NASTAVNO-NAU CNOM VE CU FARMACEUTSKOG FAKULTETA UNIVERZITETA U
BEOGRADU

KOMISIJI ZA POSLEDIPLOMSKE STUDIJE

Na osnovuclana 94. Statuta i predloga Komisije za posledigkenstudije, Nastavno-
nawno vee Farmaceutskog fakulteta Univerziteta u Beogradusednici odrzanoj 24.11.2011.
godine, donelo je odluku o imenovanju Komisije zeemu ispunjenosti uslova za kandidata
diplomiranog farmaceuta Emila Jakovljéaii nadne zasnovanosti teme doktorske disertacije pod
naslovom Prospektivha studija upotrebe antibiotika i stanja bakterijske rezistencije kod
hospitalizovane decé

Posle uvida u prilozeni materijal i analize predaietilja istrazivanja, Komisija u sastavu:

doc. dr Katarina Iti, prof. dr Georgios Konstantinidis i prof. dr Slalam Jankod, podnosi sleda

IZVESTAJ

A. Biografija kandidata

Emil Jakovljevé roden je 6. marta 1980. godine u Novom Sadu, gde yeSmaosnovnu
Skolu i gimnaziju. Farmaceutski fakultet Univertdteu Beogradu upisao je Skolske 1999/2000.
godine. Diplomirao je juna 2006. godine sa ptosen ocenom tokom studiranja 8,65 odbranivsi
diplomski rad pod naslovorfHmelj, Humulus lupulud.. " na Institutu za botaniku sa ocenom 10.
Strweni ispit za diplomirane farmaceute pri Ministars&adravlja Republike Srbije Emil Jakovljevi
polozio je jula 2007. godine.

Tokom prve polovine 2005. godine na Farmaceutskakulfetu Univerziteta Otago,
Dunedin, Novi Zeland, kao gostidjwstudent, destvovao je u izutenju projekta The influence of
3alfa-7alfa-dihydroxy-12-oxo-5beta-cholanate onclgizide and glucose intestinal permeation in
diabetic rats, koji je vodio prof. dr Momir Mikov. Na istom Umwerzitetu februara 2005. godine
zavrsio je i kurs o radu na oglednim zivotinjama.

Od aprila 2007. godine Emil Jakovljéviradi u ugovorno-istraZziv&oj organizaciji
(Contract Research Organizatio@RO) Accelsiorsd.o.0. gde od ptka 2009. godine rukovodi

odeljenjem zaduzenim za uspesSno postavljanje, parkeei uskld@ivanje novih klintkih ispitivanja



sa vazéom regulativom. Od 2007. godine pdha je véi broj predavanja i treninga iz oblasti
klini¢kih ispitivanja i dobre klinike prakse.

Poslediplomske doktorske studije na Katedri za &wlogiju Farmaceutskog fakulteta u
Beogradu upisao je Skolske 2007/08. godine. Ocesdpia 2008. godine pod mentorstvom doc. dr
Katarine Il bavi se istrazivanjem upotrebe antibiotika i resmsije bakterijskin sojeva u
pedijatrijskoj populaciji.

Govori engleski i nentki jezik.

Do sada je objavio 1 rad u celini i 3 saopStenjanadunarodnim kongresima.
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C. Obrazlozenje teme doktorske disertacije

1. Nauéna oblast

Farmakologija, farmakoepidemiologija.

2. Predmet nawtnog istrazivanja

Prevelika i neracionalna upotreba antimikrobnitolek smatra se glavnim uzrokom pojave
bakterijske rezistencijeMelander 2000; Ekins-Daukes 2003; Quick 2001; Krivoy, 2007) i u
korelaciji je sa testalogu rezistentnih sojeva bakterij@Q@inoneza, 2004.). U Sjedinjenim
Americkim Drzavama (SAD) propisivanje penicilina ¢&gej populaciji od 1980-1992. godine
poraslo je za 48%, dok se rezistencija soferaptococcus pneumoniaa penicilin povéala za
oko 40%. Tokom priblizno istog perioda u Finskgpotreba eritromicina smanjila se za oko 40%,
Sto je doprinelo smanjenju rezistencggeptococcus grupe A na ovaj antibiotikSeppala 1997.).
Na pojavu rezistentnih sojeva bakterija pored Kerga antibiotika u cilju prevencije idenja utte
i unoSenje putem hrane i vodeAAIR, 2002;Livermore 2003;Zaidi, 2005;Lutter, 2005). Zemlje
Evropske Unije, koje uglavhom sprovode evidencijkontrolu upotrebe antibiotika, i&ti kao
poseban problem preobimnu upotrebu antibiotikadeck. Tako u Italiji, prema navodirkesija i
saradnika iz 2003. godine, d@iej populaciji je bilo namenjeno 52,9% od ukupnmgja propisanih
antibiotika U zemljama u razvoju i nerazvijeninmd@ma je problem velike upotrebe antibiotika
dodatno uvéan usled nedovoljne kontrole spraemja zakonskih mera kojima je zabranjena
slobodna kupovina i primena antibiotika bez lekagskecepta i nadzora.

