Srdan Masic, Dejan Bokonjic, Biljana Mijovic, Natasa Mili¢

Metodologija naucnoistrazivackog
rada u biomedicinskim naukama

Urednik
Biljana Mijovic¢

| - -

UNIVERZITET U ISTOCNOM SARAJEVU
MEDICINSKI FAKULTET FOCA



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Metodologija nau¢noistrazivackog rada u
biomedicinskim naukama

Urednik:

Prof. dr Biljana Mijovi¢
Univerzitet u Isto¢nom Sarajevu
Medicinski fakultet Foca

Autori:

Prof. dr Srdan MasSi¢
Univerzitet u Istocnom Sarajevu
Medicinski fakultet Foca

Prof. dr Dejan Bokonji¢
Univerzitet u Isto¢nom Sarajevu
Medicinski fakultet Foca

Prof. dr Biljana Mijovi¢
Univerzitet u Isto¢nom Sarajevu
Medicinski fakultet Foca

Prof. dr Natasa Milié¢
Univerzitet u Beogradu
Medicinski fakultet Beograd

Foca, 2024



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Metodologija nau¢noistraziva¢kog rada u
biomedicinskim naukama

Recenzenti:

prof. dr Janja Bojani¢, redovni profesor, Medicinski fakultet
Banja Luka

prof. dr Amer Custovi¢, redovni profesor, Medicinski fakultet
Tuzla

Izdavac
Univerzitet u IstoCnom Sarajevu
Medicinski fakultet Foca

Lektor:
Aleksandra Bokonji¢

CIP - Karanorusamuja y myOanKamuju
Haponna u yHuBep3urercka 6ubnuorexa
Peny6mke Cprcke, bawa Jlyka

001.81/.89:616(075.8)(0.034.2)

METOOJIOTMJA Hay4HOMCTpaXUBAYKOr pajia

Metodologija nau¢noistrazivackog rada u biomedicinskim naukama / Srdan Masic ... [et
al.]. - Onlajn izd. - En. xmura. - Fo¢a : Medicinski fakultet, Univerzitet u Isto¢nom Sarajevu,
2023

Cucremcku 3aXTjeBU: Hucy HaBEICHH. - Nacin pristupa (URL):
https://www.mef.ues.rs.ba/nauka/publikacije/. - Ex. my6mukauunja y [P dhopmarty omcera 247
cTp. - Hacn. ca Haci. ekpana. - Onuc u3Bopa nana 20.09.2024. - bubnuorpaduja y3 nojenuna
OTJIaBJba.

ISBN 978-99976-052-0-7

COBISS.RS-ID 141424897




Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Predgovor

Udzbenik Metodologija nauc¢noistraziva¢kog rada je nastao
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komentarima i primjedbama pomogli da tekstove poboljsamo i
dopunimo.
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1. Uvod u nauku

Nauka predstavlja sistematizovanu i argumentovanu sumu
znanja u odredenom istorijskom razdoblju o objektivnoj
stvarnosti, do koje se doSlo svjesnom primjenom objektivnih
istrazivanja Drugim rije¢ima nauka je sistem istinitih znanja
kojima se tumace pojave u prirodi, drustvu i1 ljudskom
misljenju.

Nauka ima za cilj da pomogne ¢ovjeku da shvati svijet u kome
zivi 1 da razumije 1 objasni samoga sebe kako bi ta znanja
koristila svim ljudima radi boljeg, sadrzajnijeg i kreativnijeg
Zivota.

Put koji svaka nauka prelazi u traganju za odgovorima na
predhodno postavljena pitanja predstavlja naucni metod.
Naucni metod je opsta zajedniCka karakteristika svih nauka i
nosilac je zajednickih teznji da se dode do Sto istinitijih
saznanja o predmetima istrazivanja.

Nauc¢ni metod se odvija kroz tri segmenta: opSti pristup,
metodoloski pristup i tehniku istrazivanja.

Opsti pristup predstavlja generalni metod ili prethodno znanje i
sadrzi osnovnu teorijsku bazu iz koje istraziva¢ moze formirati
svoju teoriju.

Metodoloski pristup je skup planskih postupaka koji
oznaCavaju  naCine  sakupljanja  Cinjenica,  njihovog
sistematizovanja, tumacenja, prakticnog provjeravanja i
verifikacije naucne istine.



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Tehnika istrazivanja nije niSta drugo do neposredan nacin na
koji se dolazi do podataka, odnosno sredstva, oruda 1 aktivnosti
koje se koriste uistrazivanju
U proslosti je filozofija objedinjavala sva ljudska znanja, da bi
u aleksandrijskom dobu doslo do odvajanja specijalnih nauka
od filozofije. U to doba se formiraju matematika, biologija,
medicina i1 druge nezavisne nauke. Sa pojavom moderne
proizvodnje ubrzao se razvoj nauke, a samim tim se ukazala i
potreba klasifikacije nauke.
Klasifikacija i podjela nauke je danas podlozna stalnom
inoviranju. Postoji preko 2000 posebnih nau¢nih disciplina 1
oko 200 naucnih disciplina u medicinskim naukama.
Najcesc¢a podjela nauke vr$i se prema oblastima proucavnaja,
metodima istrazivanja, nivoima istraZivanja i prisustvu vlastitih
zakona.
Podjela prema oblastima istrazivanja obuhvata:

* Humanitarnofilozofske nauke

* DruStvene nauke

* Prirodne nauke

* Medicinske nauke (medicina, stomatologija,

farmacija, veterina)

» Tehnicke nauke

* Biotehnicke nauke

* Informativne nauke
Prema metodama istraZivanja nauka tradicionalno obuhvata
eksperimentalna i neeksperimentalna istrazivanja.

Prema nivoima istraZivanja nauka obuhvata:
* Fundamentalna (bazi¢na istrazivanja) — usmjerena ka
povecanju opSteg znanja
» Strateska istrazivanja — dovode znanje do one tacke
kada se ono moze neposredno primijeniti
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* Primijenjena istrazivanja — davanje odgovora na neko
prakti¢no pitanje

* Razvojna istrazivanja — usmjerena ka usavr$avanju ve¢
poznatih metoda i tehnika

Podjela na osnovu opStih 1 specifiénih nau¢nih zakona
obuhvata:
» Deduktivne nauke — osim opstih zakona
(saznanja, teorija) imaju i veliki broj svojih
specifi¢nih saznanja
* Induktivne nauke — mahom se sluze opstim
zakonima i teorijama

Medicina po svom karakteru je pretezno induktivna.
Istrazivanje predstavlja sistematsko prikupljanje, analizu i
interpretaciju podataka, da bi se odgovorilo na odredeno
pitanje ili da bi se rijesio zadani nau¢ni problem. Istrazivanje
karakteriSe jasna formulacija istrazivackog nau¢nog problema i
usmjerenost ka odredenom zakljucku.

U izboru nau¢nog problema polazimo od nerijeSenog pitanja,
odnosno od spornog pitanja koje je tesko objasniti ili razrijesiti,
pa je zbog toga potrebno primijeniti dodatne istrazivacke
procedure da bi se to ucinilo.

Da bi istrazivac¢i uocili nau¢ni problem moraju imati dosta
znanja, Citati literaturu 1 konsultovati se sa drugim
istraziva¢ima.

Kada govorimo o istraZivanjima u vezi sa zdravljem u odnosu
na naucne oblasti, onda ih dijelimo na: biomedicinska
istrazivanja,  klinicka  istrazivanja 1  istraZivanja u
javnozdravstvenim naukama.
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Podjela istrazivanja u vezi sa zdravsljem u odnosu na nivoe
istrazivanja obuhvata:

* Fundamentalna, bazi¢na istrazivanja
» Strateska istrazivanja
* Primijenjena istrazivanja
* Razvojna istraZivanja
Biomedicinska sitrazivanja su najeS¢e prevashodno
fundamentalna, a istraZivanja u javnosdravstvenim
naukama prevashodno razvojna.

U procesu stvaranja naucnih djela u biomedicini
istrazivaci koriste razli¢ite nau¢ne metode. U ovom poglavlju
¢emo se baviti vrstama epidemioloskih istrazivanja.

Brojne epidemioloske studije koje danas istrazivaci
primjenjuju mogu da se klasifikuju na tri na¢ina na:

e opservacione i interventne (eksperimentalne) studije,
e deskriptivne i analiticke 1

e retrospektivne i prospektivne.

Ova podjela je prikazana u tabeli 1.
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Opservaciona | Deskripti | Retrospekt | Poéinjesa | Grup | Jedini
v / vna/ ivna/ bolescu/ aza ca
rsta - ey . ;
I interventna | analiti¢cka | prospektiv | uzroci-ma | pore | posma
studije . . -
na bolesti denj | tranja
e
Serija opservaciona | deskriptiv | retrospekti bolest ne pojedi
slucajeva na vna nci
(klinicka 1
populacio
na)
Ekoloska opservaciona | deskriptiv | retrospekti bolest i ne popul
studija na vna uzroci aciona
istovremen grupa
0
Studija opservaciona | deskriptiv | retrospekti bolest i obi¢ | pojedi
presjeka na/analiti vna uzroci no nci
¢ka istovremen ne
0
Studija opservaciona | analiti¢ka | retrospekti bolest da pojedi
slucajeva i vna/prospe nci
kontrola ktivna
Kohortna | opservaciona | analiticka | prospektiv uzroci da pojedi
studija na/ nci
retrospekti
vna
Randomiz interventna | analiticka | prospektiv bolest, da pojedi
. na ponekad nci
eksperime uzroci
nt bolesti

Tabela 1. Klasifikacija epidemioloskih studija (Izvor:
modifikovano prema Bhopal R. Concepts of Epidemiology,
2004, p. 234)

Kada su u pitanju opservacione studije, istraziva¢ u njima
samo posmatra i analizira i ni¢im ne utice na njihov tok.
Medutim, u interventnim studijama istraZiva¢ utice na tok, tako
Sto ne¢im intervenise, tj. jednoj grupi daje lijek, vakcinu ili
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drugo sredstvo, a drugoj grupi daje placebo, ili stari lijek,
odnosno drugu vakcinu. U daljem pracenju prate se razlike u
toku 1 ishodu medu grupama prospektivno.

Kada su u pitanju deskriptivne studije, istrazivaci u njima
samo prikazuju informacije o oboljenju u odnosu na
karakteristike oboljelih ili umrlih, na mjesto i vrijeme javljanja
bolesti, a ponekad i o faktorima za koje se pretpostavlja da su
sa boleS¢u povezani (ekoloske studije, studije prevalencije).
Podaci prikupljeni u deskriptivnim studijama sluze za
postavljanje hipoteza o vezi izmedu uzroka i bolesti, dok se
studijama viSeg nivoa ispituje veza izmedu faktora i bolesti.

