunity to increase
the efficiency of the entire healthcare system, to im-
prove patient treatment outcomes, to ensure long-
term financial sustainability, to maintain the achieved
high level of healthcare and its accessibility to all
residents. Every stakeholder in the ecosystem needs
to be better off after a successful digital transforma-
tion. The pandemic has severely affected the func-
tioning of the healthcare system, for the first time
most doctors accepted digital solutions as urgent.
The comprehensive introduction of telemedicine at
the national level offers an opportunity to accelerate
in other areas as well: personalised medicine, pay-
ment according to the results of treatment, artificial
intelligence and others. Digital transformation has
to be led by the Ministry of Health, but at least the

farm vestn 2021; 72

PREGLEDNI ZNANSTVENI CLANKI




DIGITALNO ZDRAVSTVO V SLOVENIJI

following are necessary for success: the participation
of all stakeholders in the health ecosystem, the in-
volvement of patients and health professionals. Dig-
ital tools need to support changes to the entire
healthcare system, the time for pilot and partial so-
lutions has expired.

KEY WORDS:

digital transformation, healthcare system, multistake-
holder ecosystem, role of the Ministry of health,
telemedicine

ga v panogi nihce ni pricakoval. Razli¢ni avtorji in strokov-
njaki menijo, da smo se v manj kot letu dni v digitalnemu
zdravstvu premaknili na nivo, ki bi ga sicer dosegli leta
2025 (4).V nadaljevanju bomo sku$ali pokazati, kako je do
tega prislo v slovenskem javnem zdravstvu.

PREGLED STANJA Z VIDIKA
KLJUCNIH AKTERJEV

2.1 PACIENT

V letu 2020 ima povprecen pacient vsaj eno izmed digitalnih
orodij in naprav: racunalnik ali pametni telefon, uporablja
druzbena omreZja, brezsticno placilno kartico in m-banko.
Redkokateri pacient pa ve, da je na portalu zvem.ezdrav.si
njegov elektronski zdravstveni karton, do katerega dostopa
z ustreznim digitalnim certifikatom (5), ter da je preko portala
Zavoda za zdravstveno zavarovanije Slovenije (ZZZS) na voljo
vpogled v njemu predpisana zdravila, medicinske pripomocke
in izdatke za zdravljenja. Naj pri tem opozorimo, da starejSi
obcani zgoraj navedena digitalna orodja sicer imajo, a jih
pogosto ne znajo uporabljati na zahtevanem nivoju. Zato je
nujno zagotavijati digitalni vklju¢enost in pismenost.

Med digitalnimi novostmi, ki je bila od leta 2015 dobro
sprejeta med pacienti, je e-recept (6). Postopoma se upo-
rabniki navajajo na e-napotnice in e-naroCanje, ki sta Se
dve storitvi v okviru sistema eZdravja.

2.2 ZDRAVNIK, MEDICINSKA SESTRA,
ZDRAVSTVENI DELAVEC

Zdravnik v povprecju dela 230 ur mesec¢no, kar za 30 %
presega osemurni delovnik. Zdravnikov je v Sloveniji premalo,

2,8 zdravnikov na 1000 prebivalcev, medtem ko ima Avstrija
5,1 zdravnika na 1000 prebivalcev (7). Zdravnik se spopada
Z izrazitm pomanjkanjem Casa. Podlaga za digitalno pre-
obrazbo ni umetna inteligenca, strojno ucenje, prepoznava
govora ali napredni sistemi za odloCanje. Vse to so dobro-
dosle nadgradnje, a najprej je potrebno urediti temelje.
Vidik medicinske sestre je zelo podoben zdravnikovemu;
dokler so racunalniki pisalni stroji, imajo medicinske sestre
vlogo strojepiske. Podobno je z vecino preostalih zdrav-
stvenih delavcev. Zdi se, kot da digitalizacija zdravstvu ni
prinesla avtomatizacije in optimizacije procesov.

2.3 FARMACEVT

Farmacevt ima vse pomembnejSo viogo, bodisi kot sveto-
valec v lekarni ali Klini¢ni farmacevt, ki pomaga zdravniku.
Svetovna zdravstvena organizacija (WHO) navaja, da bi
bilo z ukrepi, ki vkljuCujejo digitalizacijo, mogocCe za 50 %
znizati Stevilo nezelenih udinkov zdravil, ki izvirajo iz nepra-
vilne uporabe le teh (8). Projekt Telefarma (9) je dober
primer domace digitalne reSitve v korist pacienta.

Farmacevtska podjetja se zavedajo nujnosti digitalne pre-
obrazbe in zagovarjajo uporabo podatkov, personalizacijo
zdravljenja in upostevanije izidov zdravljenja pri placevanju.

2.4 PONUDNIKI IT-RESITEV

Imamo kakovostne ponudnike [T-resitev, o Cemer pricajo
tudi dodelitev naziva HIMSS EMRAM-6 Pediatri¢ni kliniki
UKC Ljubljana v letu 2018 (10). Nagrada za najboljSo digi-
talno transformacijo v 2019 je pripadla Bolnisnici TopolSica
(11). Toda tezava niso ponudniki, vsaj ne v pretezni meri.
Menimo, da je vprasljiva usklajenost v delovanju deleznikov,
nezadostnih spodbudah in zahtevah za povezanost si-
stema. Ponudniki znajo izdelati programe po funkcionalnin
specifikacijah naro¢nikov, uporabljati ustrezne varnostne
standarde (ISO 14001), varovati osebne podatke (GDPR
in ZVOP-1), jih izmenjati po standardih (HL7 in openEHR),
uporabljati terminoloSke slovarje (SNOMED, ICD-10,
LOINC), resitve uskladiti z novima uredbama o medicinskih
pripomockih (MDR, IVDR) ter z uvedbo sledenja medicin-
skim pripomockom z enotno identifikacijo EU (UDI).

2.5 1ZVAJALCI ZDRAVSTVENIH STORITEV

Narocniki [T-storitev so izvajalci zdravstvenih storitev: 26 bol-
nisnic, 63 zdravstvenih domov in okoli 1000 samostojnih
ambulant. Primanjkuije jim sredstev, znanja in kadrov za ka-
kovostno uvedbo [T-resitev (12), zato primanjkuje resitev za
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ucinkovitost zdravlienja in boljSe izide. V interoperabilno hrbte-
nico (IH) in centralni register podatkov o pacientih (CRPP) je
posredovan prenizek delez zabelezenih klini¢nih podatkov,
nihce se ne ukvarja s klinicno podatkovno analitiko, siste-
maticnim preverjanjem kakovosti in izidov zdravijenja. Orga-
nizacija dela pri izvajalcih zdravstvenih storitev se ne prilagaja
spremembam v druzbi, inovacije so omejene na uvajanje
novih zdravil. Digitalna preobrazba je za izvajalce lahko groz-
nja, saj lahko vpliva na nizjo vrednost obracunanih storitev.

2.6 ZZZS IN ZAVAROVALNICE

Z77S je najzasluznejSi za prvi val informatizacije zdravstva,
uvedbo kartice zdravstvenega zavarovanja, natanne sta-
tistike porabe in uvedbo vedine zdravstveno informacijskih
reSitev pri izvajalcin. ZZZS Se vedno inovira, z uspesno
uvedbo elektronskih bolniskih listov eBol v letu 2020. A
Z77S na zdravljenje gleda postopkovno, ne spodbuja do-
volj boljsih izidov zdravijenja. Preostale zavarovalnice po-
stopkov zdravljenja ne smejo spreminjati, iziema je manjsi
segment zasebnih zavarovanj in zdravstvenih storitev. ZZZS
je kot izrazito najmocnejSi deleznik ekosistema tudi naj-
sposobnejsi za uvajanje sprememb digitalne preobrazbe.
Menimo, da razporejanje sredstev s SploSnim dogovorom
(18), ki mu je ZZZS zavezan, ne prispeva k uvajanju spre-
memb, pac¢ pa ohranja status quo.

2.7 MINISTRSTVO ZA ZDRAVJE

Ministrstvo za zdravje je odgovorno za digitalno preobrazbo
zdravstva, vendar je doslej to odgovornost jemalo necelo-
stno, kot uvajanje IKT-podpore, kot je navedeno v Resoluciji
0 nacionalnem planu zdravstvenega varstva 2016-2025
(14). Digitalizacijo je prepustilo Centru za informatiko v
zdravstvu na Nacionalnem institutu za javno zdravje (NIJ2),
operativno izvedbo izvajalcem zdravstvenih storitev, tehni-
¢no pa ponudnikom [T-reSitev. Rezultati so fragmentacija,
nepovezanost ter veliko delnih in nedokoncéanih implemen-
tacij, ki ne zajamejo celotnega sistema.

Vloga Ministrstva za zdravje je bila doslej pasivna, kar je za
vlogo, ki jo mora odigrati v prihodnje nesprejemljivo. Namesto
ustvarjanja razvojnih programov gasi nenehne pozare: de-
janske krizne razmere v bolnisnicah ali medijsko ustvarjene.
V 30 letih samostojne drzave smo ministra za zdravje za-
menjali 18-krat (15). Leta 2005 smo sprejeli strategijo
eZdravja do leta 2010 (16). Po izteku le-te je na pobudo
Slovenskega drustva za medicinsko informatiko predlog
nove pripravil Drago Rudel s sodelavci (17), a dokument ni
dosegel ustrezne paliticne podpore. Kljub temu nase zdrav-

stvo dosega nekatere velike uspehe: Slovenija je vodina
drzava na svetu po nizki smrtnosti novorojenckoy, imamo
tri iziemne presejalne programe za odkrivanje in prepreCe-
vanje raka (Dora, Zora, Svit), javno zdravstvo omogoca vi-
soko dostopnost storitev v mednarodno primerljivem okviru
in solidarnost do najbolj ranljivin pacientov je zavidljivo visoka.
Civilizacijsko gledano je dosezena raven zdravstva ena klju-
¢nih pridobitev nase druzbe.

Denar ni glavna ovira ali zadosten vir za izboljSave. Dokaz
za to je dvig sredstev za zdravstvo s 3,2 milijarde evrov na
3,8 miljard evrov med leti 2014 in 2018 (18), vendar bistvenih
sprememb na bolje v zdravstvu v tem obdobju ni bilo.

2.8 NACIONALNI INSTITUT ZA JAVNO
ZDRAVJE

Skrbnik eZdravja je Center za informatiko pri Nacionalnem
institutu za javno zdravje (NIJZ), ki je naloge v letu 2015 (6)
prevzel od Ministrstva za zdravje. Loditev stroke od politike
je smiselna, struktura v Centru za informatiko stabilna, ista
(pre)majhna ekipa skrbi za vrsto sistemov, tudi CRPP, ki je
Se najblizje elektronskemu zdravstvenemu kartonu, kakrs-
nega potrebujemo v sodobnih digitalnih zdravstvenih si-
stemih.

Izzivov v eZdravju je vec€, pri Cemer poudarjamo, da teh-
nolosko ne zaostajamo za razvitimi drzavami. Glavnina te-
zav izvira iz nezadostnih virov, premajhne proaktivnosti pri
odrejanju zahtev za skladnost ob narocanju novih [T-reSitev,
premajhnem stiku z uporabniki resitev ter njihovemu opol-
nomodcenju.

ZaskrbljujoCe je, da vsi izvajalci zdravstvenih storitev niti
ne vedo, da imamo v Sloveniji varno omrezje za izmenjavo
zdravstvenih podatkov zNet. Izvide Se vedno posiljajo po
elektronski posti, kar se s staliS¢a kibernetske varnosti ni
primerno. Ponekod niso vzpostavljene niti varne VPN-po-
vezave med izvajalci in CRPP.

Velika neizkoris€ena priloznost je sodelovanje med NIJZ in
Z77S. Klini¢ni podatki in obracunski podatki, za katere lo-
¢eno skrbita oba akterja, bi morali biti povezani. To bi po-
menilo velik korak v razumevanju stroSkov in koristi.

LEKCIJA EPIDEMIJE

Prvi val epidemije je bil v Sloveniji razglaSen v zaCetku marca
2020. Reakcija druzbe, tudi vlade, je bila izrazito restriktivna,

farm vestn 2021; 72

PREGLEDNI ZNANSTVENI CLANKI




DIGITALNO ZDRAVSTVO V SLOVENIJI

ustavitev javnega zivljenja popolna. Za zdravstvo je to po-
menilo zaprije zdravstvenih domov, ustavlieni so bili prese-
jalni programi, onemogocen je bil stik med pacienti in zdrav-
niki. Potreba po stiku je bila tako velika, da je v nekaj tednih
vecina ponudnikov [T-resitev v svoje produkte vkljucila moz-
nost video posveta. ZZZS je ze v aprilu omogocil obracun
telekonzultacij med zdravnikom in pacientom.

V tujini ni bilo ni¢ drugade. Skotska je ena izmed vodilnih
deZel na svetu po razsirjienosti uporabe telekonzultacij. Ze
v letu 2015 so sprejeli nacionalni program, v katerem je
vlada vsakemu drzavljanu zagotovila dostop do vsakega
zdravnika z video povezavo. V februarju 2020 so zabeleZili
1000 konzultacij. Zaradi epidemije so imeli v zadnjem tednu
marca 8000 telekonzultacij. V drugem tednu oktobra je
bilo konzultacij ze 18.000 (19). Visok faktor povecanja so
bile sposobne realizirati drzave, ki telemedicino vodijo od
ministrstva navzdol do vseh izvajalcev. Podobni Skotski
sta Danska in Estonija. V Sloveniji so se pojavile Stevilne
ad hoc reSitve, ki dosezejo le majhne skupine pacientov in
zdravnike dodatno obremenijo.

Drzave po svetu so se na pandemijo odzvale z izrazito ra-
Zliénimi pristopi. O tem je Eva Turk, med drugim clanica
Think Tanka HealthDay.si, objavila ¢lanek v publikaciji The
Lancet (20). V primerjavi Stirih azijskih in Stirih evropskih
drzav so pokazali, s katerimi ukrepi so vzhodni narodi do-
segli bistveno boljSo zajezitev pandemije. Digitalizacija je
imela pri tem velik vpliv, za okus Evrope prevelikega, pred-
vsem zaradi izrazito intenzivne uporabe osebnih podatkov.
V Juzni Koreji so izvedli temeljit nacin sledenja stikom oku-
zenih pred okuzbo ter nato spoStovanije pravil karantene.
V Sloveniji je ze v prvih tednih epidemije poleg uradne sta-
tistike pricela delovati storitev Covid-19 Sledilnik (21), delo
interdisciplinarne skupine strokovnjakov prostovoljcey, ki
je v marsicem prekaSala uradne statistike. Vkljucitev Sle-
dilnika in dobrih praks zbiranja, analize in vizualizacije po-
datkov med uradne in tudi financirane storitve v zdravstvu
je Se neizkoriSCena priloznost za nas zdravstveni sistem.

DIGITALNA PREOBRAZBA

Digitalna preobrazba zahteva povezanost vseh deleznikov
ekosistema. Premiki se morajo zgoditi povsod, obenem
morajo biti med seboj usklajeni. Vodilno viogo pri tem mora
prevzeti Ministrstvo za zdravje. Pomembno je dolociti prve
korake.

Morda najvediji premik, ki se je ze zgodil, je v pripravljenosti
zdravstvenih delavcev, med njimi tudi zdravnikov, na spre-
membe. Pred pandemijo je digitalizacijo kot pomembno
smatral le malokateri zdravnik, danes se s trditvijo, da je
digitalizacija nujna, strinja vecina (22, 23).

4.1 TELEMEDICINA

Telemedicina je lahko priloznost za enega od prvih korakov,
saj na kratek rok razreSi problem fizicnega stika med pa-
cientom in zdravnikom, ki je v ¢asu epidemije okrnjen, na
dolgi rok pa prinasa vrsto koristi (24), med drugim znizanje
smrtnosti, zmanjSanje ponovnih sprejemov, znizanje stro-
Skov oskrbe, povecanje zadovoljstva pacientov in zdrav-
stvenega osebja, brez povecanja strosSkov za placnike.
Telemedicina je lahko dober prvi veliki nacionalni projekt v
digitalni preobrazbi zdravstva. Dobrih praks, podprtih z
dokazi o u€inkovitosti, je v svetu vse ve¢, samo baza prof.
Kidholma belezi ve¢ kot 300 primerov iz sveta (25). Morda
je lahko priloznost v neonatalni oskrbi nedonosenckov, kjer
je analiza koristi in stroskov potrdila prednosti telemedicin-
ske v primerjavi z bolnisni¢no oskrbo (26). Ob tem dr. Kid-
holm svetuje, da cilj uvedbe telemedicinskih resitev ne sme
biti znizanje prihodkov bolniSnic, ampak njihova razbre-
menitev. S tem tudi pade najvecja ovira pred agresivnejSo
uvedbo digitalne preobrazbe, strah izvajalcev zdravstvenih
storitev, da se bodo koristi digitalizacije zanje kvecjemu
Skodljive. Prof. Kidholm v pogovoru (z avtoriema ¢lanka)
navaja 80-odstotno zmanjSanje Stevila kontrolnih obiskov
pacientov 3, 6 in 12 mesecev po operaciji prostate, pri Ce-
mer se izvajalcem namenoma ohranja enako placilo, kot
Ce bi se obiski dejansko izvedli.

4.2 OSTALI PREDLOGI

Predlogi za velike nacionalne projekte digitalne preobrazbe,
ki lahko pozitivno vplivajo na celoten zdravstveni sistem,
so Se:

e kompetencni center: izobrazevanje o digitalnih veSc¢inah
in validacija vseh [T-reSitev;

e zdravstveni analitski center: uporaba podatkov za pove-
¢anje ucinkovitosti zdravljenja, omogo¢anje nadzora nad
lastnimi podatki vsakemu pacientu, anonimizacija poda-
tkov za sekundarno rabo, zlasti omogocanje dostopa
raziskovalcem za odkrivanje novih metod zdravljenja;

e obracun po izidih zdravljenja: na vrednosti osnovan obra-
¢un zdravstvenih storitev, placilo po ucinku in zadovoljstvu
uporabnikov, poudarek na skrbi za preventivo in zgodnjo
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diagnostiko ter na skrbi za zdravje, dobro pocutje, za-
dovoljstvo z zivljenjem in zdravljenjem;

e center za napredne oblike zdravljenja: s personaliziranim
pristopom, kombinacijo analize velikih koli¢in podatkov
iz zdravstvenih in nezdravstvenih virov, genetike, novih
zdravil, biotehnologij, umetne inteligence, digitalne tera-
pevtike, protonske terapije, globoke mozganske stimu-
lacije, uporabe mati¢nih celic, genskih terapij CAR-T,
CRISPR-CAS in drugih.

Vse pomembnejsi je tudi vidik mednarodne povezanosti in

izmenjave podatkov, npr. sodelovanije v projektu European

Health Data Space, ki ga je v Casu svojega predsedovanja

Evropskemu svetu predlagala Nemcija. Portugalska, ki

predseduje sedaj, svoj prispevek vidi v telemedicini. Za

Slovenijo, ki prevzame predsedovanje v drugi polovici le-

toSnjega leta, je priloznost lahko v nadgradniji obeh nave-

denih pobud.

SKLEP

Vsak sistem, ne le zdravstveni, deluje samoohranitveno.
Do sprememb pride Sele takrat, ko se okoliSCine spremenijo
do te mere, da staro stabilno stanje ni veC vzdrzno. V
zdravstvu veliki spremembi nista samo digitalizacija in epi-
demija, saj Zivimo v &asu velikih strukturnih sprememb v
druzbi: politicnih, okoljskinh, tehnoloskih, demografskih,
ekonomskih in vrednotnih. Ze samo vpliv staranja prebi-
valstva bo velik stresni test za vzdrznost sistema. Naj za-
kljucimo tam, kjer smo priCeli. Digitalna preobrazba pomeni
priloznost in ucinkovito pot za doseganje Stevilnih spre-
memb, ki jih bomo morali v sistem uvesti, ¢e zelimo pa-
cientom dobro. A dobro moramo zeleti tudi vsem ostalim
deleznikom, saj bo le tako mogoce uvesti spremembe.
Povesti pa jih mora Ministrstvo za zdravje.
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POVZETEK

Digitalizacija v lekarniSki dejavnosti zajema predvsem
podrocja razvoja informacijsko-komunikacijskih teh-
nologij, komunikacije z uporabniki in drugimi delezniki
v zdravstvu. V preteklosti je bil poudarek predvsem
na razvoju lekarniSke infrastrukture, lekarniskih pro-
gramov, pridobivanju novih znanj in kompetenc, av-
tomatizaciji delovnih procesov in vpeljavi Stevilnih re-
Sitev, ki so ob digitalizaciji prenosa podatkov
prispevale k varni in pravilni uporabi zdravila pri bol-
niku in zmanjSale moznost napake ob izdaji zdravila.
V prihodnosti bo kljucna nadaljnja implementacija
naprednih tehnoloskih resitev in umetne inteligence
v vsakodnevno delo ob soGasnem razvoju in izobra-
Zevanju zaposlenih za njihovo uporabo. Za vse izmed
nas bosta v prihodnosti iziemnega pomena obvla-
dovanije in interpretacija ogromne mnozice podatkov,
ki jih bomo prejemali na vsakem koraku. Lekarniski
farmacevti bomo z znanjem, kriticno presojo in ustre-
zno digitalno pismenostjo lahko ponudili storitve z
dodano vrednostjo in Se utrdili svoj polozaj v procesu
zdravljenja z zdravili.

KLJUCNE BESEDE:

digitalna preobrazba, komunikacija, lekarna na pri-
marni ravni, lekarniski farmacevt, razvoj, vizija, zgo-
dovinski pregled

ABSTRACT

Digitalisation in community pharmacy mainly covers
the development of information and communication
technologies, communication with users and com-
munication with other healthcare providers in a
healthcare system. In the past, the emphasis was
mainly on the development of pharmacy infrastruc-
ture, pharmacy computer programs, acquiring new
competencies, automation of work processes and
the introduction of many solutions that contributed
to the safe and correct use of the drug by the
patient and reduced the possibility of error when
dispensing the drug. In the future, further imple-
mentation of advanced technological solutions and
artificial intelligence into daily work will be crucial,

PREGLEDNI ZNANSTVENI CLANKI

Digitalna preobrazba vkljuuje vecjo uporabo tehnologije
za izboljSanje izkusSnje zaposlenih, uporabnikov, dobavitel-
jev, partnerjev in ostalih zainteresiranih deleznikov (1). V
preteklosti so ti procesi v lekarni na primarni ravni (v nada-
lievanju: lekarna) vkljuCevali zlasti integracijo digitalne teh-
nologije na podrogju informatizacije lekarniSkega poslovanja
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while developing and educating employees for their
use. For all of us, mastering and interpreting the
vast amount of data will be extremely important in
the future. At this point, community pharmacists
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with knowledge, critical judgment and appropriate
digital literacy, will be able to offer value-added ser-
vices and further consolidate their position in the
drug treatment process.

KEY WORDS:

communication, community pharmacist, community
pharmacy, digital transformation, development, hi-
story, vision

ter dostopa do informacij, v sedanjosti in prihodnosti pa
se bodo vse bolj vkljuCevali tudi elementi digitalnih, social-
nih, mobilnih in ostalih tehnologij, ki bodo v pomoc¢ pri
odlocanju glede farmakoterapije in bolnikom pri upravijanju
s svojim zdraviem in zdravili. Clanek predstavija tako zgo-
dovinski pregled kot mozen razvoj v prihodnosti.

MEJNIKI DIGITALNE
PREOBRAZBE
V PRETEKLOSTI

Razvoj oz. informatizacija lekarniskih procesov, poslovanja
in upravljanja s podatki ter programske opreme, je sledil
spremembam na podroc¢ju informatike, sistema zdravstve-
nega varstva in zdravstvenega zavarovanja (ZVZZ2) ter zelji
po optimizaciji delovnih procesov (DP). S temi se je opti-
miziral tudi prenos podatkov, zmanjSal obseg brezpapir-
nega poslovanja in postopoma vzpostavil tudi elektronski
arhiv dokumentov (npr. receptov, dobavnic ... ).

2.1 RAZVOJ INFORMACIJSKO-
KOMUNIKACIJSKE TEHNOLOGIJE

2.1.1 Lekarniski informacijski sistemi (LIS)

Ob uvedbi informacijsko-komunikacijske tehnologije (IKT)
S0 se podatki najprej shranjevali z zapisom na diskete, ki
so sluzile tudi za prenos podatkov. Priprave na uvedbo in-
tegriranega rac¢unalnisko-informacijskega sistema so
se zacCele v letih 1987 in 1988 (2). Razvoj je trajal dve leti,
primopredaja informacijskih resitev za podrocja recepture,
proizvodnje galenskega laboratorija, proizvodnje magistral-
nih zdravil, prenos podatkov s centralnega racunalnika na
lekarniSke enote, prejem in prevzem blaga, interni promet
in izdajo na narocilnice pa je bila opravljiena leta 1989 (2).
Postopoma so se v naslednjih letih lekarne opremljale z
IKT ter vpeljevale LIS. V zaCetku novega tisocCletja je bil po-

treben prehod iz sistema v DOS-u na okolie MS Windows,
ki je omogocil kompatibilnost z drugimi aplikacijami (2).
Kasneje se je (zlasti v javnih zavodih) pokazala potreba po
centralizaciji podatkov, z moznostjo vodstvenega nad-
zora in najveCjo mozno razbremenitvijo posameznih enot z
administrativnimi opravili ter Casovno in stroSkovno optimi-
zacijo procesov. Novejsi sistemi IKT omogoc&ajo stalen pre-
nos, shranjevanje in osvezevanje podatkov (replikacijo) med
enotami in upravo zavoda. To je pomembno za analize po-
datkov in dela ter sprejemanje odlocitev (2).

IKT je bilo potrebno ustrezno programsko nadgraditi tudi
z dodatnimi moduli za e-poslovanje. Leta 2013 so bili
npr. uvedeni t. i. e-izdatki za zahteve do pla¢nikov, leta
2014 e-racun kot obvezen nacin za javni sektor in za e-
podpise izjav na podpisne tablice ob izdajnih mestih pri iz-
daji medicinskih pripomoc¢kov na obnovljivo narodilnico in
izjav pri izdaji nadstandardnih medicinskih pripomockov
skladno z zahtevo Zavoda za zdravstveno zavarovanje Slo-
venije (ZZZS), leta 2015 davcne blagajne (2). Leta 2017 se
je uveljavila e-knjiga Atestov (analiznih certifikatov) ob prev-
zemu farmacevtskih surovin (2). Uvedeno je bilo tudi naro-
Canje blaga v elektronski obliki, kar so veledrogerije nad-
gradile Se s spletnimi portali za obves€anje kupcev. V
nekatere IKT je vkljuCena tudi moznost neposrednega po-
roc¢anja o nezelenem ucinku zdravila.

2.1.2 VKljucitev v on-line sistem ZVZZ

2.1.2.1 Kartica zdravstvenega zavarovanja (KZZ2)
Veliko novost so predstavijale KZZ, uvedene leta 2000.
Vsebovale so Cipe s podatki o zdravstvenem zavarovanju,
ki jin je bilo treba sprva posodabljati vsake tri mesece na
terminalih, ki so bili v lasti ZZZS in namesceni v njihovih
poslovalnicah, zdravstvenih domovih in bolniSnicah. Pri iz-
daji zdravil na recept so KZZ predstavljale kakovostnejSi
vir podatkov o zdravstvenem zavarovanju, na sam proces
izdaje pa niso vplivale. Zaradi zagotovitve ustrezne infra-
strukture je bilo treba tudi v lekarnah posodobiti precejsen
del IKT. Prenova je vkljuCevala menjavo strojne opreme
(delovne postaje na izdajnih mestih v lekarnah), menjavo
aktivne mrezne opreme (usmerjevalniki, mrezna stikala),
nadgradnjo internetnih povezav, montazo in konfiguracije
novih Citalcev KZZ (2).

2.1.2.2 On-line sistem elektronskega poslovanja

On-line sistem elektronskega poslovanja v sistemu 2VZZ
so uvedli v zacetku leta 2009. Ta omogocCa izmenjavo po-
datkov o zdravstvenem zavarovanju bolnikov neposredno
med informacijskim sistemom zdravstvenih izvajalcev in
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centralnim streznikom nosilcev zdravstvenega zavarovanja,
obveznega in prostovolinega. Posodabljanje podatkov na
KZZ bolnikov ni bilo ve¢ potrebno (2).

Ministrstvo za zdravje je leta 2013 zacelo pospeSeno uvajati
eRecept pri izvajalcih zdravstvene dejavnosti. Gorenjske
lekarne so zaradi primernega [T-okolja in ustrezne IT-pod-
pore izbrali za testiranje pilotnega projekta uvedbe eRecept
(2). eRecept naj bi lekarniskim farmacevtom odvzel nekaj
administrativnega dela (podatki recepta so ze v LIS), nudil
informacijsko podporo pri izdaji zdravil ter odpravil fizicne
arhive. Zdravnik predpiSe elektronski recept (ali paket re-
ceptov), ki se prenese v bazo na zaledni strani sistema
eRecept. Pacient nato pride v lekarno, kjer se ob branju
KZZ ta elektronski recept prenese v LIS za nadaljnjo obde-
lavo. Po obdelavi in vnosu recepta gredo podatki recepta
na ZZZS (on-line) in v evidence elektronskih receptov. Med
obdelavo recepta LIS dostopa Se do Centralne baze zdravil
in orodja za preverjanje interakcij med zdravili. Sistem eRe-
cept temelji na varni komunikaciji s Sifriranjem podatkov po
prenosnih kanalih ter avtentikacijo in avtorizacijo podpisnikov
(lekarniski farmacevt) s kvalificiranimi digitalnimi potrdili (2).
V produkcijsko okolje je bil sistem eRecept implementiran
v letu 2015 (3). Uporaba eRecepta se je na primarni ravni
v celotni Sloveniji zacela 2. 11. 2015 (3). Sistem je iziemno
kompleksen, saj v njem poteka veliko razli¢nih operacij,
poslediCno pa nastajajo Stevilna tveganja za tezave ali ne-
delovanije sistema. 90 % vseh dejavnosti ob izdaji zdravil
poteka oddaljeno na centralni komponenti eRecept in ne
lokalno, zato se Cas izdaje zdravil precej podaljsa (2).

2.1.3 Digitalizacija delovnih procesov

2.1.3.1 Spremljanje pogojev shranjevanja
Digitalizacijo delovnih procesov v lekarni predstavlja uvedba
sistema elektronskega odcitavanja in spremljanja
temperature v hladilnikih ter temperature in viage v
prostorih v realnem c¢asu. Ta sistem nadomesca ro¢no
odcitavanje ter vpisovanje v ustrezne obrazce. Samodejni
prenos podatkov v aplikacijo omogoca pregled podatkov
v tabelari¢ni ali graficni obliki, analiziranje in pregled zgo-
dovine, spremljanje in alarmiranje odklonov preko alarmov
v lekarni in SMS-sporocil. To je predvsem pomembno za
zagotavljanje kakovosti izdelkov in v primeru vracila zdravil,
ki so v hladni verigi (2).

2.1.3.2 Robotski sistemi

Za optimizacijo dela strokovnih lekarniskih delavcev in skla-
diS¢nih prostorov se v lekarne postopno namesdéajo ro-
botski sistemi (4). Osnovno enoto predstavlja regalno skla-

disCe s po meri nastavljivimi policami na obeh straneh in z
vmesnim prostorom, v katerem deluje ena ali veC elek-
tronsko vodenih robotskih rok, ki vnasajo, iznasajo ali pre-
lagajo zdravila. Robotski sistem na zahtevo lekarniskega
farmacevta dostavi izdelek neposredno na izdajno mesto.
Nacrtovan je individualno, prilagojen prostoru lekarne in
njenim zmogljivostim. SkladisCenje ne poteka po klasicnem
abecednem redu, temvec¢ po kaotiénem nacelu, pri Cemer
se pakiranja zlagajo glede na obstojeci prostor in velikost
posamezne Skatle (2, 4, 5). Dodatni moduli omogo&ajo
tudi popolnoma avtomatiziran vnos zdravil, shranjevanje
zdravil hladne verige, CiSCenje polic ... Prvi robotski sistem
s0 v Sloveniji postavili leta 2007 v zasebni lekarni Springer
in leto kasneje Se v javhem zavodu Lekarne Maribor. Po
podatkih iz decembra 2019 so robotski sistemi prisotni v
priblizno 11 % lekarn na primarnem nivoju (5).

Robotski sistem se lahko nadgradi tudi z virtualnimi pred-
stavitvenimi policami. To so veliki zasloni na dotik, na-
mesceni v lekarniski oficini. Omogoc&ajo sodobnejSo pred-
stavitev in hitrejSo menjavo (aktualnih) izdelkov, z dostopom
do digitaliziranih informacij zagotavljajo tudi podporo pri
svetovanju in hkrati dostavijo Zelen izdelek iz robotskega
sistema (2).

Robotski sistemi so avtomatizirali tudi tehniéni del iz-
vedbe inventure, kar predstavlja dodatno moznost izva-
janja inventure poleg uporabe t. i. brezzicnih dlancnikov.
Dodatna pridobitev je tudi sinhronizacija podatkov s podatki
na centralnih streznikih (2).

V Stevilnih lekarnah je vpeljan sistem elektronskega
oznacevanja cen, ki preko povezave s streznikom sa-
modejno spremeni podatke 0 posameznem izdelku (npr.
ceno) na polici (2).

2.1.3.3 Preverjanje avtenti¢nosti zdravil

Na izdajnih mestih in doloCenih prevzemnih mestih so v
letu 2014 v lekarnah zamenjali Citalnike ¢rtne kode s €i-
talniki 2D kode (2). Razlog je bila evropska direktiva o
dodatnem oznacevanju zdravil z 2D kodo, ki predstavija
edinstveno oznako zdravila. Februarja 2019 sta se zaceli
izvajati Delegirana uredba 2016/161 in Direktiva
2011/62/EU, ki nalagata Clanicam EU, da vzpostavijo si-
stem preverjanja avtenti¢nosti zdravil, ki ga izvedejo konéni
uporabniki v verigi preskrbe zdravila bolniku (2, 5). Dode-
lievanje in oznaCevanje edinstvene Stevilke 0z. oznake na
posamezno enoto pakiranja izdelka iste vrste — serializa-
cija = omogocCa sledenje izdelku skozi celotno oskrbno
verigo in prepredi, da bi bolniki dobili ponarejeno zdravilo
(6). V ta namen ustanovljen Zavod za preverjanje avtenti-
¢nosti zdravil (ZAPAZ) skrbi za vzdrzevanje sistema za pre-
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verjanje avtenticnosti zdravil, informiranje in podporo upo-
rabnikom ter izmenjavo podatkov s SirSo evropsko mrezo
arhivov oz. sistemov v vozligdu EU (6). Citalniki 2D kode
S0 vgrajeni tudi v robotski sistem.

2.1.4 Urejenost in dostop do internih podatkov
Zlasti v lekarnah, ki so zdruzene v obliko javnega zavoda,
se je pokazala potreba po vzpostavitvi digitalnega do-
kumentacijskega srediS¢a - intranet. Portali se med
lekarnami in zavodi razlikujejo. Namen vseh pa je vzposta-
vitev sistema vodenja kakovosti z dostopom do internih
informacij oz. navodil, ki nadomescajo papirnate obrazce
in racionalizirajo postopke (npr. odpoklici zdravil in ostalega
blaga), omogocajo izmenjavo in shranjevanje podatkov v
obliki porocil, zagotavljajo komunikacijo dolo¢enim skupi-
nam ter omogocCajo dostop do drugih informacij, ki so po-
membne za delo v lekarni (npr. navodila za delo s programi
in izmenjava izkusenj pri primerih bolnikov) (2, 7).

2.2 KOMUNIKACIJA Z UPORABNIKI

2.2.1 Digitalni dostop do informacij o lekarni ter
do strokovnih nasvetov

Prve spletne strani lekarn oz. javnega zavoda so objavili
konec prejsSnjega tisoCletja. Te omogocajo uporabniku le-
karniskih storitev digitalen dostop do osnovnih podatkov
o lekarni (npr. poslovni ¢as in informacije o dezurni sluzbi).
Hkrati nekatere spletne strani predstavljajo izdelke, ki
so dostopni brez recepta. Praviloma te spletne strani omo-
gocajo tudi dostop do strokovnih nasvetov, kar lahko
opredelimo kot digitalizacijo informacij na informativnih li-
sti¢ih in drugih gradivih, ki so bili in so v doloceni meri Se
vedno na voljo obiskovalcem lekarn. Tudi na splosno in-
formativne in promocijske vsebine v lekarnah vse pogosteje
predstavljajo digitalno, na digitalnih prikazovalnikih. Tak
nacin omogoca centralno vodenje informacij in hkrati pri-
lagoditve posamezni enoti. Spletne strani lekarne praviloma
omogocajo tudi zastavljanje vprasanj preko poseb-
nega spletnega obrazca, ki je dodatna moznost dostopa
do strokovnih in drugih informacij ter predstavija prve za-
Cetke telefarmacije (8). V letu 2020 so v zavodu Lekarna
Ljubliana kot prvi ponudili tudi moznost vzpostavitve vi-
deokonferenéne povezave z uporabnikom oz. bolnikom
(9). To lahko oznacimo kot del telefarmacije, kot jo opre-
deljuje tudi Zakon o lekarniski dejavnosti iz leta 2016.

2.2.2 Digitalni dostop do izdelkov
Kasneje so kot del spletnih strani lekarn oz. javnih zavodov
organizirali Se spletne lekarne. Omogocajo prodajo zdravil

z rezimom izdaje brez recepta in drugih izdelkov preko
medmrezja. Gre za uradne spletne lekarne, ki dobijo
odlo¢bo s strani Ministrstva za zdravje in morajo izpolnjevati
pogoje, predpisane v Zakonu o zdravilih (Uradni list RS,
§t. 17/14) in Pravilniku o izdaji zdravil prek medmrezja
(Uradni list RS, §t. 87/15). Prva spletna lekarna v Slovenii,
Lekarna Nove poljane, je zacela delovati decembra leta
2004.