Rezultati SENTRY programaThe SENTRY Antimicrobial Surveillance Progjakoji
obuhvata podatke sa 3 kontinenta, ukazuju na @oggndajnih regionalnih varijacija u stanju
bakterijske rezistencije kod decEdban 2001). Antimikrobni lekovi ordiniraju se deci rsa&im
nivoima zdravstvene zastite i na svim odeljenjimBakterijska rezistencija ztajno produzava
hospitalizaciju dece, olakSava Sirenje zaraze aratye multirezistentnih sojeva i poskupljuje
lecenje @rinsley, 2005). Utvideno je da su patogene bakterije izolovane kod telsgguvane dece
rezistentnije u odnosu na one izolovane u primardoavstvenoj zastitiKrivoy, 2007;Fritzsche
2005; Al-Tawfig 2006), kao i da postoje zZragne razlike u procentu rezistencije istog soja
bakterije méu bolnicama, kao i odeljenjima iste bolni¢¢ugngi sar., 2002.).

Kako je problem bakterijske rezistencije globaln#dzmera, u cilju racionalnije upotrebe
antibiotika Svetska zdravstvena organizacija (SX@rld Health OrganizationWHO) nalaze
kompletnu analizu upotrebe antibiotika, ativanje uzr@nika infekcija i njihove osetljivosti na

antibiotike, kreiranje mapa rezistencije i ulivanje puteva Sirenja rezistentnih sojeva, kao i
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davanje preporuka za prevenciju nastanka i daljegja multirezistentnih sojeva bakterija u jednoj
stacionarnoj zdravstvenoj ustanowVilO, 2001). Generalno, pfanje upotrebe antibiotika i
bakterijske rezistencije na nacionalnom i interaaalnom nivou neophodno je u cilju smanjenja

rezistencije bakterija.

3. Naucna zasnovanost teme

Istrazivanja bakterijske rezistencije pokazuju caja@e geografske razlike, tako da je za
razvoj odgovarajée strategije za suzbijanje ovog problemacajreo pra&enje upotrebe antibiotika
na lokalnom nivou, utdivanje rezistencije bakterija kao i otkrivanje fale koji dovode do
njenog povéanja. Od posebnog z¢ga su rezultati prospektivnih istrazivanja, kogja uvid u
aktuelno stanje rezistencije, Sto je neophodnopavseienje efikasnih mera borbe protiv ovog
problema. U Srbiji je sproveden mali broj prospekith studija o rezistenciji bakterija izolovanih
kod odraslih pacijenata, dok je broj istrazivanjgedijatrijskoj populaciji gotovo zanemarljiv.
Imajuci u vidu regionalne varijacije u bakterijskoj regisciji, ovakve studije su veome ziage za
racionalnu primenu antibiotika, skenje vremena i smanjenje troSkovéelsja , kao i za usporenje

razvoja rezistentnih sojeva bakterija.

4. Ciljevi istrazivanja

» Ispitati ukupnu upotrebu, upotrebu odieaih klasa, kao i pojedigaih antibiotika (AB) na
Institutu za zdravstvenu zastitu dece i omlading/ddine (1ZZZDIOV);

» Utvrditi procenat rezistencije na AB uzroka nagegih infekcija na 1Z2ZZDIOV, kao i razlike
u bakterijskoj rezistenciji po bokkim odeljenjima/klinikama, uzrastu, polu, vrsti bshtkog

materijala i godisSnjim dobima.

5. Metodologija nau¢nog istrazivanja
Prospektivha jednogodiSnja observaciona farmakeepioloSka studija sprovagB se na
Institutu za zdravstvenu zaStitu dece i omladinejvddine (1ZZzZDIOV) u Novom Sadu
(zdravstvenoj pedijatrijskoj ustanovi tercijarnagaa), nakon dobijanja saglasnostidktg odbora
ustanove. Starost pacijenta i potdprikupljani bez podataka o identitetu pacijetganformisani
pristanak pacijenata ée biti potreban. Po Odeljenju/Sluzbi 1ZZZDIOV ¢biprikupljani podaci u
meseénim intervalima o:
e Vrsti i obimu ordiniranih antibiotika iz centralne boldke apoteke iz lista trebovanja.
Antibiotici ¢e  biti  klasifikovani prema anatomsketerapijskehemijskom (ATC)
klasifikacionom sistemu SZO ide kori€ena isklj&ivo njihova genetika (nezastiena) imena.
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* Broju bolesni¢ko obskrbnih danaiz Sluzbe za socijalnu medicinu 1IZZZDIOV.