Podaci prikupljeni deskriptivnim studijama cesto sluze za
postavljanje hipoteza o povezanosti odredenih faktora sa
poremecajima zdravlja. Ovako postavljene hipoteze se testiraju
analitickim studijama, studijama slucajeva 1 kontrola ili
kohortnim studijama). Deskriptivni podaci ¢esto sluze kao
osnova za postavljanje hipoteza o uzrocima nastanka bolesti.
Eksperimentalnim  studijama  provjeravamo  efektivnost
primijenjenih mjera, Sto sluzi kao indirektna potvrda uzro¢ne
veze izmedu nekog faktora i oboljenja. S druge strane, u
klinickim eksperimentalnim istraZivanjima provjeravamo
efektivnost odredenih terapijskih mjera.

Podjela istrazivanja na retrospektivna 1 prospektivna
zasniva se na vremenu prikupljanja podataka i ova podjela je
napustena, 0sim kod kohortnih studija. Ukoliko se podaci
prikupljaju u buduénosti, govorimo o prospektivnim studijama,
dok se retrospektivnim studijama podaci prikupljaju iz
proslosti (tabela 1).
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Studije se razlikuju i po tome kada formiramo grupe za
poredeje 1 kada prikupljamo podatke. Kod presje¢nih
istrazivanja podjelu na grupe vr§imo u istom trenutku kada i
prikupljamo  podatke. U  prospektivnim  kohortnim
istrazivanjima 1 eksperimentalnim istrazivanjima grupe
formiramo u sada$njosti, na pocetku istrazivanja, dok podatke
0 povezanosti faktora i bolesti ili o uticaju preventivnih i
terapijskih mera na odredene poremecaje zdravlja prikupljamo
u buduénosti. Kod retrospektivnih kohortnih istraZzvanja
podatke prikupljamo u sadasnjosti, ali podjelu na grupe vr§imo
na osnovu podataka u proSlosti. Kada su u pitanju studije
slucajeva 1 kontrola, podjelu na grupe sa 1 bez posmatranog
poremecaja zdravlja vrSimo u sadaSnjosti, ali podatke o
1zoZenosti dobijamo iz proslosti.

Neke studije polaze od bolesti sa namjerom da se ukaze na
faktore koji su doveli do bolesti. S druge strane, studije koje
polaze od faktora rizika idu ka razliCitim ishodima, pojavi
bolesti ili smrtnog ishoda. U nekim studijama nema podjele na
grupe, Sto onemogucava testiranje hipoteza o povezanosti
faktora rizika i poremecaja zdravlja, $to je takode prikazano na
tabeli 1. Podjele istrazivanja na vrste nisu striktne, jer neka
studija istvremeno moze biti 1 deskriptivna i1 analiticka, od
kojih su neke klinicke, a neke epidemioloske.

Literatura:

1. Savi¢ J. Metodoloija nau¢nog saznanja. DATA STATUS
Beograd, 2013.

2. Jevtovi¢ IM. Metodologija nau¢nog istrazivanja u medicini.
Kragujevac, 2005.
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2. Kvantitativna istrazivanja

Prema jednoj od podjela sva istrazivanja se dijele na
kvantitativna i kvalitativna istrazivanja. Kvantitativna su sva
ona istrazivanja u kojima nesto mjerimo i rezultate izrazavamo
brojc¢ano. Osnovne karakteristike kvantitativnih israZivanja su:
- Jasno postavljena pitanja (definisani problemi)
- Racionalno izvedene hipoteze
- Potpuno razvijene istrazivacke procedure
- Kontrola spoljnih faktora koji bi mogli neZeljeno uticati
na posmatranu pojavu
- Dovoljno veliki uzorak
- Obrada podataka zasnovana na primjeni statistickih
procedura.
Za razliku od kvantitativnih, u kvalitativnim istrazivanjima
hipoteze se ne postavljaju prije prikupljanja podataka, niti
su procedure jasno definisane prije nego se sprovede
prikupljanje podataka. Analiza i interpretacija su opisne (u
cilju kategorizacije i identifikacije trenda i osobina). Nema
kontrole spoljnih faktora. U ovim studijama se rijetko
upotrebljavaju statisticke procedure.
Kvantitativna istrazivanja se u odnosu na kvalitativna
istrazivanja razlikuju prema: predmetu istrazivanja,
ciljevima istrazivanja, uzorkovanju, prikupljanju podataka i
analizi podataka.
Ako je predmet istrazivanja npr. vakcinacija, onda ¢e se
istrazivacko pitanje u kvantitativnim istraZivanjima
odnositi na to koliko je djece vakcinisano, kakva je
distribucija vakcinisane djece po regonima, da li je
vakcinacija povezana sa nivoom obrazovanja, koliko djece
je 1imalo postvakcinalne reakcije itd. Medutim, u
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kvalitativnim istrazivanjima istrazivaCko pitanje c¢e se
odnositi na to kako pedijatri rjeSavaju situaciju kada
roditelji odbiju da vakcinisu dijete, Sta za roditelje znaci da
im dijete bude vakcinisano, za$to pojedini roditelji odbijaju
da vakciniSu dijete, itd. U kvantitativnim istraZivanjima
varijable su unaprijed odabrane i polazi se od hipoteze koja
se testira. Metode uzorkovanja ispitanika su jasne,
unaprijed postavljene, uzorak je konacan. Vrs$i se
prikupljanje brojcanih podataka, u cilju objasnjenja,
istrazivanja veza izmedu varijabli, uspostavljanja uzrocno-
posljedi¢nih veza izmedu posmatranih pojava, §to je osnova
epidemioloSkih istrazivanja, pa otud kazemo da su
kvantitativna istraZivanja epidemioloska.

Pet osnovnih epidemioloskih (kvantitativnih) studija bice
opisano u sljede¢im poglavljima:

e Deskriptivne studije (klinicke 1 populacione serije
slucajeva, ekoloske studije)

e Studije presjeka

e Studije slucajeva i kontrola

e Kohortne studije (prospektivne i retrospektivne) i

e Eksperimentalne studije

Sem navedenih, postoji i veliki broj drugih tipova studija
od kojih neke predstavljaju kombinaciju nabrojanih osnovnih
studija (takozvane hibridne studije). Za koju ¢e se vrstu studije
istrazivaci odluciti zavisi¢e od istrazivackog pitanja na koje
treba dati odgovor, nivoa znanja o datoj bolesti i njenim
faktorima rizika, ucestalosti bolesti i ucestalosti ekspozicije
pretpostavljenim  faktorima  rizika, ocekivane jaCine
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povezanosti izmedu ekspozicije i bolesti, finansijskih sredstava
i drugih faktora.

Literatura:
1. Jankovi¢c S, Mijovic B, Bojani¢ J, Jandri¢ L.
Epidemiologija, Medicinski fakultet Banja Luka, 2016, II

izdanje.

2. Savi¢ J. Metodoloija nau¢nog saznanja. DATA STATUS
Beograd, 2013.

3. Jevtovi¢ IM. Metodologija nau¢nog istrazivanja u medicini.
Kragujevac, 2005.
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3. Deskriptivne studije

U ovom poglavlju prikazujemo sljedece deskriptivne studije:
serije slucajeva (klinicke 1 populacione) i1 ekoloske studije.
Prema tabeli 1 studije presjeka mogu biti i deskriptivne i
analiticke, Sto zavisi od predmeta istraZivanja 1 istraZivackog
pitanja. lako nisu namijenjene testiranju hipoteze, ove studije
su znacajne, jer predstavljaju polaznu osnovu za dalja
istrazivanja 1 omogucavaju postavljanje hipoteza.

3.1. Serije sluc¢ajeva

Serije slucajeva obuhvataju dvije grupe studija, klinicke 1
populacione serije slucajeva. Nijedna od njih nema grupe za
poredenje. Odsustvo grupa za poredenje im je zajedniCka
karakteristika, ali se razikuju po sluc¢ajevim koje ukljucuju u
studije i namjenama.

3.2. Klinicke serije slucajeva

Klinicke serije slucajeva obuhvataju oboljele osobe koje
su uzastopno registrovane u jednoj ili viSe zdravstvenih
ustanova u jednom odredenom podruc¢ju. One predstavljaju
najc¢eSce hospitalne registre oboljelih. Oboljeli koji se lijece u
toj zdravstvenoj ustanovi ne moraju da Zive na tom podrucju. S
druge strane, osobe koje Zive na tom podrucju, a ne lijece se u
toj zdravstvenoj ustanovi, ne¢e mo¢i biti uklju¢ene. Na osnovu
ovih studija, odnosno hospitalnih ili ambulantnih registara, ne
mogu se racunati stope obolijevanja, jer se ne moze definisati

11



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

populacija iz koje poticu. Ipak, ove studije su znacajne, jer
omogucavaju izuCavanje simptoma bolesti i postavljanja
definicija slucajeva bolesti, te sluze za edukaciju klinicara.

Najpoznatiji primjer za klini¢ku seriju slucajeva je pojava
viSe slucajeva pneumonije uzrokovane Pneumocystis carini
kod mladih homoseksualaca, koji su u bolnicama Los Andelesa
lijeceni od oktobra 1980. do maja 1981. godine. Ova serija
slucajeva pomogla je da se otkrije jedan novi klinicki entitet -
sida, do tada nepoznata bolest. Deskripcija ovih klinickih
slu¢ajeva bolesti pomogla je da se postavi hipoteza o
seksualnom putu prenoSenja bolesti.

3.3. Populacione serije slu¢ajeva

Populacione serije sluc¢ajeva ukljucuju sve slucajeve
poremecaja zdravlja ili smrti osoba koje zive na odredenom
geografskom podrucju, bez obzira gdje im se pruza
zdravstvena zastita. Ukljucuju takode i sluc¢ajeve smrti na ulici,
koje zdravstvena sluzba prethodno nije prepoznala u fazi
bolesti, dok ne ukljucuje prolaznike 1 posjetioce tog
geografskog podrucja.

Najznacajnije serije slucajeva sa epidemioloSkog aspekta
su populacioni registri oboljelih i umrlih od teskih bolesti (npr.
registri  malignih  tumora, registri dijabetesa, akutnog
koronarnog sindroma), kao i registri korisnika usluga
zdravstvene sluzbe, kao Sto su bolnicki prijemi.

Serije slucajeva su znacajne za razumijevanje distribucije
bolesti u populacijama, kao 1 za izuCavanje razlika u
obolijevanju i umiranju u odnosu na vrijeme, mjesto i
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karakteristike populacija na nacionalnom i internacionalnom
nivou. Kljuéne su za planiranje 1 donoSenje strategija
zdravstvene zaStite, a doprinose i postavljanju hipoteza o
faktorima rizika za nastanak bolesti nepoznate etiologije.
Poulacione serije slu¢ajeva se vode u nacionalnim institutima
za javno zdravlje drzava i dostavljaju se ministarstvima
zdravlja, kako bi posluZili kao osnov za javnozdravstvene
politike.

Pri poredenju pojedinih populacionih grupa treba imati u
vidu i moguce razlike u kvalitetu podataka o obolijevanju i
umiranju u tim populacionim grupama. Kako bi bili sigurni u
kvalitet  podataka, neophodno je sprovoditi aktivni
epidemioloski nadzor nad poremecajima zdravlja.