2.2.3 Digitalizacija lekarniskih svetovalnih
storitev

V Stevilnih lekarnah je svetovalni lekarniski storitvi, kot sta
osebna kartica zdravil in pregled uporabe zdravil,
mogoce izvesti s podporo dodatnih racunalniskih modulov,
ki jih od leta 2011 razviiamo lekarniski farmacevti sami v
sodelovanju s ponudniki IKT. V nekaterih lekarnah upora-
bliajo tudi dodaten racunalniski modul za storitev farma-
koterapijski pregled. Nacrtujemo tudi razvoj digitalnega
dostopa uporabnika in med zdravstvenimi delavci.

2.3 PRIDOBITEV INFORMACIJ, ZNANJA
IN KOMPETENC

Delo v lekarni in spremembe na podrocju zdravljenja z
zdravili ter uporabe izdelkov za podporo zdravijenja in ohra-
nitev zdravja, nenazadnje tudi Kodeks lekarniSke deonto-
logije, zahtevajo od farmacevtskih strokovnih delavcev do-
ber dostop do informacij o zdravilih in drugih izdelkov,
smernic in drugih novosti na podroc¢ju zdravljenja z zdra-
vili.

2.3.1 Digitalizacija podatkov o zdravilih

V veliko pomoc¢ pri iskanju informacij predstavlja digitaliza-
cija podatkov o zdravilih, najprej na CD-nosilcih in kasneje
kot on-line podatkovne baze. Slovenska uradna poda-
tkovna baza zdravil je ze od vsega zaCetka prosto do-
stopna. Najprej kot Baza podatkov o zdravilih (www.bpz.si),
od 2012 pa kot Centralna baza zdravil (www. cbz.si), Omo-
goca elektronski dostop do dveh glavnih dokumentov o
zdravilih v slovenskem jeziku: Temeljne znad&ilnosti zdravila
in Navodilo za uporabo zdravila, kar je bilo v preteklosti v
lekarnah na voljo kot k zdravilu prilozeno navodilo za upo-
rabo in v obliki t. i. kartic zdravil. V zadnjem desetletju
vkljuCuje tudi Stevilne vnaprej pripravliene sezname, inte-
grirane v LIS. Podobno je organizirana tudi Evropska baza
0 zdravilih (www.ema.europa.eu).

Spletna orodja za pomo¢ pri strokovnem odloc¢anju
V veliko pomoc je dostop do spletnih orodij za pregled
in oceno interakcij (npr. Lexicomp.com in Drugs.com)
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ter drugih spletnih pripomockov. Spletna orodija, vkljuCena
tudi v LIS, omogocCajo oceno interakcije in svetovanje ze
ob sami izdaji zdravil. Z uporabo in pridobivanjem izkusen;
smo lekarniski farmacevti zaceli v zaCetku tega tisoCletja.
Kmalu smo ugotovili, da se je potrebno zavedati dejstva,
da ta orodja ne nadomestijo CloveSkih odlocitev ter da je
potrebno kriticno ovrednotiti ugotovitev orodja pred koncno
odlogitvijo o intervenciji pri posameznem bolniku (10). Pod-
obno kot v drugih drzavah se uporaba teh orodij v praksi
celo zmanjSuje zaradi prestevilnih opozoril, ki jih je pri izdaji
zdravil tezko klini¢no ovrednotiti (11).

2.3.2 Digitalni dostop do strokovnih vsebin

Pri iskanju informacij o zdravilih in novostih na podrocju
zdravljenja so v lekarni v veliko pomo¢ tudi smernice in
priporodila, objavljeni na spletnih straneh domacih in tujin
stanovskih in drugih zdruzenj (LekarniSka zbornica Slove-
nije, Slovensko farmacevtsko drustvo), podatkovne baze
z dostopom do znanstvenih in strokovnih Clankov (npr.
PubMed), tuje podatkovne baze o zdravilih, ki so bile v
preteklosti na voljo najprej v obliki tiskanih knjig, kasneje
digitalizirane v CD-obliki, danes pa tudi v obliki podatkovne
baze, praviloma s placljivim dostopom (npr. Martindale in
UpToDate).

Poleg klasi¢nih izobrazevanj v obliki sreCanj in simpozijev
so v zadnjih letih na voljo tudi spletni portali za izobrazevanje
(npr. Farmapro in Doctrina) ter Stevilna druga spletna iz-
obrazevanja, ki jih organizirajo strokovna zdruzenja in tudi
proizvajalci izdelkov.

2.4 KOMUNIKACIJA MED
ZDRAVSTVENIMI DELAVCI

Klasi¢ni komunikaciji lekarniskih farmacevtov z drugimi far-
macevti (iz bolnisnic, agencije za zdravila, farmaceviske
industrije ...) in drugimi zdravstvenimi delavci, zlasti z zdrav-
niki, preko telefona se je pridruzila Se digitalna komuni-
kacija z uporabo elektronskih sporogil.

Pomemben kanal obojestranskega komuniciranja med le-
karniSkimi farmacevti in zdravniki predstavlija neposredna
povezava med LIS za izdajo in zdravnikovim progra-
mom za predpis zdravila. Omogoca prenos informacij
0 posameznem bolniku, a je Se premalo izkoris¢en.
Posebnost v digitalni komunikaciji predstavlja prenos neod-
visnih strokovnih informacij med lekarniSkimi farmacevti in
zdravniki v obliki obvestila Farmacevt zdravniku, ki ga pe-
riodi¢no pripravijajo v Gorenjskih lekarnah in predstavlja
nadgradnjo zaScCitenih spletnih strani za strokovno javnost,
ki so na njihovi spletni strani postavljene ze od postavitve

prve spletne strani v letu 1999 (12). Novo moznost digital-
nega sodelovanja med zdravnikom in lekarniskim farma-
cevtom predstavijajo razlicne spletne platforme (npr. SRC
InfonetTelepharma in Juliet-rose), ki nudijo tudi varen kanal
za prenos informacij 0 bolniku in bodo v uporabi zlasti v
prihodnosti.

DIGITALNA PREOBRAZBA
V PRIHODNOSTI

Prihodnost lekarniSke dejavnosti je tezko napovedati. Ev-
ropsko zdruzenje lekarniSkih farmacevtov (PGEU), kraljevo
farmacevtsko drustvo Velike Britanije (RPS) in amerisko
zdruzenje farmacevtov zdravstvenega sistema (ASHP) v vi-
Zijah prihodnosti poudarjajo pomen k bolniku/uporabniku
usmerjene medicine, aktivnejSo vkljuCitev lekarniskih far-
macevtov v zdravstvene time, aktivno sodelovanje pri za-
gotavljanju brezsivne skrbi ob prehajanju med razli¢nimi ni-
voji zdravstva ... Pomemben del vizij in nartov se nanasa
na nadaljnjo integracijo naprednih IKT in digitalnih zdrav-
stvenih resitev v nase delo, predvsem na podrocju sveto-
vanja in izvajanja (farmacevtske) skrbi za bolnika, promocije
(javnega) zdravja in interpretacije podatkov, pridoblienih s
strani pametnih telefonov ter drugih pametnih naprav (13,
14, 15). Rdeca nit je optimizacija obstojecih delovnih pro-
cesov s pomocjo naprednih tehnoloskih resitev, umetne in-
teligence in pretvorbe ogromne koli¢ine podatkov v »smart
data«. Pridobljeni ¢as lekarniski farmacevti namenimo raz-
voju storitev, ki uporabniku nudijo dodano vrednost in lahko
pomembno vplivajo na zdravstvene izide in kakovost Zivije-
nja. Stremimo k viziji, kjer digitalne reSitve dopolnjujejo in
nadgrajujejo, vsekakor pa ne zamenjujejo nase vioge (16).
LekarniStvo se kot celotna krovna panoga razvija hitreje
kot kadar koli prej, sledi toku in novim odkritiem znanosti
ter se prilagaja vedno vedjim pricakovanjem, zahtevam in
zeliam nasih uporabnikov. Implementacija novih tehnologij,
lekarniskih storitev, digitalizacija delovnih procesov in drugih
aspektov naSega dela je klju€na, da so in bodo lekarne in
lekarniski farmacevti na visokem nivoju in nudijo Sirok nabor
storitev svojim uporabnikom (2).

Digitalizacija bo v prihodnosti vpeta v celoten razvoj in evo-
lucijo lekarn, pri Eemer pa bodo klju¢na slede¢a podrodja:
e razvoj IKT-lekarn;

e komunikacija z uporabniki (pacienti in lai¢na javnost);

e komunikacija med zdravstvenimi delavci;

e pridobitev novih kompetenc zaposlenih.
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Vsa ta podroc¢ja se med seboj prepletajo in prekrivajo, tudi
na sploSno z razvojem digitalizacije zdravstva (17), zato je
potrebno poskrbeti, da se bodo vsa ustrezno razvijala in
nadgrajevala.

3.1 RAZVOJ INFORMACIJO-
KOMUNIKACIJSKE TEHNOLOGIJE
LEKARN

Na tem podrocju je izrednega pomena usklajen razvoj IKT
in znanja zaposlenih za uporabo novih tehnologij. Zaradi
proaktivnega pristopa lekarn do IKT v preteklosti in seda-
njosti so lekarne na primarni ravni odlicno umesScene za
razvoj, testiranje in implementacijo novih tehnologij v
prakso (16). Lekarne prihodnosti bodo drugacne kot da-
nes, digitalna preobrazba bo za seboj potegnila tudi vi-
zualno preobrazbo lekarne, ki bo najverjetneje postala
bolj futuristicna, odprta in udobna. Pe¢at novih IKT bo
povsod, veliki ekrani za prikaz in svetovanje, tablice za
osebno svetovanje na izdajnem mestu, samostojni termi-
nali oz. loCeni separeji, kjer si bodo lahko uporabniki s
pomocjo umetne inteligence odgovorili na vprasanja, pre-
gledali podatke o izdelkih in storitvah v aplikacijah za ohra-
njevanje zdravja ... Locen prostor za svetovanje bo udo-
ben, prijeten in bo omogocal optimalno izvedbo svetovan;
ob ustrezni digitalni podpori.

Robotski sistemi v lekarnah bodo skrbeli za shranjevanje
in prinos zdravil na izdajno mesto in omogocili, da bodo
farmacevtski strokovni delavci ve¢ Casa posvetili svetova-
nju. Tudi priprava individualiziranih terapij bo najver-
jetneje avtomatizirana in robotizirana. Izjemen preboj na
tem podrod&ju bi lahko prinesla implementacija 3D tiskalni-
kov v delo lekarne. 3D tiskanje zdravil bi lahko postalo iz-
jemno pomembno pri pripravi individualnih odmerkov za
male otroke in pri polifarmakoterapiji bolnikov, Kjer je so-
delovanje pri zdravljenju z zdravili slabo (16). LIS bo visoko
dovrSen in sofisticiran IT-sistem z visoko razvito umetno
inteligenco in Stevilnimi vgrajenimi komponentami, ki bodo
zaposlenim omogocili u¢inkovito, hitro in kvalitetno opra-
vljanje delovnih procesov. Klasi¢na lekarniska dokumenta-
cija se bo prenesla v digitalno obliko in pripomogla k boljSi
skrbi za okolje, dostopu do podatkov ter nenazadnje k
boljSi izkoris¢enosti prostora. Lekarne bodo povecale vio-
zek v znanje in izobrazevanje zaposlenih, saj uvedba novih
tehnologij in ogromna koli¢ina zbranih podatkov s strani
pametnih naprav brez pretvorbe tega v informacije z do-
dano vrednostjo za pacienta ne pomeni nicesar. V primeru
dodelitve novih kompetenc lekarniskim farmacevtom s

strani pristojnih institucij, bo potreben tudi vedji dostop do
elektronske zdravstvene kartoteke bolnika za namene iz-
vajanja nasSega dela. Pri tem bo iziemnega pomena ustre-
zna informacijska varnost ter skrb za kakovostno zascito
podatkov. Pri tem bi lahko pomembno vliogo odigrala teh-
nologija verizenja blokov, e bo to mogoce glede na razvoj
in prilagoditev tehnologije in zakonodajne zahteve (13, 14,
16).

3.2 KOMUNIKACIJA Z UPORABNIKI

Danes sta medicina in farmacija osredotoCeni na koncnega
uporabnika, govorimo o t. i. »k bolniku usmerjeni medicini.
Bolnik je v srediS¢u in je skupaj z zdravstvenimi delavci
soodgovoren za svoje zdravje. Komunikacija z bolniki in
drugimi uporabniki nasih storitev je iziemnega pomena, pri
¢emer imamo ze danes ogromno moznosti kakSen komu-
nikacijski kanal izbrati. Velika prednost lekarniskih farma-
cevtov je dostopnost, saj smo najlazje dostopni strokovnjaki
na podroc¢ju zdravstva. Dostopnost lahko ohranimo in Se
nadgradimo tako, da ponudimo nacin komunikacije, prila-
gojen uporabnikom. To pa bomo dosegli z nadaljnjo digi-
talizacijo lekarniskih storitev.

Digitalizacija na podrocju ponudbe zajema podrocje sple-
tnih lekarn, promocije in aktivnosti lekarn na spletnih mestih
preko digitalnega marketinga, novih komunikacijskih
kanalov in novih nacinov dostave izbranih produktov in
storitev. Ljudje so vedno bolj ozavesceni in se Zelijo o
zdravilih in prehranskih dopolnilih poduciti in jih prouditi,
zato jim je potrebno ponuditi ve¢ moznosti na tem po-
drocju. Klju¢no za uporabnika bo to, da bodo klasi¢ni
opisi in informacije nadgrajeni z vizualnimi prikazi in ho-
logrami. Na spletni strani lekarne in/ali v spletni lekarni
bo uporabniku pomagal virtualni osebni asistent »farmbot«
0z. lekarniski »chat bot«, ki bo odgovarjal na enostavna
vprasanja in mu bo pomagal pri reSevanju lazjih zdrav-
stvenih tezav, pravilnem jemanju zdravil, izbiri primernih
izdelkov pri samozdravljenju oz. izdelkih za dobro pocutje
... Dostopen bo 24 ur na dan in sedem dni v tednu in bo
lahko opravil osnovno zdravstveno triazo in uporabniku
priporoCil nadaljnje ukrepanje (16). V kolikor bo uporabnik
zelel, bo lahko preko »farmbota« vzpostavil stik z izbrano
lekarno in se dogovoril za video posvet z lekarniskim far-
macevtom ali obisk lekarne.

Leto 2020 je jasno pokazalo, kako pomembno je, da se
v razli¢nih primerih, ki onemogocajo ali otezujejo osebne
stike, vzpostavijo alternativne moznosti obiska lekarne in
posveta v zivo. Telefarmacija bo glede na hiter razvoj in
dostopnost opreme za izvedbo ter vedno boljSe informa-
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cijske pismenosti ljudi, zagotovo postala pomemben del
nasega dela. Klju¢na prednost telefarmacije in telemedi-
cine je moznost dostopa do kakovostnih zdravstvenih in
farmacevtskih storitev ne glede na lokacijo, stanje pa-
cienta, razmere in druge dejavnike, ki lahko onemogocijo
obisk lekarne in posvet v zivo. Trenutno obsega video-
konferen¢ni pogovor lekarnisSkega farmacevta s pacien-
tom preko ene izmed za to namenjenih aplikacij (9). Ze
Gez nekaj let bo mogoce sliko zamenjal hologram lekar-
niskega farmacevta, ki bo s pomocjo drugih orodij upo-
rabniku razlozil uporabo zdravil, pomagal pri interpretaciji
nezelenih ucinkov zdravil in odgovarjal na vprasanja upo-
rabnikov.

3.3 PRIDOBITEV INFORMACIJ, ZNANJA
IN KOMPETENC

Kompetence zaposlenih se bodo zaradi digitalizacije in
avtomatizacije delovnih procesov spremenile in prilago-
dile. Poudarek bo na individualnem razvoju in karierni
poti posameznika, kar bo omogocilo optimalen oseb-
nostni in profesionalni razvoj, obenem pa celostno izva-
janje farmacevtske skrbi in oskrbe uporabnika. Ena iz-
med novih kompetenc, ki jo bo potrebno razviti, je
digitalna farmacevtska pismenost in pomeni stro-
kovno odlicnost lekarniskega farmacevta na podrocju
digitalnih zdravstvenih tehnologij ter njihovo uporabo
za doseganje izboljSanja izidov zdravljenja bolnika in iz-
vajanja farmacevtskih intervencij. Zajema razvoj, oceno,
presojo in uporabo digitalnih zdravstvenih tehnologij in
preko njih zbranih podatkov za optimizacijo terapije,
svetovanje uporabniku glede uporabe teh tehnologij in
interpretacije njihovih podatkov, analizo pridobljenih po-
datkov pri bolniku in SirSi populaciji ter uporabo teh po-
datkov za optimiziranje farmaceviske skrbi oz. storitev
za paciente (16).

Smernice oz. vizij PGEU in Practice Advancement Initiative
(PAI) za leto 2030 poudarjajo pomen dostopa lekarni-
Skega farmacevta do celotne elektronske zdrav-
stvene dokumentacije bolnika. To bi lekarniskemu far-
macevtu omogocilo izvajanje celostnega pregleda
zdravljenja bolnika in priprave predlogov za optimizacijo/in-
dividualizacijo terapije bolnika. Lekarniski farmacevti smo
na podlagi znanja o zdravilih in dobrega sploSnega pozna-
vanja medicine odli¢no umesceni, da poskrbimo za opti-
mizacijo zdravljenja z zdravili, kar bo vodilo do boljsih klini-
¢nih izidov in privedlo do znizanja stroskov zdravstva zaradi
nezelenih ucinkov zdravil (13, 14).

3.4 KOMUNIKACIJA MED
ZDRAVSTVENIMI DELAVCI

Sodelovanje in komunikacija med vsemi Clani zdravstvenega
tima sta iziemnega pomena za dobro in u€inkovito izvajanje
k bolniku usmerjene medicine, s ciliem doseganja optimalnih
terapevtskih izidov in opolnomocenja bolnika v skrbi za
svoje zdravje. Sodelovanje se spreminja v koraku s Sasom
in novimi moznostmi, ki jin prinasa digitalizacija (13, 14). V
prihodnosti bo videokonferenca nadomestila telefonski klic
ali obisk, ko bo potreben celovitejSi posvet oz. obravnava.
Ce pogledamo &e naprej, nas mogode Saka obdobje, ko
bodo zdravnik, lekarniski farmacevt in bolnik vstopili v vir-
tualno sobo s svojimi avatarji in ob pomoci naprednih teh-
nologij in programov skupaj optimizirali terapijo, resevali
bolnikove tezave in ga opolnomodili v skrbi za lastno zdravje.
Glavno priloznost na tem podrocju predstavija povezovanje
s primarnim zdravstvom, saj je na tem nivoju najvec priloz-
nosti za vkljucitev lekarniSkega farmacevta v zdravstveni
tim in je potencial za nas doprinos najvedji. Stevilne razi-
skave kazejo, da je glavna vioga farmacevta v timu pred-
vsem pri izboljSanju sodelovanja pri zdravljenju z zdravili in
posledicno tudi Klini¢nih izidov zdravijenja (13).

Veliko moznosti se ponuja tudi na podroc¢ju medseboj-
nega izobrazevanja, ki bi omogocalo boljSi prenos znanja
med strokovnjaki in njihovo moc¢nejSe povezovanje. Ob
pomenu komunikacije z drugimi ne smemo pozabiti na
nas, farmacevte. Klini¢ni in bolniSniéni farmacevti so izjiemen
vir znanja na svojih podrocjih, izkuseni v komunikaciji z
zdravniki in dostopaniju ter selekcioniranju relevantnih po-
datkov iz zdravstvene kartoteke. Ce se bodo spremenili
kompetence lekarniskega farmacevta in dostop do elek-
tronske medicinske dokumentacije bolnika za lekarniSkega
farmacevta, so klini¢ni in bolniSni¢ni farmacevti prvi, ki nam
lahko priskocijo na pomo¢ s svojim znanjem in izkusnjami.
Novi zakon o lekarniski dejavnosti je leta 2016 definiral
tudi podrocje zagotavljanja brezsivne skrbi na podrocju
preskrbe z zdravili ob prehajanju bolnikov med razli¢nimi
nivoji zdravstva. Zakon izvajalce lekarniSke dejavnosti na
vseh nivojin obvezuje, da zagotovijo ustrezno izmenjavo
informacij o zdravljenju z zdravili pri bolniku, kar omogoca
ucinkovito usklajevanje zdravljenja z zdravili in varno zdra-
vlienje bolnika ob sprejemih in po odpustih iz bolniSnice.
Na$ skupni cilj je nadgradnja izvajanja farmacevtske skrbi
na vseh nivojih zdravstvene dejavnosti in implementacija
brezSivne skrbi v prakso.

Tudi lekarniSki farmacevti bomo imeli moznost izboljSati
medsebojno sodelovanije. Prenos znanja, izkusen;j in tezav,
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s katerimi se srecujemo ob delu, bo pomemben dejavnik
tudi na podrocju digitalizacije.

SKLEP

Lekarni8ki farmacevti imamo Stevilne izkusnje z digitaliza-
cijo, v preteklosti najve¢ na podrocju informatizacije po-
slovnih procesov, v danasnjem ¢asu pa tudi ze s podrod;i
nasega delovanja na daljavo. Nove tehnologije na podro&ju
IKT in robotike omogocajo Stevilne moznosti nadaljnjega
razvoja tako za optimizacijo dela v lekarni kot za pomoc¢
bolnikom pri upravljanju s svojim zdravjem in zdravili. Velik
izziv pri tem je vzpostavljanje »varnih poti« z zagotavljanjem
varovanja obc&utliivin osebnih podatkov. Sistemi morajo biti
razviti tako, da olajSajo delo zlasti pri izdaji zdravil in sveto-
vanju o njihovi pravilni in ravni uporabi. Pri razvoju tehnolo-
Skih reSitev za uporabnika moramo imeti v mislih tudi naj-
ranljivejSe skupine, ki morda ne bodo mogle slediti razvoju
tehnologije.

V prihodnosti nas ¢akajo Stevilni izzivi pri naSem delu, nove
digitalne zdravstvene tehnologije bodo spremenile nase
delo in nam ponudile nadaljnje moznosti razvoja stroke.
Implementacija bo pogosto tezka, vendar lahko s premi-
Slienimi koraki, veliko volje in sodelovanja ter kanckom
drznosti prevzamemo Se pomembnejSo viogo v zdravstve-
nem sistemu ter s skupnimi mo¢mi zagotovimo ljudem
boljsi jutri.
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uvoD

Delo v bolnisni¢nih lekarnah sledi trendu digitalizacije in in-
formatizacije celotne druzbe. Sodoben nacin dela zahteva,
da so procesi podprti z ustreznimi vhodnimi in izhodnimi
podatki, v veljavi so tudi vedno strozje regulatorne zahteve,
ki za doloCena zdravila ze terjajo sledljivost po seriji pri
aplikaciji bolniku (1). Dodatne zahteve postavijajo tudi plac-
niki, kot to velja za draga bolniSni¢na zdravila (2). Podrogje
preskrbe z zdravili, Kjer je poudarek na sledljivosti, so kot

POVZETEK

Delo bolnisni¢nih farmacevtov je v skladu s celotno
obravnavo vedno bolj usmerjeno k bolniku. Za ustre-
zno izvedbo kognitivnih storitev je zato klju¢no, da
so farmacevtu na voljo ustrezni podatki, vklju¢no s
predpisano terapijo, laboratorijskimi izvidi in medi-
cinsko dokumentacijo znotraj in izven bolnisnice.
Slednje omogoca sodobna informacijska tehnolo-
gija, predvsem z ustreznimi Sifranti podprt sistem
za elektronsko bolniSniéno predpisovanje zdravil.
Informacijska tehnologija omogoca, da dolocene
procese, tako administrativne kot tehnoloSke, kot
je npr. priprava parenteralnih zdravil, izvajamo brez
potrebnega ¢asovnega viozka bolniSni¢nih farma-
cevtov. Podobno velja za vidike racionalnega po-
slovanja, belezenja porabe specificnih zdravil ali pri-
pravo javnih razpisov. Ceprav digitalizacija terja
velike finanéne viozke, je pravi korak na poti do ra-
cionalnega poslovanja in vitkin procesov v bolnisni-
cah. Kljub temu, da bodo slovenske bolnisnice leta
20283 zakonsko zavezane izvajati kognitivne storitve
in brezSivno skrb, kar terja informacijsko podporo,
trenutno stanje kaze slabo informacijsko opremlje-
nost.

KLJUCNE BESEDE:
avtomatizacija, brez8ivna skrb, digitalizacija, klinicni
informacijski sistemi, Sifrant zdravil

ABSTRACT

The work of a hospital pharmacist has become
even more focused on the patient. Therefore, hos-
pital pharmacists require relevant data, including
prescribed medications, laboratory results and med-
ical documentation within or outside the hospital to
perform cognitive services. That can be achieved
using up-to-date medical information technology,
including electronic prescribing systems based on
appropriate medicines repositories. Information
technology enables certain administrative and tech-
nological tasks, including preparation of parenteral
medications, to be automised and hence doesn’t
require additional attention of hospital pharmacists.
The same is applicable for stock management and
billing or preparation of tenders. Even though digi-
talisation requires substantial initial financial invest-
ments it is most likely a steppingstone to sound fi-
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nancial management and lean processes in hospi-
tals. Unfortunately, current situation in Slovenian
hospitals that in 2023 will be required to provide
seamless care, is far from optimal in the field of
medical informatics.

KEY WORDS:

automatization, clinical information system, digital
transformation, medication repository, seamless
care

kljuéno navedle tudi zunanje akreditacijske skupine, ki so
v preteklin letih izvajale presoje slovenskih bolnisnic (3).
Delovni procesi, Kjer je klju¢na uporaba informacijskih teh-
nologij (IT), vkljuCujejo med drugim procese preskrbe z
zdravili in medicinskimi pripomocki, vodenije priprave ma-
gistralnih in galenskih zdravil, belezenje porabe posebnih
skupin zdravil (npr. draga bolnisni¢na zdravila in protimi-
krobna zdravila z omejenim predpisovanjem), farmakovigi-
lanco, dostop do podatkovnih baz in bolnikovih podatkov
v Klini¢nih informacijskih sistemih. Poleg tega obstajajo za
posamicno bolnisnico specifi€ni procesi, ki bi jih bilo smi-
selno podpreti z ustrezno IT, kot sta npr. upravljanje z zdra-
vili iz interventnega uvoza (4) in vodenje dokumentacije
(standardni operativni postopki, interna navodila, klinicne
poti in podobno). Nenazadnje ustrezna IT, ki omogoca, da
je farmacevtu vedno na voljo ustrezen in azuren podatek o
bolnikovem stanju ali predpisani farmakoterapiji, omogoca
tudi kakovostno in vitko izvajanje kognitivnih storitev (5, 6).
Tako zagotovimo, da farmacevt opravlja svoje primarno
strokovno delo brez nepotrebnih moten;.

V prihodnosti bo verjetno nujna SirSa uporaba bolniSnicnega
elektronskega predpisovanja zdravil, kar bo glede na iz-
kusnje obstojecih uporabnikov pomenilo potrebo po uvedbi
bolniSni¢ni uporabi prilagojenega Sifranta zdravil, najver-
jetneje na nacionalnem nivoju.

TRENUTNO STANJE
INFORMACIJSKE
TEHNOLOGIJE V SLOVENSKIH
BOLNISNICNIH LEKARNAH

V januarju 2021 smo izvedli anketo med vodii slovenskih
bolnidni¢nih lekarn. Vabila smo poslali vsem 26 bolniSni¢nim
lekarnam. V roku se jih je odzvalo 16, razlog za slabsi odziv
pa verjetno lahko pripiSemo povecani obremenitvi zaradi

epidemije, kjer bolnisnice prevzemajo dodatne naloge, po-
vezane tako z oskrbo bolnikov kot izvedbo ceplienja.
Vedina slovenskih bolniSniénih lekarn, ki so se odzvale,
uporablja vsaj en klinicni informacijski sistem (za dostop
do bolnikove dokumentacije, laboratorijskih izvidov ali pred-
pisane terapije) in sistem za materialno poslovanje (14 od
16 bolnisnic). 11 bolnisnic uporablja sistem za vodenie pri-
prave magistralnih in galenskih zdravil, sistem za poroCanje
zapletov, povezanih z zdravili, in interni dokumentacijski
sistem. Sistema za izdajo zdravil iz interventnega uvoza in
belezenje porabe dragih bolnisni¢nih zdravil uporabljajo v
devetih bolniSnicah, medtem ko imajo sistem za belezenje
porabe protimikrobnih zdravil in podporo terapevtskemu
spremljanju koncentracij u¢inkovin v manj kot polovici bol-
nisnic, ki so odgovorile. Ena bolnisnica uporablja celostno
reSitev, ki zajema vse funkcionalnosti, navedene zgoraj.
Dostop do klini¢nih podatkovnih baz imajo v 13 bolnisnicah,
ki so odgovorile.

Zanimivo je, da ena bolniSnica uporablja dva klini¢na infor-
macijska sistema, kar tri pa tri ali ve¢, 11 bolniSnic uporablja
samo en KIS. Tezave, ki lahko nastanejo pri uporabi vec in-
formacijskih reSitev za isti namen, so dodatne potrebe po
prenosu podatkov, obremenitev kadra, ki se mora nauditi
uporabljati ve¢ resitev, in kompleksnejSe vzdrzevanje (6).
Slovenske bolnisnice v prihodnosti sicer ne predvidevajo
vedjih nakupov ali posodobitev informacijskih resitev. Najved
investicij je predvidenih pri sistemih za materialno poslo-
vanje ter beleZzenju porabe protimikrobnih zdravil z omeje-
nim rezimom predpisovanja in dragih bolniSni¢nih zdravil.

2.1 ELEKTRONSKO BOLNISNICNO
PREDPISOVANJE ZDRAVIL

Elektronsko bolnisni¢no predpisovanje zdravil je podprto v
osmih od 14 bolnisnic, ki so odgovorile, pri treh nameravajo
reSitev pridobiti v kratkem, v ostalih treh pa nakup ome-
njene resitve ni predviden v bliznji prihodnosti. Med osmimi
bolniSnicami, kjer imajo podprto elektronsko predpisovanje,
le to na vseh klinicnih oddelkih uporabljajo samo pri Eetrtini,
pri ostalih pa elektronsko bolnisniéno predpisovanje upo-
rablja zgolj del oddelkov.

V bolniSnicah, kjer elektronsko bolnisni¢no predpisovanje
7e uporabljajo, najvedje prednosti vidijo v vecji preglednosti
in Citljivosti, sledljivosti podatkov, varnosti za bolnika, laz-
jemu dostopu do informacij, ki so dostopne isto¢asno ra-
zli¢nim profilom ter zaradi odsotnosti papirne dokumenta-
cije manjsi moznosti prenosa okuzb. Med slabostmi pa
navajajo (vsaj na zaCetku) podaljSan ¢as za predpis zdravil,
zahteve po zmodgljivejSi strojni opremi, tveganje za izpad
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sistema, zahtevno vzdrzevanije Sifrantov, nerealna prica-
kovanja uporabnikov, kaj sistem dejansko omogoca, in
odpor zaposlenih do uporabe.

Podobna pri¢akovanja so navedli v bolniSnicah, ki bodo
sistem v kratkem uvedle, in sicer: vecja dostopnost poda-
tkov, zmanjSanje napak zaradi uporabe strukturiranih po-
datkov ter sledljivost. Opozorili pa so na visoke zagonske
stroske, tveganje, da se napake pojavijo v drugih korakih,
in potrebo po izobrazevanju kadra.

BolniSnice, ki elektronskega sistema ne uporabljajo in ga
verjetno tudi v prihodnosti ne bodo, vidijo najve¢ prednosti
v sledljivosti uporabe zdravil, prepreCevanju napak pri od-
merjanju, hitrejSih procesih naroCanja z manj administra-
tivnega dela in boljSem usmerjanju predpisovalceyv, katera
zdravila so dejansko na voljo v bolnisnici. Med slabostmi
nastevajo preveliko zanaSanje na protokole brez dodatne
ocene, slabo informacijsko pismenost, strojne zahteve in
neurejene Sifrante.

Rezultati ankete se skladajo z izkuSnjami, ki jih imamo z
uporabo elektronskega bolnisni¢nega predpisovanja v Uni-
verzitetnem klinicnem centru Ljubljana (UKC Ljubljana).
Uvedba pomeni dodatno varnost, dostopnost in sledljivost
podatkov, vendar zahteva velike zaCetne stroske in za vitko
delovanje povezovanje z ustreznimi podatkovnimi bazami.

Preglednica 1: Ocena povezanosti informacijskih sistemov.

Table 1: Evaluation of connectivity between various hospital IT solutions.

Med slednjimi so uporabniki najveckrat izpostavili prav Si-
frant zdravil. Samo povezanost reSitev z azurnim Sifrantom
zdravil in poslovnim informacijskim sistemom lahko prepredi
nejevoljo zaradi vCasih nerealnih pricakovanj, kaj sistem
omogoca. Predpisovalec ima recimo ob ustrezni poveza-
nosti na voljo za predpis samo tista zdravila, ki so trenutno
na voljo v bolnidnici ali celo na oddelku.

2.2 POVEZANOST INFORMACIJSKIH
RESITEV

Anketiranci so ocenjevali tudi povezanost informacijskih
reSitev med sabo. Procesi, ki so vezani na bolnika (izdaja
ali priprava zdravila), pogosto vkljuCujejo razli¢ne informa-
cijske resitve, ki vsebujejo tej resitvi lastne podatke (recimo
rok in serija zdravila iz sistema za materialno poslovanje,
¢rtna koda iz Sifranta zdravil, laboratorijske vrednosti iz la-
boratorijskega informacijskega sistema in podobno).

Kot ustrezna povezanost z vidika toka dela je bila definirana
tista, kjer je Stevilo ro¢nih vnosov za dokoncanje procesa
tak8no, da ne moti toka dela, kot deloma ustrezno tista,
kjer ro¢ni vnosi deloma motijo tok dela, kot neustrezna pa
tista, Kjer je vecino podatkov potrebno vnesti ro¢no. Re-
zultati so prikazani v preglednici 1.

Stevilo bolnignic

Ustrezna | Deloma ustrezna | Neustrezna |BolniSnica reSitve ne uporablja

Klini¢ni informacijski sistem 5 6 1 0
Sistem za materialno poslovanje 4 7 1 0
Sistem za vodenje priprave magistralnih in

, . 4 5 1 2
galenskih zdravil
Sistem za beleZenje porabe protimikrobnih 1 5 5 4
zdravil z omejenim predpisovanjem
Sistem za belezenje porabe posebnih

. . 2 3 4 3

skupin zdravil
Sistem za poroCanje zapletov, povezanih

. 3 6 2 1
Z zdravili
Podpora terapevtskega spremljanja 5 5 5 6
koncentracij uCinkovin (TDM)
In.ternl (?Iokumentacusm sistem 4 3 4 5
Z iskalnikom
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2.3 1ZBOLJSAVE NA PODROCJU
INFORMACIJSKE TEHNOLOGIJE ZA
PODPORO DELA BOLNISNICNIH
FARMACEVTOV

Anketiranci so ocenili prednostne izboljSave na podrocju
informacijskega sistema v bolniSnici in na nacionalnem ni-
voju. Med nujnimi izboljSavami na nivoju bolniSnice so oce-
nili prenovo informacijskega sistema lekarne z vidika po-
slovanja in porocCanja, sledljivost in poroCanje po
posamic¢nem bolniku (vklju¢no z elektronskim predpisova-
njem), vodenje zalog po oddelkih in uvedbo popolnega
brezpapirnega poslovanja.

Na nacionalnem nivoju bolnisnice, ki so se odzvale, prica-
kujejo poenotenje informacijskega sistema, kar bo omo-
gocalo tudi pripravo analiz na nivoju drzave, posodobitev
poslovanja z uporabo avtomatiziranih reSitev in uvedbo
nacionalnega Sifranta za potrebe elektronskega predpiso-
vanja v bolniSnicah.

1ZZIVI ZA PRIHODNOST

Storitve, ki jih izvajamo farmacevti v bolnisni¢nih lekarnah,
zahtevajo uporabo razli¢nih informacijskih sistemov za za-
gotavljanje ucCinkovite, kakovostne in varne uporabe zdravil
pri hospitaliziranih bolnikih. V skladu s Pravilnikom o izva-
janju storitev lekarniske dejavnosti v bolnisnicni lekarni, ki
za navedeno podrocije stopi v veljavo s 1. januarjem 2023,
bomo morali v vedji meri izvajati tudi storitve brezSivne
skrbi ob sprejemu pacienta v obravnavo na sekundarni ali
terciarni ravni zdravstvene dejavnosti. Ta se izvaja s pre-
gledom terapije z zdravili in drugimi izdelki za podporo
zdravljenja in ohranitev zdravja, ki jih je pacient prejemal
pred sprejemom v bolniSnico. Pravilnik definira tudi dejav-
nost klini¢ne farmacije, ki jo na sekundarni in terciarni ravni
zdravstvene dejavnosti izvajamo ob sprejemu pacienta v
bolnisnico, v ¢asu zdravstvene obravnave pacienta na od-
delku bolniSnice in ob zaklju¢ku bolniSni¢ne obravnave pa-
cienta z namenom zagotavljanja ustreznega zdravljenja z
zdravili (7).

Za kakovostno oskrbo bolnika je potrebna ustrezna infor-
macijska podpora, ki zagotavlja vitke procese dela, dostop
do ustreznih podatkov, povezanost s podatkovnimi bazami
na nacionalnem nivoju (kot je npr. dokumentacija v okviru

eZdravja) in tujimi strokovnimi bazami znanja ter glede na
usmeritve prej navedenega pravilnika ustrezno obravnavo
bolnika ob odpustu iz bolniSnice. Glede na izkusnje iz slo-
venskih bolniSnic stanje informacijske tehnologije ni opti-
malno in terja korenito posodobitev. V slovenskih bolniSnicah
je informacijska podpora procesom, ki odpravljajo ¢asovno
zamudno pridobivanje podatkov, Se toliko bolj pomembna,
saj je glede na raziskavo EAHP (podatki veljgjo za 2010) v
bolnisnicah povpre¢no zaposlen manj kot en magister far-
macije na 100 bolniSni¢nih postelj, medtem kot je v zdrav-
stveno razvitejsih drzavah, kot je Velika Britanija, to Stevilo
vel kot 4 (8). Klju¢na podrocja, kjer bolniSnicni farmacevti
prepoznamo moznosti poenostavitve in digitalizacije delov-
nih procesov, vkljuCujejo procese preskrbe z zdravili, kako-
vostno predpisovanje posebnih skupin zdravil in uporabo
klinicnega informacijskega sistema s podporo elektron-
skemu predpisovanju zdravil. Predvsem pa je pomembno,
da navedene informacijske resitve komunicirajo med sabo
in omogocajo prenos strukturiranih podatkov.