» Osetljivosti uzroénika bakterijskih infekcija na testirane antibiotik e iz Centra za
mikrobiologiju Instituta za javno zdravlje Vojvodin na osnovu rezultata biograma i
antibiograma bakterija izolovanih iz boleskog materijala poslatog sa 1ZZZDIOV (urin, krv,
stolica, sputum, m@icite vrste briseva, itd.). Osetljivost bakterija laeanih iz bolesrikog
materijala na antimikrobne lekove¢biispitivana merenjem zone inhibickarby-Bauer disk-

difuzionom metodom, primenom standardnih setovibiika za odréene bakterijske vrste.

Statisticka analiza

Podaci o bakterijskoj rezistencijidai analizirani poméu programaWHONET (WHQO, 2001;
Stelling 1997;0’Brien, 1995). Upotreba AB u tezinskim jedinicama (mgbupj tableta i sl.) ldie
iskazana u Definisanim Dnevnim Dozama (DDD) na Biflesntko-Obskrbnih Dana (BOD)
(DDD/100 BOD) i analiziranaMedCalc softverom (verzija 11.4.2.0.). Za testiranje fealiu
zastupljenosti rezistentnih i multirezistentnihes@ bée korig&en Chi-kvadrat test Fisher's exact

test.p vrednost manja od 0,05dei smatrana statigki znatajnom.
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7. Ocekivani rezultati
Ocekuje se:

* Postojanje razlika u obimu i wvrsti ordiniranih ABrema godiSnjim dobima i
Klinikama/Odeljenjima 1ZZZDIOV uslovljene vrstom tezinom oboljenja koja se de na
pojedin&nim Klinikama.

* Veca upotreba AB novije generacije, zbog tezine kil slucajeva dece koja se primaju na
lecenje u Univerzitetskoj dgoj bolnici.

* Visok procenat rezistencije i multirezistencije twaka izolovanih iz materijala pacijenata
hospitalizovanih na 1ZZZDIOV, pozitivha korelaciiameiu upotrebe AB i stanja rezistencije
na 1ZZZDIOV, kao i postojanje razlika u procentwistencije bakterijskih sojeva izihe

pojedin&nih Klinika ove stacionarne ustanove.

Smatramo dae podaci o upotrebi antibiotika, osetljivosti izedmih bakterija i Sirenju
multirezistentnih  bakterijskin sojeva doprineti jeoh sagledavanju problema bakterijske
rezistencije na antibiotike i boljoj identifikacigfikasnih antibiotika u hitnim stajevima kada je

neophodna empirijska terapija hospitalizovane dece.



D. Zaklju ¢ak

Na osnovu podataka koje je kandidat Emil Jakowjexveo u prijavi doktorske disertacije i
pregleda dostupne literature, Komisija smatra dargelloZzena tema doktorske disertacije amau
zasnovana.

Predmet protavanja ove doktorske disertacije predsta&ejapotreba antibiotika kod dece i
stanje bakterijske rezistencije u stacionarnoj jasiskoj zdravstvenoj ustanovi tercijarnog nivoa.
Preobimna upotreba antibiotika je glavni umé konstantnog pov@nja udela rezistentnih
bakterijskih sojeva,cemu se u Srbiji ne posétge dovoljno paznje. Povanje bakterijske
rezistencije otezava, produzava i poskupljugetge, dok duza hospitalizacija dodatno pogoduje
Sirenju patogenih sojeva bakterija. Institut zaazdtenu zasStitu dece i omladine Vojvodine, kao
referentna pedijatrijska zdravstvena ustanova jsnmg tipa, s obzirom na godisSnji broj
hospitalizacija, raziit uzrast dece i razlitu patologiju pogodna je za ovakvu studiju. Ciljev
metodologija studije su u skladu saduearodnim preporukama i smernicama SZO.

U Srbiji nema dovoljno podataka o upotrebi amiiia | stanju bakterijske rezistencije u
pedijatrijskoj populaciji. Stoga je ova doktorskissertacija posebno zé¢gina i korisna za
efikasniju empirijsku primenu antibiotika kod hasfizovane dece u tercijarnim stacionarnim

zdravstvenim ustanovama u Srbiji.



Prema misljenj¢lanova Komisije tema doktorske disertacije je aktae opravdana. Komisija
predlaze Nastavno-n&om veéu da Emilu Jakovlje¥u odobri izradu ove doktorske disertacije
pod izmenjenjim naslovom “Prospektivha studija w@oé antibiotika 1 stanja bakterijske

rezistencije kod hospitalizovane dece”.

Beograd, Clanovi Komisije:
07.12.2011.
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