U baze podataka za populacione serije slu¢ajeva unosi se
Citav set podataka, koji je uobi¢ajeno definisan u obrascima
prijava odredenih bolesti, kao Sto su:

e dijagnoza bolesti ili uzrok smrti za umrle,

e datum kada se bolest, odnosno smrt desila (vrijeme),

e mjesto gdje osoba Zivi, radi i sl. (mjesto),

e karakteristike osobe (0soba),

e dodatni podaci iz medicinskih dokumenata ili direktno
od osoba, kao i

e veliCina i karakteristike populacije u riziku.

Uobicajeno je da se za analiziranje podataka o seriji
slucajeva koriste stope, bilo obolijevanja, bilo umiranja. Za
potrebe medunarodnog poredenje stanja bolesti Kkoriste se
standardizovane stope, Cije izraCuhavanje omogucavaju
softverski paketi u koje se unose podaci. Izracunavanje stopa u
ovom slucaju je omoguceno jer se prikupljaju podaci za cijelu
populaciju, koja je ve¢ definisana.
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3.4. Ekoloske studije

Vecina ekoloskih studija nastoji da uspostavi povezanost
(korelaciju) izmedu pojave bolesti 1 izloZenosti nekom faktoru
rizika u populaciji ili Zivotnoj sredini. Jedinice posmatranja u
ovim studijama su pojedine grupe, stanovnici jedne drzave,
naselja, opStine 1 slicno, a ne pojedinci. Ekspozicija i ishod su
dati u vidu srednjih vrijednosti na populacionom nivou.

Utvrdivanje korelacije izmedu potencijalnog faktora i neke
bolesti postize se poredenjem razli¢itih populacija ili
populacionih grupa istovremeno (poredenje prema mjestu), ili
posmatranjem jedne iste populacije ili grupe u razli¢itim
vremenskim intervalima (poredenje prema vremenu).

U ekoloskim studijama se koriste razliCite vrste podataka
koji se mogu klasifikovati u nekoliko grupa:

e zbirne mjere kojima su predstavljene karakteristike
pojedinaca unutar grupe, npr. prevalencija bolesti,
stopa mortaliteta ili incidencije, prosjeCan unos masti,
prosjecan unos alkohola, prosjeCan unos mesa,
prevalencija pusSenja, prosje¢na zarada;

e mjerenja u spoljnoj sredini koja reprezentuju fizicko-
geografske karakteristike lokacije od interesa, kao Sto
su srednja dnevna temperatura, stepen vlaznosti,
prosje€na vrijednost c¢adi u vazduhu, prosjecna
vrijednost PM2,5 ¢estica u vazduhu i dr.;

e opste mjere koje reprezentuju karakteristike grupe i
koje se ne mogu primijeniti na pojedince, kao $to su tip
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sistema zdravstvene zastite u datom podrucju, primjena
odredenog zakona ili pravila, prisustvo i veli¢ina
nejednakosti u zdravlju i dr.

Tipican primjer ekoloske studije je ispitivanje povezanosti
izmedu potroSnje mesa 1 incidencije raka dojke. Podaci o
stopama incidencije raka dojke i prosje¢nog dnevnog unosa
mesa po glavi stanovnika, prikupljeni su za 39 zemalja. 1z
grafickog prikaza (slika 1) moguce je uociti da je incidencija
bila viSa u zemljama sa ve¢om potroSnjom mesa.

Primjer ekoloske studije u kojoj se poredi vise
populacionih grupa (poredenje prema mjestu) je i procjena
povezanosti izmedu stepena aerozagadenja 1 visine stopa
mortaliteta od hroni¢nih respiratornih i kardiovaskularnih
bolesti u velikim urbanim sredinama (svjetske prestonice i
drugi veliki gradovi). Nekoliko takvih studija je ve¢ uradeno i
sve su ukazale na postojanje pozitivne korelacije izmedu
aerozagadenja i mortaliteta od pomenutih bolesti.
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Slika 1. Korelacija izmedu incidencije od raka dojke i potroSnje
mesa (lzvor: Carrol Cancer research 1975; 35, p.3379)
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3.4.1. Prednosti i mane ekoloskih studija

Svaka studija kojom nastojimo do¢i do naucne istine ima
neke prednosti, ali i neke mane. Na osnovu ekoloskih studija
moguce je postaviti hipotezu o faktorima povezanim sa
obolijevanjem ili umiranjem od neke bolesti, a njihove dobre
strane su S$to mogu brzo uraditi jer koriste postojece podatke.
Osim toga, one su jednostavne za izvodenje i relativno su
jeftine.

Glavni nedostatak ekoloSkih studija je tzv. ekoloska
zabluda — pristrasnost koja moze da se javi zato §to zapazena
povezanost izmedu posmatranih varijabli na nivou grupe ne
odrazava obavezno 1 postojanje povezanosti na nivou
pojedinca. Tako se, na primjer, na osnovu rezultata ekoloske
studije, prikazanih na slici 1 ne moze zakljuciti da su u svim
posmatranim populacijama oboljele od raka dojke bas one Zene
koje su u ishrani koristile najviSe mesa, jer se u ovoj studiji ne
prikupljaju podaci na individualnom nivou. Kao primjer nam
moze posluziti studija ispitivanja povezanosti koronarne src¢ane
bolesti i prosjecnog dohotka u svjetskim prestonicama.
Rezultati te studije ukazali su na viSe stope obolijevanja u
gradovima sa ve¢im prosjeénim dohotkom po glavi stanovnika,
na osnovu ¢ega bismo mogli da zaklju¢imo da je rizik od
sréane bolesti veéi za bogate. Medutim, kada se uradila analiza
unutar prestonica, kao $to su London i Stokholm, ona je
ukazala na suprotne nalaze, tj. siroma$ni stanovnici ovih
gradova su imali vise stope obolijevanja od bogatih.

Osim toga, u ovim studijama se neprecizno mjere
ekspozicija od interesa i ucestalost posmatrane bolesti, pa se ne
moze utvrditi tatna veli¢ina veze izmedu ekspozicije 1 bolesti.
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Takode, nema kontrole spoljnih faktora koji bi mogli da
modifikuju vezu izmedu ekspozicije i bolesti.

3.4.2. Primjeri deskriptivnih studija
Klinicka serija slucajeva

Novi koronavirus medu pacijentima sa pneumonijom u Kini
2019. godine (lzvor: Zhu N, Zhang D, Wang W, Li X, Yang B,
Song J, et al. A Novel Coronavirus from Patients with
Pneumonia in China, 2019. New England Journal of Medicine
2020 Feb 20; 382(8): 727-733. doi: 10.1056/NEJM0a2001017)

U decembru 2019. godine, grupa pacijenata sa upalom pluca
nepoznatog uzroka bila je povezana sa veleprodajnom pijacom
morskih plodova u Vuhanu, u Kini.

Tri odrasla pacijenta imala su tesku upalu pluca i primljeni su u
bolnicu u Vuhanu 27. decembra 2019. Pacijent 1 bila je 49-
godisnja Zena, pacijent 2 bio je 61-godiSnji muskarac, a
pacijent 3 bio je 32-godis$nji muskarac. Klini¢ki profili bili su
dostupni za pacijente 1 i 2. Pacijent 1 je izvijestio da nema
temeljnih hroni¢nih medicinskih stanja, ali je prijavio groznicu
(temperatura, 37°C do 38°C) i kasalj s nelagodom u prsima, 23.
decembra 2019. Cetiri dana nakon podetka bolesti, kasalj i
nelagoda u prsima su se pogorsali, ali se temperatura smanjila;
dijagnoza upale pluca temelji se na kompjuteriziranoj
tomografiji (CT). Zanimanje joj je bilo trgovac na malo na
veleprodajnoj pijaci plodova mora. Pacijent 2 prvobitno je
prijavio temperaturu i kasalj 20. decembra 2019; respiratorni
distres razvio se 7 dana nakon pocetka bolesti 1 pogorSao se
tokom sljedeca 2 dana, $to su autori prikazli na rendgenskom
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snimku pluca na slici 1. Bio je Cest posjetilac veleprodajne
pijace plodova mora. Pacijenti 1 i 3 su se oporavili i otpusteni
su iz bolnice 16. januara 2020. Pacijent 2 je umro 9. januara
2020. Nisu uzeti uzorci biopsije.

Slika 2. Rendgenski snimak plu¢a sa pneumonijom izazvanom 2019-
nCoV

U uzorcima pacijenata sa pneumonijom  metodom
sekvenciranja utvrdeno je da se radi o do sada nepoznatom tipu
betakorona virusa, koji je nazvan 2019-nCoV, a elektonski

snimak virusa prikazan je na slici 2.
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Slika 3. Elektronski snimak virusa 2019-nCoV

lako je ovaj rad napisan po tipu klinicke serije slucajeva I
spada u deskriptivne studije, imao je veliki znacaj, jer su u
njemu detaljno prikazani prvi slucajevi bolesti koje je
uzrokovao novi korona virus. Bolest je kasnije nazvana
COVID-19, a virus SAR-CoV-2. Zahvaljuju¢i njemu, otkriven
je jedan novi klini¢ki entitet, COVID-19, a stru¢na javnost
upoznata sa klini¢kim i epidemioloskim karakteristikama ove
bolesti. Studija je sluzila za edukaciju klinicara o novoj
pandemijskoj bolesti COVID-19.

Kolika je bila vaznost ovog rada, potvrduje i ¢injenica da je rad
objavljen u casopisu New England Journal of Medicine sa
impakt faktorom 176,082 u 2022. godini.
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Populaciona serija slucajeva

Maligni tumori u Republici Srbiji (Izvor: Institut za javno
zdravlje Srbije ,,Dr Milan Jovanovi¢ Batut*: Maligni tumori u
Republici Srbiji 2020: Dostupno na:
https://www.batut.org.rs/download/publikacije/MaligniTumori
uRepubliciSrbiji2020.pdf. Pristup 10.04.2023.)

Kao primjer za populacionu seriju slu¢ajeva moze da posluzi
publikacija Instituta za javno zdravlje Srbije ,.Dr Milan
Jovanovi¢ Batut“ pod nazivom Maligni tumori u Republici
Srbiji, izdata 2022. godine, a koja daje prikaz epidemioloske
situacije malignih bolesti u Srbiji za 2020. godinu.

Prema ovoj publikaciji moze se zakljuciti da su muskarci
najces¢e umirali od raka pluca, a Zene od raka dojke (slika 2).
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Slika 4. Vodeée lokalizacije u umiranju od malignih bolesti po polu u
Republici Srbiji, 2020.godina

Medutim, kada su u pitanju i obolijevanje i umiranje i muskarci
i zene su najces¢e umirali od raka pluca (slika 3).

il
™
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Slika 5. Vodece lokalizacije u obolijevanju i umiranju od malignih
bolesti u Republici Srbiji, 2020. godina.