Zaradi obseznosti tematike bomo v nadaljevanju predstavili
zgolj nekatere vidike, Kjer lahko digitalizacija in avtomati-
zacija spremenita nacin dela v bolnisni¢nih lekarnah. Katere
reSitve bo dolocena bolnisSnica uvedla prej, je odvisno tudi
od specifike dela in razpoloZljivosti sredstev.

3.1 KLINICNI INFORMACIJSKI SISTEMI
S PODPORO ELEKTRONSKEMU
PREDPISOVANJU ZDRAVIL

Sodoben nacin bolnisnine obravnave, tudi z vidika upo-
rabe zdravil, v ospredije postavlja bolnika. IT bo tako v pri-
hodnosti morala poleg dostopa do relevantnih bolnikovih
podatkov (pretekla in aktualna bolnikova dokumentacija,
opazovanja, rezultati laboratorijskih in ostalih diagnosticnin
preiskav) omogocati strukturiran popis bolnikove terapije
ob sprejemu, usklajevanje in potencialne spremembe glede
na specifike stanja, zaradi katerega je bolnik hospitaliziran,
elektronsko predpisovanje med bolnisni¢no oskrbo, iz-
vedbo farmacevtskih intervencij, sledljivost dani terapiji s
strani medicinskih sester in usklajevanje farmakoterapije
ob odpustu z izdelavo strukturiranega farmakoterapijskega
porocila. Slednje vkljuCuje uskladitev zdravljenja s pred-
hodno predpisanimi zdravili, navedenimi v osebni Kkartici
zdravil, informacije o vrsti in koli€ini zdravil, ki jih je pacient
prejel ob odpustu iz bolniSnice v okviru brezsivne skrbi, ter
informacije o0 postopku zagotavljanja oskrbe z zdravili, ki
jih lekarna na primarni ravni ne zagotavlja (7). To so pred-
vsem zdravila iz t. i. interventnega uvoza, ki ga izvaja po-
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samicna bolniSnica, oz. galenska ali magistralna zdravila,
ki jih zaradi specifike ni mozno izdelati izven bolnisnice.
Uvedba in pravilno delovanje poleg kadrovskih zahtev ter-
jata tudi visoka financ¢na sredstva. Velika Britanija je tako
za potrebe »Dolgoro¢nega nacrta NHS« (NHS Long Term
Plan), ki predvideva celostno podporo elektronskemu si-
stemu predpisovanja in administracije zdravil (electronic
prescriptions and medicines administration, ePMA) do leta
2024, namenila 78 milijonov funtov, od tega od leta 2018
do 2020 za implementacijo sistema v 16 bolniSni¢nih skla-
dih (trusts) 16 milijonov. Ravno britanski model, kjer vec
bolniSnic na ozjem geografskem podrocju uporablja isto
informacijsko resitev, nakazuje smiselnost uporabe manj-
Sega Stevila programskih reSitev, ki podpirajo elektronsko
predpisovanje oz. ustrezno povezljivost med njimi. Mini-
strstvo za zdravje Republike Slovenije v sklopu projekta
eZdravje podpira uporabo platforme openEHR (9, 10), ki
temelji na strukturiranih predlogah podatkov in prenosljivosti
med razli¢nimi informacijskimi reSitvami. Zato je smiselno,
da bodoce reSitve omogocajo izmenjavo podatkov preko
tega standarda.

3.2 NACIONALNI SIFRANT ZDRAVIL ZA
POTREBE ELEKTRONSKEGA
PREDPISOVANJA

Izkusnje v UKC Ljubljana in podatki ankete, izvedene med
vodji slovenskih bolniSni¢nih lekarn, kazejo, da je z vidika
bolnisni¢nih farmacevtov eden najvedjih izzivov uvedbe elek-
tronskega predpisovanja pridobitev in vzdrzevanje Sifranta
zdravil. Trenutno je v Sloveniji edina prosto dostopna baza
zdravil, ki vsebuje vsaj dolocene podatke za potrebe elek-
tronskega predpisovanja, Centralna baza zdravil (11). Baza
nudi doloCene strukturirane podatke, ki so primerni za pred-
pisovanje peroralnih farmacevtskih oblik, Kjer je sestava de-
finirana na farmacevtsko obliko (npr. 10 mg ucinkovine na
tableto), manj pa je primerna za predpis parenteralnih zdravil,
Kier je za predpisovalca in medicinsko sestro (ali v primeru
centralizirane priprave bolnisnicno lekarno), ki zdravila pripravi,
pomembno, kaksna je koncentracija zdravila. Idealno bi bilo,
da bi Sifrant definiral tudi kompatibilne nosilne raztopine. Pa-
renteralna zdravila imajo pogosto omejene koncentracijske
intervale, v katerin proizvajalec zagotavija stabilnost farma-
cevtskega pripravka, pri dolo¢enih bolnikih, ki imajo omejen
vnos tekodin, pa je pomembno, kolikSen je skupen volumen
tekocine, ki jo bolnik prejme. Z vidika spremljanja porabe
zdravil je pomemben tudi podatek o jakosti zdravila, ki vklju-
Cuje podatek o koncentraciji in koli€ini zdravila v primarni

enoti, kot je npr. viala, in pakiranju v sekundarni enoti, npr.
Skatli. Ti podatki obstajajo zgolj v obliki prostega besedila in
jih ni mozno enostavno prenesti v Sifrant tako za potrebe
predpisovanja kot preskrbe. Sifranti za namen materialnega
poslovanja in elektronskega predpisovanja so pogosto lo-
ceni.

Primeri reSitev iz tujine, kot sta britanski koncept dm-+d (dic-
tionary of medicines and devices) (12) ali novozelandski
NZULM (New Zealand Universal List of Medicines) (13) naka-
zujeta, da tudi v slovenskih bolniSnicah ob predvideni SirSi
implementaciji potrebujemo hierarhicni Sifrant zdravil. Ta na
prvem nivoju definira ucinkovino, na drugem kombinacijo
ucinkovine, jakosti in farmacevtske oblike (npr. amlodipin 10
mg tableta ali rituksimalb 500 mg na 50 ml koncentrat za raz-
topino za infundiranje) z vsemi ustreznimi podatki, potrebnimi
za predpis. Sele na tretjiem nivoju pa so podatki o dejanskem
zdravilu, ki ga sedaj definira delovna Sifra zdravila. Koncept
drugega nivoja je podoben seznamu medsebojno zamenljivin
zdravil, vendar velja za (praviloma) vse farmacevtske oblike
(14). Uvedba bi pomenila veliko prednosti, kot so bolniSnicni
predpis, podoben predpisu medsebojno zamenljivin zdravil,
kier bi imela medicinska sestra navedena tudi vsa dejanska
zdravila, ki spadajo v to skupino (ne glede na trenutno veljavne
javne razpise ali zaloge na oddelku), boljSi pregled nad porabo
zdravil ter veliko lazje urejanje Sifranta, Kjer bi bili popravki po-
trebni samo na drugem nivoju. Trenutna praksa, posebej v
primeru zdravil iz interventnega uvoza, kjer prihaja pogosto
do menjav delovnih Sifer, zahteva veliko roénih popravkov, ko
je izbrano »novo« zdravilo preko javnega razpisa, Ceprav lahko
gre za obstojeCe zdravilo z drugo delovno Sifro, ki je v tem
primeru vezana na dobavitelja. Navedeni koncept Sifranta bi
verjetno poenostavil tudi pripravo javnih razpisov.

Ena od naprednih reSitev hierarhi¢nega Sifranta je predpis
na nivoju ucinkovine, poti aplikacije in odmerka (npr. parace-
tamol 500 mg per 0s), kijer lahko medicinska sestra izbere
ustrezno farmacevtsko obliko ter to tudi zabeleZi. Sifrant bi
bilo smiselno uvesti &im prej na nacionalnem nivoju. S tem bi
preprecili podvajanje dela bolnisni¢nih farmacevtoy, ki urejajo
trenutne Sifrante v bolniSnicah, ki uporabljajo elektronsko
predpisovanje. Se bolj racionalna resitev pa bi bil panevropski
Sifrant zdravil (in medicinskih pripomockov) pod okriliem Ev-
ropske agencije za zdravila ali sorodne institucije.

3.3 PREDPISOVANJE POSEBNIH
SKUPIN ZDRAVIL

Kombinacija zgoraj navedenih nadgradenj in posodobitev
bi omogocila lazje in administrativno manj obremenjujoe
predpisovanije doloCenih skupin zdravil, ki ze sedaj zahteva
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DIGITALNA PREOBRAZBA V LEKARNISKI DEJAVNOSTI Z VIDIKA BOLNISNICNIH LEKARN

vodenje porabe po bolniku. Mednje uvrS¢amo draga bol-
nisni¢na zdravila in protimikrobna zdravila z omejenim pred-
pisovanjem. Iz ankete je razvidno, da v vecini slovenskih
bolniSni¢nih lekarn kot deloma ustrezno ali popolnoma
neustrezno ocenjujejo povezanost teh reSitev z ostalimi in-
formacijskimi sistemi. V praksi to pomeni, da je potrebno
veliko ali veCino podatkov vnesti ro¢no, kar moti tok dela.
V primeru UKC Ljubljana, kjer smo v letu 2020 obravnavali
skoraj 15.000 narocilnic za izdajo protimikrobnih zdravil z
omejenim predpisovanjem, bi to lahko pomenilo znaciino
zmanjSanje obremenitev bolnisni¢nih farmacevtov kot tudi
zdravnikov, infektologov ter medicinskih sester. Predpis bi
se tako zgodil v klini€nem informacijskem sistemu, po
ustreznih potrditvah s strani infektologa in farmacevta pa
bi se lahko samodejno generiral tudi zahtevek za izdajo ali
pripravo zdravila v lekarni v sistemu za materialno poslo-
vanje ali pripravo zdravil.

Tak3na reSitev se lahko uporabljia seveda stopenjsko in
modularno. Primarno se vzpostavi informacijska podpora
narocanju in izdaji zdravil, v primeru protimikrobnih zdravil
ali drugih zdravil z ozkim terapevtskim oknom pa kasneje
tudi modul terapevtskega spremljanja koncentracij, kjer bi
bili za posami¢nega bolnika glede na pretekle aplikacije
zdravila in laboratorijske izvide na voljo ustrezni podatki za
izracun naslednjih odmerkov.

3.4 AVTOMATIZACIJA PRIPRAVE IN
IZDAJE ZDRAVIL

Uvedba avtomatiziranih sistemov za izdajo in pripravo zdra-
vil prinasa Stevilne prednosti, predvsem zmanjSanje napak
pri izdaji, administrativnega dela in stroskov (15, 16). Roboti
lahko nadomestijo v veliki meri delo lekarniSkega kadra pri
izdaji gotovih zdravil (t. i. avtomatizirana skladis¢a), kot tudi
pripravijo individualna pakiranja (peroralnih) zdravil za po-
sami¢nega bolnika, seveda pod pogojem, da je terapija
ustrezno predpisana v elektronski sistem. Ker so tako pri-
pravljena zdravila dodatno opremljena z individualizirano
kodo, lahko medicinska sestra pred aplikacijo s Sitalcem
preveri tako bolnika (preko njegove kode na zapestnici)
kot zdravilo, ki ga mora aplicirati preko kode na zdravilu.
Sistem prepreci, da bi zdravilo dobil napacni bolnik in celo,
da bi bolnik dobil zdravilo ob uri, ko ni predvideno (17).

Uvedba avtomatiziranih reSitev je smiselna tudi na podro&ju
priprave nevarnih zdravil, kot so protitumorna zdravila za
parenteralno aplikacijo, ki trenutno zahtevajo velik kadrovski
vlozek posebej usposoblienega kadra v bolnidni¢nih lekar-
nah. T. i. roboti lahko pripravljajo vecino parenteralnih pri-
pravkov v zaprtem sistemu, kar zmanjSa izpostavljenost

nevarnim snovem, zmanjsa pa se tudi obremenitev kadra,
ki opravlja ponavljajoCe gibe v posebnih pogojih (18, 19).
Zaradi visoke cene in slabe informacijske podpore priprave
individualne parenteralne terapije v Sloveniji ti sistemi Se
niso v Siroki uporabi.

SKLEP

Stanje IT v slovenskih bolnisni¢nih lekarnah ni optimalno.
Ker se bomo morali sooCiti z izzivi brezSivne skrbi in far-
macevtske obravnave bolnikov, ki bo v Se vecjem obsegu
postala obvezna leta 2023, je pomembno, da bodo slo-
venske bolniSnice do takrat uporabljale ustrezno informa-
cijsko podporo delu. Ob precejSnji kadrovski podhranjenosti
e klju¢no, da bolnisni¢ni farmacevti ne opravljamo admi-
nistrativnega dela, ampak imamo za izvajanje farmacevtskih
kognitivnih storitev na voljo ustrezne podatke o bolniku,
ko in Kjer jih potrebujemo. Verjetno je edini racionalni nacin,
kako to zagotovimo, uporaba Klini¢nih informacijskih si-
stemoyv, ki podpirajo elektronsko predpisovanie in aplikacijo
zdravil ter so povezani z ostalimi informacijskimi sistemi za
potrebe preskrbe in priprave zdravil.

Primeri dobrih praks iz dolo¢enih slovenskih bolnisnic na-
kazujejo, da je ob zadostnih financnih viozkih in uporabi
ustreznih, preferencno nacionalnih Sifrantov zdravil, ki bodo
prilagojeni delu v bolniSnicah tako za strokovno delo kot
vidike poslovanja, to izvedljivo.

Izkusnje kazejo, da se informacijske spremembe, posebej
v zdravstvu, Kjer je zanesljivo delovanje Zivljenjskega po-
mena, ne morejo zgoditi preko nogi. Ce Zelimo zagotoviti
vi§ji nivo obravnave bolnikov, omogociti, da bomo bolnis-
ni¢ni farmacevti opravljali predvsem delo, usmerjeno k bol-
niku, in poleg tega zadostiti Se vsem vidikom, ki jih prinasa
Pravilnik o izvajanju storitev lekarniSke dejavnosti v bolnis-
ni¢ni lekarni, je potrebno takoj pospesiti digitalizacijo v slo-
venskih bolnigniénih lekarnah. Casa za oklevanje namred
tako mi kot nasi bolniki nimamo vec.
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UvoD

December, 2017. 36-letni moski nenadoma zaduti razbija-
nje srca ter neprijeten obdutek v prsnem kosu, ki kar vztraja.
Odpeligjo ga k osebnemu zdravniku ter od tam na urgenco,
kjer mu diagnosticirajo atrijsko fibrilacijo. Opravijo elektro-
konverzijo, po kateri se vzpostavi normalen sinusni ritem.
Po kardioloSkem pregledu pri¢ne redno prejemati 1,25 mg
bisoprolola. Moski se sedaj seveda boji, da se mu bo do-
godek kdaj ponovil. Pri¢ne razmiSljati, kako bi lahko stanje
doma nadzoroval tudi sam. Kupi si merilec krvnega tlaka,
ki s pomocjo treh elektrod zaznava znake atrijske fibrilacije,
prav tako pa lahko z digitainim stetoskopom nadzoruje
bolezni srénih zaklopk. Dodatno si omisli Se pametno uro,
ki ga sproti opozarja na morebitne znake atrijske fibrilacije,
z merjenjem spQO2 pa nadzoruije respiratorno funkcijo. Ker
Se ni navajen na redno jemanije zdravil, pri¢ne uporabljati
aplikacijo na pametnem telefonu, ki ga vsakodnevno
spomni na jemanije zdravil, opozori na potrebo po novem
obnovljivem receptu, isto¢asno pa ga tudi informira o zdra-
vilin, ki jin jemlje. Vse rezultate lahko moski kadar koli deli
s svojim osebnim zdravnikom. Dobrodosli v svet mZdravja.

POVZETEK

Mobilno zdravje oz. mZdravje kot sestavni del
eZdravja ponuja moznost zagotavljanja pravocasne
in ucinkovite zdravstvene oskrbe. Prispeva k bolj
na pacienta osredotoCeni zdravstveni oskrbi, vedii
opolnomocenosti pacientov, premiku k preventivnim
dejavnostim, zgodnjemu odkrivanju bolezni ter tako
izboljSuje kakovost zivljenja pacientov. Tehnologije
mZdravja se pojavljajo v razlicnih napravah in za Si-
rok spekter uporabe. Sem sodijo nosljive in mobilne
naprave ter mobilne aplikacije, namenjene tako pa-
cientom kot zdravstvenim delavcem. Tehnologije
mZdravja, ki imajo predviden medicinski namen
uporabe, spadajo med medicinske pripomocke. Za
dovolieno uporabo morajo pridobiti oznako CE ozi-
roma izkazati skladnost s standardi in zakonodajo,
med zahtevami je tudi izkazana klini€na korist. Kljub
iziemmnemu razmahu resitev mZdravja Stevilni izzivi,
kot so vpraSanja zaupnosti podatkov, odprtosti si-
stemov za pacientove podatke, dostopa do tehno-
logij in digitalne pismenosti, omejujejo njihovo spre-
jetie. Z naslavlijanjem teh izzivov lahko z reSitvami
mZdravja revolucioniramo zdravstvene izide.

KLJUCNE BESEDE:
mZdravje, mobilne aplikacije, mobilne naprave, no-
sljive naprave, regulativa

ABSTRACT

Mobile Health or mHealth as an integral part of
eHealth offers the opportunity to provide timely and
efficient healthcare. It contributes to a more pa-
tient-centred care, greater patient empowerment,
a shift towards preventive measures, early disease
detection, and thus an improvement in patients'
quality of life. mHealth technologies are appearing
in a variety of devices and for a wide range of ap-
plications. These include wearables and mobile de-
vices, as well as mobile applications intended for
both patients and healthcare professionals. mHealth
technologies that have a medical purpose are con-
sidered medical devices. For permitted use, they
must obtain CE marking thus demonstrating com-
pliance with standards and laws, as well as clinical
benefit. Despite the enormous growth of mHealth
solutions, several challenges, such as data confi-
dentiality, openness of systems to patient data, ac-
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cess to technology and digital literacy, limit their
adoption. By addressing these challenges, mHealth
solutions can revolutionise health outcomes.

KEY WORDS:
mHealth, mobile applications, mobile devices, reg-
ulations, wearables

DEFINICIJA IN TEORETICNO
OZADJE

Stevilne drzave se v sodobnem &asu soo&ajo z izzivi za-
gotavljanja pravocasne in ucinkovite zdravstvene oskrbe.
Vzroki za te izzive so med drugim ekonomske omejitve,
geografske ovire, staranje prebivalstva, pomanjkanje de-
lovne sile ter neucinkovito upravijanje zdravstvenih virov
(1, 2). Iziemno hiter razvoj tehnologije je v sodobnem Casu
ponudil reSitve. Razvoj tehnologije je namre¢ koristil tako
ponudnikom zdravstvenih storitev, vkljuCujo¢ farmacevte,
kot tudi pacientom po vsem svetu. Zdravstveni delavci
lahko v takih okolis¢inah izboljSujejo oskrbo pacientov z
vecjo razpolozljivostjo informacij in tako bolj uCinkovito ko-
munikacijo. Ena izmed reSitey, ki jo ponuja razvoj tehnolo-
gije, je tudi mobilno zdravie oz. mZdravie (mobile health
0z. mHealth) (3).

mZdravje vkljuCuje uporabo mobilnih naprav in drugih oblik
brezzi¢ne tehnologije za zagotavljanje zdravstvene oskrbe.
Svetovna zdravstvena organizacija je mZdravje definirala
kot »medicinsko in javnozdravstveno prakso, ki jo podpirajo
mobilne naprave, kot so mobilni telefoni, naprave za sprem-
lianje bolnikov, osebni digitalni asistenti in druge brezzi¢ne
naprave« (4). mZdravje obravnavamo kot sestavni del
eZdravja. Slednje je krovni izraz in ga po Eysenbachu de-
finiramo kot »zdravstvene storitve in informacije, ki se pre-
nasajo ali izboljSujejo preko interneta in sorodnih tehnologij«
(3, 5). Slika 1 prikazuje povezanost med eZdravijem,
mZdravijem, brezzi¢nim zdravjem in telezdravjem.
mZdravje je locirano na preseku brezzi¢nega zdravja in te-
lezdravja. Brezzi¢no zdravje (wireless health) pomeni inte-
gracijo brezzi¢nih tehnologij v storitve uradne medicine,
kot so diagnostika, spremljanje in zdravljenje bolezni pa
tudi drugih orodij, ki lahko posameznikom pomagajo iz-
boljSati zdravje in dobro pocutje. Pri telezdravju (telehealth)
pa gre za zagotavljanje klinicnih in nekliniCnih zdravstvenih
storitev na daljavo z uporabo informacijske in komunika-
cijske tehnologije z namenom izmenjave informacij za dia-

gnozo, zdravljenje in prepreCevanje bolezni in poskodb,
raziskovanja ter izobrazevanja pacientov ter izvajalcev
zdravstvenih storitev (6, 7).

POTENCIAL MZDRAVJA

Uporaba in integracija storitev mZdravja lahko prispeva k

bolj na pacienta osredotocCeni zdravstveni oskrbi in podpre

premik k preventivnim dejavnostim, hkrati pa izboljSa ucin-

kovitost zdravstvenega sistema (2). Evropska komisija je v

objavljeni zeleni knjigi na temo mZdravja izpostavila po-

tencial na ve¢ podrocjih (2):

1. Resitve mZdravja, kot so orodja za samoocenjevanje in
diagnozo na daljavo, pomagajo odkriti razvoj kroni¢nih
bolezni v zgodnjih fazah. Prispevajo k premagovanju
odpora pacientov do iskanja strokovne pomodi zaradi
stigme, sramu ali strahu. PravoCasna izmenjava poda-
tkov z izvajalci zdravstvene oskrbe lahko tako omogodi
bolj u€inkovite intervencije.

2. Z iskanjem novih nacinov spodbujanja zdravega zivljenj-
skega sloga preko uporabe mZdravja izboljSamo kako-
vost zivlienja ljudi in celo podaljSamo pri¢akovano zi-
vlienjsko dobo. Bolj angazirano prebivalstvo, ki je dljie

Moderno zdravje

eZdravje

Brezzi¢no
zdravje

Telezdravje

Slika 1: Relacija med eZdravjem in mZdraviem. Prirejeno po (3, 6).
Figure 1: Relation between eHealth and mHealth. Adapted from (3,6).
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mZDRAVJE

Casa bolj zdravo, lahko tako prispeva k zmanjSanju fi-
nancnega pritiska na zdravstvene sisteme.

3. Uporaba mZdravja prispeva k ucinkovitejSemu nacinu
zagotavljanja zdravstvene oskrbe. Zdravstveni strokov-
njaki, ki bi uporabljali mobilne naprave ter preko njih ko-
municirali in prejemali podatke o pacientih (preko mo-
bilnih aplikacij), bi lahko delali veliko uc€inkoviteje tako v
smislu prinranka ¢asa kot tudi ustreznejSih odloCitev za-
radi veCje koliCine razpoloZljivih podatkov. Ve¢ medicin-
skih in negovalnih intervencij bi lahko opravili na daljavo.
Z daljinskim nadzorom in vodenjem se tako zagotovi
ucinkovit nacin za obvladovanje kroni¢nih bolezni, pa-
cientom pa omogoca upravljanje zdravja v udobju svo-
jega doma. Analiza mnozi¢nih podatkov (big data), ki jih
ustvari uporaba mZdravja, lahko zdravstvenim instituci-
jam zagotovi natancnejSo in celovitejSo sliko bolezni in
vedenja prebivalstva, kar znova pomaga izboljsati ucin-
kovitost zdravstvene oskrbe.

4. Uporaba mZdravja omogoca vecjo opolnomoc&enost
pacientov. Resitve mZdravja podpirajo spreminjanje
vloge pacientov iz pasivne v precej bolj aktivno vlogo,
hkrati pa povecujejo njihovo odgovornost do lastnega
zdravja. mZdravje ozaveSc¢a paciente z lahko razumljivimi
informacijami o njihovem zdravstvenem stanju, s Cimer
jim pomaga sprejemati bolj premisliene odloCitve o svo-
jem zdravju. Pogosto so del reSitev mZdravja tudi orodija,
ki izboljSujejo motivacijo pacientov ali povecujejo sode-
lovanje pacientov pri zdravljenju, tako da na primer mo-
tivirajo paciente k doseganju dolocCenih ciliev glede tele-
sne pripravljenosti ali preko opomnikov za jemanje
zdravil.

VRSTE IN PRIMERI
MZDRAVJA

Na voljo so razlicne vrste tehnologij mZdravja. Te tehnologije
se pojavljajo v razli¢nih napravah in za Sirok spekter upo-
rabe. V osnovi jih delimo na nosljive in mobilne naprave
(wearables and mobile devices) ter na mobilne aplikacije
(mobile applications).

4.1 NOSLJIVE IN MOBILNE NAPRAVE

Nosljive in mobilne naprave predstavljajo tehnologije, s ka-
terimi ima pacient kratko interakcijo, npr. merilniki krvnega
tlaka, ali pa jih nosi na telesu in neprekinjeno zbirajo po-

datke, npr. pametne ure. Naprave zbirajo podatke o fizio-
loskih funkcijah pacientov in jih nato preko fizi¢ne ali brez-
Zitne povezave nalozijo v pametni telefon, tabli¢ni ali osebni
racunalnik (8).

Izvajalci zdravstvenih storitev in zdravstvene organizacije
po svetu pocasi sprejemajo nosljive in mobilne naprave
kot del protokolov zdravljenja. Na drugi strani so uporabniki
to tehnologijo hitro sprejeli. Ti tako spodbujajo rast uporabe
in industrije tehnologij mZdravja, deloma tudi zaradi vse
vecje razpolozljivosti naprav na trgu, ki se brez tezav inte-
grirajo v mobilne aplikacije za pametne telefone (8).

Veliko vecino teh naprav predstavijajo sledilci telesne pri-
pravijenosti (fitness trackers), v veliko manjSi meri sledijo
merilniki srénega utripa (heart rate monitors) in pametne
ure (smartwatches). Slednje pogosto ponujajo podobne
funkcije kot sledilci telesne pripravljenosti, imajo pa Se
nekaj dodatnih funkcij, ki izhajajo iz komunikacije s telefo-
nom, npr. prejemanje obvestil s telefona, branje in pisanje
kratkih sporocil, brskanje po spletu, brezsti¢no placevanje
ipd. Preostale pogosto uporabljane naprave so namenjene
nadzoru kroni¢nih bolezni, kot so diabetes, hipertenzija,
bolezni srca pa tudi upravljanju stresa. Trenutno je ve¢ kot
polovica nosljivin naprav zasnovanih za uporabo na za-
pestju, dobra petina za noSenje na prsnem kosu in okoli
Sestina za prenasanije na torbici, v zepu ali na Cevlju (8).
Primeri nosljivih in mobilnih naprav segajo na razli¢na po-
droc¢ja. Za splosno populacijo so tako na voljo pametne
ure, ki neprekinjeno nadzorujejo vitalne parametre za od-
krivanje zdravstvenega stanja srca in pomagajo izboljSati
splosno telesno pripravijenost. Nekatere lahko posnamejo
celo elektrokardiogram ter zaznajo nepravilen srcni utrip.
Prav tako lahko opozarjajo na nizko in visoko sréno fre-
kvenco. Napredne pametne ure imajo vgrajen oksimeter,
ki nadzoruje nasi¢enost krvi s kisikom. Kombinacija zgornjih
parametrov omogoca tudi zaznavanije spalne apneje. Obi-
¢ajno znajo meriti tudi Stevilo korakov, aktivnosti in kakovost
spanja (9). Primer nosljive naprave, ki je namenjena speci-
ficni populaciji bolnikov, so nogavice za bolnike s sladkorno
boleznijo, ki neprekinjeno spremljajo temperaturo stopal in
odkrivajo zgodnje znake nevropatije. Informacije sporoCajo
osebnemu zdravniku, ki lahko tako zgodaj prepozna znake
vnetja ali poskodbe (10). Razvili so tudi mobilne naprave v
obliki posebnega nastavka, ki ga pritrdimo na inhalatorje,
in spremlja njihovo uporabo. Podatke samodejno sinhro-
nizira s pametnim telefonom. Na tak nacin spremlja upo-
rabo inhalacijskin zdravil pri astmi in kroni¢ni obstruktivni
pliucni bolezni, opozarja na redno uporabo, analizira trende
bolnikov in pripravi porodila o uporabi tako za paciente kot
za njihove osebne zdravnike (11).
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4.2 MOBILNE APLIKACIJE

Mobilne aplikacije na podrocju mZdravja so opredeliene
kot »programska oprema, ki je lahko vklju€ena v pametne
telefone za izboljSanje zdravstvenih izidov, raziskav in sto-
ritev« (12). Tovrstne aplikacije lahko opolnomaocdijo paciente,
da bolj dejavno sodelujejo pri upravijanju lastnega zdravja
ter pozitivno vplivajo na njihovo vedenje in zdravstvene
izide (13-15). Tudi zdravstveni delavci lahko uporabljajo
mobilne aplikacije kot pomo¢ pri opravljanju svojih nalog,
kot so vodenje bolnikov, dostop do medicinskih referenc
in raziskav, diagnosticiranje zdravstvenih stanj, dostop do
zdravstvenih kartotek, zdravstveno izobrazevanje in sve-
tovanje, zbiranje in obdelava informacij, spremljanje bolni-
kov in klinicno odlocanje (16-18).

4.2.1 Mobilne aplikacije za paciente

Podatki kazejo, da je v trgovinah z aplikacijami na voljo

ve¢ kot 300.000 mobilnih aplikacij s podroCja mZdravja

(19). V grobem jih razdelimo na dve kategoriji (8):

1. Aplikacije na podroCju dobrega pocutja (wellness), ki
naslavljajo prehrano, vadbo, fitnes, Zivljenjski slog, stres
ipd. Priblizno dve tretjini vseh mobilnih aplikacij na po-
dro¢ju mZdravja sodita pod to kategorijo.

2. Aplikacije, ki se osredotocCajo na obvladovanije specificnin
bolezni, kot so sladkorna bolezen, hipertenzija in duse-
vne bolezni.

Funkcionalnosti teh mobilnih aplikacij, ki so na voljo pa-

cientom, se v veliki meri razlikujejo. Vecina aplikacij izkazuje

zgolj eno ali dve funkcionalnosti, bolj napredne pa so vec-
funkcionalne. Najve¢ je sicer aplikacij, ki preko razli¢nih
formatov (tekst, foto, video) zgolj informirajo paciente. Tem

S0 vsebinsko blizu aplikacije, ki pacientom podajajo na-

vodila, npr. kako izmeriti glukozo v krvi. Podobno Stevilo

aplikacij omogoca zajem informacij, ki jih vnesejo pacienti.

Te aplikacije obi¢ajno tudi graficno prikazejo pacientove

podatke. Bolj napredne aplikacije lahko na podlagi vne-

senih podatkov podajajo navodila za paciente, ponudijo
mozno diagnozo oz. priporoCajo posvet z zdravstvenim
delavcem. Velik delez aplikacij nudi opomnike in opozorila
za jemanje zdravil, obiske zdravstvenih delavcev in zdrav
zivlienjski slog. NajmanjSi delez aplikacij pa omogoca funk-
cionalnost komunikacije z izvajalci zdravstvenih storitev

(8).

Pacienti se v najvecji meri posluzujejo mobilnih aplikacij na

podrocju fitnesa in diete. Primeri mobilnih aplikacij s po-

droCja mZdravja, ki so namenjene pacientom, so npr. apli-
kacije, ki skrbijo za sledenje vseh oblik dejavnosti (tek, pla-
vanje, kolesarjenje ipd.) s povratno informacijo, predlagajo

nacrte treningov in vadb, omogocajo povezljivost z noslji-
vimi napravami (npr. senzor za tek), predlagajo nove poti
za hojo, tek, kolesarjenje, delijo lokacijo v realnem ¢asu,
omogocCajo pa tudi povezliivost z druzabnimi omrezji in
drugimi uporabniki aplikacije (21). Bolniki s sladkorno bo-
leznijo lahko uporabljajo aplikacije, ki omogocajo belezenje
ravni glukoze v krvi, obrokov, zauzitih ogliikovih hidratov in
zdravil. Na osnovi vnesenih podatkov nekatere celo oce-
njujejo vrednosti glikiranega hemoglobina A1c (HbA1c).
Ponujajo tudi motivacijske izzive in povratne informacije za
laZje spoprijemanije s sladkorno boleznijo. Na osnovi po-
datkov oblikujejo porocila, ki jin bolniki lahko delijo s svojimi
zdravstvenimi delavci (22). Za bolnike, ki morajo redno je-
mati zdravila, pa so razvili ogromno aplikacij, ki omogocajo
opomnike za jemanje zdravil, sledenje koliCini zdravila,
opomnike za obnovljive recepte, preverjanje interakcij med
zdravili, sledenje obiskov zdravstvenih delavcey, sledenje
zdravstvenim meritvam (krvni tlak, sréna frekvenca, tem-
peratura, telesna masa, koncentracija glukoze v krvi ipd.),
podporo druzinskim Elanom ter redna porocila, ki jih pa-
cienti lahko delijo z zdravstvenimi delavci (20).

4.2.2 Mobilne aplikacije za zdravstvene delavce

Uporaba mobilnih aplikacij s podro¢ja mZdravja se med

zdravstvenimi delavci hitro povecuje zaradi vse vecje do-

stopnosti ter priro¢nosti aplikacij, ki jih lahko uporabliamo
kadar koli. Trenutno obstaja ogromno mobilnih aplikacij, ki
lahko pomagajo ponudnikom zdravstvenih storitev. Delimo

jih v tri skupine (3):

1. ReferenCne aplikacije: zagotavljajo hitre, na dokazih os-
novane zdravstvene informacije, npr. nacionalni formu-
lariji in zbirke podatkov.

2. Diagnosti¢ne aplikacije: ponudnikom zdravstvenih sto-
ritev omogocajo, da zbirajo podatke o zdravju svojih
pacientov, oblikujejo diagnoze, pacientom zagotavljajo
informacije o njihovem zdravstvenem stanju in moznih
nacinih samooskrbe.

3. Prakti¢ne aplikacije: nudijo logisticno podporo ponud-
nikom zdravstvenih storitev.

Mobilne aplikacije na podrodju mZdravja, ki so namenjene

zdravstvenim delavcem, lahko tako ponujajo klini¢ne kal-

kulatorje in orodja za podporo Klini¢nim odloc¢itvam na Si-
rokem spektru medicinskih podrogij, dostop do informaci

0 pomanjkanju zalog zdravil na trgu v realnem Casu ali pa

ponujajo informacije o zdravilih na recept in brez recepta:

njihovi farmakologiji, odmerjanju, nezelenih ucinkih, uporabo

v Casu nosecnosti/dojenja ipd., omogocajo preverbo inte-

rakcij, identifikacijo tablet in preraun odmerkov (23, 24,

25).
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mZDRAVJE

REGULATORNI VIDIKI
PRI MOBILNIH APLIKACIJAH
S PODROCJA MZDRAVJA

5.1 OSNOVNE REGULATORNE
ZAHTEVE

Izdelki, ki jih uporabliamo v medicini oziroma pri zdravstveni
oskrbi in niso zdravila, so pravilorma medicinski pripomocki.
To velja tako za aparature, naprave, material in druge pred-
mete kot tudi za programsko opremo. Ampak, ali so vse
mobilne aplikacije oz. programske kode tudi medicinski
pripomocki? Tako kot za druge izdelke velja tudi za mobilne
aplikacije, da je to v prvi vrsti odvisno od njihovega namena
uporabe. Praviloma njihov namen definira razvijalec oziroma
proizvajalec, ki ga predstavi uporabnikom preko opisa iz-
delka, navodil za uporabo in raznih oblik oglagevanja. Ce-
prav proizvajalec za dolo¢en izdelek ali mobilno aplikacijo
ne opredeli predvidenega namena za medicinsko uporabo,
a pristojen organ prepozna lastnosti medicinskega pripo-
mocka, se le-ta Steje kot medicinski pripomocek. Na-
sprotno pa mobilnih aplikacij na podrocju dobrega pocCutja
(wellness) in/ali zivlienjskega sloga (lifestyle), ki nimajo pred-
videnega medicinskega namena uporabe, ne Stejemo kot
medicinski pripomocek.

Na podrocju medicinskih pripomockov je v Evropski uniji v
veljavi relativno sveza Uredba o medicinskih pripomockin
iz leta 2017, ki opredeljuje zahteve za medicinske pripo-
mocke, vklju€no z mobilnimi aplikacijami (26). Da so lahko
medicinski pripomocki na trgu, morajo pridobiti oznako
CE (francosko Conformité Européenne), ki pomeni, da je
izdelek skladen z vsemi zahtevami EU glede varnosti,
zdravja in varovanja okolja (27). Osnovne zahteve za me-
dicinske pripomocke so odvisne od razvrstitve izdelka v
razred, ki upoSteva namen uporabe in potencialno tveganje
za posameznika pri uporabi 0z. napaki tega izdelka. Vec€ino
mobilnih aplikacij, ki imajo predviden medicinski namen
uporabe in so zato prepoznane kot medicinski pripomodki,
bi glede na klasifikacijske kriterije uvrstili med aktivne pri-
pomocke razreda lla. Za te pa velja, da so v proces izdaje
certifikata o skladnosti (oznaka CE) vkljuceni priglaseni or-
gani, nadzor nad njimi pa izvajajo regulatorni organi. Del
tehni¢ne dokumentacije je tudi t. i. kliniéna ocena (clinical
evaluation), ki temelji na klini¢nih podatkih in dokazih, za
kar mora poskrbeti proizvajalec sam. Proizvajalec ima torej
svobodo izbirati, kako bo dokazal klinicno korist svojega
izdelka, katere klinicne dokaze za to potrebuje in na kakSen
nacin jih bo zbral. Kot usmeritev je Evropska komisija za

programsko opremo, ki se uporablja kot medicinski pripo-
mocek, marca 2020 izdala posebne smernice glede klini-
¢ne ocene, z namenom zagotoviti okvir za dolocitev ustre-
zne ravni Kliniénih dokazov (28). Mobilna aplikacija, ki je
skladna z vsemi zahtevami, torej pridobi certifikat o sklad-
nosti oziroma oznako CE, kar ji omogocCa uporabo v Ev-
ropski uniji.

5.2 VKLJUCEVANJE V ZDRAVSTVEN|
SISTEM

S pridobitvijo oznake CE je torej osnovnemu regulator-
nemu okvirju zado$¢eno in zdravstveni delavci in pacienti
lahko zacnejo uporabljati taksno aplikacijo, bolniSnice jo
lahko vkljugijo v svoje procese in sisteme, prav tako bi
lahko taksno aplikacijo integrirali v zdravstveni sistem in
bi postala del standardne storitve ali zdravstvene oskrbe.
Za slednje v zahodnem svetu velja, da morajo skozi do-
daten proces vrednotenja, s katerim skuSamo oceniti de-
janske koristi in potrebna sredstva za njihovo vkljucitev v
zdravstveno varstvo. Nekatere drzave so posebej za digi-
talne aplikacije razvile sistem vrednotenja in postopke
vklju¢evanja v njihove zdravstvene sisteme. Nemcija je
tako vzpostavila hiter sistem vrednotenja digitalnih aplikacij,
kjer njihov zvezni intitut za zdravila in medicinske pripo-
mocke (BfArM) oceni navedbe predlagatelja glede kako-
vosti izdelka, ki vkljuGuje varnost podatkov, interoperabil-
nost, prijaznost aplikacije do uporabnikov ipd., in ovrednoti
dokaze o pozitivnih uc€inkih uporabe aplikacije v zdrav-
stvenem varstvu, Se posebej izboljSanje zdravja ali boljSe
obvladovanije bolezni pri posamezniku (29). V Zdruzenem
kraljestvu so vpeljali veCstopenjski proces, kjer po osnov-
nem certificiranju o skladnosti (oznaka CE) sledi Se digitalna
ocena, ki vkljucuje tehni¢no robustnost in skladnost s
standardi glede varnosti, zasCite podatkov, njihove do-
stopnosti in uporabe (30). Nato pa sledi Se vsebinsko
vrednotenje glede klini¢nih koristi in varnosti, stroskovne
ucinkovitosti, da naslavlja potrebe uporabnikov in je upo-
rabnikom prijazna, stabilna in bi jo uporabniki dejansko
uporabljali.

Pricujodi pristopi drugih drzav nam kazejo, da so tudi mo-
bilne aplikacije, ki bi zelele biti sistemsko umescene v
zdravstveni sistem, bodisi kot samostojne aplikacije bodisi
kot del storitve ali sklopliene z drugimi sistemi, podvrzene
podobnim procesom, ki veljajo za ostale zdravstvene teh-
nologije, vklju¢no z zdravili. Vsem je skupno, da mora teh-
nologija izkazati klini€no ali drugo Korist, ki upraviCuje in-
vesticijo vanjo.
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Kljub temu, da se je Stevilo mobilnih naprav, nosljivin naprav
ter mobilnih aplikacij v zadnjem desetletju znatno povecalo,
S0 Stevilne ovire omeijile celovito sprejetje tehnologij, ki jih
omogoca mZdravje. V nadaljevanju predstavliamo pogla-
vitne ovire.

6.1 ODPRTOST SISTEMOV ZA
PACIENTOVE PODATKE

Prehod na zdravstveno oskrbo, v kateri ima pacient bol]
aktivno vlogo, zahteva preoblikovanje obstojeCe infra-
strukture in zdravstvenih organizacij, ki so trenutno osre-
dotoCene predvsem na zdravstvene delavce. Zdravstveni
sistemi se bodo namre¢ morali odpreti moznosti preje-
manja podatkov od pacientov (npr. preko mobilnih apli-
kacij) in zagotavljati spletne zdravstvene platforme, ki
bodo dostopne pacientom in zdravstvenim delavcem.
Resitve, ki jih prinasa mZdravje, se bodo morale brezSivno
integrirati v tovrstne platforme. To pomeni tudi evolucijo
vloge zdravstvenih strokovnjakov, ki bodo paciente
spremljali tudi na daljavo in na tak nacin komunicirali z
njimi (2, 8).

6.2 ZAUPNOST PODATKOV

Hiter razvoj sektorja mZdravja vzbuja zaskrbljenost glede
ustrezne obdelave podatkov, zbranih preko mobilnih apli-
kacij in resitev, s strani posameznikov, razvijalcev aplikacij,
zdravstvenih delavcev, oglaSevalskih podietij, javnih orga-
nov itd. ReSitve na podroCju mZdravja zbirajo ogromne
koli¢ine informacij, ki se procesirajo, v¢asih tudi izven Ev-
ropske unije. Te informacije so v vecini primerov osebni
podatki o zdravju, kar predstavija Se posebej obdutliivo
temo in zahteva posebno zasc¢ito. Mnogokrat je s pomocjo
teh podatkov osebo mogocCe posredno ali neposredno
identificirati oz. dolociti. Posledi¢no bi morale reSitve
mZdravja vsebovati posebne in ustrezne varnostne zascitne
ukrepe, kot so Sifriranje podatkov o pacientih in ustrezni
mehanizmi za preverjanje pristnosti pacientov za zmanjsa-
nje varnostnih tveganj. Varnost in nadzor dostopa bi morala
biti kljuCna tema prihodnjih raziskovalnih in inovacijskih
projektov (2).

6.3 DOSTOP DO TEHNOLOGIJ
MZDRAVJA

Ena izmed poglavitnih omejitev za celostno uvedbo reSitev
mZdravja je dostopnost tehnologij. mZdravje je mo¢no od-
visno od razpoloZljivosti infrastrukture na obmocju, na ka-
terem se izvaja, zato so zanesljivo omreZje, dostop do in-
terneta in elektricna energija predpogoji za uvedbo tovrstnih
reSitev. Poleg tega je tehni¢no ali strokovno znanje za
vzdrzevanje in razvoj platform lahko omejeno ali pa sploh
ni na voljo (3).

6.4 DIGITALNA PISMENOST

NajpogostejSi uporabniki zdravstvenih storitev pogosto
niso digitalno pismeni (31). Zdravstvene tehnologije imajo
potencial za izboljSanje zdravstvenih izidov prebivalstva,
vendar je treba reSitve mZdravja uporabljati previdno. Upo-
raba tovrstnih reSitev zahteva doloCeno raven digitalne pi-
smenosti. Potrebno je razmisliti, kako bodo starejSi ali po-
samezniki brez naprednih tehni¢nih ves¢in komunicirali z
napravami ali sodelovali pri intervenciji (3, 8).

6.5 POMANJKANJE ZNANSTVENIH
DOKAZOV ZA UCINKOVITOST
RESITEV MZDRAVJA

Z vedno vedjim Stevilom resSitev mZdravja na trgu ponudniki
zdravstvenih storitev potrebujejo mehanizem za merjenje
ali ocenjevanje le-teh. Za vedje sprejemanje tehnologij s
strani zdravstvenih delavcev so potrebni dokazi o uCinkovi-
tost resitev mZdravja. V nekaterih primerih bodo dovolj do-
kazi opazovalnih raziskav (npr. aplikacije za prehrano in fit-
nes). Napredne aplikacije, ki jin uporabliamo v klini¢ni oskrbi,
pa zahtevajo visjo raven dokazov, ki jin lahko pridobimo z
randomiziranimi Kliniénimi preskuganiji. Stevilo slednijih se je
na podrocju mZdravja v zadnjih letih podvajilo, vendar je Se
zmeraj potrebnih ve¢ dokazov, da bodo zdravstveni delavci
lahko priporocali doloceno reSitev pacientom (8).

SKLEP

Iziemen razmah tehnologije je omogocil snovanje zdrav-
stvenih resitev, kot jih Se nismo videli. S strateskim in si-
stemati¢nim vpeljevanjem reSitev mZdravja lahko revolu-
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mZDRAVJE

cioniramo zdravstvene izide. Vendar je potrebno za dosego
tega cilja proaktivno slediti vsem tehnoloSkim napredkom
ter naslavijati vse izzive, ki jih razvoj takih resitev prinasa.
Pri tem ne smemo zanemariti, da je osrednji del vsake
zdravstvene oskrbe, tudi tiste, podane z resitvami
mZdravja, kakovostna vsebina. Zdravstveni delavci imamo
zato odgovornost, da tudi s sodobnimi reSitvami to vsebino
zagotavljamo v dobro nasih pacientov.

5.
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UvoD

V zadnjih 24 urah je na svetu nastalo 2,5 eksabajtov po-
datkov (eksa pomeni 108) (1). Tako velike koli¢ine podatkov
si tezko predstavljamo, v vec virih pa lahko preberemo, da
je 90 % vseh podatkoy, ki so na voljo, nastalo v zadnjih
dveh letih. Povedano Se drugace, v vseh tiskanih knjigah
na svetu je samo 6 % vseh podatkov, 94 % pa jih shranju-
jemo v digitalni obliki (1). Ogromne koli¢ine podatkov, ki se
generirajo vsak dan, odpirajo nepredstavljive priloznosti na
razli¢nih podrocjih, vse od ciljanih oglasov in napovedovanja
vremena pa do odkrivanja pranja denarja in raziskav glo-
balnega segrevanja. Tudi na podrocju farmacije se vsako-
dnevno ustvarjajo podatki, ki lahko z ustrezno analizo pri-
nasajo pomembno korist za pacienta in zdravstveni sistem.
Pri tem pa se bo treba sooditi s Stevilnimi izzivi, ki jih t. i.
mnozi¢ni podatki (big data) prinasajo.

POVZETEK

V vseh tiskanih knjigah na svetu je samo 6 % vseh
podatkov, 94 % pa jih shranjujemo v digitalni obliki.
lzraz mnoZicni podatki (big data) opredeljuje »zelo
velike zbirke podatkov, ki so lahko kompleksne,
multi-dimenzionalne, nestrukturirane in heterogene,
ki se zelo hitro akumulirajo in ki jih lahko racunalnisko
analiziramo, da odkriiemo vzorce, trende in pove-
zave«, Za analizo mnozi¢nih podatkov potrebujemo
napredne in specializirane metode analize podatkov.
Tudi na podrocju farmacije se vsakodnevno ustvar-
jajo podatki, ki lahko z ustrezno analizo prinasajo
pomembno korist za pacienta in zdravstveni sistem:
hitrejSi razvoj zdravil, bolj uCinkovita in varna terapija,
prilagojena posamezniku, boljSa farmakovigilanca,
bolj u¢inkovit in varen zdravstveni sistem. Vendar
kot vse najbolj napredne ideje v znanosti, tudi mno-
Ziéni podatki ustvarjajo Stevilne eticne dileme. To
velja Se posebej za podrocji medicine in farmacije,
kjer podatki lahko zajemajo obcutljive informacije.
Analiza mnozi¢nih podatkov lahko revolucionarno
spremeni nacin zdravljenja, pri vpeljavi novosti s
tega podrodja v zdravstveni sistem in prakso pa bo
potrebna posebna pozornost pri razlicnih izzivih, ki
jih taka metodologija prinasa.

KLJUCNE BESEDE:
farmacija, medicina, farmakoepidemiologija, mno-
Ziéni podatki

ABSTRACT

All books ever printed in the world contain only 6%
of all data, whereas 94% of data are stored in digital
format. Big data are defined as »extremely large
datasets which may be complex, multi-dimensional,
unstructured and heterogeneous, which are accu-
mulating rapidly and which may be analysed com-
putationally to reveal patterns, trends, and associ-
ations«. Analysis of big data require advanced or
specialised methods. New data are generated every
day also in the field of pharmacy. Appropriate use
and analysis of big data could bring important ben-
efits to individual patients and health system in gen-
eral: faster medication development, more effective
and safe pharmacotherapy with personalised
medicine, better pharmacovigilance, more effective
and cost-effective health system. However, several
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MNOZICNI PODATKI V FARMACIJI

ethical aspects have been considered regarding the
use of big data, especially in the field of medicine
and pharmacy, as the data can contain sensitive
personal information. Big data analytics has the po-
tential to revolutionise medicine, nevertheless sev-
eral challenges should be considered when imple-
menting new technologies in practice.

KEY WORDS:
Big data, medicine, pharmacoepidemiology, phar-
macy

OPREDELITEV POJMA
MNQOZICNI PODATKI

Na podrocju informatike imata izraza podatek in informacija
razlicen pomen. Podatek je opredmeteno dejstvo, torej
Crke, Stevilke ali znaki, s katerimi predstavimo neko dejstvo.
Informacijo pa dobimo, ko podatku dodamo pomen. In-
formacija torej nastane Sele z interpretacijo podatkov in se
seveda lahko razlikuje glede na predznanje posameznika,
ki podatek interpretira. MnoZi¢ne podatke tako sestavljajo
ogromne koliine podatkov, bistvena pa je njihova pravilna
interpretacija, ki nam poda prave in uporabne informacije.
Podrocje mnozi¢nih podatkov se Sele razvija in v skladu s
tem se spreminja tudi definicija. Definicija iz leta 2019 opre-
deli mnozi¢ne podatke kot »zelo velike zbirke podatkov, ki
so lahko kompleksne, multi-dimenzionalne, nestrukturirane
in heterogene, ki se zelo hitro akumulirajo in ki jih lahko ra-
Cunalnisko analiziramo, da odkrijemo vzorce, trende in po-
vezave. Obicajno za analizo mnozi¢nih podatkov potrebu-
Jjemo napredne in specializirane metode analize podatkov«
(2). Pogosto namesto klasi¢ne definicije opredelimo zna-
Gilnosti mnozi¢nih podatkov: koli¢ina (volume), hitrost (ve-
locity), raznolikost (variety), verodostojnost (veracity) in vred-
nost (value) (3-5). Temu razli¢ni avtorji dodajajo Se druge
znacilnosti, npr. variabilnost (variability), vizualizacija (visua-
lisation), varnost (vulnerability) (6) itd. Nastete znacilnosti
mnozi¢nih podatkov v povezavi s podro¢jem farmacije so
predstavljene na sliki 1 in razlozene v nadaljevanju.

Koli¢ina (volume): Izraz mnozi¢ni podatki pomeni tako velike
koliCine podatkov, da jih s klasi¢nimi orodji ne moremo
obdelovati. Ceprav stroga meja ni postaviiena, gre pri tem
za svet terabajtov, petabajtov, eksabajtov in zetabajtov (7).
En eksabajt predstavlja milijardo gigabajtov. Celotna ku-
mulativna svetovna koli¢ina zdravstvenih podatkov naj bi

s 150 eksabajtov v letu 2013 narasla na preko 2300 eksa-
bajtov v letu 2020 (8). Vsak trenutek po svetu poteka okoli
100.000 Klini¢nih raziskav in vsako leto v Pubmedu objavijo
1,8 milijona novih ¢lankov. Posledi¢no je nemogocCe slediti
vsemu znanju ze samo na podrogju biomedicine. Po ne-
katerih analizah traja priblizno 17 let, da doloCena inovacija
doseze Klinicno prakso — ta ¢asovni okvir bi se lahko z
ustrezno uporabo mnozi¢nih podatkov ob&utno zmanjsal
(8). Tako velike kolic¢ine podatkov zahtevajo posebno teh-
nologijo za shranjevanje in prenos podatkov, npr. shranje-
vanje v oblaku, in kompleksne metode analize podatkov,
kot so podatkovno rudarjenje, strojno ucenje in umetna
inteligenca (6).

Hitrost (velocity): Poleg koliCine podatkov dodaten izziv
predstavlja tudi hitrost zbiranja podatkov, ki so danes lahko
generirani tudi v realnem &asu (real-time). Velikim admini-
strativnim zbirkam podatkov, ki se zbirajo na nacionalni
ravni, se pridruzujejo Se podatki rednega merjenja zdrav-
stvenega statusa na klinikah ali preko mobilnih aplikacij,
npr. dnevno merjenje ravni glukoze pri bolnikih s sladkorno
boleznijo, redne meritve krvnega tlaka ali EKG. Isto¢asno
se povecuije tudi hitrost, ki je zahtevana za analizo podatkov
in primerjavo podatkov ter sklepanje odlocCitev na podlagi
rezultatov takih analiz podatkov (4). V prihodnosti bi lahko
s pomocjo podatkov v realnem ¢asu veliko hitreje zaznali
Sirjenje nalezljivin bolezni, jih hitreje identificirali in odpravili.
Na ta nacin bi lahko pomembno zmanjSali obolevnost in
prepredili izbruhe v bolniSnicah (4).

Raznolikost (variety): Vecina zdravstvenih podatkov, ki so
danes na voljo za obdelavo, so strukturirani podatki. Struk-
turirani podatki so tisti, ki so oblikovani in urejeni v polja in
preglednice. Strukturirane podatke iz nacionalnih zbirk je
laZje shranjevati in analizirati. Takim podatkom se v zadnjih
letih prikljuCujejo tudi semistrukturirani in nestrukturirani
podatki. Primer slednjih so slike, videi ali nestrukturiran
tekst iz mobilnih aplikacij ali socialnih medijev. Razvoj k
posameznemu bolniku usmerjene medicinske obravnave
(precision medicine) zahteva dostop in integracijo zelo ra-
zli¢nih vrst podatkov, od tradicionalnih klinicnih podatkov,
do laboratorijskin vrednosti, genetskih podatkov, posnetkov
(imaging) in podatkov, ki jin sporo¢ajo pacienti (8). Zaenkrat
shranjujemo in obdelujemo samo majhen del takih poda-
tkov. Potencial mnozi¢nih podatkov v zdravstvu se skriva
v pravi kombinaciji strukturiranih, semistrukturiranih in ne-
strukturiranih podatkov. Cilj je torej uporaba tako tradicio-
nalnih oblik zbiranja podatkov kot tudi novih multimedijskih
podatkov v kon¢no korist pacienta (4).

Verodostojnost (veracity): Velika koli¢ina podatkov seveda
ne zagotavlja nujno verodostojnih informacij (9). Eden od
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takih primerov je precenjena napoved prevalence gripe v
letu 2013 v ZDA na podlagi iskalnih profilov uporabnikov
interneta (10). Za veljavnost rezultatov pri analizi mnozi¢nih
podatkov je obi¢ajno nujen pogoj kakovost vhodnih po-
datkov. Pogosto podatke, ki ustvarjajo mnozi¢ne podatke,
Zbiramo za razlicne namene, ponavadi ne za namen analize
doloCenega raziskovalnega vpraSanja. Pri analizi velike ko-
li¢ine podatkov obstaja tudi moznost laznih alarmov in laz-
nih povezay, ko ugotovliena statistiéna povezava ne pomeni
nujno, da sta doloCen dejavnik in izid vzrocno povezana.
Verodostojnost mnozi¢nih podatkov je torej cilj, ni pa vedno
realnost. Kakovost podatkov je v zdravstvu Se toliko bolj
pomembna, saj lahko rezultat analize podatkov vpliva na
odlocitev o strategiji zdravljenja, kar lahko bistveno vpliva
na izid zdravljenja, med drugim tudi npr. prepreci smrt. Iz-
boljSanje zdravstvene oskrbe, zmanjSanje zdravstvenih na-

pak in napredek pri ucinkovitosti in varnosti zdravil so od-
visni od kakovosti in pravilnosti vhodnih podatkov. S tem
je povezano tudi zaupanije v rezultate analiz podatkov. Prav
na podrocju zdravstva bo verodostojnost informacij v pri-
hodnosti klju¢na za vpeljavo novih sistemov v prakso (4,
10).

Vrednost (value): Velika koliCina podatkov sama po sebi
nima nobene vrednosti, e ne znamo iz podatkov razbrati
uporabnih informacij. Izraz vrednost se nanasa na to, kako
rezultate analiz podatkov uporabimo pri odloCanju v praksi.
Posamezni viri podatkov imajo lahko manjSo vrednost, ko
pa podatke zbiramo in povezujemo iz razli¢nih virov in jih
obdelamo z ustrezno analizo ter testiramo tudi verodo-
stojnost podatkov, potem lahko rezultati dobijo pravo vred-
nost in prinasajo vpogled v dolo¢eno podrodje in po-
membna nova spoznanja (3).
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Slika 1. Najpogosteje opredeliene znacilnosti mnoZi¢nih podatkov — 5 V-jev. Najprej so mnoZic¢ne podatke opredelili s tremi znacilnostmi —
kolicina, hitrost in raznolikost. Kasneje so temu dodali Se dva pojma — verodostojnost in vrednost. V zadnijih letih se temu pridruzujejo se

Stevilne druge znacilnosti. Vir ikon na sliki: Flaticon.com.

Figure 1. Most commonly defined characteristics of Big Data — 5 V/'s of Big Data. At first, Big data were described with three characteristics
— volume, velocity and variety. Two additional characteristics were later included — veracity and value. Several other characteristics have been

added lately. Icons by Flaticon.com.
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MNOZICNI PODATKI V FARMACIJI

PRILOZNOSTI ZA UPORABO
MNOZIENIH PODATKOV NA
PODROCJU FARMACIJE

Ucinkovita analiza mnozi¢nih podatkov lahko na podrocju
farmacije veliko doprinese, tako pacientom kot tudi zdrav-
stvenim delavcem in ustanovam, od lekarn do zdravstvenih
domov in bolniSnic in na koncu tudi celotnemu zdravstve-
nemu sistemu (4). Mnozi¢ne podatke na podrocju zdrav-
stva v grobem razdelimo v tri skupine. Najprej so to medi-
cinski podatki o zdravstvenem stanju posameznika (npr.
podatki iz elektronske kartoteke, laboratorijske vrednosti,
genetski podatki in radioloski posnetki), temu sledijo zdrav-
stveni podatki iz velikih zbirk podatkov (npr.podatki o izda-
nih receptih, hospitalizacije, podatki o onesnazenosti zraka

in znanstvena literatura), nenazadnje pa so na voljo tudi
podatki, ki jih poro¢ajo pacienti (npr.podatki mobilnih apli-
kacij ali socialnih medijev, ki jih sporoCajo pacienti ali ozji
druzinski Clani). Razli¢ni potencialni viri zdravstvenih po-
datkov so predstavljeni na sliki 2.

V znanstveni literaturi omenjajo Stevilna podrocja, kjer naj
bi analiza mnozi¢nih podatkov v prihodnosti prinesla po-
memben napredek (4). Najprej omenimo podrocje javnega
zdravja in epidemiologije, saj smo v preteklem letu lahko
vsi spremljali uporabo mnozi¢nih podatkov v pandemiji co-
vid-19. Za pravocasno in ustrezno ukrepanje ob Sirjenju
nalezljivin bolezni je zelo pomembna hitra in ustrezna analiza
podatkov. Projekt Covid-19 Sledilnik (11) — projekt velike
skupine prostovoljcev — zbira, analizira in objavlja podatke
o Sirjenju koronavirusa SARS-CoV-2 v Sloveniji v realnem
Casu. Taki podatki so nepogresljivi za pravocasne javno-

O ==
3 C

= L]

Elektronske kartoteke
pacientov

&

Genetski in genomski
podatki

A

Laboratorijske vrednosti

(=]
Radioloiki posnetki

Zbirke podatkov s
podrocja javnega zdravja

©)

Podatki iz lekarn,
zdravstvenih domoy,
bolnignic in zavarovalnic
il
== Il'E:_!'l
Znanstvena in strokovna
literatura v biomedicini

&

Okoljski podatki
(onesnazenost zraka,
vade)

Fodatki mobilnih
aplikacij

Podatki, ki jih porocajo
pacienti

©@

Podatki socialnih
medijev

=8

Podatki ofjih druZinskih
clanov

Slika 2: Viri zdravstvenih podatkov, ki lahko prispevajo k mnozicnim podatkom na podrocju farmacije. Vir ikon na sliki: Flaticon.com.
Figure 2: Different sources of health data that contribute to big data in the field of pharmacy. Icons by Flaticon.com.
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zdravstvene ukrepe. Jure Leskovec in sodelavci z Univerze
Stanford (12) so uporabili mnozi¢ne podatke o mobilnosti
populacije v modelu za simulacijo Sirjenja epidemije koro-
navirusa SARS-CoV-2 v ZDA. Rezultati njihovih raziskav
kazejo, kateri ukrepi so pri spopadanju z epidemijo lahko
bolj in kateri manj uspesni (12). Prav preko epidemije co-
vid-19 smo naredili veliko napredka pri uporabi mnozi¢nih
podatkov v javnem zdravju, pokazale pa so se tudi po-
manjkljivosti, ki jih bo potrebno v prihodnosti nasloviti.
Tudi na Stevilnih drugih podrodjih medicine in farmacije se
obetajo spremembe s pomodjo analize mnoZi¢nih poda-
tkov. Na podrod¢ju primerjalne ucinkovitosti lahko s pomocjo
analize mnozi¢nih podatkov dolo¢imo bolj klini¢no rele-
vantne in stroSkovno ucinkovite nacine zdravljenja pacien-
tov. Analiza mnozi¢nih podatkov omogoca hitrejsi in bolj
taréno usmerjen razvoj zdravil in medicinskih pripomockov
ter bolj ucinkovito nadrtovanje klini¢nih raziskav. Z dokazi
podprta medicina bo lahko z analizo mnozi¢nih podatkov
zelo napredovala in bo omogocala identifikacijo najbolj
ucinkovite in varne terapije za individualnega bolnika ter
bolj uCinkovito preventivo oz. usmeritev terapije in preven-
tive k najbolj ranljivim posameznikom. Prihodnost so tudi
genske analize kot del vsakdanje kliniCne prakse za opti-
malno zdravljienje individualnega bolnika. Mnozi¢ni podatki
omogocajo hitrejSo analizo zavarovalniskih prevar in de-
tekcijo ponarejenih zdravil. Obetajoca je tudi analiza poda-
tkov na podrocju farmakovigilance in varnosti zdravil, kjer
bi lahko v realnem Casu zajemali podatke iz Klinik in mobilnih
ali e-aplikacij za vecjo varnost pri uporabi zdravil in ugota-
vljanje nezelenih dogodkov (4).

V nadaljevanju predstavljamo §tiri izbrane primere moznosti
uporabe mnozi¢nih podatkov na podrocju farmacije.
Farmakoepidemiologija: Farmakoepidemiologija je po-
droCje, ki proucuje ucinkovitost in varnost zdravil po pri-
dobitvi dovoljenja za promet (13). S pomocjo opazovalnih
raziskav in uporabe zdravstvenih podatkov, ki se rutinsko
zbirajo, farmakoepidemiologija prouCuje ucCinke terapij v
realnem okolju (npr. ob socCasni uporabi drugih zdravil),
dolgorocne zelene in nezelene ucinke terapij, zelo redke
nezelene ucinke, ucinke terapij v obcutljivih populacijah,
kot so starejSi, otroci ali nosecnice, ali npr.varnost in ucin-
kovitost zdravil pri neodobreni uporabi zdravil (off-label
use) (13, 14). To je le nekaj pomembnih prednosti, ki jih
prinasajo farmakoepidemioloSke raziskave v primerjavi s
klini¢nimi raziskavami, pri interpretaciji rezultatov pa je po-
trebno upoStevati tudi omejitve opazovalnih raziskav, ki
med drugim vkljuCujejo potencialne moteCe dejavnike in
druge pristranosti, manjkajoCe podatke in zahtevno dolo-
Canje vzrocnosti povezav. V zadnjem desetletju se je to

podrocje zelo razvilo, pricakujemo pa Se hitrejSi razvoj v
prihodnosti z uporabo metod strojnega ucenja. Primer apli-
kacije analize mnozi¢nih podatkov na podrodju farmakoe-
pidemiologije v prihodnosti je napovedovanje odziva na
terapijo pri bolnikih z revmatoidnim artritisom, ki je trenutno
v klini¢ni praksi velik izziv (13).

Nezeleni dogodki: Nezeleni dogodki so vzrok za po-
memben del obolevnosti in celo pojavov smrti, velikokrat
pa jih je mozno prepreciti. Z ustrezno analizo podatkov bi
lahko predvideli, kateri pacienti imajo najvecje tveganje za
pojav nezelenih dogodkov. Primer je ledvi¢na odpoved za-
radi kombinacije zdravil. Odpoved ledvic ima veliko tveganje
za smrt, prinasa pa tudi veliko stroskov. Meritve ledvicne
funkcije lahko zaznajo zgodnje spremembe v delovanju
ledvic, preden se pojavi ledvicna odpoved. V prihodnosti
bi lahko s pomocjo kompleksne analize podatkov v realnem
Casu kombinirali podatke o meritvah ledvicne funkcije, te-
rapiji z zdravili, krvnem tlaku in ostalih pomembnih para-
metrih in na ta nacin identificirali posameznike s tveganjem
za ledvic¢no odpoved dovolj zgodaj, da bi lahko ta nezeleni
ucinek preprecili. Na podoben nacin bi lahko s pomocjo
genetskih in genomskih podatkov, laboratorijskih podatkov,
vitalnih znakov in podatkov o zdravilih predvideli tudi druge
nezelene dogodke zaradi zdravil pri individualnem pacientu
(15).

K posameznemu bolniku usmerjena medicinska
obravnava (precision medicine): Ta pojem se nanasa
na prilagajanje terapije individualnim znacilnostim vsakega
pacienta. V idealnem primeru torej k posameznemu bolniku
usmerjena medicinska obravnava omogoca odlocitev o
najboljsi, torej najbolj ucinkoviti in najbolj varni terapiji za
vsakega pacienta, kar prinasa tudi prihranke v celotnem
zdravstvenem sistemu. Zaenkrat je to podrocje zelo ome-
jeno na posamezne znacilnosti pacienta, kot je dolocena
genetska informacija. Zanimivo dejstvo je npr. to, da je ne-
davni projekt 7000 Genoms v Sestih mesecih dela v bazo
podatkov NCBI GenBank shranil dvakrat ve¢ podatkov,
kot jih je bilo do takrat shranjenih v tej bazi v preteklih 30
letih (16). V zadnjem desetletju so objavili Stevine genomske
markerje, ki dolo¢ajo ucinkovitost zdravil, odmerjanje zdravil
ali moznost nezelenih ucinkov. Na podrodju farmacije so
najbolj znani zagotovo primeri doloCanja genotipov genov
posameznih encimov iz druzine citokromov P450, ki omo-
gocajo individualno prilagajanje odmerka zdravila; primer
je genetski polimorfizem v genih CYP2C9 in VKORC1 in
odmerjanje varfarina. Zaenkrat te podatki Se zelo redko
uporabliamo v klini¢ni praksi. V prihodnosti bi lahko temu
dodali tudi druge multimedijske podatke, kar bi omogocalo
optimalno izbiro zdravil in odmerjanje zdravil (17).
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Razvoj zdravil: Razvoj zdravil poteka v ve¢ korakih, od
identifikacije tarCe, presejanja molekul ter identifikacije in
optimizacije spojine vodnice, do predklini¢nih in klinicnih
preskusanj, razvoja formulacije ter regulatornih postopkov
za odobritev zdravila, Cemur sledijo kasneje Se raziskave
po utrzenju zdravila. Celoten proces prinasa veliko stroskov,
kar se odraza v konc¢ni ceni zdravila. Racionalno nacrtova-
nje udinkovin ze vkljuCuje npr. virtualno resetanje, kar
skrajSa postopek in zmanjsa stroske. Kljub temu je na tem
podroCju Se veliko manevrskega prostora za ucinkovito
uporabo analize mnozi¢nih podatkov tako v zagetnih fazah
razvoja spojine vodnice kot tudi kasneje v nacrtovanju kli-
niénih raziskav za bolj ucinkovit, hitrejSi in cenejSi razvoj
zdravil (18, 19).

ETIKA IN MNOZICNI PODATKI

Najbolj napredne ideje v znanosti pogosto ustvarijo Stevilne
eticne dileme, ki jih je potrebno na novo opredeliti. To velja
Se posebej za podrocje farmacije, kjer se obdelujejo mnogi
najbolj obdutljivi podatki.

Verjetno je na podrocju biomedicine ena najbolj prepozna-
nih dilem povezana z dovolienjem posameznika za uporabo
njegovih podatkov v namen neke raziskave oz. t. i. infor-
mirani pristanek (20, 21). V tradicionalni raziskavi vsak ude-
leZenec podpiSe informirani pristanek, s katerim se strinja
z uporabo njegovih podatkov za namen konkretne razi-
skave. Mnozi¢ni podatki so ze v osnovi namenjeni razi-
skovanju nepredvidljivih povezay, zato klasi¢en informirani
pristanek ne pride v postev. Poleg tega so s tem povezane
tudi dilema ponovne uporabe podatkov za razlicne namene
in povezovanje podatkov med razli¢nimi drzavami, kjer
velja razlicna zakonodaja. Druga najbolj pogosta eti¢na di-
lema pa je povezana z zasebnostjo podatkov, skupaj z
anonimnostjo in zaupnostjo podatkov (20). Podatki, ki so
v javnosti, torej npr. na internetu, niso hkrati nujno tudi
javni podatki. Pogosto se zaupnost podatkov povezuje z
anonimnostjo in posledicno s potrebo po informiranem
pristanku. To podrocje deloma ureja zakonodaja posame-
zne drzave, deloma pa skrbniki konkretnih javnih in za-
sebnih zbirk podatkov. Zaenkrat sploSno sprejetih resitev
za zgornje etiCne izzive Se ni (20, 21).

Lastnistvo je kompleksna eti¢na dilema, ki se tice pravic
do obdelave podatkov ter po drugi strani koristi od inte-
lektualne lastnine in inovacij kot posledice analize mnoZi¢nih

podatkov. Strokovnjaki in znanstveniki kot pomembno di-
lemo omenjajo tudi epistemologijo — izraz se nanasa na
dejstvo, da je analiza mnozi¢nih podatkov tako kompleksna
stvar, ki je vecina laikov niti strokovnjakov s podrocja bio-
medicine ne more popolnoma razumeti, zato bo izredno
tezko validirati rezultate takih analiz podatkov. Eti¢no
sporno je lahko tudi dejstvo, da si vsaj zaenkrat samo naj-
vedja in najbogatejSa podijetja lahko privoscijo shranjevanje
in analizo mnozi¢nih podatkov, kar omejuje tako razisko-
vanje kot tudi uporabo rezultatov samo za dolo¢eno po-
pulacijo. Se &tevilne druge etiéne dileme se pojavijajo in jih
bo potrebno nasloviti za uspeSen prehod analize mnozi¢nih
podatkov v prakso (20, 21).

SKLEP

Analiza mnozi¢nih podatkov lahko revolucionarno spremeni
nacin zdravljenja, kot ga poznamo danes. Razvoj zdravil
se lahko pospesi, zdravljenje in preventiva lahko postaneta
veliko bolj prilagojena posamezniku in posledi¢no bolj ucin-
kovita in bolj varna, zdravstveni sistem pa lahko pridobi
tako na ucinkovitosti kot tudi na zmanjSanju stroskov. Pri
vpeljavi novosti s podrodja analize mnoZi¢nih podatkov v
zdravstveni sistem in prakso pa bo potrebna posebna po-
zornost pri razliénih izzivih, ki jih taka metodologija prinasa.
Cloveske zmogljivosti same Ze dolgo niso ve& kos na-
predku v farmaciji, po drugi strani pa tudi sami izsledki,
pridoblieni na podlagi racunalniSke analize podatkov, niso
dovoalj in za pravilno uporabo potrebujejo Se Clovesko in-
terpretacijo. Potrebno bo torej »zdruziti najboljSe, kar znamo
ljudje, z najboljsim, kar znajo storiti racunalniki, da izbolj-
Samo zdravstveni sistem« (Dr. Lisa Latts).
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UMETNA INTELIGENCA

Zgodovina umetne inteligence (artificial intelligence, Al)
sega v leto 1956, ko se je v Dartmouthu prvi¢ zbrala sku-
pina matematikov in racunalniskih znanstvenikov z name-
nom raziskati moznost, da se racunalniki ucijo kot otroci,
torej na podlagi poskusov in napak (1, 2). Danes lahko
umetno inteligenco opredelimo kot vejo radunalniSke zna-
nosti, ki proucuje naprave, sposobne posnemati Clovekovo
razmiSljianje, in vkljuCuje npr. sklepanje, planiranje, ucenje,
znanje, komuniciranje ali percepcijo (3). Te naprave so
sposobne samostojnega ucenja in prilagajanja spremem-
bam, prav tako lahko napovejo vzorec vedenja. Metode
umetne inteligence lahko na podlagi zbiranja in urejanja

POVZETEK

Napredek v raunalniski zmogljivosti in digitalizacija
podatkov sta omogocila razvoj umetne inteligence,
ki je zacela spreminjati tudi zdravstveni sistem. Pri-
nasa mozne reSitve in izboljSave na Stevilnih po-
drocjih zdravstva in farmacije, vendar tudi izzive, ki
jih bo potrebno razresiti. Z uporabo sistemov, os-
novanih na umetni inteligenci, se spreminja tudi na-
¢in dela zdravstvenih delavcey, kar bo preoblikovalo
potrebno znanje in zanimanje.

KLJUCNE BESEDE:
digitalna revolucija, farmacevtska skrb, umetna in-
teligenca, zdravstvo

ABSTRACT

Advances in computing power and digitalisation of
data have enabled the development of artificial in-
telligence, which has also begun to change the
healthcare system. It brings possible solutions and
improvements in many areas of healthcare and
pharmacy, but also challenges that will need to be
addressed. The use of artificial intelligence-based
systems is also changing the way healthcare pro-
fessionals work, transforming the necessary knowl-
edge and interest.

KEY WORDS:
artificial intelligence, digital revolution, healthcare,
pharmaceutical care

nabora podatkov ustvarijo ustrezen napovedni model ter
ga ovrednotijo in izpopolnijo (4). Umetna inteligenca je os-
novana na podlagi algoritmoyv, ki si jih lahko predstavljamo
kot postopke ali pravila, na podlagi katerih racunalniki re-
Sujejo probleme. Vodilna metoda za gradnjo sistemov na
podlagi umetne inteligence je strojno ucenje (1, 2).