U publikaciji su dati detaljni podaci o standardizovanim
stopama obolijevanja i umiranja od malignih bolesti u
Republici Sebiji, kao i epidemioloska situacija ovih bolesti po
okruzima. Publikacija se redovno dostavlja i Ministarstvu
zdravlja, kako bi posluzila za javnozdarvstvene politike u
oblasti prevencije i ranog otkrivanja malignih bolesti u
Republici Srbiji. Tako je shodno populacionoj seriji slucajeva
malignih bolesti u Srbiji, 2013. godine pokrenut organizovani
skrining na rak dojke, rak grlica materice i kolorektalni
karcinom u pojedinim dijelovima Srbije. Narednih godina se
Sirila mreza opstina i1 gradova u kojima se sprovodio skrining.
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Ekoloska studija

Primjer 1

BCG vakcinacija i mortalitet od COVID-19, ekoloska
studija. (Izvor: Urashima M, Otani K, Hasegawa Y, Akutsu T.
BCG Vaccination and Mortality of COVID-19 across 173
Countries: An Ecological Study. Int J Environ Res Public
Health. 2020 Aug 3;17(15):5589. doi:
10.3390/ijerph17155589).

Ekoloske studije sugeriSsu manju ucestalost obolijevanja i
smrtnosti od COVID-19 u zemljama koje u kalendaru
imunizcije imaju BCG vakcinaciju. Medutim, ove su studije
dobile podatke tokom rane faze pandemije i nisu se prilagodile
potencijalnim zbunjuju¢im faktorima, ukljucujuéi brojeve
PCR-testova po populaciji. 1z tog razloga su Urashima i
saradnici Cetiri mjeseca nakon pocetka pandemije preispitali
hipotezu o protektivnoj ulozi BCG vakcinacije u vezi sa
COVID-19. Sproveli su ckolosku studiju prikupljanjem
podataka o 61 faktoru u 173 zemlje, ukljucujuci i pokrivenost
BCG vakcinom (%), koriste¢i morbiditet i mortalitet od
COVID-19 kao ishode, dobijene iz otvorenih izvora. Urbano
stanovnistvo (%) i nedovoljna tjelesna aktivnost (%) u svakoj
zemlji pozitivno su bili povezani s morbiditetom, ali ne i
mortalitetom, nakon prilagodbe za PCR-testove. S druge
strane, nedavni obuhvat BCG vakcinom (%) bio je negativno
povezan sa smrtnoSéu, ali ne i1 morbiditetom, cak i1 uz
prilagodbu za postotak populacije > 60 godina starosti,
morbiditet, PCR testove i druge faktore. Rezultati ove studije
proizveli su hipotezu da je nacionalni program BCG
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vakcinacije izgleda povezan sa smanjenom smrtno$¢u od
COVID-19, iako to treba dodatno ispitati i dokazati
randomizovanim klini¢kim ispitivanjima.
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Slika 6. BCG vakcianacija i smrtnost od COVID-19

Primjer 2

Povezanost izmedu nedostatka vitamina D i incidencije,
smrtnosti i komplikacija od COVID-19 u 46 zemalja:
ekoloska studija (lzvor: Mariani J, Giménez VMM, Bergam I,
Tajer C, Antonietti L, Inserra F, Ferder L, Manucha W.
Association Between Vitamin D Deficiency and COVID-19
Incidence, Complications, and Mortality in 46 Countries: An
Ecological Study. Health Secur. 2021 May-Jun;19(3):302-
308. doi: 10.1089/hs.2020.0137. Epub 2020 Dec 14).
Imunoloska odbrana svakog pacijenta igra glavnu ulogu u
ublazavanju incidencije i mortaliteta od COVID-19. Vitamin D
je vazan modulator imunoloskog sistema. lako se nivoi 25-

23


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Mariani+J&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Gim%C3%A9nez+VMM&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Bergam+I&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Tajer+C&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Tajer+C&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Antonietti+L&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Inserra+F&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Ferder+L&cauthor_id=33325788
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Manucha+W&cauthor_id=33325788

Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

hidroksivitamina D u serumu mogu povisiti ishranom ili
dodacima, vec¢ina vitamina D u tijelu rezultat je dermalne
sinteze ultraljubi¢astim zra¢enjem. Medutim, proizvodnja
vitamina D u kozi moZze biti ograni¢ena geografskom S§irinom,
odje¢om koja pokriva kozu, koriStenjem krema za suncanje i
pigmentacijom koZe. Nedostatak vitamina D pogada visok
postotak  svjetske  populacije.  Serumski  nivoi  25-
hidroksivitamina D su suboptimalne, ne samo u odredenim
rizi€nim grupama, ve¢ i kod odraslih iz mnogih zemalja. Niski
nivoi vitamina D stoga predstavljaju faktor rizika za nekoliko
razli¢itih patologija, ukljucuju¢i SAR-CoV-2. Ova studija
koristila je ekoloski dizajn za procjenu povezanosti izmedu
nedostatka vitamina D i incidencije, komplikacija i smrtnosti
od COVID-19 u 46 zemalja. Svi podaci dobijeni su iz
objavljenih izvora. Rezultati studije upucuju na povezanost na
nivou populacije izmedu prevalencije nedostatka vitamina D i
rizika od zaraze COVID-19, ozbiljnosti bolesti i rizika od smrti
od nje.
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Figure 1 Corrclation between vitamin D deficiency and COVID-19 indicators
Slika 7. Korelacija izmedu vitamina D i indikatora COVID-19
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4. Studije presjeka

Studija preseka (engl. Cross-sectional study) ili studija
prevalencije predstavlja studiju u kojoj se istovremeno mjere
izloZenost faktoru rizika i postojanje bolesti medu ispitanicima.
Zato Cesto kazemo da se radi o snimku trenutne situacije u
populaciji u kojoj se vrsi istrazivanje ili 0 presjeku stanja.

4.1. Dizajn studije

Dizajn studije presjeka prikazan je na slici 6.

Cross-sectional studies

- Select random
|51Ud)’ population sample of population
Y
|chrcscntativc sample |

Identify exposure status
and disease status
within sample.

|Disease I |No disease | IDisease | |.\Jo disease |

Slika 8. Dizajn studije presjeka (lzvor: Gordis L. Epidemiology 2004. p.
173)
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Studija zapocinje odabirom populacije u kojoj ¢e se vrsiti,
a zatim se za svakog pojedinca utvrduje prisustvo ili odsustvo
izloZzenosti i bolesti, koja se razmatra. Prikupljeni podaci
omogucavaju da se ispitanici svrstaju u jednu od Cetiri moguce
podgrupe: eksponirane oboljele, eksponirane neoboljele,
neeksponirane oboljele i neeksponirane neoboljele osobe.

Povezanost izmedu izloZenosti nekom faktoru i pojave
bolesti moguce je utvrditi na dva nacina:

e izraCunavanjem prevalencije bolesti u odnosu na
izloZenost i

e izraCunavanjem prevalencije izlozenosti u odnosu na
postojanje bolesti.

Prevalencija izloZenosti medu oboljelim osobama poredi
se sa prevalencijom izloZenosti medu neoboljelim osobama.

Studije presjeka se u praksi naj¢eS¢e Kkoriste za
javnozdravstveno planiranje, jer obezbjeduju informacije o
potrebama stanovniStva za zdravstvenom zaStitom u datom
trenutku, ali imaju izvjesnu ulogu i u izufavanju etiologije
bolesti. Pogodne su za izuCavanje bolesti ¢iji su uslovljavajuci
faktori genetski odredeni i nisu podlozni promjenama tokom
zivota, kao Sto su krvne grupe i HLA sistem. Koriste se i za
izuCavanje faktora rizika za nastanak hroni¢nih bolesti sa
sporim i ¢esto neprimjetnim pocetkom, kao $to je to sluc¢aj kod
osteoartritisa, hronicnog bronhitisa 1 mnogih mentalnih
poremecaja. Kod tih bolesti studije slucajeva i kontrola se ne
preporucuju jer grupu oboljelih ¢ine osobe sa uznapredovanom
boles¢u, umjesto novooboljelih. Sa druge strane, kohortne
studije zahtijevaju veliki uzorak i dug period pracenja, a i
novooboljele je tesko definisati.
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Prednost studija presjeka nad kohortnim studijama je
kratko vrijeme izvodenja i relativno niska cijena. Velika
prednost studija presjeka nad studijama slucajeva i kontrola je
Sto se najceS¢e sprovode na reprezentativnom uzorku opste
populacije, pa se njihovi zaklju¢ci mogu generalizovati. Tako
je mjerenje krvnog pritiska, uz mjerenje tjelesne mase i visine,
I biljeZenje uzrasta u opstoj populaciji, na velikom uzorku
zdravih ljudi, u viSe zemalja, pokazalo da je uzrast glavna
determinanta visine krvnog pritiska.

Glavni nedostatak studija presjeka je Sto je tesko utvrditi
vremenski slijed izmedu ekspozicije i bolesti jer se mjere
istovremeno. Na primjer, postavlja se pitanje da li osobe iz
nizih socijalno-ekonomskih grupa imaju vecu Sansu da dobiju
mentalnu bolest, ili mentalna bolest povezana sa brojnim
posljedicama utie da se oboljele osobe nadu u nizim socijalno-
ekonomskim grupama u vrijeme izvodenja studije. Veliki
nedostatak ovih studija predstavlja i nedostatak informacije o
ekspoziciji u proSlosti. One nisu pogodne ni za izucavanje
bolesti koje kratko traju, jer osobe koje brzo umru ili osobe
koje se brzo oporave imaju manju Sansu da budu uklju¢ene u
studiju u odnosu na osobe kod kojih bolest dugo traje. Studije
presjeka nisu pogodne ni za izu¢avanje rijetkih bolesti.

Mada rezultati studije presjeka mogu sugerisati uzro¢nu
povezanost izmedu ispitivane ekspozicije i bolesti, imajuci na
umu da se ovom studijom teSko moze utvrditi vremenski slijed
izmedu ekspozicije i bolesti, neophodno je primijeniti kohortnu
studiju ili studiju slucajeva i kontrola, kako bi se uocena
uzrocna veza potvrdila.
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4.2. Primjeri studija presjeka

Primjer 1

IV Nacionalna studija prevalencije bolnic¢kih infekcija i
potrosnje antibiotika u Republici Srbiji (Izvor: Markovi¢ Denic¢
Lj, Suljagi¢ V, Dragovac G, Mijovi¢ B, Pordevi¢ Z, Jani¢ijevi¢
I, Cirkovié I, Mioljevi¢ V, Krtini¢ G, Plavsa D. IV nacionalna
studija prevalencije bolni¢kih infekcija i potrosnje antibiotika
2017. Ministarstvo zdravlja Republike Srbije, 2018.).

Shodno pozivu EU, Srbija je 2017. godine u okviru EU
sprovela IV Nacionalnu studiju prevalencije bolnickih infekcija
i potros$nje antibiotika. Studija je omogucila da se na nivou
cijele Srbje sagleda veli¢ina problema bolnickih infekcija i
potros$nje antibiotika.