Danes se niti ne zavedamo, da umetno inteligenco upora-
bljamo skoraj vsakodnevno, na primer pri iskanju najboljSe
poti v spletnem zemljevidu ali pri brskanju na socialnih omrez-
jin, kjer se nam prilagaja predlagana vsebina. Meja zmoznosti
umetne inteligence se razsirja in danes ze seze do podrodij,
za katera smo mislili, da jih lahko obvladuje le Clovek (1).

1.1 STROJNO UCENJE

Poddisciplina umetne inteligence je strojno ucenje (machine
learning), ki z uporabo algoritmov racunalnikom omogoca
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uCenje iz podatkov. Metode strojnega ucenja omogocCajo
razvoj aplikacij umetne inteligence, ki olajSajo prepoznavanje
prej nepoznanih povezav in skupnosti v podatkih, brez po-
trebe doloCevanja pravil odloCanja za posamezno nalogo.
Strojno ucenje je tako postalo najprimernejSe orodje za
razvoj pripomockov na podlagi umetne inteligence. Za ucin-
kovito uporabo strojnega ucenja so potrebni napredni algo-
ritmi, velika koli¢ina podatkov in dovolj velika racunalniska
zmogljivost. V grobem strojno ucenje delimo na nadzorovano
(supervised) in nenadzorovano (unsupervised) (1, 5, 6).

Pri nadzorovanem ucenju je potrebno podatke, na katerih
model uc¢imo, naprej oznaditi. Ti podatki sluzijo kot primeri
za ucenje, na katerih se model nauci povezave med spre-
menljivko in izidom. Nauceno povezavo iz uénih primerov
potem model uporabi za napoved izida na novih primerih.
Vecina modelov umetne inteligence trenutno uporablja to
vrsto u¢enja (3, 5, 6).

Nenadzorovano uCenje ne zahteva oznaCenih podatkov.
Njegov namen je prepoznati prej nepoznane povezave med
podatki, na podlagi katerih primere kategorizira v podsku-
pine (1). Pogosto se uporablja za ustvarjanje novih hipotez
(5). Z uporabo te metode lahko npr. brez oznaCevanja lo-
¢imo slike ¢rno-belih mack od psov dalmatincev (2).

1.2 GLOBOKO UCENJE

Podpodrodje strojnega ucenja je t. i. globoko ucenje (deep
learning), ki uporablia umetne nevronske mreze (artificial
neural network) s Stevilnimi sloji za prepoznavanje vzorcev
v podatkih (5). Strukturirano je podobno kot &loveski mo-
Zgani, pri Cemer hkrati ovrednoti veC¢ naborov podatkov v
Stevilnih slojih, dokler ne doseze rezultata. Vsako vredno-
tenje se izvaja v posameznem sloju in vsak naslednii sloj
uporablja rezultate predhodnega kot izhodis¢no vrednost.
Ker vhodni in izhodni podatki sloja niso vidni, jih imenujemo
skriti sloji. Globoko ucenje ni le proces ucenja razmerja
med dvema ali veC spremenljivkami, temvec tudi znanje, ki
razmerje ureja, in znanje, ki odnos smiselno razume (6, 7).

PRIMERI UPORABE UMETNE
INTELIGENCE V ZDRAVSTVU

Eksponencialna rast umetne inteligence v bliznji prihodnosti
obeta spremembe v medicinski praksi. Sistemi umetne in-
teligence izkazujejo strokovno raven v Stevilnih diagnosti-
¢nih postopkih. Lahko npr. bolje napovedujejo prognozo

bolnikov kot zdravniki ter pomagajo pri kirurskih posegih.
Ker modeli strojnega u¢enja Se naprej napreduijejo, je vedno
bolj slutiti, da bi umetna inteligenca lahko revolucionirala
zdravstvo in na novo opredelila viogo zdravstvenih delavcev

(1).

2.1 UMETNA INTELIGENCA V
RADIOLOGIJI

V radiologiji za diagnozo uporabljajo rentgensko slikanje,
magnetno resonanco, racunalnisko tomografijo in druge
preiskave. Radioloski izvidi so slike, ki predstavijajo velik
nabor podatkov, na voljo tudi v digitalni obliki, kar pomeni,
da je to podrocje idealno za uporabo umetne inteligence
(1).

Radioloske preiskave so vse bolj dostopne, kar dodatno
obremenjuje radiologe, ki jih v zdravstvu primanjkuje. Ve¢
znanstvenih skupin je ze razvilo razli¢ne algoritme za ob-
delavo radiolo$kih izvidov, ki omogocajo krajSi ¢as do dia-
gnoze in pomagajo pri pomanjkanju kadrov (6).

Nekatere storitve, ki uporabljajo umetno inteligenco, je ze
odobril Ameriski vladni urad za zdravila in prehrano (Food
and Drug Administration, FDA), npr. zaznavanje okluzije
vecjih mozganskih arterij in obmocja krvavitve pri mozgan-
ski kapi ter diagnozo sréno-zilnih bolezni iz magnetne re-
sonance srca (1).

2.2 UMETNA INTELIGENCA V
OFTALMOLOGIJI

Pogost zaplet sladkorne bolezni je diabetiCna retinopatija,
ki lahko privede do slepote. Za prepreCevanje je po-
membna pravoCasna diagnoza. Amerisko zdruzenje
za sladkorno bolezen priporoca vsakoletno slikanje oces-
nega ozadja za paciente brez ali z minimalno diabeti¢no
retinopatijo in pogosteje za paciente z napredovano stop-
njo. lzvajanje omenjene diagnostike pri tako veliki populaciji
diabeti¢nih pacientov, nagnjenih k diabeti¢ni retinopatiji, je
tezko izvedljivo. Skupina racunalnikih znanstvenikov in
zdravnikov je razvila na umetni inteligenci osnovani model
za prepoznavo te bolezni, ki ga je FDA odobrila leta 2018
(1,2, 6).

2.3 UMETNA INTELIGENCA V
PATOLOGIJI

Histopatoloske preiskave so zlati standard za diagnozo
Stevilnih vrst raka. Interpretacije vzorcev pod mikroskopom
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se med patologi lahko razlikujejo, poleg tega nekaterih po-
membnih kvantitativnih znacilnosti slik s prostim ocesom
ni enostavno zaznati (1).

Raziskave v patologiji uporabljajo umetno inteligenco za
razlicne naloge obdelave in klasifikacije slik, vklju¢no z na-
logami na manj zahtevni ravni, kot je zaznavanje objektov,
pa tudi za naloge na bolj zahtevni ravni, kot so na primer
napovedovanje diagnoze bolezni in odziva na zdravljenje.
Stevilne uporabe umetne inteligence v patologiji so bile
osredotoCene na potrebo po avtomatizaciji nalog, ki so za
patologe dolgotrajne. S tem bi jim omogodili, da imajo vec
Casa za odlo¢anje na bolj zahtevni ravni (8).

2.4 UMETNA INTELIGENCA V TERAPIJI
SLADKORNE BOLEZNI

Umetna inteligenca ima lahko Siroko uporabo na stirih klju-
¢nih podrocjih terapije sladkorne bolezni, vklju¢no z Ze
omejenim avtomatskim pregledovanjem mreznice, klini¢ni
podpori odlo¢anju, napovedno stratifikacijo populacijskega
tveganja in orodji za samooskrbo pacientov (10).
Koncentracija glikiranega hemoglobina A1c (HbA1c) je ne-
posredno povezana z zapleti sladkorne bolezni. Visji kot je
HbA1c, vecje je tveganje za nastanek zapletov (9). Nad-
zorovano strojno ucenje so uporabili za razvoj orodja za
napovedovanije kratko- in dolgoro¢nega odziva preiskave
HbA1c po uvedbi inzulina pri bolnikih s sladkorno boleznijo
tipa 2. To orodje pomaga pri prepoznavanju klini¢nih de-
javnikov, ki lahko vplivajo na rezultat HbA1c. S tem je omo-
goceno individualno prilagajanje za izboljSanje adherence
k zdravljenju in napovedovanje tveganja za hospitalizacijo
(10).

2.5 UMETNA INTELIGENCA
V KARDIOLOGIJI

Uporaba umetne inteligence in strojnega ucenja omogoca
hitrejSo interpretacijo in diagnozo na Stevilnih podrocjin
kardiologije. Na primer izvidi elektrokardiograma se samo-
dejno interpretirajo, 3D ehokardiografija srca pa zagotavlja
avtomatske meritve srénih funkcij. V raziskavi je umetna
inteligenca s Casovnim vrednotenjem elektronskih zdrav-
stvenih podatkov prepoznala napovedovalce srénega po-
pusCanja. S tem je pripomogla k njegovemu zgodnjemu
odkrivanju, kar se je izkazalo ucinkovito pri zmanjSevanju
smrtnosti (6).

PRIMERI UPORABE UMETNE
INTELIGENCE V FARMACIJI

Svet je na zaCetku Cetrte industrijske revolucije, ki bo ko-
renito spremenila Clovesko uporabo tehnologije in imela
posledice za nacin zivljenja in dela ljudi. Pojavlja se vpra-
Sanje, ali lahko &etrta industrijska revolucija spremeni tudi
lekarnisko prakso (11).

Avtoriji knjige Pharmaceutical Care in Digital Revolution
ugotavljajo, da ni potrebno, da je vsak farmacevt lekarniski
strokovnjak za informatiko, ampak da bi morali imeti vsi
farmacevti nekaj zanimanja za to podrocje. V okviru digi-
talne revolucije se bodo razvile nove vioge farmacevtske
oskrbe in na tej tocki lahko le ugibamo, kako bodo obliko-
vane in opredeliene (2). Da bi farmacija ohranila svoj polozaj
v zdravstvenem sistemu, mora odkriti, kako delati z umetno
inteligenco, robotiko, 3D tiskanjem, nanotehnologijo, bio-
tehnologijo in tako dalje (11).

V januarju 2021 je FDA objavila prvi Akcijski nacrt za
umetno inteligenco in strojno ucenje kot medicinski pripo-
mocek. Namen je podpreti ogromen potencial teh tehno-
logij za izboljSanje oskrbe pacientov, hkrati pa zagotoviti
varnost in ucinkovitost (12).

Naslednji navedeni primeri uporabe v farmaciji so le nekateri
izmed Stevilnih.

3.1 ODMERJANJE PROTIMIKROBNIH
ZDRAVIL

Odmerjanje protimikrobnih zdravil v enoti intenzivne nege
je lahko problematic¢no zaradi fizioloskih sprememb pri kri-
tiéno bolnih pacientih ali prisotnosti patogenov z zmanjSano
obdutliivostjo. Posledica je manjSa verjetnost, da protimi-
krobna zdravila doseZejo cilino koncentracijo, potrebno za
ugoden izid zdravljenja.

Sorazmerno nov pristop pri optimizaciji odmerkov protimi-
krobnih zdravil za paciente s sepso je uporaba racunalniskih
programov, osnovanih na umetni inteligenci. Ti za prilago-
ditev protimikrobne terapije uporabljajo rezultate terapevt-
skega spremljanja koncentracij zdravil ter klinicne znacil-
nosti posameznika. Tako povecajo verjetnost doseganja
vnaprej dolodenega izida. Ce vnaprej dologeni izid ni do-
sezen, lahko zdravniki te podatke posredujejo nazaj v pro-
gram umetne inteligence, ki nato izboljSa svoj algoritem,
da spremeni priporocila za laZje doseganije cilja.

Ena od potencialnih prednosti programov za odmerjanje
na osnovi umetne inteligence je moznost proucevanja vpliva
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drugih zdravil na protimikrobne koncentracije. Ce so ti pro-
grami vgrajeni v elektronsko zdravstveno kartoteko (elec-
tronic health records, EHR), lahko identificirajo zdravila, ki
bi ob soCasnem predpisovanju povzrocala spremembe
koncentracij protimikrobnih zdravil v plazmi. Lahko tudi
dajejo proaktivna priporocila za odmerjanje, da kompenzi-
rajo taksne interakcije z zdravili (13).

3.2 FARMAKOVIGILANCA

Tehnologije umetne inteligence je mogoce videti na Stevilnih
podrocjih farmakovigilance. Ti so na primer porocilo o ne-
zelenem ucinku zdravila (individual case safety report,
ICSR), obvladovanje tveganj, upravljanje signalov in sistem
upravljanja kakovosti (15).

Raziskave na podrocju farmakovigilance so se v zadnjem
Casu osredotocCile na samodejno zaznavanje nezelenih
ucinkov zdravil iz besedil iz razli¢nih virov, vkljuéno z npr.
druzabnimi omrezji. Ti so viri velike koli€ine podatkov, ob-
javljenih s strani pacientov, ki jih lahko uporabliamo v far-
makovigilanci (13). Avtorja Sarker in Gonzalez sta uporabila
napredno tehniko procesiranja naravnega jezika (natural
language processing, NLP) in strojno uCenje za opredelitev
lastnosti neformalnih besedil, kot sta polarnost stavkov ter
sentiment. Te funkcije so nato uporabili za pridobivanije,
samodejno zaznavanje in spremljanje nezelenih ucinkov
zdravil (16).

3.3 FARMAKOGENOMIKA

Farmakogenomika je obetavno podrogje za aplikacijo
umetne inteligence. Pomaga nam lahko pri odkrivanju in
razvoju zdravil ter optimizaciji zdravljenja z zdravili na podlagi
genotipa pacienta. Pojavljati so se zacele aplikacije na os-
novi globokega ucenja za odkrivanje regulatornih elementov
v nekodirajoem genomu.

Farmakoepigenom lahko opredelimo kot nekodirajoce, re-
gulativne regije genoma, ki imajo pomemben vpliv na ucin-
kovitost, pojavnost nezelenih ucinkov, potreben odmerek
zdravil ter odpornost na zdravljenje. Na primer, regulativni
nekodirajoCi elementi spodbujajo toleranco na kemotera-
pevtik vemurafenib pri 90 % bolnikov z melanomom. Prav
tako povzroCajo rezistenco na dve ali veC antiepilepticnih
zdravil pri priblizno 30 % bolnikov z epilepsijo.

Metode strojnega ucenja so pokazale sposobnost prepo-
znavanja novih regulatornih razliCic, ki se nahajajo v neko-
dirajocih domenah, ki lahko dajo informacijo o farmakoge-
nomskem odzivu, napovedovanju medsebojnih vplivov

med zdravili in genomom ter pridobivanju farmakogenom-
skega fenotipa iz klinicnih podatkov (17).

MOZNE KORISTI UPORABE
UMETNE INTELIGENCE V
ZDRAVSTVU

Hitro razvijajoCa se umetna inteligenca predstavlja moznost

izkoristiti potencial ogromne koli¢ine zdravstvenih podatkov,

predvsem za podporo z dokazi podprtemu klinicnemu

odlo¢anju. Gre za moc¢no orodje za izboljSanje in razSiritev

Cloveske zmogljivosti, ki prispeva k pravoCasnemu klini-

¢nemu odloCanju. Uporaba umetne inteligence v zdrav-

stvenem sistemu lahko omogoci osredotoCanje zdravstve-

nih delavcev na podrodja, kjer sta ¢lovekova prisotnost in

vpletenost zeleni in potrebni. Smiselna je tam, kjer dosega

boljSe rezultate kot Clovek in pri njeni uporabi ne prihaja

do velikega tveganja, vendar mora biti sodelovanje ¢loveka

in umetne inteligence uravnotezeno. Mozne koristi so na

primer:

e podpora kliniénemu odlo¢anju,

e izboljSanje kakovosti, u€inkovitosti in varnosti zdravstvene
oskrbe,

e izboljSanje pacientove izkusnje pri zdravljenju,

e znizanje stroskov,

e optimizacija delovanja zdravstvenega sistema,

e optimizacija procesov in razporeditev sredstey,

e napovedovanije in preprecevanje nezelenih dogodkov,

e olajSanje spremljanja zdravstvenega stanja prebivalstva,

e podpora samooskrbe pacienta skozi tehnologije (18).

I1ZZIVI UPORABE UMETNE
INTELIGENCE V ZDRAVSTVU

Ceprav ima umetna inteligenca velik potencial za uporabo
v Klini¢ni praksi, ima njena dejanska uporaba Se pomembne
izzive.

5.1 PRISTRANOST

Clovegka druzba se razlikuje v socialno-ekonomskih po-
gojih, zivlienjskem stilu, potrebah in genetskih predispozi-
cijah. Splosno uporaben model umetne inteligence bi moral
upostevati to raznovrstnost. Vendar v praksi ni na voljo

farm vestn 2021; 72

PREGLEDNI ZNANSTVENI CLANKI




UMETNA INTELIGENCA V ZDRAVSTVU IN FARMACIJI

primerljiva koli¢ina podatkov za vse socialno-ekonomske
skupine. To neravnovesje onemogocCa doseganje natancnih
napovedi za premalo zastopane skupine (18).

5.2 RAZLOZLJIVOST NAPOVEDI

Metoda globokega u¢enja uporablja Stevilne pretvorbe vne-
senih podatkov. V ta namen lahko uporabi ve¢ vmesnih,
skritih slojev, ki so namenjeni vzpostavijanju povezave med
izbranimi dejavniki in izidi. Ti sloji so postaviieni na podlagi
principa preskusanja in popravijanja preko vec iteracij in de-
lujejo kot neke oblike ¢rna Skatla. Ta o¢em nevidni proces je
zato tezko razloziti in razumeti, kar si zdravstveni delavci in
pacienti vsekakor zelijo ter imajo do tega tudi pravico (1, 18).

5.3 RAZNOLIKOST PODATKOV

Podatki, vpisani v elektronsko zdravstveno kartoteko, so
heterogeni, lahko vsebujejo napake ali pa celo manjkajo.
Da model umetne inteligence zanesljivo analizira podatke,
mora biti dovolj robusten, kar predstavlja izziv. Po svetu so
Stevilni razlicni sistemi elektronske zdravstvene kartoteke,
ki lahko uporabljajo razli¢ne sisteme za kodiranje klini¢nih
podatkov. Za implementacijo umetne inteligence je po-
membna interoperabilnost teh sistemov (20).

5.4 ETICNI 1ZZIVI

Eticne izzive lahko delimo na zasebnost podatkoy, etiko in
moralnost algoritmov ter etiko in vrednote Klini¢nih praks.
Med temi izstopa zasebnost podatkov, ki so jo v Zdruzenih
narodih opredelili kot temeljno ¢lovekovo pravico. Strojno
ucenije, ki je pomemben del medicine prihodnosti, zahteva
zbiranje ogromnih koli¢in osebnih podatkov o pacientih,
zato vzbuja skrbi glede zasebnosti (5).

ZAKLJUCEK

S Cetrto industrijsko revolucijo prihajajo tudi napredki v
umetni inteligenci, ki ze danes zacenjajo preoblikovati
zdravstvo in farmacijo. Novi pristopi in postopki bodo zah-
tevali zanimanije in znanje zdravstvenih delavcev. Raziskave
kazejo, da umetna inteligenca na razli¢nih podrocjin zdrav-
stva ze danes prinasa Stevilne koristi, o ¢emer prica tudi
dejstvo, da je nekatere primere uporabe v praksi ze odobrila

FDA. Med proucevanjem in razvojem umetne inteligence
S0 se pojavila tudi ze pomembna vprasanja glede tvegan]
in tezav pri implementaciji v zdravstvu, predvsem glede
tehnicnih, etiénih in financnih izzivov.
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uvoD

Odkrivanje novih ucinkovin je dolgotrajen postopek z
visokimi finanénimi vlozki. Zaéne se z izbiro in pripravo
struktur tarc, iskanjem spojin zadetkov, njihovo optimizacijo
do spojin vodnic, vrednotenjem v predklini¢nih raziskavah
in konc¢a s potrditvijo varnosti in ucinkovitosti v klini¢nih
raziskavah. V preteklih desetletjin za namen zmanjSanja
stroSkov in hitrejSega razvoja vse pogosteje uporabliamo

POVZETEK

Razmah umetne inteligence na Stevilnih podrocjih
prodira tudi v farmacevtsko industrijo in akademske
laboratorije, ki se ukvarjajo z odkrivanjem novih
uCinkovin. Nove algoritme za iskanje vzorcev v
vedno vecjih koli¢inah podatkov Ze uporabliamo za
pomoc¢ pri racionalnem nacrtovanju ucinkovin. V
literaturi so opisali Stevilne primere uporabe na
podrocjih odkrivanja tar¢ in priprave njihove
strukture, priprave virtualnih knjiznic spajin,
nacrtovanja novih spojin  zadetkov, njihovo
optimizacijo do spojin vodnic, predklinicnih in
klini¢nih raziskav. Kljub temu je na tem podrocju Se
veliko izzivov.
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ABSTRACT

The rise of artificial intelligence in many fields is
also making its way into the pharmaceutical
industry and academic labs engaged in drug
discovery. New algorithms for pattern recognition
in ever-increasing amounts of data are already
being used to support rational design. The scientific
literature is replete with reports of applications in
the areas of target discovery and structure
preparation, virtual compound library design,
discovery of new hit compounds and optimisation
to lead compounds, preclinical and clinical trials.
However, there are still a number of challenges that
need to be addressed.
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racunalnisko podprto nacrtovanje ucinkovin (1). Zadniji
napredek predstavija vpeljava umetne inteligence (artificial
intelligence, Al) v proces odkrivanja uc¢inkovin (2). Pri¢a
smo razmahu umetne inteligence na Stevilnih podrodjih,
predvsem zaradi razvoja razli¢nih algoritmov umetne
inteligence, izboljSav strojne opreme (npr. graficne procesne
enote, tensorska jedra, vzporedno programiranje) in
dostopnosti vse vedjih kolicin podatkov (3). O Siroki
uporabnosti umetne inteligence med drugim pricajo
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dosezki na podroc¢ju prepoznave slik in zvoka, procesiranju
naravnega jezika in igranju miselnih iger (2).

Tri KljuCne lastnosti, ki definirajo umetno inteligenco, so
reSevanje problemov, ucenje iz izkuSenj in prilagajanje
novim izzivom (posploSevanje). Za razliko od splosne
umetne inteligence ozko umetno inteligenco uporabliamo
samo za to¢no doloCene naloge, ki jim je namenjena.
Strojno ucenije je podrocje umetne inteligence, ki se ukvarja

s programiranjem racunalnikov, da se lahko ucijo iz
podatkov in v njih i¢ejo vzorce. Ena izmed novejsih metod
je globoko ucenije, ki po navdihu ¢loveskih mozganov za
analizo podatkov uporablja veCslojne nevronske mreze (4).
V naslednjih poglavjih bomo predstavili razlicne faze
racionalnega odkrivanja novih ucinkovin, v katerih se v
doloc¢enih korakih ze vkljuCuje uporaba umetne inteligence
(preglednica 1, slika 1).

Preglednica 1: Primeri uporabe umetne inteligence pri odkrivanju novih zdravil.
Table 1: Examples of using artificial intelligence in drug discovery.
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Slika 1: Uporaba umetne inteligence pri razlicnih fazah odkrivanja zdravilnih ucinkovin.
Figure 1: Use of artificial intelligence at different stages of drug discovery.
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UPORABA UMETNE INTELIGENCE PRI ODKRIVANJU NOVIH UCINKOVIN

VHODNI PODATKI

Vhodni podatki so klju¢ni za pripravo modelov, ki
omogocajo predvidevanje, ne glede na to, kateri algoritem
uporabimo (5). Glavni izziv predstavija pridobivanje
podatkov v zadostni koli€ini, ki so hkrati ustrezne kakovosti.
Na podrogju odkrivanja novih uc¢inkovin so na voljo zelo
majhne koliCine podatkov v primerjavi z ogromnimi
koli¢inami informacij, ki jih uporabljajo v tehnologiji
prepoznave slik ali procesiranju naravnega besedila (4).
Do vedijih koli¢in lahko pridemo z zdruzevanjem rezultatov
iz razlicnih laboratorijev. Na ta nacin sicer poveamo
variabilnost, saj v kompleksnih bioloSkih sistemih pod
drugacnimi eksperimentalnimi pogoji pogosto dobimo
drugadne ali celo nasprotujoce si rezultate (6). Ce je model
zgrajen na nezanesljivin podatkih, sta vprasljivi njegovi
uporabnost in prakti¢na vrednost (4). Vse vecje koli€ine
rezultatov razli¢nih bioloSkih testov lahko najdemo v prosto
dostopnih podatkovnih zbirkah, kot sta ChEMBL (7) in
PubChem (8). Veliko podatkov pa ostaja v lasti
farmacevtskih druzb, saj predstavijajo konkurenéno
prednost (4). Mozna reSitev je uporaba algoritmov umetne
inteligence, ki jim zadostujejo ze manjSe koli¢ine podatkov
9, 10).

V procesu optimizacije ucinkovine je potrebno identificirati
spojino, ki deluje na izbrano tarCo, ima ustrezne
farmakokineti¢ne lastnosti in ne povzroca nezelenih
ucinkov. Za taksno veCparametrsko optimizacijo so
potrebni Stevilni testi, ki si sledijo od preprostejSih do vedno
zahtevnejSih. ZahtevnejSe raziskave izvajamo samo na
najobetavnejSin spojinah, zaradi Cesar je v podatkovnih
zbirkah prisotnih veliko manjkajoCih vrednosti, ki niso
nakljucno razporejene po kemijskem prostoru. Poleg tega
so podatki pogosto neuravnotezeni in vsebuijejo veliko
neaktivnih in malo aktivnih spojin ali obratno. Podatki iz
reSetanj visoke zmogljivosti vsebuijejo visok delez neaktivnih
spojin, nasprotno pa je pri uporabi podatkov iz znanstvene
literature problem redko poro¢anje negativnih rezultatov
4, 11).

Koncni cilj uporabe umetne inteligence je predvideti
obnaSanje spojin v ¢loveskem organizmu, za kar so na
voljo najbolj omejene koli€ine podatkov. Za takSne napovedi
lahko uporabliamo nadomestne izide, npr. podatke,
pridobliene na zivalskih modelih, uporabliamo za
napovedovanje Klini¢nih izidov, ker je koli¢ina taksnih
raziskav veliko vecja od koli¢ine raziskav na ljudeh (12).

Podobno toksi¢nost spojin napovedujemo iz in vitro
podatkov, kar zmanjSa potrebe po testiranju na Zivalih (13).
Tovrstni modeli imajo doloCene omeijitve, saj povezave med
nadomestnimi in kon¢nimi izidi niso popolnoma pojasnjene
(4).

IDENTIFIKACIJA TARCE IN
PRIPRAVA NJENE
STRUKTURE

Iskanje nove zdravilne ucinkovine se pogosto zacne pri
hipotezi, da modulacija doloCene tarCe v organizmu lahko
zavre ali omili bolezensko stanje. Pri tem najpogosteje z
literaturnimi viri najprej identificiramo tarco, ki je povezana
z nastankom bolezni. Zaradi vedno vecje koli¢ine
znanstvene literature se je pri iskanju teh povezav zacela
uporabljati umetna inteligenca, ki z napredkom v
procesiranju naravnega jezika preCesava mnozice
tekstovnih podatkov (text mining) iz razlicnih podatkovnih
zbirk (14). Poleg literature pa umetna inteligenca uporablja
tudi podatke 0 povezavah med proteini in njihovim genskim
zapisom. S tem pristopom iS¢emo razlicne kombinacije
genske variabilnosti, ki so odgovorne za nastanek bolezni
(15). Tako so npr. raziskovalci na podlagi podatkov o
izrazanju mMRNA, mutacijah proteinov in protein-protein
interakcijah s pomocjo metode umetne inteligence
identificirali 122 tar&, vpletenih v nastanek raka. Od teh je
bilo 69 tar¢ ze znanih. Dve novi tarCi so ovrednotili s
peptidnimi zaviralci, ki so izkazali mo¢no antiproliferativno
delovanje na rakavih celicah (16). Poleg identifikacije tarce,
ki je potencialno vpletena v potek bolezni, nadalje lahko
uporabimo metode umetne inteligence za napovedovanie,
ali je izbrana tar€a sploh primerna za razvoj modulatorjev
(target drugability) (14).

Dodatno se je umetna inteligenca zacela uporabljati tudi
za iskanje novih tarC za Zze znane zdravilne ucinkovine. V
tem primeru gre za repozicioniranje ali prenamembo zdravil
(drug repurposing). V farmacevtski industriji tak pristop
uporabljajo pri iskanju zdravil za redke bolezni, saj se tako
izognejo visokim stroSkom razvoja nove zdravilne
ucinkovine. Iskanje novih tar¢ pa je industriji v interesu tudi
za podaljSanje patenta zdravilnin ucinkovin. Z umetno
inteligenco najprej preiscejo literaturne podatke. Na podlagi
mnozice kompleksnih vhodnih podatkov, ki predstavijajo
velik informacijski Sum, nato z algoritmi statisticno
ovrednaotijo povezanost doloCenih zdravilnih ucinkovin z
razlicnimi tar¢ami. Pri tem uporabljajo razlicne povezave,
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kot npr. stranski ucinki zdravil, interakcije med zdravili,
kemijske strukture zdravilnih ucinkovin, interakcije proteinov
in genski zapis (17, 18).

V¢asih za tar€o za razvoj novih ucinkovin ni znana njena
trodimenzionalna struktura, ki bi omogocila strukturno
podprti pristop nacrtovanja spojin. V tem primeru pogosto
uporabliamo homologno modeliranje. Gre za metodo, pri
kateri strukturo tarCnega proteina predvidimo glede na
znano aminokislinsko zaporedije, ki ga nato primerjamo z
zaporediji proteinov z ze znano strukturo. Implementacija
umetne inteligence v razreSevanije strukture proteinov je v
zadnijih letih bistveno izboljSala natan¢nost napovedanih
struktur (19). Orodje umetne inteligence, kot je npr.
AlphaFold, se najprej uci na proteinih z znanimi strukturami.
Na podlagi podatkov, kot so koti peptidnih vezi v proteinski
strukturi in razdalje med aminokislinskimi pari, nato zgradi
trodimenzionalni  model proteina iz  njegovega
aminokislinskega zaporedja (20). Natancnejsi modeli tako
izboljSujejo nadaljnje korake v razvoju nove ucinkovine.

PRIPRAVA VIRTUALNIH
KNJIZNIC SPOJIN

Glede na velikost ocenjenega virtualnega kemijskega
prostora (~10% molekul, ki upostevajo pravila Lipinskega)
je pred pricetkom virtualnega reSetanja (virtual screening,
VS) smiselna priprava virtualnih knjiznic (21). Lahko
pripravimo bolj usmerjene knijiznice s spojinami, za katere
je ze znana vecja verjetnost za aktivnost na dolo¢enih
tarcah, ali pa pripravimo manjse knjiznice z zelo raznolikimi
spojinami. Velike podatkovne zbirke so lahko pri klasi¢nih
pristopih ¢asovno potratne in racunsko zahtevne, z
uporabo metod umetne inteligence pa lahko te tezave
zaobidemo (22).

S pomocjo nevronskih mrez je mozno zmanjsati velike
zbirke podatkov na manj kot odstotek njihove zacetne
velikosti. Kljub drasti€nemu zmanjSanju je vseeno mozno
zajeti visoko reprezentativen vzorec spojin. Nasprotno lahko
metode umetne inteligence razSirijo kemijski prostor v del
prostora, ki je manj zastopan v knjiznici, tako da pripravijo
nove spojine (23). Primer tega je uporaba orodja
AutoZoom, ki je raziskovalcem omogodilo razSiritev svoje
1,7-milijonske virtualne knjiznice s priblizno 400.000 novimi
spojinami. Te spojine so pridobili iz komercialno dostopne
8-milijonske knjiznice, kar bistveno poveca uspesnost
njihove sinteze (24). Dodatno lahko prilagodimo knjiznico,

da vsebuije le spojine z zelenimi lastnostmi, npr. sintezno
dostopnejse spojine (22). TakSna priprava virtualnih knjiznic
omogoci, da virtualno reSetanje izvedemo na razumni
Casovni skali in hkrati poveCamo moznost za odkritje
biolosko aktivne spojine. S pomocjo umetne inteligence
lanko usmerimo iskanje po virtualnem kemijskem prostoru
v del prostora, ki ne vsebuje patentiranih spojin.

RACIONALNO NACRTOVANJE
SPOJIN ZADETKOV

Za iskanje spojin zadetkov uporabliamo virtualno reSetanje
kot racionalno alternativo reSetanju visoke zmogljivosti.
Trenutno je glavna pomanijkljivost virtualnega reSetanja
visok delez lazno pozitivnih rezultatov (1).

Prvi pristop je virtualno reSetanje na osnovi strukture tarce,
pri katerem v postopku molekulskega sidranja iz virtualnih
kemijskih knjiznic pois€emo komplementarne ligande.
Program najprej generira vezavne konformacije (t. i. poze)
ligandov v vezavnem mestu in jih nato s cenilno funkcijo
razvrsti glede na predvideno aktivnost (1). V zadnjih nekaj
letih za cenilno funkcijo razvijajo Stevilne algoritme umetne
inteligence, ki temeljijo na velikih koli¢inah eksperimentalnih
podatkov o interakcijah med ligandi in makromolekulami.
V primerjalnih analizah dajejo boljSe rezultate od klasi¢nih
cenilnih funkcij, ¢e jih primerjamo med seboj, pa nobena
ne presega drugih v vseh vidikih. Izbira najprimernejSega
algoritma umetne inteligence je zato odvisna od problema,
ki ga obravnavamo (25). Umetno inteligenco uporabljamo
tudi za obdelavo rezultatov sidranja s klasi¢nim
programom, npr. S ponovnim ocenjevanjem vezavnih
konformacij ali za izbor virtualnih zadetkov, ki tvorijo
interakcije s klju¢nimi aminokislinskimi ostanki (26). Z
uporabo modela za prepoznavanje aktivnih konformacij
vScreenML so pripravili izbor in sintetizirali 23 potencialnih
zaviralcev acetilholin-esteraze. Kar 21 spojin je zaviralo
encim, od tega deset v nizkem mikromolarnem obmodju
(26). Z narasc¢ajoCo koli¢ino eksperimentalnih podatkov
lahko v prihodnosti priCakujemo uresniCenje potenciala
umetne inteligence na tem podroc¢ju, kar bo nadomestilo
ali izboljSalo klasi¢ni pristop reSetanja visoke zmogljivosti
2).

Drugi pristop, ki zajema vecji delez uporabe umetne
inteligence, je virtualno resSetanje na osnovi liganda.
Kvantitativno raziskovanje odnosa med strukturo in
delovanjem oz. doloCeno lastnostjo (QSAR/QSPR,
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UPORABA UMETNE INTELIGENCE PRI ODKRIVANJU NOVIH UCINKOVIN

quantitative structure-activity/property relationship) je eden
izmed prvih primerov uporabe nadzorovanega strojnega
ucenja v razvoju novih ucinkovin. Metodo so Se dodatno
izboljSali z uporabo vecslojnih nevronskih mrez (27). S
pomocjo razvrSCanja (clustering) in metod, ki temeljijo na
podobnosti, lahko znanim aktivnim spojinam pois¢emo
strukturno podobne spojine za nadaljnje eksperimentalne
raziskave. Primerjava razli€nih modelov umetne inteligence
med seboj je tezavna zaradi pomanjkanja primerjalnih
analiz, ki uporabljajo iste nize podatkov (2).

Alternativa virtualnemu reSetanju je de novo nacrtovanje,
pri katerem na podlagi strukturnih podatkov o vezavnem
mestu in znanja o tvorbi kemijskih vezi zgradimo nove, Se
neznane spojine, brez uporabe virtualnih knjiznic. Poleg
vezave na tar€o je zazeleno, da imajo spojine ustrezen
varnostni profil, ustrezne farmakokineti¢ne lastnosti in jin
lahko patentiramo. Tako lahko bolj u¢inkovito preiS¢emo
samo dolo¢en del sicer ogromnega kemijskega prostora.
Z uporabo umetne inteligence so na ta nacin Zze odkrili
nove sintezno dostopne spojine. Razvoj gre Se korak dlje,
v nacrtovanje ucinkovin naslednje generacije, ki bodo hkrati
delovale na ve¢ izbranih tar. Gre za zahtevno
veCparametrsko optimizacijo, za katero je najbolj primerna
uporaba umetne inteligence (28, 29).

OPTIMIZACIJA LASTNOSTI
SPOJIN

Po odkritju spojine zadetka se za¢ne kemijska modifikacija
le-tega z namenom izboljSanja aktivnosti, selektivnosti ter
razlicnih farmakokineti¢nih in toksikoloskih lastnosti (30).
S pomocjo metod umetne inteligence lahko pripravimo
knjiznice razlicnih analogov spojine zadetka, glede na
njihove fizikalno-kemijske lastnosti in analizo QSAR (27).
Umetna inteligenca je v pomo¢ tudi pri nacrtovanju
sinteznih poti, pri ¢emer pripravi retrosintezno analizo
analogov do komercialno dostopnih zacetnih sinteznih
gradnikov (31). Pri tem preracuna razli¢ne mozne sintezne
poti glede na predvidene izkoristke, kompleksnost in ceno
posamezne poti. Na podlagi teh informacij dolodi prioriteto
za sintezo spojin. Kljub veliki koli¢ini podatkov o razli¢nih
kemijskih reakcijah, ima umetna inteligenca v tem primeru
Se veliko tezav zaradi same kompleksnosti organske
kemije, predvsem v primeru stereokemije, stranskih
produktov ter mnozice razli¢nih reagentov, katalizatorjev
in reakcijskin pogojev (2, 32).

Vrednotenje lastnosti ADMET (absorption, distribution,
metabolism, elimination, toxicity) z uporabo umetne
inteligence lahko prav tako pomaga pri izbiri obetavnih
spojin in zmanjSa ¢asovno-stroSkovne viozke, povezane
z raziskavami in vitro in in vivo. Tako umetno inteligenco
uporabljamo za napoved lastnosti, kot so logP, pKa,
temperatura taliS¢a, topnost in intrinzicna permeabilnost.
Pristop globokega ucenja izkazuje bistveno izboljSanje
napovedne moci za topnost, pri intrinzicni permeabilnosti
pa predstavljajo oviro izlivne Crpalke (efflux pumps). Na
podlagi modelov $tevilnih molekulskih deskriptorjev
napovemo absorpcijo, distribucijo, metabolizem in
eliminacijo (2). Toksikoloske lastnosti spojin lahko
napovemo s strukturno podprtim pristopom na tarce,
kot so CYP450 (citokrom P450), hERG (human ether-a-
go-go-related Gene), PXR (pregnanski X-receptor) in UGT
(UDP-glukuronaziltransferaza). Pristop umetne inteligence
pri pripravi toksikoloskih modelov izkoriS¢a spojine z
znano aktivnostjo na teh tar¢ah (33). Za napovedovanje
toksi¢nosti spojin uporabliamo tudi pristop na podlagi
ligandov. Dober primer se je pokazal na tekmovanju
Tox21 Data Challenge, kjer so tekmovalci pripravili
modele za napovedovanje toksic¢nosti spojin. Na podlagi
niza 10.000 spojin z znanimi toksikoloSkimi lastnostmi
so s pomoc¢jo metod umetne inteligence napovedali
toksi¢nost 647 spojin. Izkazalo se je, da ima metoda
globokega ucenje bistveno boljSo napovedno moc¢ kot
druge metode (34).

KLINICNO PRESKUSANJE
ZDRAVIL

Najvedji stroski v razvoju novih ucinkovin nastajajo zaradi
neuspehov v klini¢nih raziskavah, saj samo eden od desetih
klinicnih kandidatov uspesno pride na trzisce (35). Ker je
na voljo vedno vec¢ digitalnih zdravstvenih podatkov, lahko
z uporabo umetne inteligence skrajSamo dolgotrajne
klinicne raziskave in pove¢amo moznosti za uspeh. S
tehnologijo procesiranja naravnega jezika lahko dodatne
podatke pridobimo iz nestrukturiranih znanstvenih ¢lankov
in preteklih kliniénih raziskav. Zaradi stroge regulacije
farmacevtske industrije je proces vpeljave novih tehnologij
postopen, najprej pa je potrebno dokazati prednosti v
primerjavi z obstojeco tehnologijo. Glavni pomisleki v zvezi
z umetno inteligenco se pojavijajo zaradi slabega vpogleda
v mehanizem odlo¢anja njenih algoritmov (36).
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S pomocjo umetne inteligence lahko analiziramo genomske
in okoljske determinante pacientov in glede na izrazanje
tarCe izberemo najbolj ustrezne paciente za drugo in tretjo
fazo klini¢nih preskusanj. Iskanje pacientov trenutno
zahteva priblizno eno tretjino Casa trajanja klinicnih raziskav.
Po drugi strani lahko glede na izbrano populacijo dologimo,
kateri Kklinicni kandidati imajo veCje moznosti za uspeh.
Med potekom klini¢nih raziskav lahko z mobilnimi
aplikacijami in nosljivimi napravami Se natancneje
spremliamo paciente in preprecimo izpad (dropout) ter
pove¢amo adherenco (36, 37). S pomodjo mobilne
aplikacije AiCure so spremljali jemanje zdravil pacientov s
shizofrenijo in povecCali adherenco za 25 % (38). Velik
potencial se skriva v podatkih iz preteklih klini¢nih raziskav,
Zlasti neuspesnih. Z umetno inteligenco bi lahko analizirali
povezave med nacrtovanjem klini¢nih raziskav in njihovo
uspeSnostjo ter nove ugotovitve uporabili za boljSe
nacrtovanje prinodnjih raziskav (36).

SKLEP

Uporaba umetne inteligence je smiselna takrat, ko z njeno
pomocdjo poveCamo natanénost modelov in silico ter tako
pospeSimo razvoj zdravilnih ucinkovin ali zmanjSamo
njegove stroSke. Pri tem ne obstaja le en vsesplosno
uporaben pristop ali najboljsi algoritem, temveg je potrebna
uporaba razli€nih metod s kombinacijami podatkov, nato
pa na podlagi validacije modelov izberemo najboljSega za
dani problem. Zaradi uporabe razli¢nih nizov podatkov je
tezavna medsebojna primerjava modelov, tudi ¢e gre za
reSevanje istega problema. Za uporabnike in razvijalce bi
bilo koristno, da standardiziramo validacijo modelov na
neodvisnem nizu podatkov (2).

Kljub ogromnemu Stevilu primerov uporabe umetne
inteligence v literaturi se pojavijajo deliena mnenja glede
njene uporabe za odkrivanje novih uginkovin: nekateri so
prepriC¢ani o Stevilnih priloznostih, drugi so skepticni in
Gakajo trdne dokaze (4). Potencial se kaze na Stevilnih
podrocjih odkrivanja novih ucinkovin. Kot velja za vse nove
koncepte, tudi uporaba umetne inteligence ni panaceja,
ampak naj sluzi kot dodatno orodje za pomoc&
raziskovalcem, da bodo prisli hitreje do novih in boljsih
zdravil. Se vedno ostaja umetna inteligenca kot ¢rna
skrinjica, v katero nimajo natancnega vpogleda niti njeni
snovalci.
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POVZETEK

Digitalizacija v zadnjem obdobju spreminja nacin
delovanja mnogih industrijskin panog in v vse vec-
jem obsegu vpliva tudi na razvoj genericnih zdravil
v farmacevtski industriji. Pojem digitalne transfor-
macije v farmacevtski industriji je iziemno Sirok in
obsega tako razlicne nacine zajema in obvladovanja
podatkov skozi zivljenjski cikel izdelka kot transfor-
macijo v smislu povecanega poudarka na person-
alizirani medicini. V ¢lanku se osredotoCamo na
elektronske sisteme za obvladovanje podatkov,
orodja procesno analizne tehnologije in ob-
vladovanje dokumentov v fazi registracije izdelka,
ki trenutho mocno spreminjajo nacin farma-
ceviskega razvoja v genericni industriji.

KLJUCNE BESEDE:
digitalizacija, farmacevtski razvoj, obvladovanije po-
datkov, procesno analizna tehnologija

ABSTRACT

Digitalisation has recently changed the way many
industries operate and is increasingly influencing
the development of generic medicines in the phar-
maceutical industry. The idea of digital transforma-
tion in the pharmaceutical industry is very broad
and ranges from different ways of capturing and
managing data throughout the product life cycle to
transformation in terms of increased emphasis on
personalised medicine. This article focuses on elec-
tronic data management systems, process analyti-
cal technology tools and on document management
in the registration phase, which are significantly
changing the pharmaceutical development in the
generic industry.

KEY WORDS:
data management, digitalisation, pharmaceutical
development, process analytical technology

uvoD

PREGLEDNI ZNANSTVENI CLANKI

Kljub temu, da je farmacevtska industrija zaradi strogih
regulatornih zahtev in omejitev Ze tradicionalno nekoliko
zadrzana pri vpeljevanju novih pristopov, Stevilne prednosti
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digitalnih tehnologij v zadnjem Casu vodijo do njihove vse
vecCje uporabe. Obseg digitalizacije je pogosto vedji v fazi
razvoja, ki je v primerjavi s kasnejSo fazo proizvodnje zdravil
regulatorno nekoliko manj omejena in nadzorovana.
Tovrstne tehnologije se zato vse bolj uporabljajo tako pri
zajemu, analizi in obdelavi razli¢nih podatkov kot pri nacr-
tovanju, vrednotenju in kontroli kriticnih atributov izdelka
ter procesnih parametrov v farmacevtskem razvoju (1).

Teznjo in potrebo po modernizaciji farmacevtske industrije
S0 prepoznale tudi regulatorne agencije, ki v zadnjih letih
preko nabora razlicnih smernic proizvajalce zdravil vse bol]
nagovarjajo k vpelievanju sodobnih tehnoloskih pristopov.
Leta 2004 je tako AmeriSki vladni urad za zdravila in
prehrano (FDA) objavil porodilo iniciative farmacevtske do-
bre proizvodne prakse za 21. stoletje, ki med drugim proiz-
vajalce zdravil spodbuja k &im vedji in hitrejSi vpeljavi novih
tehnoloskih pristopov v razvoj in proizvodnjo farmacevtskih
izdelkov (2). V iniciativi kot enega izmed klju¢nih sistemov
za zagotavljanje proizvodnje kakovostnega zdravila na 0s-
novi znanosti in obvladovanja tveganj omenjajo procesno
analizno tehnologijo (PAT). PAT konsistentno zagotavlja
koncno kakovost izdelka preko skrbnega nacrtovanja for-
mulacije in procesa v razvoju izdelka ter z meritvami in ob-
vladovanjem kriticnih atributov kakovosti izdelka med pro-
cesom proizvodnje zdravila (3). Cilj tovrstnih orodij je
doseganje visoke stopnje razumevanja in obvladovanja
razvoja in proizvodnje zdravil na nacin, da je kakovost v
zdravilo vgrajena in ni vanj »vtestirana« zgolj preko koncne
sprostitvene analize. Govorimo o konceptu nacrtovanja
kakovosti QbD (quality by design), ki ga med drugim povze-
majo smernice ICH Q8 (farmacevtski razvoj), Q9 (ob-
vladovanje tveganj) in Q10 (farmacevtski sistem kakovosti)
(4). Smernica Q8 govori o pomenu definiranja kljucnih
povezav med atributi kakovosti konCnega izdelka, lastnos-
tmi vgrajenih surovin in med izdelavo uporablienimi pro-
cesnimi parametri v razvoju novega zdravila (5). Z ob-
vladovanjem kriticnih toCk razvoja in izdelave, ki lahko
povzrocijo neustrezno kakovost koncnega izdelka se uk-
varja smernica Q9 (6), medtem ko smernica Q10 govori 0
doseganju nacrtovane kakovosti, uCinkovitem nadzoru
kakovosti ter stalnem izboljSevanju skozi celoten Zivljenjski
cikel izdelka (7). Vsem trem je skupna uporaba statisti¢nih
in analiticnih pristopov za obvladovanje tveganj, ki pa
dosezejo visoko napovedno vrednost zgolj ob zadostni
koli€ini razpolozljivih podatkov. Za takSne namene mora
jasno uporabnik podatkov poskrbeti tudi za njihovo us-
trezno celovitost (8). Celovitost digitalnega podatka je v
farmacevtski industriji Se posebej pomembna, saj lahko
le-ta neposredno vpliva na javno zdravje, zato je v okviru

dobre proizvodne prakse za ustrezen nadzor poskrblieno
tudi preko regulative FDA 21 CFR (Code of federal regula-
tions), del 11 (9), ki se nanasa na elektronske zapise in
podpise, ter preko aneksa 11 evropske dobre proizvodne
prakse (10), ki se nanasa na vse racunalnisSke sisteme.
Obseg digitalnih pristopov, uporabnih v farmacevtskem
razvoju, je izredno Sirok in lahko zajema zgolj enostavno
belezenje parametrov med izvedbo laboratorijskega
poskusa do uporabe na oblaku osnovanih tehnologij, ki
lahko lastnosti novega zdravila prilagodijo izidu
posameznikove terapije. Stopnja in nacin digitalizacije zno-
traj posameznega podjetja sta odvisna od poslovnega
modela ter ocene, kateri pristopi so res kljucni za hitrejSi in
ucinkovitejsi razvoj ter vecjo konkurencnost. V ¢lanku po-
drobneje opisujemo nekatere ze uveljavljene pristope ter
tiste pristope, za katere priCakujemo, da se bodo v gener-
icni farmacevtski industriji Se naprej uveljavijali v bliznji pri-
hodnosti.

OBVLADOVANJE RAZVOJNIH
PODATKOV

Koli¢ina podatkov, ki jih ustvarimo pri razvoju novega
izdelka, se v zadnjih letih povecCuije z veliko hitrostjo. Digitalni
zapis omogoca vecina laboratorijske in tehnoloSke opreme,
ki jo uporabliamo pri tehnoloSkem in analiznem razvoju ter
izdelavi zdravil. Ob naras$cajoCi kompleksnosti razvoja
novega zdravila in s tem povezanim vecjim Stevilom izve-
denih eksperimentov ter posledi¢no naras¢ajocimi stroski
je optimalna izkoris¢enost vseh pridoblienih podatkov, ki
jih- moramo skozi razumevanje in pravilno interpretacijo
preliti v znanje o izdelku, Se toliko bolj pomembna. Bistvo
digitalne transformacije pri razvoju farmacevtskih izdelkov
je, da s pomocjo digitalnih orodij raziskovalcem omogoc¢imo
izrabo vseh pridobljenih podatkov.

Osnovo pri obvladovanju podatkov predstavijajo digitalne
oblike zapisa. Uporaba laboratorijskih informacijskih siste-
mov (LIMS, laboratory information management system)
in elektronskih laboratorijskih dnevnikov (ELN, electronic
laboratory notebook) je v razvojnih okoljin ze precej razsir-
jena. Uporabljamo jih tako v razvojno-raziskovalnih okoljih,
ki niso striktno podvrzena zahtevam dobrih praks, kot tudi
v iziemno visokoreguliranih okoljih, kjer celovitost podatkov
in sledljivost vzorcev predstavljata temelj vseh postopkov.
Tak primer so izvedbe primerjalnih klini¢nih raziskav (t. i.
bioekvivalen¢nih Studij), kjer pri posamezni raziskavi ust-
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varimo nekaj tiso¢ vzorcev. Klju¢nega pomena za vero-
dostojnost rezultatov, na katerih temelji dokaz primerljivosti
generiCnega zdravila, je zagotavljanje sledljivosti in origi-
nalnosti teh vzorcev in opravijenih analiz. Uporaba digitalnih
orodij zaradi velike koli¢ine podatkov precej olajsa ob-
vladovanije tega podrodja.

Opisana programska okolja predstavljajo prvi korak digi-
talizacije razvojnega dela in jih lahko uporabliamo tako na
podrocju izvedbe formulacijskih poskusov kot v analizi
razvojnih vzorcev. V osnovi so okolja laboratorijskih infor-
macijskih sistemov namenjena obvladovanju vzorcev in
zapisov rezultatov meritev, okolja elektronskih laboratorijskin
dnevnikov pa so namenjena zapisovanju postopkov
izvedbe poskusov in analiz. NovejSe reSitve, ki jih uvajamo,
omogocajo integracijo obeh sistemov, kar omogoca celovit
pregled in digitalizacijo dela v laboratorijih, vse od izvedbe
poskusov in priprave vzorcev do analize in zapisov rezul-
tatov. Prehod na elektronsko obliko zapisa omogoca tudi
transformacijo v nacinu dela raziskovalnih laboratorijev, saj
za pripravo predpisov in zapisov izvedbe poskusov
uporabljamo izklju¢no elektronske naprave. Prednost
takSnega zapisa je zagotovo laZje prilagajanje oblike zapisa,
saj je v elektronski obliki bistveno laZje pripraviti zapis, ki
sledi izvedbi poskusov in analiz. Lazja sta tudi nacrtovanje
poskusov in priprava navodil za delo. Klju¢na prednost pa
so seveda podatki, zapisani v elektronski obliki, kar ob
primerni obliki zapisa omogoca prenos podatkov in infor-
macij o poskusu v porodila.

Na tej stopniji se zacne prava digitaina transformacija, ki
predstavlja izziv za prihodnost in nudi bistveno SirSo
uporabno vrednost za raziskovalce in industrijo. Digitalizacija
podatkov nam ob omenjeni hitri rasti koliCine le-teh
omogocga, da iz zajetih podatkov izlus¢imo znanje, ki ga
uporabimo za razvoj kakovostnih, varnih in ucinkovitin zdravil.
Vzpostavitev podatkovnih baz z zbranimi razvojnimi podatki
nam omogoca njihovo obdelavo, zdruzevanje in pregled,
uporabo multivariatnih statistiénih metod in rudarjenje po-
datkov. Raziskovalci lahko tako dobijo boljSi vpogled v po-
datke in lazje poiSCejo povezave med testiranimi parametri,
kar vodi v hitrejSi in stroskovno bolj uginkovit razvoj izdelkov.
Ob uporabi naprednih programskih orodij lahko raziskovalci
veC Casa posvetijo nacrtovanju in izvedbi poskusov ter in-
terpretaciji rezultatov, saj ni ve¢ potrebe po zamudnemu
zbiranju podatkov. Tak pristop spreminja in bo v prihodnosti
korenito spremenil nacin dela razvojnih skupin.

Pri analizi velike koli¢ine podatkov so zelo uporabni tudi
pristopi z uporabo umetne inteligence in strojnega ucenja.
V formulacijskem razvoju in optimizaciji izdelkov je ze precej
uveljavljen pristop nevronskih mrez. V enem izmed primerov

so avtorji prouCevali uporabo nevronskih mrez in mehke
logike pri optimizaciji tabletiranja (11). Predvsem v raziska-
vah novih zdravilnih ucinkovin, naprednih dostavnih siste-
mov in genske terapije danes ze uporabljamo tudi napred-
nejSe pristope mehke logike, kot je npr. genski algoritem
ali pristop prenesenega ucCenja (12). Z napredkom
tehnologije in poveCevanjem obsega podatkov lahko
pri¢akujemo, da bodo ti pristopi v prihodnosti uporabni
tudi pri razvoju in optimizaciji formulacij.

Pri obvladovanju podatkov v razvoju zdravil moramo slediti
tudi vsem zahtevam za celovitost podatkov (data integtity),
ki jo predpisujejo regulatorne agencije. Kljuc¢no pri vseh
podatkih je, da je znan izvor oz. lastnik podatka (Attribut-
able) ter da je podatek berljiv (Legible), zabelezen v realnem
Casu (Contemporaneous), originalen 0z. nespremenjen
(Original) in tocen (Accurate). Kljucne lastnosti za doseganje
integritete podatka tako v literaturi in smernicah pogosto
povzamemo s kratico ALCOA (8).

Dodatno moramo pri podatkih zagotoviti Se, da so celoviti
(complete), skladni (consistent), trajni (enduring) in
razpolozjivi (available). Zdruzene zahteve za obvladovanje
podatkov v literaturi poimenuijejo tudi s kratico ALCOA+.
Celovito obvladovanje podatkov tako vkljucuje tudi skrbno
nacrtovanje upravljanja s podatki od nivoja zajema oz. za-
pisa na elektronski napravi do shranjevanja, pregleda in
odobravanja. Eden Kklju¢nih elementoy, ki zagotavija zahteve
regulatornih agencij, je tudi revizijska sled zapisov (audit
trail), ki spremlja vsak elektronski zapis (13).

PROCESNO ANALIZNA
TEHNOLOGIJA

Kot smo omenili v uvodu Clanka, predstavija PAT skupek
medsebojno povezanih orodij, ki nam omogocajo nacrto-
vanje, analizo in kontrolo proizvodnje s pomocjo medpro-
cesnih meritev kriticnih atributov kakovosti in ucinkovitosti
vhodnih surovin, medizdelkov in proizvodnih postopkov s
ciliem zagotavijanja kon¢ne kakovosti izdelka. Osnovo PAT-
a predstavljajo orodja, ki omogocajo ucinkovit zajem, ob-
vladovanje in obdelovanje podatkov ter nacrtovanje
poskusov na nacin, da zajamejo &im SirSi nabor parametrov
proizvodnega prostora. PAT pri tem uporablja stiri kljucna
orodja. To so statistiCha orodja za nacrtovanje, zajem in
analizo podatkov, procesni analizatorji, orodja za procesno
kontrolo ter pristopi za obvladovanje znanja in stalno
izboljSevanje (3).
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Farmacevtski izdelki predstavijgjo fizikalno zelo kompleksne
vecfaktorske sisteme, zato je pri definiranju povezav med
kritiénimi atributi zdravila, lastnostmi vhodnim materialov in
procesnimi parametri potrebno uporabljati multivariatna
(MVA) statisti¢na orodja. V prvi vrsti so to orodja za nacr-
tovanje eksperimentov. TakSna orodja nam omogocajo zas-
novo eksperimentalnih sklopov na nacin, da bomo z njimi
karseda ucinkovito pokrili ¢im SirSe podrocje vrednotenja,
po zakljuceni izvedbi poskusov pa nam omogocajo ucinkovito
in slikovito definiranje povezav med parametri vrednotenja
(npr. metoda odzivnih povrsin, slika 1). Ravno tako nam ta
skupina orodij omogoca postavljanje modelov za napove-

dovanje lastnosti zdravila iz meritev procesnih analizatorjev,
modelov za ucinkovito kontrolo in krmilienje procesa v real-
nem Casu ter podatkovno rudarjenje v podatkovnih bazah.
Gre torej za Kkljucni vezni ¢len med vsemi zgoraj nastetimi
orodiji PAT. V zadnjem Casu se vse bolj uporabliajo tudi pristopi
za simulacijo gibanja materialov med procesom, kot sta na
primer racunska dinamika tekocin (14) in diskretna elementna
metoda (15), ter pristopi modeliranja na osnovi umetne in-
teligence (16). Na tem mestu je smiselno omeniti tudi koncept
digitalnega dvojcka, ki predstavija virtualno razli€ico de-
janskega fizikalnega sistema. Digitalni dvojcek se kreira na
osnovi realno-&asovnih procesnih podatkov (procesni para-

& sl ree ol o B B
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Slika 1: V raziskavi smo s pomocjo metode odzivnih povrsin dolodili vpliv procesnih parametrov v fazi temperiranja na hitrost spros¢anja
zdravilne ucinkovine iz pelet s podaljSanim spros¢anjem (19). V naslednjem koraku smo postavili model PLS, ki nam je na osnovi meritev NIR
omogocal napoved hitrosti sproscanja zdravilne ucinkovine v realnem casu (20).

Figure 1: Response surface methodology was used in our study to determine the effect of process parameters during the curing phase on
the release rate of the active ingredient from the prolonged release pellets (19). In our further study, a PLS model, which enabled real time

release rate prediction from the NIR spectra, was calibrated (20).
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metri, procesne meritve, podatki procesnih analizatoriev) in
predhodnega znanja ter nam omogod&a boljsi pregled, nadzor,
razumevanije in obvladovanje procesa (17). Predvsem pri
slednjem so nam v pomo¢ prej nasteti pristopi za napove-
dovanje in simulacijo procesa.

Procesni analizatorji nam omogocajo opravljanje multi-
variatnih meritev med procesom izdelave zdravila. S takim

pristopom merjenja pridobimo zelo veliko koli¢ino po-
datkov, ki nam z ustrezno statisticno obdelavo omogocajo
iskanje povezav med meritvijo in atributi zdravila. V far-
macevtski industriji najpogosteje uporabljamo spek-
troskopske procesne analizatorje (npr. bliznja infrardeCa
(NIR) in Ramanska spektroskopija), saj lahko iz spektralnih
podatkov z uporabo multivariatnin modelov napovedujemo

- P i vl
Kol bkl

Slika 2: MozZnost kontrole procesa izdelave zdravila s pomodjo orodij PAT. \/ tem primeru proces izdelave zdravila spremliamo s pomocjo
procesnega analizatorja, ki svoje meritve poSilia modulu za upravijanje sistema PAT. Ta s pomocjo predhodno umerjenih modelov omogoca
napovedovanje vrednosti kriticnih atributov kakovosti zdravila v realnem casu. Napovedane vrednosti nato posredujemo modulu za kontrolo
procesa, ki lahko na osnovi vrednosti kriticnih atributov kakovosti in podatka o vrednosti procesnih parametrov opravi ustrezno korekcijo
procesa. Visi podatki, zajeti med procesom, se hranijo na ustreznem mestu, kar uporabniku omogoca tako pripravo razlicnih porocil kot

nadaljinjo obdelavo podatkov s ciliem optimizacije procesa.

Figure 2: Possibility of process control in manufacturing of medicines by using PAT tools. Medicine manufacturing process is monitored by
the process analyser, which sends its measurements to the PAT system management module. Such module can use previously calibrated
models to predict critical quality attributes values in real time. Predicted values are then forwarded to process control tool, which can
perform suitable process correction based on the measured critical quality attributes values and the applied process parameters information.
All of the data logged during the process are stored on the server, enabling the user of the PAT system preparation of various reports and
further data management with the aim of additional process optimisation.
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DIGITALIZACIJA PRI OBVLADOVANJU PODATKOV, PROCESQOV IN DOKUMENTOV V FARMACEVTSKEM RAZVOJU GENERICNIH ZDRAVIL

vecje Stevilo kritiénih atributov kakovosti hkrati (npr. vseb-
nost, velikost delcev, kinetika spros¢anja/raztapljanja
zdravilne ucinkovine). V zgodnji fazi farmacevtskega
razvoja so tovrstna orodja pomembna predvsem za Studij
mehanizma procesa, skozi razvoj izdelka pa Ze lahko
postavimo modele, ki nam omogocajo ucinkovitejSi prenos
izdelka v proizvodno merilo ter spremljanje in kontrolo red-
nih proizvodnih serij. V proizvodnem merilu lahko z us-
trezno postavljeno procesno analitiko pripravimo tudi kon-
trolne karte, ki nam povedo, ali je proces znotrgj
priCakovanega intervala zaupanja.

Z ustrezno statisticno obdelavo procesnih podatkov ze
med izdelavo zdravila pridobimo podatek o vrednosti
posamicnega kriticnega atributa kakovosti, kar nam v
naslednjem koraku omogoca korekcijo procesa s pomocjo
orodij za procesno kontrolo. Ta skupina orodij ne igra
kljucne vioge v fazi razvoja izdelka, saj se v tej fazi tako
formulacija kot tehnoloski postopek Sele oblikujeta. Lahko
pa preko razumevanja povezav med kriticnimi procesnimi
parametri in kriti€nimi atributi kakovosti postavimo dobro
podlago za vpeljavo orodij krmilienja procesa v proizvodniji.
So pa tako za razvoj kot proizvodnjo pomembni pristopi
za stalno izboljSevanje in obvladovanje znanj. Na ta
nacin v podatkovnih bazah obvladujemo podatke, ki nam
omogocajo tako optimizacijo in reSevanje problematike na
obstojecih izdelkih kot podporne podatke za hitrejSi in
udinkovitejsi razvoj.

Uporabnost orodij PAT smo ponazorili tudi z nasimi dose-
danjimi raziskavami za spremljanja procesa oblaganja pelet,
s katerimi smo pokazali, da lahko z uporabo spektroskop-
skih tehnik (NIR in Ramanska spektroskopija) ter z uporabo
tehnik za dolo¢anje velikosti delcev (tehnika prostorskega
filtriranja (SFT) in slikovna analiza) v kombinaciji z multiva-
riatno obdelavo podatkov ze med samim procesom obla-
ganja pelet doloCamo lastnosti izdelka, kot so velikost
pelet, debelina obloge, vsebnost vode in hitrost spros¢anja
zdravilne ucinkovine. Hkrati pa lahko s tovrstnimi orodiji
zaznamo pojav morebitnih motenj v procesu, kot je npr.
zaCetek aglomeracije peletnih delcev ali kruSenje obloge s
podaljSanim spros¢anjem (18, 20). Raziskave smo dodatno
podkrepili z razvojem pristopa kalibracije multivariatnin mo-
delov za spremljane procesa v proizvodnem merilu s po-
mocjo vzorcey, pripravijenih na laboratorijski opremi, ter s
simulacijo spremljanja procesa oblaganja pelet s kar Stirimi
razlicnimi procesnimi analizatorji (21).

Orodja PAT lahko precej pripomorejo pri ucinkovitemu in
znanstveno zasnovanemu razvoju izdelka, Se ve€ prednosti
pa tako v razvoju kot v kasnejSi proizvodniji prinaSa dobro
zasnovana souporaba vseh orodij PAT (slika 2). Po drugi

strani postavitev ucinkovitega sistema PAT zahteva velik
zaCetni viozek, zato je potrebno pri postavitvi obsega upo-
rabe tovrstnih reSitev upostevati tako kompleksnost izdelka
kot njegov pomen za podijetje.

OBVLADOVANJE PODATKOV
NA PODROCJU REGISTRACIJ
ZDRAVIL

ZakljuCku razvojnega dela novega izdelka sledi postopek
registracije pri pristojnin agencijah. Na podrocju pridobi-
vanja dovoljenj za promet z novim zdravilom je ze od 2008
obvezna oddaja dokumentov v elektronski obliki za cen-
tralizirane postopke. S tem se je zacela uporaba tudi za
ostale registracijske postopke v EU. Dokumente pripravl-
jamo v standardizirani obliki eCTD (eletronic Common
Technical Document). Vendar je podrocje Se vedno dokaj
nepodprto z bolj podatkovno orientiranimi storitvami. Zato
je ze nekaj let v teku implementacija standardov ISO na
podro¢ju identifikacije medicinskih izdelkov (IDMP, identi-
fication of medicinal products). IDMP vklju€uje vsebino
petih standardov ISO (ISO 11238, ISO 11239, ISO 11240,
ISO 11616, ISO 11615) (22). Cilj je priprava standard-
iziranih podatkovnih baz, ki bodo sluzile boljSemu ob-
vladovanju farmakovigilance, elektronskih receptov, od-
krivanju ponarejenih zdravil, hitrejSemu odzivu ob
pomanjkanju zdravil in odpoklicih izdelkov. Podatki bodo
uporablieni tudi za namene inSpekcij in regulatorne ak-
tivnosti. Celoten nabor je zdruzen v okviru podatkovnih
storitev SPOR (substance, product, organisations, refer-
entials). Vsebina povzema standarde 1SO in vkljuCuje veC
podrocij. Podrocje substanc zajema podatke in definicije
za enoznacno identifikacijo vseh sestavin izdelkov. Na po-
dro¢ju medicinskih izdelkov so vkljuCeni osnovni podatki
za harmonizacijo podatkov o registriranin medicinskih
izdelkih (dovolienje za promet, medicinski podatki, paki-
ranja ...). PodroCje organizacij vsebuje podatke o imetniku
dovoliena za promet, proizvajalcu, sponzorjih raziskav ter
del regulatornih podatkov. Podrocje referenc pa pokriva
podatke o izdelku, kot so farmacevtska oblika, jakosti,
nacin aplikacije itd.

V letoSnjem letu EMA nacrtuje izdajo dopolnjene izdaje
smernic na podrocju upravljanja podatkov o izdelkih (IDMP,
identification of medicinal products), ki bo implementirala
precejsnji del prej omenjenih standardov ISO, nato naj bi v
naslednjem letu sledila nova izdaja. Industrija bo morala
zahteve smernic implementirati v naslednjih letih in se na
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spremenjein nacin ze pospeseno pripravlja z urejanjem
matic¢nih podatkov na nivoju izdelkov.

SKLEP

Digitalizacija pri razvoju novih generi¢nih izdelkov je us-
merjena predvsem v boljSo izkoris€enost digitaliziranih po-
datkov in ze uveljavljenih orodij za spremljanje procesov.
Koli¢ina podatkov je zato z napredkom tovrstnih tehnologij
zrasla do te mere, da jih brez naprednih programskih
reSitev. ni mozno veC obvladati. Z digitalnimi orodiji
povecamo izplen pridoblienih podatkov za razvoj ter za
ustvarjanje znanja o izdelku. Znanje in poznavanije izdelka
pa je klju¢nega pomena tako za uspesno izveden razvoj
kot kasneje za prenos v industrijsko merilo in ponovljivo
izdelavo zdravil. V prihodnosti lahko pri¢akujemo, da bomo
napredne tehnologije umetne inteligence Se v vedji meri
uporabljali na podro¢ju razvoja formulacij in industrijske
proizvodnje. Zaradi kompleksnosti razvoja zdravil pa bodo
Se kar nekaj Casa digitalna orodja ostala predvsem dober
pripomocek raziskovalcem za bolj uginkovito izrabo po-
datkov, namenjenih razumevanju izdelkov.
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OD PRVE INDUSTRIJSKE
REVOLUCIJE DO INDUSTRIJE
4.0

Tehnoloski napredek je spremenil nacin proizvajanja stvari.
Zaletek uporabe proizvodne tehnologije, ki se je bistveno
razlikovala od dotlej uveljavliene, imenujemo industrijska
revolucija. Nove proizvodne tehnologije so bistveno spre-
menile pogoje za delo in zivlienjski slog vseh ljudi. Katere
industrijske revolucije smo doziveli in kje smo danes (1)?

Prva industrijska revolucija (1.0) se je zacela v 18. sto-
letju in je temeljila na parnem stroju in mehanizaciji proiz-
vodnje. Mehanizacija postopka sukanja niti na kolovratu,
ki je predtem potekal rocno, je omogocila proizvodnjo
osemkrat vecje koli€ine niti v istem ¢asu. Tolik§no poveca-
nje produktivnosti je omogocila nadomestitev ro€nega po-
gona s parnim strojem, ki so ga sicer poznali ze pred tem.

POVZETEK

Industrija je Sla v zgodovini skozi ve¢ tehnoloskih re-
volucij, ki so vsaka na svoj nacin spreminjale pogoje
za delo in Zivlienjski slog. Industrija 4.0 je prinesla
veliko sprememb na podroCju povezovanja strojev in
sistemov ter ustvarjanja inteligentih omrezij. Tehnologija
industrije 4.0 vkljucuje mnoziéne podatke, napredno
analitiko, navidezno resnicnost, oblake, internet stvari
in komunikacijo med stroji. V zadnjem desetletju upo-
rablja napredne tehnologije vse ve€ podijetij in mnoga
ugotavljgjo, da jim prinasajo konkurencno prednost.
Farmacevtska podijetja sledijo temu razvoju, saj s tem
povecujejo kakovost izdelka, izboljSujejo ucinkovitost
proizvodnega procesa, skrajSujejo proizvodne cikle,
man;j je izmeta in manj zaustavitev strojev. S tem pa
vplivajo na ceno zdravil in konkurenénost na trgu. Do-
ber primer vpeliave elementov industrije 4.0 v proiz-
vodni proces je najsodobnejsi proizvodni obrat tovarne
zdravil Krka Notol 2. Nadaljnji razvoj bo vodil v na-
slednjo fazo, to je industrija 5.0, v kateri bodo stroji in
tehnologije Se bolj povezani z ljudmi in bodo tako za-
gotovili Se vecjo ustvarjalnost.

KLJUCNE BESEDE:
Digitalizacija, farmacevtska industrija, industrija 4.0,
Krkin Notol 2, pametna tovarna

ABSTRACT

The industry has gone through several technological
revolutions throughout the history, each in its own
way changing working conditions and lifestyles. In-
dustry 4.0 has brought many changes in the field of
connecting machines and systems, and creating in-
telligent networks. Industry 4.0 technology includes
big data, advanced analytics, virtual reality, clouds,
Internet of Things and machine-to-machine commu-
nication. Over the last decade, more and more com-
panies are using advanced technologies, and many
find that they bring them a competitive advantage.
Pharmaceutical companies are following this devel-
opment, as they increase product quality, improve
production process efficiency, shorten production cy-
cles, reduce waste and reduce machine downtime.
They affect the price of medicines and competitiveness
in the market. A good example of the introduction of
the industry 4.0 elements into the production process
is the state-of-the-art production plant of the Krka
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Notol 2. Further development will lead to the next
phase, Industry 5.0, in which machines and technolo-
gies will be even more connected to people and thus
ensure even greater creativity.

KEY WORDS:
digitalisation, industry 4.0, Krka Notol 2, pharmaceu-
tical industry, smart factory

Razvoj strojev, kot sta bila parnik (priblizno 100 let kasneje)
in parna lokomotiva, je prav tako prinesel velike spre-
membe, ki so omogocile, da so ljudje in blago velike raz-
dalje prepotovali v krajsem cCasu.

Druga industrijska revolucija (2.0) se je zacela v 19.
stoletju z odkritiem elektrike in razvojem sestavljalnih linij.
Zacetnik je bil Henry Ford (1863-1947), ki je v avtomobilski
industriji bistveno spremenil proizvodni proces. Medtem
ko je prej celoten proces sestavljanja posameznega avto-
mobila potekal na enem mestu, je Ford uvedel proizvodnjo
vozil v delnih korakih na tekocem traku. To je bistveno
skrajSalo €as proizvodnje in ga pocenilo.

Tretja industrijska revolucija (3.0) se je zacela v 70.
letih 20. stoletja z delno avtomatizacijo procesov s progra-
miranimi krmilniki in racunalniki. To je omogocilo avtomati-
zacijo proizvodnega procesa, ki odtlej lahko poteka brez
Gloveske pomocdi. Najbolj razsirjena je uporaba robotov, ki
izvajajo programirana zaporedja aktivnosti brez Cloveskega
posredovanja.

Trenutno smo v obdobju €etrte industrijske revolucije
(4.0). Zaznamuie jo vkljuCevanije informacijske in komunika-
cijske tehnologije, kar imenujemo tudi industrija 4.0, in je
nadgradnja dosezkov tretje industrijske revolucije. Proizvodni
sistemi, ki ze uporabljajo raCunalnisko tehnologijo, se Sirijo
prek omrezne povezave in imajo v internetu neke vrste digi-
talnega dvojnika. To je nasledniji korak avtomatizacije proiz-
vodnje. S povezovanjem vseh sistemov v mrezo nastajajo
»kibernetsko-fizicni proizvodni sistemic, t. i. pametne tovarne,
v katerih proizvodni sistemi, stroji in ljudje komunicirajo prek
omreZja, proizvodnja pa je skoraj popolnoma avtonomna.

INDUSTRIJA 4.0 IN NJEN
VPLIV NA FARMACEVTSKO
INDUSTRIJO

Industrija 4.0 se nanaSa na trenutni trend avtomatizacije in
prenosa podatkov v proizvodnih tehnologijah. VkljuCuije ki-

ber-realni sistem, internet stvari, raCunalnistvo v oblaku in
kognitivno racunalnistvo (2).
Poimenovanije industrija 4.0 je nemska zvezna vlada uvedla
v nacionalni strategiji za spodbujanje informatizacije proiz-
vodnje (3). Predstavlja Cetrto industrijsko revolucijo na poti
do interneta stvari, podatkov in storitev. Decentralizirana
inteligenca pomaga pri inteligentnem mrezenju objektov in
neodvisnem upravljanju procesov, pri cemer je interakcija
resni¢nega in navideznega sveta kljucni novi vidik proiz-
vodnije in proizvodnega procesa.

Osnovno nacelo je, da lahko s povezovanjem strojev in si-

stemov vzdolz vrednostne verige ustvarimo inteligentna

omrezja, ki nadzirajo drug drugega. Na primer stroji bi
lahko avtonomno napovedovali okvare in sprozili postopke
vzdrzevanja ali samoorganizirali logistiko, ki se odziva na
spremembe v proizvodniji. Tehnologije industrije 4.0 vklju-

Cujejo veliko danes modnih besed, kot so mnoZicni podatki,

napredna analitika, navidezna resnic¢nost, oblak, internet

Stvari in komunikacija med stroji. V zadnjem desetletju so

se te tehnologije globalno razsirile, saj proizvajalci po vsem

svetu prepoznavajo vrednost industrije 4.0 (3).