Ucestvovalo je 65 bolnica 1 uklju¢eno 14.982 pacijenta,
koji su u trenutku studije bili hospitalizovani u bolnicama u
Republici Srbiji. Studija je obezbijedila Citav niz znacajnih
podataka. Tako je utvrdeno da je stopa uzimanja hemokultura
10,5 na 1000 pacijenata-dana, $to je daleko manje od
vrijednosti koju preporuc¢uje EU (110-200 na 1000 pacijenata-
dana). Takode je konstatovano da je potro$nja alkoholnog
sredstva za ruke u godini koja je prethodila iznosila 20l na
1000-pacijenata-dana, $to je vise od prosjeka u UE 2011-2012.
kada je potroSnja prosjecno iznosila oko 18,7 1 na 1000
pacijenata-dana.

Utvrdena je prevalencija pacijenata sa BI od 4,3%,
odnosno prevalencija Bl od 4,6%. Najcesce infekcije bile su
infekcije = mokraénog  sistema, pneumonije, infekcije
operativnog mjesta, infekcije krvi i infekcije organa za varenje.
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U studiji su utvrdeni uzro€nici i njihova rezistencija na
antibiotike. U trenutku studije 41,3% pacijenata je primalo
antibiotike. Medu pacijentima koji su primali hirurSku
profilaksu samo je 15,6% njih primalo u jednoj dozi, 17,7%
jedan dan, a 69,7% duze od jednog dana. Cefalosporini trece
genercije su bili najéesée korisceni antibiotici.

Doslo je do pada ucestalosti MRSA-e sa 51% (2010.
gdoine) na 28,2% (2017. godine), ali je zato porasla ucestalost
rezistencije enterokoka na vankomicin sa 8,8% na 33,3%.
Doslo je do dvostrukog porasta rezistencije Pseudomonas
aeruginosa na karbapeneme (24,0 na 57,1%). Studija je
ukazala na porazavajuée visoke vrijednosti rezistencije
Acinetobacter spp. na karbapeneme (90,2%), $to je trostruko
viSe u odnosu na studiju iz 2010. godine.

Studija je wukazala na stanje u vezi sa bolniCkim
infekcijama i potrosnjom antibiotika u Srbiji i postala osnov za
niz intervencija u cilju poboljSanja ove oblasti.

Primjer 2
Procjena disgrafije kod dece mladeg $kolskog uzrasta (Izvor:
Vukovié¢ M, Calasan S, Jovanovié¢ Simi¢ N, Kuli¢ M. Procena
disgrafije kod dece mladeg Skolskog uzrasta / Assessment of
dysgraphia in young school children. Biomedicinska
istrazivanja 2015, 6(1):11-17).

Autori su sproveli studiju presjeka medu djecom mladeg
Skolskog uzrasta, da bi procijenili ucestalost poremecaja u
sticanju sposobnosti pisanja — disgrafije. U studiju je uklju¢eno
234 ucenika treceg i Cetvrtog razreda osnovnih Skola ,,Sveti
Sava“ i ,,Veselin MasleSa“ u Foci i 44 ucenika koja pohadaju
ogranke ovih skola u naseljima Miljevina i Brod. Analizirani su
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uzorci rukopisa u tri modaliteta (diktat, prepis, samostalno
pisanje). Na osnovu dobijenih podataka ocijenjivani su zrelost i
kvalitet rukopisa. Kod ocjene kvaliteta, rukopisi su svrstani u
Cetir1 kategorije: skladan, neskladan/teSko Citljiv, disgrafi¢an i
izrazito disgrafican rukopis. Rezultati. Dobijeni rezultati su
pokazali da 14,7% ispitanika ima infantilan rukopis. Disgrafija
je identifikovana kod 12,2% ispitanika, dok je 8,3% ispitanika
imalo neskladan rukopis. Pokazano je da se disgrafija znacajno
vise ispoljava kod djecaka nego kod djevojéica. Istovremeno je
utvrden znacajno veci procenat disgrafija kod ispitanika ruralne
nego urbane sredine. Ispitivanje je pokazalo znaajan uticaj
sredine i pola na pojavu disgrafije kod djece mladeg $kolskog
uzrasta. Poredenje dobijenih rezultata sa rezultatima drugih
autora ukazuje da se posljednjih godina povecao broj razvojnih
disgrafija. Studija je obezbijedila znacajne rezultate, koji se
mogu Koristiti za planiranje preventivnih aktivnosti na polju
prevencije i ranog otkrivanja ovog poremecaja.

Primjer 3

Miletic V, Lukovic JA, Ratkovic N, Aleksic D, Grgurevic A.
Demographic risk factors for suicide and depression among
Serbian medical school students. Soc Psychiatry Psychiatr
Epidemiol. 2015 Apr;50(4):633-8. doi: 10.1007/s00127-014-
0950-9. Epub 2014 Sep 10.PMID: 25205334

Svrha istrazivanja je bila da se identifikuju demografski ¢inioci
rizika povezanih s depresijom i suicidalno§¢u medu ucenicima
medicinskih Skola u Srbiji, kao 1 utvrditi prevalenciju
simptoma depresije i pokuSaja samoubistva U studentskoj
populaciji. Sprovedena je studija presjeka na uzorku od 1296
studenata Medicinskog fakulteta Univerziteta u Beogradu.
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Ucesnicima su podijeljeni sljede¢i upitnici: PHQ-9, Upitnik o
suicidnom ponaSanju i upitnik o socijalno-demografskim
karakteristikama. PHQ-9 rezultati u uzorku su bili u rasponu od
0 do 27, u prosjeku 6,21 (SD = 4,96). Simptomi depresije bili
su povezani s prosjekom ocjena, uzrastom, statusom veze i
polom. Prijavljena istorija pokuSaja samoubistva je povezana S
rezultatima PHQ-9, prosjekom ocjena, statusom veze, polom,
istorijjom mentalnih bolesti i koris¢enjem droga. Nalazi su
uputili da se studenti medicinskog fakulteta u Srbiji mogu
smatrati "rizicnom" populacijom. Preventivni programi u
buducénosti bi trebalo da budu usmjereni na simptome depresije
i trebalo bi da studentima pruze odgovaraju¢e mehanizme da se
uspjeSno nose sa Skolskim pritiskom. Alternativne strategije
upravljanja stresom takode mogu biti korisne, posebno za
mlade studente koji su izloZzeni veéem riziku od depresije i
samoubistva.

Literatura:
1. Gordis L. Epidemiology 2004. p. 173

2. Mapkosuh [lenuh Jb, Hlymaruh B, J[lparomam I,
Mujosuh b, Bophesuh 3, Januhujeuh U, hupxosuh
N, MuoseeBuh B, Kpruauh [I', IlmaBma J[. IV
Hammonanna crynuja mpeBaneHIje  OOTHUYKHX
uHpekuMja ©u  TOTpolImke  aHTuOuoTmka  2017.
MunucrapceTBo 371paBiba Penyonuke CpOuje, 2018.

3. Vukovié¢ M, Calasan S, Jovanovi¢ Simi¢ N, Kuli¢ M.
Procena disgrafije kod dece mladeg Skolskog uzrasta /
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Assessment of dysgraphia in young school children.
Biomedicinska istrazivanja 2015, 6(1):11-1.

Jankovi¢ S, Mijovic B, Bojani¢ J, Jandri¢ L.
Epidemiologija, Medicinski fakultet Banja Luka, 2016,
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Soc  Psychiatry  Psychiatr  Epidemiol. 2015
Apr;50(4):633-8. doi:  10.1007/s00127-014-0950-9.
Epub 2014 Sep 10.PMID: 25205334.

Alexander L, Lopes B, Richetti-Masterson K, Yeatts
KR. (2015a) Cross-Sectional Studies. In: Vol. Second
Edition. ERIC Notebook. Durham, NC: Department of
Epidemiology at the UNC Gillings School of Global
Public Health.
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5. Studije slucajeva i kontrola

Studija slucajeva i kontrola ili anamnesticka studija (engl.
Case-control study) je opservaciona epidemioloska studija u
kojoj se polazi od bolesti koja je predmet istrazivanja, tako $to
se formiraju grupa osoba sa boles¢u (slucajevi) i grupa osoba
bez te bolesti (kontrole). Ova studija ima za cilj da se ispita
veza izmedu bolesti i pretpostavljenih faktora rizika.

Po svojoj prirodi ova studija je retrospektivnog karaktera,
jer se i ispitanici iz obje grupe ispituju o izlozenosti faktorima
rizika u proslosti.

Dizajn studije slucajeva i kontrola podrazumijeva da se
formiraju dvije grupe za poredenje. Grupu slucajeva Cine
ispitanici koji imaju posmatranu bolest, a grupu kontrola
ispitanici koji tu bolest nemaju. Da bi se utvrdila povezanost
bolesti sa potencijalnim faktorima rizika ispitanici iz obje
grupe se anketiraju o izloZenosti tim faktorima. Podaci o
izlozenosti se mogu pribaviti iz medicinske dokumentacije ili
dokumentacije na radnom mjestu.

Ukoliko je ekspozicija od interesa dihotomna varijabla, tj.
ukoliko postoje samo dvije mogucnosti, da se ekspozicija u
proslosti desila ili da se nije desila, onda je moguce sve
ispitanike podijeliti u Cetiri grupe (tabela 1): oboljele koji su
bili izloZeni (a), obolele koji nisu bili izloZeni (c), osobe iz
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kontrolne grupe koje su bile izlozene (b) i osobe iz kontrolne
grupe koje nisu bile izloZene (d). Kada su poznate vrijednosti
za a, b, ¢ 1 d, moguce je izraCunati proporcije izlozenih u obje
ispitivane grupe. Ukoliko je proporcija izlozenih u grupi
oboljelih (a/atc) statistiCki znacajno veca od proporcije
izlozenih u kontrolnoj grupi (b/b+d), mozemo da zaklju¢imo da
se radi o izlozenosti koja je povezana sa boles¢u prema slici 7.

TIME

Direction of inquiry

Start with:

|

Exposed i
Cases
(peaple without disease)

Not exposed - " — N —

Population

Exposed «

il

s

Controls
' (people without disease)

‘ Not exposed “

|

Slika 9. Dizajn studije slu¢ajeva i kontrola kada je izloZenost u proslosti
dihotomna varijabla (Izvor Bonita R, Beaglehole, Kjellstrom: Basic
epidemiology
(Epidemiologyhttps://drive.uqu.edu.sa/_/maatia/files/Basic%620epidemi
ology.pdf)

Kako bi se izbjegle pristrasnosti u izboru ispitanika u ovoj
studiji potrebno je da se unaprijed utvrde kriterijumi za izbor
ispitanika.
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Kada je u pitanju uklju¢ivanje bolesnika u grupu oboljelih,
potrebno je definisati klinicke kriterijume za ukljucivanje i
definisati da li ¢e se ukljucivati svi novooboljeli u populaciji
tokom odredenog vremenskog perioda, ili pacijenti koji se
javljaju u ambulantno poliklinicke sluzbe. Kao izvor podataka
za oboljele mogu sluziti registri oboljelih, ambulantno
poliklinicki 1izvjestaji, bolni¢ki protokoli, prijave bolesti,
izvjestaji sistematskih pregleda i sl.

NajceS¢e se grupa oboljelih formira od pacijenata
odredenih zdravstvenih ustanova izmedu dva utvrdena datuma.
Na taj nacin izabrani ispitanici, naro¢ito ako poticu samo iz
jedne bolnice, ne predstavljaju reprezentativan uzorak svih
oboljelih sa nekog podrucja, jer svi stanovnici tog podrucja
obi¢no nemaju jednake mogucénosti da se lijeCe na istom
mjestu.

Najveci izazov u sprovodenju studije slucajeva i kontrola
¢ini odabir kontrolne grupe. Ne postoji pravilo odabira
kontrolne grupe koje se moze primijenti za svaku studiju
slucajeva 1 kontrola, a ovdje navodimo razliite primjere
odabira kontrolne grupe.

Kontrolnu grupu moze Ciniti uzorak opste populacije, ako
ispitanici poticu iz te definisane geografske populacije. Ovakav
odabir kontrolne grupe je skup, ali u zemljama sa dobrim
informacionim sistemima je lakSe izvodljiv i1 koristio se u
brojnim novijim studijama ispitivanja povezanosti faktora
rizika sa malignim bolestima.

Ako oboljeli poti¢u iz specificnih populacija koje nisu
definisane geografskim granicama, na primjer, radnici
odredenih fabrika, daci izabranih Skola, pripadnike kontrolne
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grupe mozemo odabrati medu ostalim radnicima istih fabrika,
odnosno dacima istih Skola.

Najces¢e grupu oboljelih ¢ine pacijenti zdravstvenih
ustanova, pa se u tim slucajevima kontrolna grupa bira takode
iz tih ustanova. Ovu kontrolnu grupu ¢esto zovemo bolnicka
kontrola. Za pacijente iz kontrolne grupe je vazno da nemaju
posmatranu bolest, a najéeS¢e se odabiraju pacijenti sa nekim
drugim lakSim bolestima ili slucajno nastalim stanjima
(frakture, hernije 1 sl), pri ¢emu treba voditi racuna da u
kontrolnoj grupi budu podjednako zastupljene razlicite bolesti.
Pri izboru kontrolne grupe medu pacijentima zdravstvene
ustanove takode treba iskljuciti osobe koje dugo boluju jer, kao
i kod grupe oboljelih, dugo trajanje bolesti moze uticati na
promjenu njihove ekpozicije prema potencijalnom faktoru
rizika.

U situacijama kada ne mozemo odrediti populaciju iz koje
potiCu oboljeli, a poZeljno je da pripadnici kontrolne grupe
budu zdrave osobe, jedno od rjesenja je da to budu susjedi
oboljelih koji se biraju po unaprijed dogovorenim pravilima,
obi¢no tako $to se za svaku oboljelu osobu bira odgovarajuca
kontrola.

Ponekada kontrolnu grupu mogu ¢initi prijatelji oboljelih
osoba sa slicnim demografskim i socijalno-ekonomskim
karakteristikama.

Ako se genetski faktori posmatraju odvojeno od faktora
sredine, onda kontrolnu grupu ¢ine braca i sestre.

Tesko je re¢i koja je kontrolna grupa najbolja za
poredenje, jer svaki od navedenih na¢ina ima prednosti i mane.
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Cesto zbog na¢ina odabira kontrolne grupe ispitivani
faktor rizika bude potcijenjen. Tako se npr. deSava da kod
odabira bolni¢kih kontrola kod ispitivanja povezanosti pusenja
sa rakom plucéa pusenje bude potcijenjeno, jer bolnicke
kontrole pusSe vise od opSte populacije, a pusenje je kod njih
dovelo do drugih bolesti od kojih se lijece. Zato se uvijek treba
zapitati da li je uoceni nivo ekspozicije kod pripadnika
kontrolne grupe ujedno 1 stvarno ocekivani nivo ekspozicije u
opstoj populaciji u kojoj se ispitivanje sprovodi.

Kada je u pitanju prikupljanje podataka o izloZenosti,
moze se desiti da se zdrave osobe ne mogu sjetiti svakog
detalja, jer one nemaju veliki interes od toga, dok bolesne
osobe pridaju veliku vaznost svakom detalju. Zato u studijama
koje se bave ispitivanjem faktora rizika za autizam, u kontronu
grupu ne treba uzeti majke djece bez autizma, ve¢ npr. majke
djece sa nekim razvojnim poremecajem, ali bez autizma.

Kada izbor kontrolne grupe moze biti sporan, moze se
uzeti vise kontrolnih grupa.

Grupa oboljlih i kontrolna grupa treba da bidu $to sli¢nije
po polu, uzrastu i drugim karakteristikama, kako bismo bili
sigurni da dobijene razlike nastaju zbog razlika u izloZenosti, a
ne zbog razlika u drugim karakteristikama. Dobijanje $to
podudarnijih grupa postize se mecovanjem, koje moze biti
individualno i grupno.

Kod grupnog mecovanja kontrole se biraju na takav nacin
da proporcija kontrola sa izvjesnom Kkarakteristikom bude
identi¢na sa proporcijom oboljelih sa istom karakteristikom. Na
primjer, ako je u grupi oboljelih 30% osoba bez Skolske
spreme, isti procenat osoba bez Skolske spreme treba da bude
zastupljen i medu pripadnicima kontrolne grupe.
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Kod individualnog mecovanja pripadnici kontrolne grupe
se mecuju tako $to se za svakog oboljelog bira njegov parnjak
istog pola, sli¢nog uzrasta, a koji nije obolio od bolesti koja je
predmet istrazivanja. Individualno mecovanje se, po pravilu,
koristi kada kontrolnu grupu ¢ine susjedi obolelih, prijatelji
oboljelih ili kolege sa posla, $kole ili fakulteta.

Kada oboljele i kontrole sparimo u odnosu na neku
karakteristiku, onda se ne moZe ispitivati uticaj te
karakteristike na pojavu bolesti.

U studijama slucajeva 1 kontrola Zelimo ispitati da li
postoji veza izmedu nekog faktora rizika i bolesti. U ovim
studijama ne mozemo racunati stope, pa samim tim ne mozemo
racunati relativni 1 atributivni rizik. U ovim sudijama rizik
procjenjujemo izraCunavanjem unakrsnog odnosa (engl. odds
ratio; sinonimi: odnos Sansi, odnos unakrsnih proizvoda), koji
predstavlja aproksimaciju relativnog rizika iz kohortnih studija.
Racunaju se proporcija izloZzenosti nekom faktoru medu
bolesnima i medu kontrolama. Ukoliko je ispitovani faktor
povezan sa boles¢u mnogo vise izlozenih ¢e biti u grupi
bolesnih. IzraCunavanje ovog parametra vrS$i se prema Semi
koja je data na slici 7, a koja predstavlja dizajn studije
slucajeva i kontrola.

Ukoliko izloZenost nije povezana sa boleS¢u, unakrsni
odnos ¢e biti jednak jedinici. Ako je unakrsni odnos veéi od
jedinice, onda se moze reci da postoji veza izmedu ispitivanog
faktora 1 bolesti. Medutim, ako je unakrsni odnos manji od
jedinice, onda postoji negativna povezanost faktora sa bolescu.
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5.1. Primjeri studija slucajeva i kontrola

Primjer 1. Talidomid i malformacije ekstremiteta beba
(I1zvor: Mellin & Katzenstein. N Engl J Med 1962; 267:1238)

Da bi se ispitala veza izmedu upotrebe lijeka talidomida i
defekata ekstremiteta beba rodenith 1959. 1 1960. godine u
Njemackoj, 1961. godine je sprovedeno istrazivanje po tipu
studije slucajeva 1 kontrola. Od 46 majki ¢ije su bebe rodene sa
malformacijom, 41 je uzimala talidomid izmedu Ccetvrte i
devete nedjelje trudnocée, dok nijedna od 300 majki koje su
rodile normalnu djecu nije koristila navedeni lijek.

Primjer 2.

Epidemija izazvana uzro¢nikom E.coli O157:H7 sa krvavim
dijarejama 1 hemolitickim uremi¢nim sindromom u drzavi
Vasington (Izvor: Bell BP, Goldoft M, Griffin PM, Davis MA,
Gordon DC, Tarr PI, Bartleson CA, Lewis JH, Barrett TJ,
Wells JG, et al. A multistate outbreak of Escherichia coli
0157:H7-associated bloody diarrhea and hemolytic uremic
syndrome from hamburgers. The Washington experience.
JAMA. 1994 Nov 2;272(17):1349-53).

Ministarstvo za zdravlje drzave Vasington je 12.1.1993. godine
registrovalo porast oboljelih sa krvavim dijarejama. Na
pedijatrijskoj klinici u VaSingtonu hospitalizovano je troje
djece sa znacima hemoliti¢kog uremickog sindroma (HUS). Na
osnovu uzetih uzoraka stolice oboljelih konstatovano je da se
radi o E.coli =157:H7. Prvi korak u ispitivanju ove epidemije
sastojao se u prikupljanju podataka o oboljelima pomocu
upitnika.
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Tokom prikupljanja podataka od oboljelih konstatovano je da
je 27 (73%) od 37 pacijenata 10 dana prije dijagnostikovanja
bolesti imalo obroke u restoranima brze hrane.

U ovoj anamnesti¢koj studiji u cilju testiranja hipoteze da je
infekcija povezana sa konzumiranjem hrane u restoranima brze
hrane obuhvadeno je 16 pacijenata i1 isto toliko njihovih
susjeda. Svaki od 16 intervjuisanih pacijenata dao je ime
jednog svog susjeda da bi i oni bili anketirani.

Grupu oboljelih ¢ini 16 pacijenata koji su zadovoljili definiciju
slucaja, a koji su imali dijareju uzrokovanu E. coli O157:H7 ili
postdijarealni HUS. Kontrolnu grupu €inili su susjedi oboljelih,
koji nisu imali simptome ove bolesti.

Na osnovu prikupljenih podataka autori su izracunali OR za
konzumirane namirnice, za svaku pojedinac¢no, kao na tabeli 2,
gdje je prikazan OR za hamburgere.

Tabela 2. OR za konzumiranje hamburgera

Oboljeli Nisu oboljeli
Jeli hamburger 12 0
Nisu jeli hamburger 4 16

OR=12x16/4x0=0

Rizik za obolijevanje od dijareje u vezi sa konzumiranjem
hamburgera je nemjerljivo veliki i postojala je visoka statisticki
znacCajna razlika. Za druge namirnice nisu postojale razlike.

Tokom istrazivanja tim =za istrazivanje epidemije je
konstatovao da su svi restorani brze hrane (po svom pravilniku)
zamrznute hamburgere przili sa obje strane u trajanju od
jednog minuta na temperaturi od 191°C. Po ovom pravilniku na
ovaj nafin propremljeni hamburgeri moraju da imaju
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unutrasnju temperature od 68,3°C. Epidemiolozi su, uzimanjem
pripremljenih hamburgera, konstatovali da je kod 10 od 16
temperatura bila ispod 60°C.

Svi hamburgeri su pripremani na jednoj farmi u Kaliforniji.
Svaki restoran je dobijao dvije isporuke hamburgera nedjeljno.
Po isporuci, hamburgeri su troSeni u periodu od po nekoliko
dana.