Vizija Cetrte industrijske revolucije nam bo prinesla pa-

metno tovarno in bo v celoti izkoristila digitalno proizvod-

njo. Pri¢akujemo, da bo to preobrazilo ter celovito digita-
liziralo proizvodni sektor. V celotni dobavni verigi bo
vzpostavljen takSen ekosistem strojev in partnerjev (po-
slovnih subjektov in/ali podijetij), ki bodo lahko brez po-
sebnega napora sodelovali drug z drugim. Podatki, ki na-
stajajo v proizvodnih procesih, se bodo med stroji in
podjetji avtomatsko prenasali in prek povratnih zank

usmerijali potek aktivnosti (4).

Industrijo 4.0 predstavljajo razli¢ne tehnologije in poime-

novanja:

e Industrijski internet stvari (internet of things, 10T).
Medsebojno povezovanije senzorjev, instrumentov, naprav
(»stvari«) v .omrezje, ki skupaj s programsko opremo in
drugimi tehnologijami omogoca povezovanie in izmenjavo
podatkov med napravami in sistemi prek interneta.

* Mnozicéni podatki (big data) in napredna analitika.
Gre za velike koli¢ine razlicnih podatkov iz razli¢nih virov
(stroji, senzoriji, raCunalniski sistemi, ljudje itd.), ki jih je
mozno analizirati ter na osnovi tega sprejemati dolocene
odlocCitve in prilagajati procese.

» Umetna inteligenca (artificial intelligence, Al). Inteligenca
strojev, ki so se sposobni uciti in reSevati zahtevne pro-
bleme.

* Brezzi¢no telekomunikacijsko Sirokopasovno omre-
zje (Jlow power wide area network, LPWAN). Vrsta Siro-
kopasovnega omrezja, ki pri majhni bitni hitrosti in majhni
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porabi energije omogoca komunikacijo med povezanimi,
a zelo oddaljenimi predmeti (npr. senzorji).

+ Komunikacija med stroji (machine to machine, M2M).
Tehnologija, ki omreznim napravam omogoca neposredno
komunikacijo in izmenjavo informacij ter izvajanje dejanj
brez posredovanja Cloveka.

» Konvergenca informacijske in operativne tehnolo-
gije (informational technology, IT, operational technology,
OT). To pomeni povezovanje sistemov, ki nadzorujejo
proizvodne procese, in sisteme, ki nadzorujejo shranje-
vanje podatkov in komunikacijo.

* Vmesniki na dotik in glas ter sistemi razSirjene res-
niénosti (augmented reality, AR), navidezne oz. vir-
tualne resnicnosti (virtual reality, VR). Pri virtualni resni-
¢nosti gre za popoln preskok v digitalni svet (obCutek,
da si v povsem drugacnem okolju), pri razsirjeni resni-
¢nosti pa se realnost dopolni z elementi virtualne resni-
¢nosti v enotno dojemanije okolice.

* Napredna robotika.

« Aditivha proizvodnja (tudi 3D-tiskanje). Proizvodni po-
stopek, pri katerem dodajamo posamezne plasti materiala
za izdelavo tridimenzionalnih predmetov iz digitalnega
modela.

* Vrednostna veriga. Zaporedje aktivnosti, ki dajejo iz-
delku dodano vrednost.

* Integriteta podatkov (data integrity). Odgovorno upra-
vljanje podatkov.

Namen novih tehnologij, ki jih razvijajo, je vse vecje pove-
zovanje in komuniciranje tako med ljudmi in stroji kot med
posameznimi stroji, kar naj bi omogocilo reSevanje vedno
bolj zapletenih nalog. Podatki, ki prihajajo iz posameznih
sistemov in strojev, bodo povezali vse proizvodne procese
od zaCetka do konca zivljenjskega cikla izdelka.

Industrija 4.0 bo verjetno prinesla Stevilne prednosti. Na-

predna analitika bo pospesila razvoj izdelkov, saj bo proiz-

vajalcem originalne opreme omogocila pridobivanje po-

vratnih informacij o njeni dejanski uporabi ter skladnosti s

pri¢akovaniji proizvajalca. Podatke iz senzorjev bomo lahko

prenesli v digitalni dvojcek (virtualni sistem, ki simulira de-
janski proces) in tako z realnimi podatki prikazali mozne
nacine optimizacije proizvodnje ter zagotavljanja nenehnega
posodabljanja procesov. K procesu izboljSanja ucenja za-
poslenih in povecanju ucinkovitosti proizvodnih procesov
bodo bistveno pripomogla tudi orodja tako imenovane raz-

Sirjene resnic¢nosti. Pri tem se uporabljajo posebna ocala

in naprave, racunalnisko ustvarjeno sliko pa namestijo v

zorno polje uporabnika in na resniCni svet ter s tem zago-

tovijo tako imenovani sestavljeni pogled. Ta je Se posebe;j
koristen pri procesu sestavljanja strojev in procesu ucenja

na novih delovnih mestih, saj hkrati omogoca proste roke
za izvajanje aktivnosti.

Farmacevtska industrija Se nekoliko zaostaja pri spreje-
maniju praks industrije 4.0 in v mnogih pogledih e vedno
ni popolnoma avtomatizirana. Vendar izkusnje z drugih po-
drocij kazejo, da bodo tisti proizvajalci farmacevtskih iz-
delkov, ki bodo najhitreje uvedli dobre prakse industrije
4.0, pridobili pomembne prednosti pred svojimi tekmeci
).

Model delovanja industrije 4.0 za podrocje zdravil, ki vse-
buje dobre prakse zdravstvene regulative, se imenuje
Farma 4.0. Gre za digitaliziran operacijski model organizi-
ranosti v farmacevtski industriji, ki vklju€uje trende, kot so
mnozi¢ni podatki, medsebojna povezanost, sodelovanje
robotike in umetne inteligence (6). To je industrijska revo-
lucija, ki poleg avtomatizacije vkljuCuje digitalizacijo, brez-
papirno dokumentacijo, celovitost podatkov in pristop, ki
temelji na ocenah tveganja. Digitalizacija kot pomembna
komponenta ustvarja novo raven preglednosti procesov,
saj omogoca hitro odloCanje ter zagotavlja vgrajen in pra-
voCasen nadzor nad delovanjem in kakovostjo izvajanja
procesov. Z uporabo napredne analitike podatkov se po-
veca robustnost proizvodnega postopka in izboljSata se
tako kakovost kot produktivnost. Posledi¢no je farmacevt-
ska proizvodnja varnejSa in ucinkovitejsa.

Elementi Farme 4.0 vkljuCujejo ClovesSke vire, opremo in
stroje, razli¢en material, razlicno orodje in kon¢ne izdelke.
Ucinkovitost mnozi¢ne proizvodnje povecuje pametna
oprema, ki je prilagojena razlicnim proizvodnim konfigura-
cijam. Informacijski sistemi temeljijo na ekonomskih merilin
tako ljudi kot komunikacijskih tehnologij. Racunalniski si-
stemi so integrirani v omrezje verige dodane vrednosti.
Podrogja, kot so preventivno vzdrzevanje, spremljanje okolj-
skih podatkov, avtomatizacija, neprekinjeno preverjanje
procesa in sproS¢anije serije, morajo biti integrirana z IT-si-
stemi. Strategija celostnega nadzora je namrec kljucni ele-
ment za upravijanje zivlienjskega cikla izdelkov v farma-
cevtskih procesih. Za zagotovitev visoke kakovosti izdelka
stalno spremljamo in preverjamo kriticne atribute kakovosti
(critical quality attributes, CQA, npr. vsebnost ucinkovine,
enakomernost vsebnosti ucinkovine v izdelku) in kriticne
procesne parametre (critical process parameters, CPP,
npr. hitrost tabletiranja, nastavitev glavnega tlaka pri table-
tiranju). Umetna inteligenca in digitalizacija torej igrata v
Farmi 4.0 odlocilno viogo (6).

Ker se farmacevtska podjetja sooCajo z veliko izzivi na po-
droCju zakonodaje in standardov, je uvajanje digitalne teh-
nologije zanje doloCena prednost. Z digitalizacijo se namre¢
izboljSuje kakovost izdelka, povecuje ucinkovitost procesa,
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skrajSa Cas proizvodnega cikla, manj je izmeta in predelay,
zmanjSa se delez zaustavitev proizvodnega procesa. Med
izdelavo se zabeleZijo vse informacije in podatki o strojih in
uporablienem materialu. PoroCanje v realnem Casu in in-
ternet stvari igrata pomembno vlogo pri stalnem spremlja-
nju opreme, osebja in podatkov. Vsa oprema je prikljuc¢ena
na nadzorne sisteme, sistem upravljanja proizvodnje (ma-
nufacturing execution system, MES) in sisteme za pridobi-
vanje podatkov ter je nadzorovana. S popolno avtomati-
zacijo proizvodnega obrata skrajSamo proizvodni ¢as in
omogoc¢imo hitrejSo dobavo izdelka na trg (6).

Glede na izsledke raziskave vodilni menedzerji v farma-
cevtski industriji pri¢akujejo, da bodo pametne in povezane
tovarne ustvarile 20 % ali celo vec skupnega prihranka,
hkrati pa naj bi se izboljSali kakovosti izdelkov in tudi zane-
sliivost njihove dobave. Pri¢akujejo, da bodo mnoga far-
macevtska podjetja zacela prehod v Farmo 4.0 z viaganjem
v skupine resitve, ki bodo temeljile na enostavnejsih in po-
gosteje uporabljenih orodjin. Prihranek stroSkov zaradi
uvedbe teh reSitev bo pomagal financirati prihodnje na-
lozbe, vklju¢no z drugim valom ucinkovitejsih reSitev, ki so
zahtevnejSe. Kljucne izzive v industriji 4.0 tako predstavijata
integracija obstojecih in novih informacijskih sistemov ter
gradnja digitalnih vesc¢in (7).

V raziskavi, ki so jo na vzorcu irskih farmacevtskih podijetij
izvedli Reinhardt, Oliveira in Ring (8), so ugotovili, da se
proizvodna podijetja, naj bodo farmaceviska, biotehnoloska
ali podjetja za proizvodnjo medicinske opreme, zelijo stra-
tesko pozicionirati kot vodilna tehnoloska podietja. Stevilne
od teh korporacij so v svoje objekte ze uvedle elemente
industrije 4.0, najpogosteje preventivno vzdrzevanje, si-
steme za upravljanje proizvodnje, avtomatizacijo proizvod-
nih linij, rudarjenje podatkov, shranjevanje v oblaku in ki-
bernetsko varnost, razSirjeno ali navidezno resnic¢nost in
analiticno tehnologijo procesov kot prve elemente industrije
4.0 (8).

NOTOL 2 - PRIMER VPELJAVE
ELEMENTOV INDUSTRIJE 4.0
V PRAKSO

Klasi¢na tovarna v farmacevtski panogi

V Klasi¢ni tovarni so stroji samostojne enote, ki izvajajo
svojo funkcijo, zelo slabo pa zaznavajo okolico. Proces
dela zahteva stalno prisotnost ¢loveka, kajti samo to omo-
goca upravljanje stroja in njegov nadzor. Podatki, ki nasta-
jajo v takSnem procesu, se vecinoma ne shranjujejo nika-

mor, zato je kakrSna koli optimizacija procesa na podlagi
analize predhodno pridobljenih podatkov prakti¢no nemo-
gocCa. Zaposleni klju¢ne podatke rocno prepisujejo v hie-
rarhi¢no visje, t. i. krovne [T-sisteme, pri Eemer lahko prihaja
do napak. Ker sta oddaljena povezava in upravljanje stroja
v takSnem sistemu redkost, mora vzdrzevalec, Ce se stroj
ustavi, priti do njega in ugotoviti napako, da lahko ustrezno
ukrepa. Samo ob stroju je mozno spreminjati nastavitve in
upravijati recepture. Zaradi navedenega se v klasi¢ni tovarni
tezko odzivamo na izzive farmacevtske proizvodnje. Da bi
se uspesneje spopadli s temi izzivi, je treba uporabnikom
posredovati pravo informacijo v pravem trenutku. Klju¢ do
tega so podatki oz. digitalizacija podatkov, ki omogocajo
transformacijo okornega analognega procesa v klasi¢ni
tovarni v prilagodljiv in izboljSan digitalni proces, znacilen
za pametne tovarne.

Pametna tovarna v farmacevtski panogi - Notol 2

V pametni tovarni Notol 2 je celotna proizvodnja racunal-
niSko vodena. Koncept pametne tovarne sloni na vertikalni
in horizontalni integraciji strojev ter na popolnoma avto-
matiziranem izvajanju glavnih procesov. Cilj pametne to-
varne je t. i. brezpapirna proizvodnja — vsi podatki, ki na-
stajajo v procesu, se samodejno prenasajo med sistemi,
prisotnost zaposlenih v ta namen ni potrebna.

Pri vertikalni integraciji so stroji povezani z visje lezeCimi
informacijskimi sistemi, kot so MES, centralno skladis¢e
procesnih podatkov, dokumentni sistem ipd. Pri horizon-
talni integraciji stroji komunicirajo med seboj in aktivno
zaznavajo stanje v okolici. Komunikacija, tako vertikalna
kot horizontalna, za glavne procese poteka popolnoma
avtomatsko in brez ¢loveskega nadzora.

Implementacija takega sistema in vzpostavitev pametne
tovarne sta zelo kompleksna procesa. Integracija strojev
in sistemov zahteva od dobavitelia opreme poznavanje
vseh procesov, ki so povezani z njegovo napravo, zato je
treba procese in podatke modelirati ze v zgodnji fazi pro-
jekta pametne tovarne. V ospredju je predvsem zdruzevanje
podrocij informacijske in operativne tehnologije (IT in OT),
kar je zaradi velike kompleksnosti sistema svojevrsten iz-
Ziv.

V pametni tovarni Notol 2 poteka celovito radunalnisko
vodenije proizvodnje — od planiranja in izvajanja proizvodnje
z elektronsko dokumentacijo do kontrole proizvodnje, zbi-
ranja podatkov in analize teh podatkov (slika 1).

Proces dela se za¢ne v poslovnem sistemu SAP, kjer so
zabelezeni vsi podatki o seriji izdelka, ki jo Zelimo proizvajati,
in kjer se zaCne planiranje proizvodnje, priprava delovnega
naloga za serijo izdelka ter umeScCanije izdelka na ustrezno
tehnolosko opremo. V sistemu SAP ustvarimo recepturo
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za medprocesno kontrolo serije izdelka. Delovni nalog iz-
delka se iz sistema SAP avtomatsko prepiSe v glavni proiz-
vodni sistem MES, kjer nastane elektronski zapisnik o
proizvodniji z vsemi navodili za izvedbo procesa. V sistemu
MES se belezi vse, kar se zgodi med proizvodnjo serije.
Sistem MES je med proizvodnjo povezan s podrejenim si-
stemom za avtomatski transport (WMS), da se lahko izva-
jajo avtomatski premiki materiala za serije, in s podrejenimi
sistemi tehnoloske opreme SCADA, kar nam omogoca
avtomatsko izvajanje proizvodnih procesov brez prisotnosti
liudi (homogenizacija, inertizacija, pranje itd.). Podatke, ki
nastajajo med proizvodnjo serije izdelka, ves ¢as zbiramo
in shranjujemo v sistemu za procesne podatke in sistemu
DMS, kar nam kasneje omogoca hitro analizo procesa.

V proizvodnem procesu je klju¢nega pomena tudi sprotno
spremljanje poteka proizvodnje v sistemu Portal, ki spre-
jema podatke iz sistema MES, in proizvodne opreme ter
nam daje povratno informacijo o dogajanju na vseh proiz-
vodnih linijah, hkrati pa omogoc¢a spremljanje kakovosti in
ucinkovitosti na posamezni liniji. S podatki, pridoblienimi v

realnem Casu, optimalno in kakovostno nadziramo pro-

cese.

Prav tako na vseh podrodjih dela zagotavljamo integriteto

podatkov (data integrity), pri Cemer sledimo vsem smerni-

cami in predpisom.

Integriteta podatkov v zivlienjskem ciklu podatkov zajema:

— definiranje in obvladovanje podatkovnih tokov tehnoloskih
procesov (npr. definiranje izvornih podatkov, primarnih
Zapisov);

— zagotavljanje celovite integritete procesov, ki se izvajajo
na tehnoloski opremi (delovanje tehnoloSke opreme, ob-
vladovanije nivojev in dostopov do sistemov, obvladovanje
receptur, obvladovanje podroc¢ja alarmiranja — v skladu s
CFR PART 11 & Annex 11);

— zagotavljanje verodostojnosti podatkov, zapisov in porocil,
ki nastajajo ter jih obdelujemo, shranjujemo in/ali arhivi-
ramo v okviru izvajanja procesov na proizvodnih sistemih
(v skladu s smernicami CIA in ALCOA+).

Z avtomatizacijo in digitalizacijo smo v pametni tovarni

Notol 2 dosegli (9):

Slika 1: Vertikalna in horizontalna integracija sistemov.
Figure 1: Vertical and horizontal system integration.
Legenda kratic: ERP — sistem za nacrtovanje virov podjetja (enterprise resource planning),; IPK — kontrola med procesom (in-proces control);
MES - sistem upravijanja proizvodnje (manufacturing execution system); SCADA — sistem za nadzorovanje in krmiljenje tehnoloskih procesov
(supervisory control and data acquisition); DMS — sistem upravijanja dokumentov (document management system);, WMS — sistem

upravijanja skladis¢ (warehouse management system).
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e izvajanje operacij 24 ur na dan sedem dni v tednu (24/7),

e povezanost sistemoy,

¢ vedjo fleksibilnost proizvodnie,

e vedjo zascito izdelkov pred zunanjimi vplivi in zaposlenih
z vidika varstva pri delu,

® ponovljivost procesov,

e transparentnost in sledljivost proizvodnih procesoy,

e stalen nadzor procesov,

e hitro pridobivanje podatkov in optimizacijo procesov,

e hitrejSe in ucinkovitejSe odlo&anje,

® vgrajeno kakovost,

e visoko produktivnost ter zmanjSanje proizvajalnih stroskov
in stroSkov dela (priblizno za 30 % v primerjavi s klasi¢no
proizvodnjo),

e hitro prilagajanje spremembam in razlicnim zahtevam
kupcev.

POTI RAZVOJA
V PRIHODNOSTI

Sodobna industrija se pri razvoju ali izboljSevanju procesov
sooca z nesteto tehnoloSkimi moznostmi. Zelo pomembno
je, da pri njihovi izbiri sledimo prednostni nalogi, ki smo jo
vnaprej dolocili. NajpogostejSe smeri razvoja pri sprejema-
nju elementov industrije 4.0, ki so jih v raziskavi o farma-
cevtskin podijetjih kot Stiri glavna podrocja opredelila so-
delujoCa podjetja, so: optimizacija procesov (13 %),
spremljanje ucinkovitosti proizvodnih obratov (12 %), za-
gotavljanje skladnosti poslovanja s predpisi (12 %) in zmanj-
Sanje izpada (11 %) (8).

Z izvajanjem celovite strategije Farma 4.0 v verigi dodane
vrednosti izboljSujemo varnost in kakovost izdelkov, pregled-
nost ter prilagodijivost in produktivnost proizvodnega procesa.
Z uporabo sodobnih tehnologij ne poveCujemo samo pro-
duktivnosti, temveC hkrati pospeSujemo tudi gospodarstvo
in industrijsko rast. Farma 4.0 vse bolj postaja novi standard
v farmacevtski industriji, kljub temu pa bo v razvoju farma-
cevtskih izdelkov ostajal prostor za inovacije in napredek.

V pametno tovarno Notol 2 nam je uspelo vkljuciti vecino
elementov industrije 4.0. Bistveno je bilo, da smo jih nacr-
tovali in vgrajevali ze v zaCetni fazi projekta. So dobra os-
nova za nadgradnjo z novimi sistemi, ki bodo tudi v pri-
hodnje zagotavljali u€inkovite in kakovostne proizvodne in
delovne procese.

Kot nadgradnja industrije 4.0 je na obzorju ze vidna indu-
strija 5.0. Njeni zaCetniki so podijetja Google, Tesla, Uber,

Alibaba, PayPal, Airb’n’b, N26 in druga, ki so najprej po-
vsem avtomatizirala poslovne procese ter ljudi nadomestila
z roboti, umetno inteligenco in stroji. Vendar se je v praksi
pokazalo, da se Cloveske roke, inteligence, kreativnosti in
umetnosti komunikacije ne da nadomestiti, zato jih Ze vklju-
¢ujejo nazaj v industrijo in poslovne procese. S tem se na-
poveduje nova industrijska revolucija 5.0.

Z industrijo 5.0 se za¢enja nova doba, v kateri bodo stroji
oblikovani tako, da bodo bolj sluzili loveku, ki jih upravija
in kreativno ustvarja nove projekte ter nove poslovne mo-
dele skupaj z novimi nacCini ekonomskega in denarnega
poslovanja. Industrija 5.0 povezuje ¢loveka z umetno inte-
ligenco in s stroji z namenom, da Clovek kreativno ustvarja
nove projekte, stroji pa zmanjSajo njegove mozne napake.
Tako sodelovanje se kaze kot nova peta industrijska revo-
lucija (10).

Komplementarna vizija opisuje industrijo 5.0 kot hitrejSo,
SirSo in osredotoCeno na ljudi (v primerjavi z industrijo 4.0,
ki je osredotocena na avtonomno delovanje strojev) in na
uporabo nove tehnologije. To naj bi se zgodilo z naprednimi
vmesniki ¢lovek-stroj, boljSo integracijo Cloveka s stroji in
boljSo robotizacijo, zdruzeno z modjo in ustvarjalnostjo ¢lo-
veskih mozganov (11).
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POVZETEK

Spletna druzbena omrezja omogocajo trznikom
boljSe razumevanje bolnikovih potreb v primerjavi s
tradicionalnimi mediji, kljub temu pa raziskave ka-
z€jo, da jim farmacevtska podjetja posvecajo man;j
pozornosti kot druge industrije. Izvedli smo analizo
racunalnisko posredovane razprave na petih sple-
tnih dnevnikih ter za deset mednarodnih farmacevt-
skih podijetij na treh spletnih druzbenih omrezjih.
Raziskava je pokazala, da digitalna strategija upra-
vljanja javnih podob na spletnih druzbenih omrezjih
v farmacevtski industriji Se vedno zaostaja za dru-
gimi industrijskimi panogami. Vodilna farmacevtska
podijetja priporoCil za uc€inkovito upravljanje javnih
podob na spletnih druzbenih omrezjih ne izvajajo
dosledno. Pomanjkljivo izvajajo priporocila o uporabi
finanéno stimuliranih objav, objav z zgodbami, videi
v zivo in videoposnetki v navpicni ali kvadratni obliki.
Za vecjo odzivnost in boljSe prepoznavanje s strani
uporabnikov spletnih druzbenih omrezjih bi lahko
pogosteje izvajala priporocila glede navajanja po-
datkov podijetja, rednega objavljanja in prikazovanja
logotipov v prvih treh sekundah videoposnetkov.
Kot najpomembnejSe orodje so se izkazali video-
posnetki. Farmacevtska podietja najve¢ pozornosti
posvecajo LinkedInu.

KLJUCNE BESEDE:
digitalno trzenje, farmacevtska industrija, spletna
druzbena omreZja

ABSTRACT

Online social network sites provide marketers with
a better understanding of patients’ needs compared
to traditional media, yet research shows that phar-
maceutical companies devote less attention to them
compared to other industries. We performed a com-
puter-mediated discourse analysis of five blogs and
for ten international pharmaceutical companies on
three online social network sites. Our research
shows that the digital strategy of managing profiles
of pharmaceutical online social network sites still
trails behind other industries. Leading pharmaceu-
tical companies aren’t implementing recommenda-
tions for the effective management of profiles on
online social network sites consistently. They poorly
implement recommendations on the use of spon-
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sored posts, stories, live videos and vertical or
square videos. The implementation of recommen-
dations for listing of company data, regular posting
and displaying logos in the first three seconds of
videos should be more regular to achieve higher
engagement rates and better recognition. The most
important tool for profile management is video. Phar-
maceutical companies pay the most attention to
LinkedIn.

KEY WORDS:
digital marketing, online social network sites, phar-
maceutical industry

UvoD

Digitalni mediji omogocajo veliko bolj osebno, dvosmerno
komuniciranje s potrosniki v primerjavi s tradicionalnimi
mediji. Zaradi te lastnosti je eden izmed glavnih ciliev trzenja
na digitalnin medijin prepriati potrosnika, da se aktivno
odzove na digitalna prizadevanja blagovnih znamk. Intera-
ktivnost pa ni edina prednost tovrstnega trzenja. Digitalno
trzenje omogoca tudi zelo specificno izbiro tarénega ob-
¢instva oglasov, rezultati trzenjskih kampanj pa so bolj na-
tan¢ni v primerjavi z drugimi oblikami trzenja (1). Glavni ra-
zlog za razcvet te novejSe oblike trzenja je dejstvo, da
potrodniki vse ve¢ Casa prebijejo na digitalinih medijih (2).
Digitalno trzenje ima tudi nekaj slabosti. Potrosniki lahko
javno izrazijo svoje nezadovoljstvo glede trznih sporocil ali
pa jin brez vecjih naporov prezrejo. Hkrati lahko zlonamerna
programska oprema prilagodi statisticne podatke oglase-
valskih kampanj (3).

Spletna druzbena omrezja so digitalni mediji, ki posamez-
nikom omogoc¢ajo ustvarjanje javne ali delno javne podobe
znotraj omrezja, oblikovanje seznama uporabnikov, s ka-
terimi so povezani, in prikazovanije ter pretok njihovih se-
zZnamov povezav in povezav drugih v omrezju (4). Med di-
gitalne medije uvrS€amo tudi spletne dnevnike (ang. blog).
Gre za spletne strani v obliki dokumentov, ki vsebujejo kro-
nolosko zaporedne objave z navedenimi datumi (5).

V preteklosti je veljalo, da so bolniki vecino zdravstvenih
informacij prejeli neposredno preko pogovora z zdravstve-
nimi delavci. V zadnjem desetletju so digitalni mediji omo-
gocili dodatno, spletno obliko komuniciranja o zdravstvenih
tematikah (6). Raziskava iz leta 2013 je pokazala, da skusa

77 % ljudi svojo potrebo po zdravstvenih informacijah v
prvi vrsti zadovoljiti z brskanjem po spletnih brskalnikih
Google, Bing ali Yahoo (7).

Digitalno trzenje omogoca bistveno boljSe razumevanije
bolnikovih potreb v primerjavi z drugimi oblikami trzenja.
Kljub temu pa vodilni farmacevtski trzniki, na globalni ravni
predvsem zaradi kompleksnosti in nerazumevanja posred-
nih uCinkov digitalnega trzenja, ta del trznega upravljanja
raje prepuscajo miajSim trznikom ali zunanjim podjetiem
(8). Mednarodna raziskava iz leta 2016, s katero so pri-
merijali digitalno dozorelost razlicnih industrij glede na 18
stalnih praks upravljanja digitalnih medijev, je pokazala, da
farmacevtska industrija zaostaja tudi za drugimi strogo re-
guliranimi industrijami, kot sta bancnistvo in zavarovalnistvo
9).

Z raziskavo smo oblikovali priporocila o u¢inkovitem upra-
vljanju javnih podob na spletnih druzbenih omreZzjih, ocenili
doslednost in ucinkovitost mednarodnih farmacevtskih
podijetij pri izvajanju teh priporodil ter dolodili nabor tematik
objav, na katere so se potro$niki najpogosteje odzivali.

METODE

Uporabili smo deskriptivno metodo dela z izvedbo dveh
kvantitativnih analiz racunalniSko posredovane razprave
(ARPR). Najprej smo z ARPR iz spletnih dnevnikov dolodili
priporodila o u¢inkovitem upravljanju javnih podob na sple-
tnih druzbenih omrezjih. Sledila je ARPR na spletnih druz-
benih omreZjih, s katero smo analizirali javne podobe med-
narodnih farmacevtskih podijetij.

ARPR definiramo kot analizo dnevnikov verbalne interakcije,
kot so znaki, besede, izreki, sporocila, arhivi itd. Predstavlja
nabor metod, izmed katerih si raziskovalec izbere tiste, ki
najbolj ustrezajo njegovi raziskavi. Zaradi tega je ARPR Se
posebej uporabna pri analizi spletnih druzbenih omreZzjih,
kjer lahko uporabniki izrazijo lastna prepri¢anja z uporabo
skoraj vseh moznih nacinov racunalniSsko posredovanega
komuniciranja (10).

2.1 ANALIZA RACUNALNISKO
POSREDOVANE RAZPRAVE NA
SPLETNIH DNEVNIKIH

Izvedli smo ARPR 348 aktualnih objav, ki so bile objavijene
med 31. 7. 2019 in 1. 2. 2020 na spletnih dnevnikih Fa-

“ farm vestn 2021; 72



cebooka, Twitterja in Linkedlna ter njihovih partnerskih
podietij Buffer in Sprout Social, s katero smo dolodili pri-
porocila o ucinkovitem upravljanju javnih podob na spletnih
druzbenih omrezjin Facebook, Twitter in LinkedIn. Z vklju-
Citvijo teh spletnih dnevnikov v vzorec smo zagotovili rele-
vantnost priporocil, katerih izvajanje smo preverjali v dru-
gem koraku raziskave. Podjetja, ki si lastijo vecino spletnih
dnevnikov vzorca, so namre¢ tudi lastniki istoimenskih
spletnih druzbenih omrezjih. Na spletnih dnevnikih se in-
formacije posodabljajo, najnovejSe objave spletnih dnev-
nikov so logene od starejSih, manj relevantnih informacij.
Poslediéno smo na spletnih dnevnikih lahko izlodili zasta-
rela priporocila.

Najprej smo prebrali vse objave spletnih dnevnikov vzorca,
ki so bile zapisane izkljucno v angleSkem jeziku. Izbrali
smo objave, ki so vsebovale vsaj eno priporocilo o ucinko-
vitem upravljanju javnih podob na spletnih druzbenih
omrezjin. ARPR teh objav smo izvajali z raCunalniskim pro-
gramom QDA miner lite 2.0.7 podjetja Provalis research,
in sicer tako, da smo besedilom dolocili teme, kategorije,
kode in frekvence kod, ki smo jih dolocali z induktivnim
pristopom. Kode oz. priporocila smo dolocili za trditve, ki
so bile podkrepljene s prakti¢nim primerom, z raziskavami
ali pa je bila njihova uginkovitost dolocena s Steviléno vred-
nostjo. Med analizo smo najprej kodirali besedila, Sele nato
smo se lotili kodiranja preostalih nacinov prenovljene ra-
C¢unalnisko posredovane komunikacije, kot so slike in vi-
deoposnetki.

2.2 ANALIZA RACUNALNISKO
POSREDOVANE RAZPRAVE NA
SPLETNIH DRUZBENIH OMREZJIH

V drugem koraku raziskave smo najprej dolocili spletna
druzbena omrezja, na katerih smo izvajali analizo. Nato

smo dolocili Se deset mednarodnih farmacevtskih podijetij,
katerih javne podobe na teh spletnih druzbenih omrezjih
smo analizirali z ARPR.

Spletna druzbena omrezja, na katerih smo izvedli analizo,
smo dolocili tako, da smo 1. 2. 2020 zabelezili hiperpove-
zave do javnih podob vseh spletnih druzbenih omrezjih, ki
smo jih nadli na spletnih straneh farmacevtskih podjetij. To
smo storili za 50 farmacevtskih podijetij, ki so v letu 2018
ustvarila najvisje prihodke s prodajo zdravil na recept (11).
Zabelezili smo si tudi Stevilo sledilcev teh javnih podob in
jih sesteli za vsako posamezno spletno druzbeno omrezje.
V analizo smo vKljucili tri spletna druZzbena omrezja z naj-
vi§jim seStevkom sledilcev.

Na podlagi istih podatkov smo nato dolocili Se vzorec 30
javnih podob desetih farmacevtskih podijetij, ki so imela
najvedji seStevek sledilcev na Facebooku, Twitterju in Lin-
kedinu (slika 1). Vzorec podjetij za ARPR na spletnih druz-
benih omrezjih:

e Bayer AG,

e Johnson & Johnson Services, Inc.,

e Pfizer Inc.,

e Novartis AG,

e GlaxoSmithKline plc.,

e Boehringer Ingelheim International GmbH,

e Abbott Laboratories,

e . Hoffmann-La Roche Ltd.,

* Merck & Co., Inc.,

e Novo Nordisk A/S.

Podatke za analizo smo pridobili z neposrednim pregledom
objav in javnih podob podijetij ter z uporabo spletnih pro-
gramskih oprem Fanpage karma podijetja Uphill GmbH in
Facebook performance quadrant report podjetja Social-
bakers. Analiza je zajemala objave, ki so bile objavijene na
javnih podobah podietij vzorca med 1. 2. 2020 in 29. 2.
2020. Iziema je bila analiza financno stimuliranih objav, ki
je zajela vse objave med 1. 12. 2019 in 29. 2. 2020 izklju-

Izlo¢itev
farmacevtskih
podjetij, ki na
spletni strani

nimajo
hiperpovezav do
Facebooka,
Twitterja in
LinkedIna

Pregled spletnih
strani 50

farmacevtskih
podjetij.

Slika 1: Postopek dolo¢anja raziskovalnega vzorca.
Figure 1: The process of determining the research sample.

Izracun vsote
sledilcev
Facebooka,
Twitterja in

VZOREC: 10

podjetij z najvisjo
vsoto sledilcev.

LinkedIna za vsako
neizloéeno
farmacevtsko
podjetje.
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¢no za Facebook. Programska oprema Facebook per-
formance quadrant report namre¢ ne omogocCa krajSega
analiznega obdobja ali analiziranja drugih spletnih druzbenih
omrezij. Stevilo razliénih kontaktnih podatkov smo dologili
29. 2. 2020.

Analiza je temeljila na priporocilih, ki so bila zapisana v
vsaj sedmih razli¢nih objavah spletnih dnevnikov. Dodatno
je vsako priporocilo moralo biti objavlieno na vsaj treh od
petih opazovanih spletnih dnevnikih. Vsem obravnavanim
priporocilom smo doloCili kazalnike, kot na primer Stevilo
objavljenih zgodb in delez financno stimuliranih objay, s &i-
mer smo lahko presojali o doslednosti izvajanja priporocil.
Iziema je bilo priporocilo o sodelovanju z vplivnezi, ker ni-
smo nasli nobenega kazalnika, s katerim bi lahko ocenili
izvajanje tega priporocila.

Po ovrednotenju stopnje implementacije priporocil nas je
zanimala tudi ucinkovitost podietij pri Sirjenju trznih sporodil.
Njihovo ucinkovitost smo doloCili s preverjanjem dveh ka-
zalnikov, in sicer s Stevilom sledilcev na dan 29. 2. 2020
ter s Stevilom interakcij, komentarjev in delitev vseh objav,
ki so bile objavliene med 1. 2. 2020 in 29. 2. 2020. Na
podlagi teh podatkov smo nato dolocili povprecne stopnje
angaziranosti uporabnikov spletnih druzbenih omreZij na
farmacevtskih javnih podobah Facebooka, Twitterja in Lin-
kedIna (enacba 1), ki smo jih primerjali s povprecnimi stop-
njami angaziranosti za druge industrije, ki so bile dolocene
v raziskavi podjetja Forrester Research Inc. iz leta 2014
(12).

odzivnost potrosnikov
Stopnja angaziranosti (%) = P

= - — — x 100
Stevilo sledilcev * Stevilo objav

Odzivnost potrodnikov na Facebooku = Stevilo interakcij + Stevilo komentarjev
+ Stevilo delitev

Odzivnost potrognikov na Linkedinu = Stevilo interakcij + Stevilo komentarjev

Odzivnost potrognikov na Twitterju = Stevilo interakcij + Stevilo Retweetov

Enacha 1: Stopnja angaZiranosti na Facebooku, Twitterju in
LinkedInu (13).

Equation 1: Engagement rate on Facebook, Twitter and Linkedin
(13).

Na koncu so nas zanimale skupne teme objav, na katere
so se uporabniki spletnih druzbenih omrezij najpogosteje
odzvali. Na podlagi sestevka interakcij, komentarjev in de-
litev objav nam je programska oprema Fanpage karma iz-
pisala pet najbolj priljublienih objav vsake javne podobe
vzorca, ki so bile objavliene med 1. 2. 2020 in 29. 2. 2020.
Za analizo smo uporabili programsko opremo QDA miner
lite. Vsebino vsake objave smo kodirali, objavam pa nato
dolocili teme, kategorije in kode ter njihove frekvence.

REZULTATI IN RAZPRAVA

3.1 PRIPOROCILA ZA UCINKOVITO
UPRAVLJANJE JAVNIH PODOB

Pregledali smo 348 objav. V 109 objavah (31,3 %) smo
odkrili 270 razli¢nih zapisov, na podlagi katerih smo kodirali
25 priporocil. Priporocila smo umestili v sedem kategorij:
podatki podjetja, sodelovanje z uporabniki spletnih druz-
benih omrezij, sploSna strategija upravljanja, grafini ele-
menti, besedila objav, oglaSevanje in izvajanje meritev. Ka-
tegorije smo nadalje razdelili na dve temi: sploSna
priporocila o upravljanju in priporocila o objavljanju.

3.1.1 Splosna priporocila o upravljanju

Kategoriji 0 podatkih podijetja in sodelovanju z uporabniki
spletnih druzbenih omrezij smo uvrstili med temo sploSnih
priporocil o upravljanju (preglednica 1). Izmed vseh sedmih
kategorij je kategorija 0 sodelovanju z uporabniki spletnih
druzbenih omreZij vsebovala drugo najvecie Stevilo zapisov
priporoCil (15,2 %). Najvecje Stevilo zapisov splosnih pri-
porocil o upravljanju smo kodirali za priporocilo o odzivanju
na potrosniska sporocila (5,2 %).