Laboratorijskim ispitivanjima stolice oboljelih i hamburgera
utvrdilo se da su hamburgeri kontaminirani E.coli O157:H7 i
da su sojevi identi¢ni sojevima izolovanim kod oboljelih
pacijenata. Epidemiolozi su razmiSljali i o zivotinjama kao
rezervoarima ove infekcije, pa su uzeli uzorke fecesa goveda sa
farme gdje su se hamburgeri pripremali. U fecesu goveda
takode je izolovana ista E.coli O157:H7.

Prema tome, hamburgeri su u restorane brze hrane stizali
primarno kontaminirani, a termi¢ka obrada nije bila dovoljna
da ubije ove uzrocnike.

U ovoj epidemiji izazvanoj uzroénikom E.coli O157:H7 u
drzavi Vas$ington registrovana je 501 oboljela osoba sa krvavim
dijarejama, od kojih je 151 osoba bila hospitalizovana, 45
osoba je bilo sa hemolitickim uremi¢nim sindromom, a tri
osobe su umrle. Registrovano je 389 primarnih i 48
sekundarnih slucajeva, a 55 slucajeva nije bilo moguce
klasifikovati.

Istrazivanjem je konstatovano da je od 48 sekundarnih
slucajeva 32 (67%) Zivjelo u istom domacinstvu sa primarno
oboljelim osobama. Ostali sekundarni slucajevi su isli u iste
jaslice sa primarnim slucajevima. Analizom podataka je
utvrdeno da su sekundarni slu¢ajevi bili mladi od primarnih
slucajeva.
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Specificna stopa javljanja bolesti u ovoj epidemiji se racunala u
odnosu na broj prodatih hamburgera. Broj oboljelih pacijenata
u periodu od 1.1.do 17.1.1993. podijeljen je sa brojem prodatih
hamburgera u restoranima tokom istog perioda. Tako se
utvrdilo da je specifi¢na stopa javljanja iznosila 3,5 oboljelih
na 1000 prodatih hamburgera za period od 1.1. do 17.1.1993.
Ministartsvo zdravlja je 18.1. odlucilo da iz prodaje povuce sve
hamburegere (oko 255.000 hamburgera) koji su se nalazili u
restoranima brze hrane. Broj primarno oboljelih je smanjen za
892 slucaja zbog povlacenja hamburgera.

U ovom primjeru istrazivanja epidemije 1 primjene
nauc¢noistrazivackih metoda obezbijedeni su dokazi za
donoSenje odluka Ministarstva zdravlja, Cija je primjena dovela
do suzbijanja epidemije.

Primjer 3: Kongenitalna sré¢ana bolest i autizam. Studija
slucajeva i kontrola

(1zvor: Sigmon ER, Kelleman M, Susi A, Nylund CM, Oster
ME.

Congenital Heart Disease and Autism: A Case-Control Study.
Pediatrics. 2019 Nov;144(5):e20184114. doi:
10.1542/peds.2018-4114. Epub 2019 Oct 10.PMID: 31601611)
Dugo je bilo poznato da postoji veza izmedu kongenitalne
bolesti srca (KBS) i opsteg zastoja u neurorazvoju. Medutim,
povezanost izmedu KBS-a i poremecaja iz autistiénog spektra
(ASD) je manje bila poznata. Autori su Koristeci
administrativne podatke, pokusali da utvrde povezanost izmedu
KBS-a i ASD-a i da identifikuju specificne KBS lezije s ve¢im
izgledima za razvoj ASD-a.

Sproveli su studiju slucaja - kontrole djece upisane u americki
vojni zdravstveni sistem od 2001. do 2013, tako Sto su za svaki
slucaj autizma uparivane po tri kontrole bez autizma. Slucajevi
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i kontrole su upareni na osnovu datuma rodenja, pola i
vremenskog okvira upisa u zdravstveni sistem. Zapisi svakog
djeteta pregledani su za KBS lezije i povezane postupke.
Logistickom regresijom odreden je ukrSteni odnos (OR) i 95%
intervali pouzdanosti (Cl).

U studiju je bilo uklju¢eno 8760 slucajeva s ASD-om i 26 280
kontrola. Nakon prilagodavanja za genetski sindrom, starost
majke, gestacijski dijabetes, prijevremeni porodaj, epilepsiju
novorodenceta, porodajnu asfiksiju i nisku porodajnu tezinu,
postojali su povecéani izgledi za ASD kod bolesnika s KBS-om
(OR 1,32; 95% CI 1,10-1,59). Specificne lezije sa znacajnim
OR ukljucivale su defekte atrijskog septuma (n = 82; OR 1,72;
95% CI 1,07-2,74) i ventrikularne septalne defekte (n = 193;
OR 1,65; 95% CI 1,21-2,25).

Autori su zakljucili da djeca s KBS-om imaju povecane izglede
za razvoj ASD-a i da specifi¢ne lezije povezane s povecanim
rizikom ukljucuju defekte septuma atrija 1 defekte
ventrikularnog septuma.

Nalazi ove studije su svakako Kkorisni za savjetovanje roditelja
djece s KBS-om.

Primjer 4.

(Izvor: Hu Z, Gao F, Qin L, Yang Y, Xu H.J A. Case-
Control Study on Risk Factors and Their Interactions with
Prediabetes among the Elderly in Rural Communities of
Yiyang City, Hunan Province. Diabetes Res. 2019 Feb
18;2019:1386048. doi: 10.1155/2019/1386048. eCollection
2019.)

Autori su istakli da je prevalencija predijabetesa u znacajnom
porastu posljednjih godina i da osobe sa predijabetesom imaju
povecan rizik od razvoja dijabetesa i kardiovaskularnih bolesti.
Ciljevi ovog istrazivanja bili su da se identifikuju faktori rizika
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za predijabetes i njihove interakcije medu starijim osobama u
ruralnim zajednicama provincije Hunan i da se pruzi nauc¢na
osnova za prevenciju predijabetesa. Sprovedena je studija
slu¢ajeva 1 kontrola medu starijim osobama. Opste
sociodemografske informacije, zivotni stil i fizioloski rezultati
starijih osoba sa predijabetesom i kontrola prikupljene su
upitnikom i laboratorijskim testiranjem. Obuhvaceno je 425
starijih osoba s predijabetesom, a u kontrolnu grupu je
ukljuceno 425 starijih ispitanika s normalnim nivoom glukoze
u plazmi. Glavni faktori rizika za predijabetes medu starijim
osobama u ruralnim zajednicama provincije Hunan bili su
porodi¢na istorija dijabetesa (OR = 2 48; 95% CI. 1,13, 5,46),
tjelesna neaktivnost (OR = 3 27; 95% CI:. 1,95, 5,49),
nedostatak zdravstvene pismenosti o prevenciji i kontroli
dijabetesa (OR = 3 26; 95% CI: 1,62, 6,55), hipertenzija (OR =
2 01; 95% CI: 1,38, 2,93), prekomjerna tjelesna teZina (OR = 2
53; 95% CI: 1,67, 3,81), gojaznost (OR = 3 08; 95% CI: 1,48,
6,40), i visok obim struka i kukova (WHR) (OR = 2 26; 95%
Cl: 1,45, 3,51). (95% CI: 0,56, 5,29). Dobijeni nalazi imaju
znacajne implikacije za prevenciju predijabetesa medu starijim
osobama u ruralnim podrucjima.

Primjer 5.

(Izvor: Mijovi¢ B, Masi¢ S, Petkovic M, Knezevi¢ D,
Ac¢imovi¢ J, Bakovi¢-Devi¢ J, Puhalo-Sladoje D, Zeljkovi¢ B,
Spai¢ D, Bokonji¢ D, Skrbi¢ R. Seroprevalence of SARS-CoV-
2 antibodies and knowledge, attitude and practice toward
COVID-19 in the Republic of Srpska-Bosnia & Herzegovina:
A population-based study. PLoS One. 2022 Jan
28;17(1):e0262738. doi: 10.1371/journal.pone.0262738.
eCollection 2022.)
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Cilj ovog istrazivanja je bio da se procijeni seroprevalencija
SARS-CoV-2 u Republici Srpskoj i analiziraju znanje, stavovi
I praksa stanovnistva prema COVID-19. Ova populacijska
studija sprovedena je u grupi od 1855 sluc¢ajno odabranih
pojedinaca iz svih opstina od 1. decembra 2020. do 15. januara
2021. godine. U serumu su odredena ukupna anti-SARS-CoV-
2 antitijela koristenjem ukupnog Ab ELISA testa. Ukupna
stopa seroprevalencije bila je 40,3%. Osobe uzrasta < 65
godina imali su 2,06 puta veéu vjerojatnost da ce biti
seropozitivni od onih u uzrastu > 65 godina, a 30%
seropozitivnih osoba nije imalo simptome COVID-19. Clanovi
domacinstva seropozitivne osobe imale su 2,24 puta vecu
vjerojatnost da ¢e razviti simptome COVID-19 od ¢lanovi
domacdinstva seronegativnih osoba. Vise od 95% ispitanika
vjeruje da su preventivne mjere vrlo vazne za kontrolu prenosa
infekcije. Vecina ispitanika uredno nosi maske, odrzava
potrebnu fizicku distancu kad god je to moguce i pere ruke
sapunom. Gotovo 50% pojedinaca bilo je miSljenja da vakcina
moze sprijeciti infekciju.
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Kohortna studija (engl. Cohort study) je opservaciona
epidemioloSka studija u kojoj se polazi od izloZenosti
pretpostavljenom faktoru rizika i prati njegova uloga u

6. Kohortne studije

nastanku bolesti.

Zovemo

dijelu rimske legije.

Poenta kohortne studije je u slijede¢em:

treba dobiti odgovor na pitanje povecéava li
odredeni faktor rizik za razvoj bolesti?

na pocetku se oblikuje kohorta, grupa ispitanika
koji nemaju ishod koji zelimo pratiti; ona se
razvrsta u dvije grupe na osnovu izlozenosti
ispitivanom faktoru, a potom se ispitanici prate
(prospektivno istrazivanje), u odnosu na taj ishod
mjeri incidenciju (pojavnost, apsolutni rizik)
bolesti (broj novih sluc¢ajeva bolesti u definisanoj
populaciji kroz odredeno vrijeme)

procjenjuje uzrocnu povezanost

mijeri relativni rizik: odnos incidencije u grupi
izloZenih prema incidenciji u grupi neizlozenih
istraZivanje etiologije i prognoze bolesti, efekta
lijecenja 1 sl.

Na slici 8 je prikazan dizajn kohortne studije.
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Slika 10. Dizajn kohortne studije (Izvor Bonita R, Beaglehole,
Kjellstrom: Basic epidemiology
(Epidemiologyhttps://drive.uqu.edu.sa/_/maatia/files/Basic%20epidemi
ology.pdf)

Ukoliko postoji pozitivna povezanost izmedu izloZzenosti i
bolesti, onda ¢e incidencija bolesti medu izlozenima (a/a+b)

biti ve¢a od incidencije bolesti medu neizlozenima (c/c+d)
(slika 8).