Na javnih podobah spletnih druzbenih omrezij imajo upra-
vitelji moznost, da navedejo podatke o svojih podijetjih.
Upraviteliem se Se posebej priporo&a, da navedejo vse
mozne kontaktne podatke podijetja. S tem omogodijo obi-
skovalcem javne podobe, da stopijo v stik s podjetjem na
nacin, ki je zanje najbolj prirocen. Taksne javne podobe
dosegajo v povprecju viSje stopnje angaziranosti (14).
Eden izmed najboljSih medijev za odzivanje na potrosniska
povprasSevanja so spletna druzbena omrezja, Kjer lahko
potrosniki pridejo do odgovorov v zelo kratkem Casu, hkrati
so ti pogovori lahko javno dostopni in razvidni tudi Stevilnim
drugim uporabnikom. Najbolj priporocljivo spletno druz-
beno omrezje za odzivanje na potrosniSka vprasanja je
Twitter. S celovitim in informativnim odzivanjem na potros-
niSka sporocila lahko podijetje pokaze, da visoko ceni iz-
kusnje svojih uporabnikov (14).

3.1.2 Priporocila o objavljanju

Velik delez vseh priporocil (82,2 %) se je nanaSal na temo
priporoCil o objavijanju (preglednica 2). Kategorija z naj-
vecdjim Stevilom kodiranih priporocil je bila kategorija o upo-
rabi graficnih elementov (42,2 %). lzmed 270 zapisov pri-
porocil jih je najveC porocalo o pomembnosti ucinkovite
uporabe videoposnetkov (28,5 %).
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Preglednica 1: Splosna priporocila o upravijanju.
Table 1: General management recommendations.

Kratica priporocila ‘ Priporocilo

‘ Stevilo zapisov priporoéila ‘ Viri

Kategorija 1: Podatki podjetja

P-1 ‘ Izpolnjevanje vseh informacij podjetja ‘ 7 (2,6 %) LLT,B,S
Kategorija 2: Sodelovanje z uporabniki spletnih druzbenih omrezij

p-2 Odzivanje na potrosniska sporodila 14 (5,2 %) LLT,B,S
P-3 Uporaba programske opreme LinkedIn Elevate 10 (3,7 %) L

P-4 Delienje objav sledilcev 5(1,9 %) LLT,B,S
P-5 Sirjenje trznih sporogil s pomogjo vplivnezev 12 (4,4 %) LTS

Legenda: spletni dnevniki: L — Linkedina, T — Twitterja, B — Bufferja, S — Sprout sociala

Preglednica 2: Priporocila o objavijanju.
Table 2: Posting recommendations.

Kratica priporodcila | Priporocilo

‘ Stevilo zapisov priporocila | Viri

Kategorija 3: Splosna strategija objavljanja

P-6 Redno objavijanje vsaj enkrat dnevno 13 (4,8 %) FLTS
p-7 Pripenjanje najpomembnejSih objav 3(1,1%) LTS
Kategorija 4: Graficni elementi
P-8 SploSna uporaba videoposnetkov 27 (10,0 %) FLTBS
P-9 Uporaba videoposnetkov z dodanim besedilom 7 (2,6 %) L,T,B,S
P-10 Uporaba navpicne ali kvadratne oblike videoposnetkov 10 (3,7 %) FLB,S
P-11 Nalaganje videoposnetkov neposredno na SDO 3(1,1%) L,S
P-12 Uporaba kratkih videoposnetkov in logotipov 18 (6,7 %) FLTB,S
P-13 Predvajanje videov v Zivo 12 (4,4 %) LTS
P-14 Uporaba zgodb 8 (3,0 %) EB,S
P-15 Prilagajanje objav za uporabnike mobilnih telefonov 9 (3,3 %) FLB,S
P-16 Uporaba slik 14 (5,2 %) LTS
P-17 Uporaba grafi¢nih formatov za izmenjavo 6 (2,2 %) TS
Kategorija 5: Besedila objav
P-18 Pozivanje k dejanju 12 (4,4 %) LLTBS
P-19 Uporaba kljucnikov 20 (7,4 %) LLT,B,S
Kategorija 6: Oglasevanje
P-20 Uporaba finanéno stimuliranih objav 21 (7,8 %) FLTB,S
P-21 Oglasevanje najuspesnejsih objav 5(1,9 %) LLTB,S
p-22 Uporaba finanéno stimuliranin objav z grafi¢nimi elementi | 6 (2,2 %) LLTBS
p-o3 Preusmerjanje potroSnikov 'na splgtne strani, ki so 207 %) B.S
tematsko povezane z vsebino objave
Kategorija 7: lzvajanje meritev
pP-24 Merjenje rezultatov in prilagajanje strategije objavijanja 22 (8,1 %) FLTS
pP-25 Uporaba A/B testov 4 (1,5 %) L,T,S

Legenda: spletni dnevniki: F — Facebooka, L — LinkedIna, T — Twitterja, B — Bufferja, S — Sprout sociala,

SDO - spletno druzabno omrezje
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Uspeh na spletnih druzbenih omrezjin se ne zgodi Cez
noC. Za najboljSe rezultate je treba imeti izdelano strate-
gijo objavljanja. S pogostostjo objavljanja ni treba preti-
ravati, kljub temu pa priporocajo, da upravitelji objavijo
vsaj eno objavo dnevno, in sicer vedno ob istem terminu
(15).

Videoposnetki so dostopni, interaktivni in poucni. Upravi-
teliem omogocajo, da se na bolj osebni ravni povezejo s
svojimi sledilci in si pridobijo njihovo zaupanje. Raziskave
kazejo, da je odzivnost potroSnikov na objave z videopos-
netki kar desetkrat veCja v primerjavi z vsemi drugimi
vrstami objav. 72 % upraviteljev spletnih druzbenih omrezij
trdi, da so jim videoposnetki pomagali preusmeriti potros-
nike na njihove spletne stran (16). Obicajni videoposnetki
z vodoravno postavitvijo se dobro obnesejo na racunalni-
Skih zaslonih, vendar je zgodba popolnoma drugacna na
mobilnih telefonih. Spletni dnevniki priporoCajo uporabo
navpicnih ali kvadratnih videoposnetkov na spletnih druz-
benih omrezjih. Raziskave so pokazale, da so kvadratni
videoposnetki v primerjavi z vodoravnimi v povprecju prejeli
30-35 % vec ogledov (17). Zaradi takojSnjega povezovanja
videoposnetkov z blagovno znamko je priporocljivo, da se
logotip podietja prikaze v prvih treh sekundah videopos-
netka (18). VecCina spletnih druzbenih omrezij omogoca
upraviteliem predvajanje videov v zivo. Gre za poceni nacin
objavljanja edinstvene vsebine, ki omogoCa povezovanje
s sledilci na bolj osebni ravni (19).

Zgodbe so objave v obliki kratkotrajnih videoposnetkov ali
slikovnih diaprojekcij, ki se samodejno izbriSejo Stiriindvajset
ur po objavi (20). V zadnjih letih je njihova priljublienost
strmo narasla. Podatki kaZejo, da jih na Facebooku upo-
rablja ze 500 milijonov uporabnikov (21).

Eden izmed najpomembnejsih delov objav je konéni poziv
k dejanju. Gre za jasno navodilo upravitelja o tem, kaj naj
bralci objave storijo takoj po tem, ko objavo preberejo (22).
Klju¢niki so besede, ki se zaCnejo z znakom »#«. Algoritmi
spletnih druzbenih omrezij razvrs€ajo objave z dopisanimi
klju¢niki po kategorijah oziroma temah. Na podlagi teh ka-
tegorij lahko uporabniki razis€ejo vse objave o doloCeni
temi, Cetudi jih drugace ne bi videli na svojih ¢asovnicah
(23).

Finan¢no stimuliranih objav ne vidijo samo sledilci javne
podobe podjetja, ampak tudi druge skupine uporabnikov
spletnih druzbenih omreZij. Zaradi sprememb algoritmov v
preteklih letih je dandanes veliko tezje doseci vecje Stevilo
uporabnikov brez financno stimuliranih objav kot nekdaj.
Posledi¢no trzniki vse pogosteje uporabljajo finanéno sti-
mulirane objave, da bi tako dosegli svoje digitalne ciljie
(24).

3.2 OCENA DOSLEDNOSTI IZVAJANJA
PRIPOROCIL O UCINKOVITEM
UPRAVLJANJU JAVNIH PODOB

Pregledali smo 1.176 objav. V preglednici 3 so navedeni
rezultati povprecnih vrednosti kazalnikov za deset medna-
rodnih farmacevtskih podjetij, s katerimi smo preverjali, ali
upravitelji njihovih javnih podob na spletnih druZbenih
omrezjih izvajajo posamezna priporodila.

NaSa raziskava je pokazala, da upravitelji javnih podob far-
macevtskih podjetij ne izvajajo priporocila o uporabi objav z
zgodbami. Objavili so samo en video v zivo, ob istih terminih
v dnevu pa so objavili zgolj tretjino vseh objav. Vsaj eno ob-
javo dnevno so objavili na samo 17 od 30 javnih podobah.
Upravitelji se odzivajo na potroSniska povprasevanja preko
svojih javnih podob. V Casu analize so to storili upravitelji
vseh desetih javnih podob Twitterja. Ce izvzamemo javne
podobe LinkedIna, Kjer je kot kontaktni podatek mozno
navesti samo spletno stran, so upravitelji Sestih javnih po-
dob (30 %) kot kontakten podatek navedli le spletno stran
podjetia. S tem so onemogocCili svojm sledilcem, da bi
prisli v stik s podjetiem neposredno preko spletnin druz-
benih omrezij.

Videoposnetki povecini niso bili prilagojeni za uporabnike
z mobilnimi telefoni. Izmed 322 objav z videoposnetki jih je
bilo le 78 (24,3 %) objavlienih v navpic¢ni ali kvadratni obliki.
Le 57 (17,8 %) jih je bilo kraj§ih od 15 sekund. 240 video-
posnetkom (74,5 %) so bila dodana besedila. Upravitelji
so logotip dodali 267 videoposnetkom (82,9 %). Je pa
res, da se je ta prikazal v prvih treh sekundah v samo 131
primerih (49,1 %). Pogosteje kot objave z videoposnetki
S0 upravitelji uporabljali objave s slikami, saj so jih objavili
544 (46,3 %). Kljub temu kar 310 objav (26,4 %) ni vsebo-
valo graficnega elementa.

Izmed vseh objav na Facebooku jih je bilo finanéno stimu-
liranih samo 12,6 %. TakSne objave so prejele 20,2 %
vseh odzivov, kar nakazuje na dejstvo, da gre za ucinkovit
nacin Sirjenja trznih sporodil, ki bi ga lahko farmacevtska
podijetjia uporabljala pogosteje. Bolie so upravitelji izvajali
priporoCilo o uporabi klju¢nikov in priporogilo o uporabi
pozivov k dejanju. Poziv k dejanju je vsebovalo 489 objav
(41,6 %). Kljucnik pa so upravitelji dodali kar 801 objavi
(68,1 %).

3.2.1 UCinkovitost Sirjenja trznih sporocil

Upravitelji farmacevtskih javnih podob namenjajo najvec
pozornosti LinkedInu. V obdobju analize so objavili dvakrat
veC objav, dvakrat veC slik in skoraj dvakrat ve¢ video-
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Preglednica 3: Rezultati kazalnikov za preverjanje doslednosti izvajanja priporocil.
Table 3: Results of indicators for determining the consistency of the implementation of recommendations.

Povprecje rezultatov za 10 farmacevtskih podjetij

Kratice priporocil | Kazalniki
Facebook |Twitter Linkedin |Vsa tri OSN

Stevilo razliénih kontaktnih

P-1 podatkov 2,5 1,5 1 1,7
p-2 Stevilo odzivov na Twitterju N/A 32,7 N/A N/A
P-6, P-24 Stevilo dnevnih objav 0,7 11 2,3 1,4
P-6, P-24 ?e'e.z ‘.’:‘a;’ objavljenih obistih .5, o, 226% |388%  |333% "
erminih v dnevu §
P-8 Stevilo objav z videoposnetki 8 9,1 15,1 10,7 ?
P-9 E:;:i‘ﬁ)dr?ms"etkm’ zdodanim 75 6 9% 780% |785%  |745%
P-10, P-15 af’f;p':)as‘:::f;;: ali kvadratnih 15539 207% [205%  |243% _
4
. - s Z
P10 Delez videoposnetkov, krajsih od 17.5 % 19.8 % 17.2% 17.8 % )j
15 sekund O
pd
P-12 Delez videoposnetkov z logotipom | 78,8 % 73,6 % 90,1 % 82,9 % E
2
P-13 Stevilo videov, predvajanih v zivo |0 0 0,1 0,0 %
pd
/ Stevilo vseh objav 20,6 31 66 39,2 %
N
P-14, P-15 Stevilo zgodb 0 N/A N/A N/A
P-16 Delez objav s slikami 46,1 % 51,9 % 43,6 % 46,3 %
P-18 Delez objav s pozivom k dejanju 52,4 % 44,5 % 36,8 % 41,6 %
P-19 Delez objav s klju¢nikom 52,9 % 84,8 % 65,2 % 68,1 %
P-20 Delez finanéno stimuliranih objav | 12,6 % N/A N/A N/A

P-20 Delez odzivov na financno 20,2 % N/A N/A N/A
stimulirane objave

posnetkov kot na Facebooku in Twitterju skupaj. Hkrati  so bile v primerjavi s stopnjami angaziranosti drugih industrij
S0 se potroSniki najpogosteje odzivali na objave na Linke-  na Facebooku (0,073 %), Twitterju (0,03 %) in LinkedInu
dinu. (0,054 %) Se vedno podpovprecne (12). Podatki, na katerih
Stopnje angaziranosti farmacevtskih javnih podob na Face-  temeljijo izraCuni stopenj angaziranosti potroSnikov, so za-
booku (0,056 %), Twitterju (0,026 %) in Linkedlnu (0,051 %)  pisani v preglednici 4.
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Preglednica 4: Rezultati kazalnikov, vezanih na izracun povprecnih stopenj angaziranosti javnih podob vzorca.
Table 4: Results of indicators related to the calculation of average engagement rates on sample profiles.

R Povprecje rezultatov

Facebook Twitter Linkedin Skupaj
Stevilo sledilcev 29. 2. 2020 307.285 159.446 2.024.666 830.465
Stevilo objav 20,6 31 66 39,2
Stevilo interakcij 2945 1068 67.956 24.323
Stevilo komentarjev 82 / 343 213
Stevilo delitev/retweetov 539 217 / 378
Angaziranost potrosSnikov 3566 1285 68.299 24.383
Stopnja angaziranosti (%) 0,056 0,026 0,051 0,044

3.2.2 Skupne teme najbolj uspesnih objav

Na eni izmed javnih podob Facebooka so bile v analiznem
obdobju objavliene samo Stiri objave, na eni javni podobi
Twitterja pa samo ena. Kon¢no Stevilo analiziranih objav je
bilo posledicno 145. Rezultati analize so prikazani v pre-
glednici 5.

Postavljanje bolnikov in njihovih tezav v ospredje se na
javnih podobah farmacevtskih podjetij dokazano obrestuje.
lzmed 145 objav, ki so prejele najve¢ odzivoy, je bilo samo
40 takSnih, ki so v ospredje postavile organizacijsko kulturo
in preglednost poslovanja podjetja (27, 6 %). Ostale objave
S0 se osredotocale na bolnike, njihove tezave in druge po-
trebe potroSnikoy, ki jinh podjetja reSujejo. Upravitelji niso
pozabili poudariti svojih druzbeno odgovornih del, novosti
v zdravljenju in njihovih prizadevanj v boju proti covid-19.
Vse to pa so njihovi sledilci pozitivno sprejeli. Presenetljivo
so se sledilci najpogosteje odzivali na objave o obelezevanju
praznikov in svetovnih dni (26,9 %).

SKLEP

Pretekle raziskave so pokazale, da bi se morali vodilni far-
macevtski trzniki izobraziti o pomenu in priloznostih digi-
talne tehnologije, da bi lahko prislo do izboljSav na podrocju
uporabe digitalninh medijev v farmacevtski industriji (9). Nasa
raziskava je pokazala, da bodo morali upravitelji javnih po-
dob farmacevtskih podijetij vioZiti Se veliko truda, preden
bo priSlo do izboljSanja na tem podrocju. Digitalna strategija
upravljanja javnih podob je namre¢ Se vedno pomanikljiva.
Upravitelji ne izvajajo priporocil o ucinkovitem upravijanju

javnih podob na spletnih druzbenih omrezjih dosledno,
hkrati so stopnje angaziranosti na farmacevtskih javnih po-
dobah Facebooka, Twitterja in Linkedlna v primerjavi z dru-
gimi industrijskimi panogami Se vedno podpovprecne.
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Preglednica 5: Teme, kategorije, kode in frekvence kod objav z najve¢ odzivi.
Table 5: Themes, categories, codes and code frequencies of the most engaging posts.

Teme Kategorije Kode Frekvence kod
Rak 5
SploSne
informacije o Otroske bolezni 4
boleznih in Astma 2
njinovem Transplantacije organov 1
zdravljenju . .
Informacije Veterinarske bolezni 1
o boleznih Klini¢ne raziskave 3
w:jnjlhlf')ve.m Napredne Rak 3
zdraviieniu | o like Dostava zdravil z brezpilotnimi zra¢nimi vozili 2
zdraviienja Sladkorna bolezen 2
Atrijska fibrilacija 2
Zgodbe Rak 3
bolnikov Misi¢na obolenja 1
Poudarjanje prednosti delovnega okolja 11
Nagrade, ki so jih prejela podjetja ali njihovi zaposleni 5
Zgodbe zaposlenih 4
Organizacijska | Organizacija Studentskega tekmovanja 2
kultura Zaposlitvene priloznosti 1
Partnerstva z drugimi podijetji 1
Zgodovina podjetja 1
Informacije Lokalni dogodki 1
o podjetju Doniranje hrane in oblaéil 5
Zbiranje denarja za otroke 4
Dobrodelni e N . .
o Ozavesc¢anje o mozganski kapi 3
projekti
Okoljevarstvo 3
Cepljenje v drzavah tretjega sveta 1
Poslovna porocila 7
Preglednost Iy iia prihodnosti 4
poslovanja
Financ¢na porocila 3
Razvijanje cepiva 14
COVID-19 P — —
Doniranje finan¢nih sredstev, zdravil ali medicinske opreme |7
Dan zensk in deklet v znanosti 21
Aktualni Dan redkih bolezni 6
dogodki Prazniki in Svetovni dan raka 5
svetovni dnevi | Valentinovo 4
Mesec zgodovine temnopoltih 2
Svetovni dan maternih jezikov 1
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IZ SVETA
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EVROPSKA NOC
RAZISKOVALCEV 2020
NA FAKULTET! ZA FARMACIJO

Izr. prof. dr. Janez Mravljak

Evropska no¢ raziskovalcev je vseevropski projekt, kjer se
v enem dnevu po mestih v Evropi zvrstijo Stevilni dogodki

na temo raziskovanja in inovacij. S projektom zelimo javnost
seznaniti in ozavestiti o pozitivni viogi dela raziskovalcev in
s tem priblizati razumevanije ter vpliv dela raziskovalcev na
vsakodnevno Zzivljenje ob&anov, s posebnim poudarkom
na mladih, ki se za karierno pot Sele odlo¢ajo.

Evropska noC raziskovalcev 2020 - Humanistika, to si til
Vede o ljudeh, vede za ljudi je pod vodstvom Filozofske fa-
kultete, Univerze v Ljubljani, letos potekala v petek,
27.11. 2020. Ker zelimo s projektom priblizati poklic razi-
skovalk in raziskovalcev sploSni javnosti in spodbuditi mlade
k zaCetku raziskovalne kariere, smo pripravili pester nabor
dogodkov in aktivnosti. V preteklih letih je program Evrop-
ske nodi raziskovalcev potekal v zivo tudi na Fakulteti za
farmacijo, zaradi epidemije covid-19 pa smo letos vse do-
godke prenesli v spletno okolje. Posneli smo kratke videe
z naslovi: Destilacija aromati¢nih rastlin, Izdelava naravne
kozmetike — kopalne krogle, Izolacija DNA, Kako nastane
tableta?, Krvne celice, Krvne skupine, Racunalniske me-
tode — alternativa testiranju na zivalih, Sijo€a koza in zdravi
zobki za Sirok nasmeh, Slonckova zobna pasta, Srebrovo
zrcalo, SvetleCa lava in Zdravila prihodnosti. Obiskovalce

- |
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spletnih strani pa smo popeljali na virtualni ogled ene naj-
starejsih lekarn v Ljubljani, lekarne Mirje, kjer so lahko po-
drobneje spoznali delo lekarniSkega farmacevta, prostore
lekarne in njihovo namembnost.

V sklopu preddogodkov smo priredili okroglo mizo, Se pred
epidemijo pa obiskali vrtce po Sloveniji. Na spletni okrogli
mizi Vitamini in minerali: "jejmo mavrico" smo razpravljali o
aktualnih vitaminih in mineralih in predstavili novo znan-
stveno monografijo Minerali, vitamini in druge izbrane snovi,
ki jo je izdalo Slovensko farmacevtsko drustvo. Na obiskih
po vrtcih smo otrokom predstavili zdravila, poklic farma-
cevta in njegovo vlogo v javnem zdravju. Spodbujali smo
radovednost o zdravilih in farmaciji ter odgovarjali na vpra-
Sanja, kot so: »Kako nastanejo zdravila?«, »Kako nam zdra-
vila pomagajo pri ozdravitvi?«, »Zakaj farmacevti nosimo
bele halje?« ... Skupaj z otroki smo izdelali tudi kremo z di-
Secimi olji in zobno pasto.

Vsi videi in posnetek okrogle mize so dostopni na domadi
strani Noéi raziskovalcev (1) ter na YouTube kanalu
Fakultete za farmacijo (2).

Spletne povezave:
1. https://noc-raziskovalcev.ff.uni-lj.si/
2. https.//www.youtube.com/channel/UCAGtwYocvPRnLPBltaFeZcA

NOSNO PRSILO

ZA ZASCITO PRED OKUZBO
S KORONAVIRUSOM
(SARS-COV-2)

asist. Maja BjeloSevic,
izr. prof. dr. Alenka Zvonar Pobirk

V Casu, ko se cel svet bori proti epidemiji nalezljive bolezni
covid-19, je skupina strokovnjakov z Univerze v Birming-
hamu razvila prsilo za nos kot pomo¢ pred okuzbo z viru-
som. Osnovna ideja je podobna kot pri prsilih z antialergij-
skim delovanjem, ki jih uporabliamo s ciliem preprecitve
stika alergenov z nosno sluznico. Formulacija tako temelji
na zmesi polisaharidov gelana in A-karagenana, ki na povrsini
nosne sluznice ustvarita fizicno pregrado za virus. A-kara-
genan, ki je sestavljen iz monomernih enot D-galaktoza-2-
sulfata in D-galaktoza-2,6-disulfata in je mocno negativno
nabit, sodeluje tudi pri deaktivaciji koronavirusa. Raziskave
na celi¢nih kulturah so pokazale, da prsilo ucinkovito pre-

preCuje okuzbo z virusom, njegov ucinek pa je bil opazen
do 48 ur po aplikaciji. Uporaba tovrstnih prsil lahko pred-
stavija Se en delcek v mozaiku zaS&itnih ukrepov proti SARS-
CoV-2. Ucinkovitost slednjih se seSteva in skupni ucinek je
tem vedji, ¢&im veC preventivnih ukrepov izvajamo so¢asno.

Vir:
1. Med-tech innovation news. https://www.med-
technews.com/news/researchers-develop-nasal-spray-that-gua
rds-against-covid-19/

PLATFORMA NA OSNOV]
TANKIH FILMOV, Kl OMOGOCA
SHRANJEVANJE CEPIV

PRI SOBNI TEMPERATURI

izr. prof. dr. Alenka Zvonar Pobirk,
doc. dr. Mirjam Gosenca Matjaz

Raziskovalci z University of Texas at Austin, Austin, ZDA,
so razvili novo platformo na osnovi tankih filmov, ki zaSciti
Zive viruse, bakterije, protitelesa in encime brez dolgotraj-
nega hlajenja (hladna veriga). Navdih zanjo so dobili v naravi
—vinsektih in drugih organizmih, ki lahko v jantarju prezivijo
na milijone let. Formulacija na osnovi tankega filma, v katero
S0 po analogiji z jantarjem »zatalili« rekombinantni adenovi-
rus, je slednjemu nudila ustrezno zascito tudi po 16 ciklih
zamrzovanja in odtajanja. Za kriticna dejavnika stabilnosti
sta se izkazali tvorba amorfne trdne formulacije s tempera-
turo steklastega prehoda nad sobno temperaturo in tvorba
vezi med virusom in sestavinami tankega filma (med atomi
dusika in vodika). Z oralno aplikacijo optimiziranega tankega
filma z zivim virusom influence so pri glodavcih dosegli pri-
merljiv ali boljSi humoralni imunski odziv kot s klasi¢no in-
tramuskularno aplikacijo cepiva. Rezultati raziskave imajo
velik potencial, saj je po oceni WHO zaradi prekinitve hladne
verige v svetovnem merilu letno zavrzenih do 50 % cepiv.

Vira:

1. European Pharmaceutical review.
https.//www.europeanpharmaceuticalreview.com/news/114559
/thin-film-platform-to-preserve-vaccines-at-room-temperature-
developed/

2. Bajrovic I, Schafer SC, Romanovicz DK and Croyle MA. Novel
technology for storage and distribution of live vaccines and
other biological medicines at ambient temperature. Sci Adv.
2020 Mar 4,6(10):eaau4819.
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IZTISKANJE TALIN KOT METODA
PRIPRAVE FILAMENTOV ZA
UPORABO V 3D TISKANJU

asist. Maja BjeloSevic,
izr. prof. dr. Alenka Zvonar Pobirk

Iztiskanje (vroce) taline je Siroko uporablian tehnoloski proces
za pripravo farmacevtskih oblik, ki v danasnjem ¢asu prido-
biva na pomenu, tudi v povezavi s 3D tiskanjem. Viidik in
sodelavci so razvili postopek za pripravo iztiskanceyv iz poli-
kaprolaktona in arabskega gumija z visokim delezem vgra-
jene zdravilne ucinkovine (do 40 %). Iztiskance so v nasled-

njem koraku uporabili kot filamente in jih s pomocjo 3D tiska
natisnili v tableto. UCinkovina se je sprosc¢ala bistveno hitreje
iz 3D natisnjenih tablet z bolj porozno strukturo (s t. i. rese-
tasto obliko) v primerjavi s konvencionalnimi cilindri¢no obli-
kovanimi tabletami (slika 1). Proti koncu leta 2020 smo tudi
na Katedri za farmacevtsko tehnologijo Fakultete za farmacijo
UL dobili novo aparaturo za iztiskanje talin (natancneje isto-
smerni dvopolzni ekstrudor), ki skupaj s tiskalnikom pred-
stavlja odli¢no popotnico za vrhunsko znanstveno-razisko-
valno delo na podrocju farmacevtske tehnologije.

Vir:

1. Viidik L, Vesala J, Laitinen R, Korhonen O, Ketolainen J, Aruvéli
J, et. al. Preparation and characterization of hot-melt extruded
polycaprolactone-based filaments intended for 3D-printing of
tablets. Eur J Pharm Sci. 2021 Mar 1;158:105619.

3D tisk

L

iztiskanci pripravljeni
z iztiskanjem taline

profila spro$€anja zdravilne uc€inkovine

S SVETLOBO AKTIVIRANI
LIPOSOMI ZA DOSTAVO
GENSKE TERAPIJE CRISPR

Asist. Maja BjeloSevic,
doc. dr. Mirjam Gosenca Matjaz

Avstralski znanstveniki z Univerze Novi juzni Wales, natan-
¢neje iz Sydneya, so razvili novo metodo za dostavo genske
terapije CRISPR, ki temelji na uporabi liposomov, induciranih
s pomocjo svetlobe. Dosedanje terapije za dostavo molekul

CRISPR temeljijo na uporabi virusov, nova tehnologija pa
uporablja kot dostavni sistem liposome, ki predstavljajo bol]
varen in taréno specifi¢en dostavni sistem. Raziskovalci so
s pomocjo celi¢nih linij in Zivalskih modelov dokazali, da se
liposomi aktivirajo s pomodjo LED-svetlobe, pod vplivom
katere takoj sprostijo molekule CRISPR, ki nato potujejo
do tar¢nih genov. S pomocjo svetlobe lahko aktivirajo lipo-
some, vgrajene do enega centimetra pod povrsino koze.

Vir:

1. Aksoy YA, Yang B, Chen W, Hung T, Kuchel RF, Zammit NW, et
al. Spatial and Temporal Control of CRISPR-Cas9-Mediated
Gene Editing Delivered via a Light-Triggered Liposome System.
ACS Appl. Mater. Interfaces 2020 Nov 25;12(47):52433-52444.
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PRIHODNJI DOGODKI SFD:

Studentska sekcija Slovenskega farmacevtskega drustva organizira
1. SSSFD KONGRES
24.-27. marec 2021
SPLETNA IZVEDBA
Osrednja tema:
MOC PERSONALIZIRANE MEDICINE

Sekcija kliniénih farmacevtov
pri Slovenskem farmacevtskem drustvu organizira
10. simpozij SKF
18.-19. junij 2021
Radenci, Hotel Radin
Osrednja tema:
BOLNIK IN ZDRAVILA V PSIHIATRIJI

Ob 46. letni skups¢€ini SFD bomo organizirali SIMPOZIJ SFD
16. in 17. september 2021
Gospodarsko razstavisce, Ljubljana
Osredniji temi:
DIGITALNA PREOBRAZBA V FARMACIUJI in
ZDRAVLJENJE BOLEZNI KOZE

Sekcija farmacevtov javnih lekarn
pri Slovenskem farmacevtskem drustvu
nacrtuje jeseni ze 17. simpozij SFJL
Osrednja tema:

ZENSKE IN ZDRAVILA



Samo za strokovno javnost.

| TAMI

|40 mg zdravilni obliz
natrijev diklofenakat

Kadar vas akutna, lokalizirana bolecina
naredi nezmoine za ...

Enostavno gibanje r Sportne aktivnosti
Bolecine zaradi poskodb lahko mocno &>  Poskodbe so pogosta tezava pri
vplivajo na vsakodnevne dejavnosti, kot Sportnikih, zaradi katerih velikokrat
tudi na opravljajanje tezkih nalog in na " 4 \ prenehajo s treningi.

kvaliteten spanec.

Lokalno lajsanje
(do najvec 7 dni) bolecine
pri akutnih nategih, zvinih

ali udarninah okoncin, ki so UEinkuje 12 ur lokalno
posledica topih poskodb

(npr. $portnih poskodb). na bolecem podrogju.
A

v"r B i

= odmerjanje in natin uporabe -
En zdravilni obliz 2-krat dnevno, zjutraj in zvecer

Skrajsan povzetek glavnih znacilnosti zdravila: Itami 140 mg zdravilni obliz

Sestava: En zdravilni obliz vsebuje diklofenak v obliki 140 mg natrijevega diklofenakata. Terapevtske indikacije: Za lokalno smplomalsko in kratkotrajno lajsanje (do najvec 7 dni) bolecine pri akutnih nategih, zvinih ali
udarnin okoncin, ki so posledica topih poskodb, npr. 3portnih poskodb pri mladostnikih, starejsih od 16 let in odraslih. 0dmerjanje in nacin uporabe: Odrasli in mladostniki, starejsi od 16 let: En zdravilni obliz je treba nalepiti
na bolece podrogje dvakrat dnevno, zjutraj in zvecer. Najvecji dnevni odmerek sta 2 zdravi\na obliza, tudi ce je potrebno zdraviti vec kot eno poskodovano podrocje. Iz tega razloga zdravite samo eno bolece podrocje naenkrat.
Irgjanje uporabe: 7dravilo Itami je namenjeno za kratkotrajno uporabo. Trajanje uporabe ne sme biti daljse od 7 dni. Terapevtske koristi daljSe uporabe niso ugotovili. Zdravilo Itami je treba uporabljati najkrajsi mozen cas,
potreben za obvladovanje simptomov. Starejsi bolniki in bolniki z ledvicno ali jetrno okvaro: To zdravilo je treba uporabljati previdno pri starejsih bolnikih, ki so bolj nagnjeni k nezelenim ucinkom. Pediatricna populacija: Na
razpolago ni dovolj podatkov o varnosti in ucinkovitosti za uporabo pri otrocih in mladostnikih, mlajsih od 16 let. Ce je pri mladostnikih, starih 16 let in vec, to zdravilo potrebno za lajsanje bolecine uporabljati ve¢ kot 7 dni ali
Ce se simptomi poslabsajo, je za bolnika/starse mladostnika priporocljiv posvet z zdravnikom. Nagin uporabe: Samo za dermalno uporabo. Zdravilni obliz se lahko uporablja samo na neposkodovani kozi brez bolezni in se ga
ne sme nositi med kopanjern ali tusiranjem. Zdravilnega obliza se ne sme deliti na vec delov. Ce je potrebno, se za pricvrstitev zdravilnega obliza lahko uporabi mrezast povoj. Zdravilnega obliza se ne sme uporabljati skupaj
z okluzivnim povojem. Kontraindikacije: Preobcutljivost na zdravilno ucinkovino ali katerokoli pomoZzno snov; preobcutljivost na acetilsalicilno kislino ali drugo nesteroidno protivnetno zdravilo (NSAID); pri bolnikih, pri katerih
so se po jemanju acetilsalicilne kisline ali drugih nesteroidnih protivnetnih zdravil pojavili napadi astme, urtikarija ali akutni rinitis; aktivni pepticni ulkus; uporaba na poskodovani kozi, ne glede na vrsto lezije: eksudativni
dermatitis, ekcem, okuzena lezija, opeklina ali rana; zadnje trimesecje nosecnosti; uporaba pri otrocih in mladostnikih, mlajsih od 16 let. Posebna opozorila in previdnostni ukrepi: Zdravilni obliz ne sme priti v stik z ocmi ali
sluznicami oziroma se ne sme uporabljati na oceh ali sluznicah. Nalepi se ga lahko samo na neposkodovano kozo brez bolezni in ne na rane ali odprte poskodbe. Nezelene ucinke je mogoce omejiti z uporabo najmanjsega 3e
ucinkovitega odmerka za najkrajsi mozni ¢as. Pri bolnikih, ki imajo ali so v preteklosti imeli bronhialno astmo ali alergije, se lahko pojavi bronhospazem. Zdravljenje je treba nemudoma prekiniti, ce se po uporabi zdravilnega
obliza pojavi izpuscaj. Bolnike je treba opozoriti, da zdravljenega podrocja po odstranitvi zdravilnega obliza ne smejo izpostavljati direktni soncni svetlobi ali solariju, da se s tem zmanjsa tveganje za pojav fotosenzitivnosti.
Pri uporabi zdravilnega obliza z diklofenakom ne moremo izkljuciti moznosti sistemskih nezelenih ucinkoy, ¢e ga uporabljamo na veliki povrsini koze in skozi daljse obdobje. Kljub temu, da so pricakovani sistemski ucinki
zanemarljivi, je treba zdravilne oblize uporabljati previdno pri bolnikih z motnjami v delovanju ledvic, srca ali jeter ali anamnezo pepticnega ulkusa, vnetne crevesne bolezni ali hemoragicne diateze. Pri starejsih bolnikih je
treba nesteroidna protivnetna zdravila uporabljati previdno, saj pri njih obstaja vecja verjetnost za pojav nezelenih ucinkov. Socasno se ne sme niti lokalno niti sistemsko uporabljati nobenega drugega zdravila, ki vsebuje
diklofenak ali katero koli drugo nesteroidno protivnetno zdravilo (NSAID). Interakcije: Ker je pri predpisani uporabi zdravilnih oblizev sistemska absorpcija zelo majhna, je tveganje za pojav klinicno pomembnih interakcij z
drugimi zdravili zanemaero Nezeleni ucinki: Pogosto se lahko pojavijo izpuscaj, ekcem, eritem, dermatitis (vklju¢no z alergijskim in kontaktnim dermatitisom), pruritus, peko¢ obcutek na mestu nanosa in reakcije na mestu
aplikacije. Nacin in rezlm predplsovan]a ter izdaje zdravila: 1zdaja zdravila je brez recepta v lekarnah. Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom: Fidia Farmaceutici SPA, Via Ponte della Fabbrica 3/A, 35031 Abano Terme
(PD), Italija. Lokalni predstavnik i dovoljenja za promet z zdravilom: Stada d.0.0., Dunajska cesta 156, 1000 Ljubljana. Datum priprave besedila: 6. 4. 2020

Pred predpisovanjem preberite celoten povzetek glavnih znacilnosti zdravila!

—
STADA fidia Stada d.0.0., Dunajska cesta 156, 1000 Ljubljana, Slovenija | www.stada.si

Te——— farmaceutici s.p.a.



Doseganje celovitosti podatkov
Z ALCOA+

Akronim “ALCOA+" definira postopke dela, ki so pomembni za doseganije
celovitosti podatkov, Se posebej v reguliranih industrijah. ALCOA+ temelji
na devetih toCkah in je oblikovan tako, da premaga izzive pri vzdrzevanju
celovitosti podatkov. Nasi inStrumenti in naSe reSitve podpirajo ta pristop.

» www.mt.com/lab-data-integrity
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METTLER TOLEDO
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Zajemite,
pripravite, delite

Spremenite izgubo podatkov
v ulovljene podatke z IC Data Center

» www.mt.com/ICDataCenter




Nova strokovna publikacija je Ze na voljo
na Slovenskem farmacevtskem drustvu.

Vec informacij na nasi spletni strani www.sfd.si.
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Pot do zdravja

Nas cilj so zdravi in sre¢ni ljudje. Smo veledrogerija za prodajo zdravil z najsirso ponudbo izdelkov
za humano in veterinarsko medicino v Sloveniji. Odlikujejo nas hitrost, varnost in zanesljivost. Svoje

delo opravljamo sréno in predano. Prav zaradi tega nam zaupajo Stevilne lekarne in bolnisnice
ter druge zdravstvene in veterinarske ustanove.

Zavedamo se, da nam prihodnost ponuja nesteto izzivov. Premagamo jih lahko z nenehnim

izpopolnjevanjem. S kakovostnimi storitvami in s Siroko izbiro zdravil ter drugih izdelkov bomo
zaupanje svojih kupcev opravicevali tudi v prihodnje!

01 47098 00 | www.kemofarmacija.si

Q.

KEMOFARMACUA

Infiniti MRM