Kohortna studija moze biti retrospektivna i prospektivna.
U retropsektivnoj studiji bolest je nastala, ali se ispitanici
podijele na izloZene i neizloZene ispitivanom faktoru rizika u
proslosti.

Prospektivna kohortna studija moZe zapoceti prije ili
nakon S§to se izloZenost nekom faktoru rizika desila, ali je
vazno da se u buducnosti prati pojava bolesti ili smrti od neke
bolesti.
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Moguca je i kombinacija ove dvije studije: ekspozicija se
konstatuje na osnovu podataka prikupljenih u proslosti (kao u
istorijskoj kohortnoj studiji), pa se pracenje i mjerenje ishoda
od interesa (bolest ili smrtni ishod) nastavljaju u buduénosti.

Kohortna studija predstavlja zlatni standard analiticke
epidemiologije, ali kada nema moguénosti za njeno izvodenje,
onda treba izvesti studiju slucajeva 1 kontrola.

Izbor ispitanika u kohortnoj studiji podrazumijeva
prisustvo dvije grupe, grupe izlozenih i grupe neizloZenih.

Ako je faktorima rizika koje ispitujemo izlozen veliki dio
populacije (npr. pusenje), najbolje je da studijsku grupu cini
opsSta populacija ili njen reprezentativni uzorak, §to nam
omogucava generalizovaje rezultata. Tako je u Framingamskoj
prospektivnoj kohortnoj studiji kardiovaskularnih bolesti
tokom vise decenija praceno preko 5000 stanovnika grada
Framingama (SAD). Studijsku grupu je ¢inio slucajan uzorak
osoba uzrasta od 30 do 62 godine. Osobe mlade od 30 godina
nisu ukljuc¢ene u studiju, jer se nije ocekivalo da se kod njih
manifestuje kardiovaskularna bolest u toku predvidenog 20-
godiSnjeg perioda pracenja. Takode, nisu ukljuCene osobe
starije od 62 godine, jer se ocCekivalo da one ve¢ imaju
koronarnu bolest.

Ako je nekom faktoru izlozen samo mali dio populacije,
onda treba izabrati grupe sa viSom proporcijom izlozenih.

Ponekad se istrazivaci opredjeljuju za izbor podgrupa
odredenog zanimanja koje u odnosu na ispitivanu bolest nisu
reprezentativne za opStu populaciju, ali su pogodne za
identifikaciju ili prac¢enje. Tako su Dol i Hil pratili kohortu
britanskih doktora u namjeri da ispitaju da li je puSenje
povezano sa rakom pluéa. Grupa je bila pogodna za pracenje,
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jer se do doktora doslo preko britanskog registra doktora. S
druge strane, ocekivala se velika vjerovatnoca tacnosti
podataka i mala vjerovatanoc¢a osipanja ispitanika.

Osobe koje su osigurale zivot, takode, mogu predstavljati
pogodnu kohortu (grupu) za praéenje, dok se kohorte ucenika,
studenata 1 vojnika najeS¢e koriste za prospektivna
seroepidemioloska izu€avanja zaraznih bolesti.

Trudnice mogu biti pogodne kohorte za pracenje
prenatalne izloZenosti raznim faktorima rizika na ishode
trudnoce ili poremecaje zdravlja kod novorodencadi.

Ako su u pitanju retrospektivne kohortne studije, potrebno
je da se odabere grupa u kojoj je dovoljno veliki broj osoba bio
izloZzen potencijalnom faktoru i u visokom stepenu. Takode,
potrebno je poznavati podatke o pojednacnoj izlozenosti.

Kada je u pitanju odabir kontrolne grupe (grupe
neizlozenih) u kohortnoj studiji, on ¢e zavisiti od toga kako
smo odabrali grupu izlozenih. Grupa izloZenih i neizloZenih
trebao bo da budu Sto podudarnije po osnovnim
karakteristikama.

Ako kohortu ¢ini opsSta populacija, onda ¢e istrazivac
mjeriti ekspoziciju 1 ispitanike razvrstavati u izloZzene i
neizlozene. Tako su Dol i Hil 1950. godine odabrali kohortu
britanskih doktora za ispitivanje povezanosti pusenja sa rakom
plu¢a. Nakon prikupljanja podataka o puSenju, kohortu doktora
su podijelili na grupu pusaca i grupu nepusaca, te pratili u obje
grupe umiranje od raka pluca. Studija je ukazala na cesce
umiranje pusaca u odnosu na nepusace. Takode je utvrdeno da
se rizik povecava sa povecanjem broja popusenih cigareta.

Ako grupu izloZenih ¢ine radnici profesionalno izloZeni
nekom faktoru rizika, ¢esto nismo u moguénosti da izdvojimo
neeksponirane radnike. U tom slucaju se koristi eksterno
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poredenje, pa se za kontrolnu grupu moze odabrati opsta
populacija nekog podrucja iz koje potice grupa eksponiranih.

Specijalno izloZzena grupa moze se porediti sa nekom
drugom neizlozenom  grupom  slicnih  demografskih
karakteristika. Prednost ovako izabrane kontrolne grupe u
poredenju sa opStom populacijom je njena ve¢a komparabilnost
sa studijskom grupom.

Za kontrolnu grupu radiologa mogu se izabrati internisti i
doktori drugih specijalnosti, a za grupu oboljelih od ankiloznog
spondilitisa koji su lije¢eni rendgen zracima, osobe oboljele od
iste bolesti, lije¢ene na drugi nacin.

Bez obzira na naéin izbora grupa, neophodno je da se prije
zapocinjanja studije identifikuju 1 iz nje iskljuce osobe koje su
ve¢ oboljele, kao i osobe za koje ne postoji mogucnost da obole
od bolesti koja je predmet istrazivanja. Iz studije obavezno
treba iskljuciti ispitanike kojima su uklonjeni organi, Cija je
bolest predmet istrazivanja (npr. iz studije koja se odnosi na
etiologiju raka grlica materice, iskljuciti Zene kojima je
odstranjena materica), kao i osobe suspektne na datu bolest.

U kohortnim studijama mozemo mjeriti incidenciju i

mortalitet, pa je moguce izraCunati stope (apsolutni rizik), a
samim tim i relativni i atributivni rizik.

Relativni rizik se racuna kao koli¢nik apsolutnog rizika
izlozenih 1 neizlozenih. Atributivni rizik se rauna kao razlika
apsolutnih rizika izlozenih i neizlozenih.
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6.1. Primjeri kohortnih studija

1. PuSenje i rak plu¢a medu britanskim doktorima
(Izvor: Doll R, Hil B. Br Med J 1964; 1:1399)

Istrazivacki tim je 1954. godine svim britanskim
doktorima poStom poslao upitnike o puSackim navikama.
Popunjene upitnike vratilo je preko 60% doktora. Grupu
izloZenih ¢inili su pusaci, a kontrolnu grupu nepusaci. Njihov
mortalitet je pracen sljedec¢ih godina, zahvaljuju¢i podacima
Britanskog medicinskog registra. Pronadena je pozitivna veza
izmedu puSenja 1 mortaliteta od raka pluc¢a, kao 1 izmedu
pusenja i nekih drugih uzroka smrti (tabela 4).

Tabela 4. Stope mortaliteta doktora pusaca i nepusac¢a  (na 1000)

Uzrok smrti I;%Sl:fll (lﬁg;i niujgiéﬁiukc(l)grin Nepusaci
Rak pluca 1,9 1,1 0,03
Hroni¢ni bronhitis 0,7 0,5 0,07
Koronarna bolest 52 51 33
Drugi uzroci vezani za pusenje 0,7 0,5 0,1
Uzroci nevezani za pusenje 9,3 8,7 7,3
Svi uzroci 17,7 15,8 10,8
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2. Pracenje kohorte prezivjelih poslije eksplozije
atomskih bombi bac¢enih na HiroSimu i
Nagasaki (lzvor: Brill et al. Ann Int Med 1962;
56:590)

U toku desetogodiSnjeg perioda po eksploziji bombi
bacenih na Hiro$imu i Nagasaki, pra¢eno je obolijevanje od
leukemije u grupi osoba izloZenih jonizujuéem zracenju 1 u
kontrolnoj grupi neizloZzenih (osobe iz istog podrucja, ali van
zone radijacije). Studija je pokazala da je incidencija leukemije
bila 50 do 100 puta veca medu eksponiranim osobama (tabela
5). Uocena je 1 jasna veza izmedu udaljenosti od epicentra
eksplozije i stopa incidencije leukemije (efekat doza-odgovor).

Tabela 5. Prosje¢na incidencija leukemije kod stanovnika HiroSime i
Nagasakija (1947-1958)

Udaljenost od epicentra Stopa incidencije na 1.000.000
atomske bombe u osoba-godina rizika
metrima — .
HiroSima Nagasaki
0-999 1366 563
1000 — 1499 308 530
2000 — 9999 28 37
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Primjer 3. Retrospektivha kohortna studija americkih
ljekara (lzvor: Matanoski et al. Am J Epidemiol 1975; 101:
199)

Retrospektivnim  pristupom pracenja  visSe kohorti
americkih ljekara razli¢itih specijalnosti u periodu od 1920. do
1949. godine utvrden je ve¢i rizik umiranja od leukemije,
limfoma i multiplog mijeloma kod radiologa u odnosu na
ljekare drugih specijalnosti koji su bili izloZeni niskim dozama
zraCenja. Ovakvi nalazi i§li su u prilog hipotezi o uticaju
jonizujuceg zracenja na pojavu leukemije, limfoma i multiplog
mijeloma.

3. Retrospektivna kohortna studija ispitivanja veze

izmedu nedostatka progesterona i raka dojke
(Izvor: Cowan et al. Am J Epidemiol 1981; 114:209)

Da bi ispitali vezu izmedu hormonskog poremecaja
(nedostatka progesterona) i raka dojke, istraziva¢i su 1978.
godine uradili retrospektivnu kohortnu studiju.

Studijsku grupu ¢inile su pacijentkinje jedne klinike za
lijeCenje neplodnosti u drzavi Merilend (SAD), u periodu od
1945. do 1965. godine. Kasna prva trudnoca bila je zajednicka
karakteristika svih ispitanica i sve su imale detaljno uraden
hormonski status, na osnovu kojeg su ih istrazivaci podijelili u
dvije grupe. Grupu izlozenih ¢inile su zene sa nedostatkom
progesterona, dok su Zene koje nisu imale hormonski
poremecaj, ve¢ neke druge razloge neplodnosti, ¢inile grupu
neizloZenih. Prema rezultatima studije, Zene sa nedostatkom
progesterona imale su statisti¢ki znacajno vecu incidenciju raka
dojke od Zena bez tog poremecaja samo u periodu prije
menopauze (RR = 5,4). Veza izmedu ovog hormonskog
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poremecaja i pojave raka dojke u periodu poslije menopauze
nije uocena.

4. Nacionalna kohortna studija veze izmedu vakcine
protiv morbila, rubeole i parotitisa sa autizmom
(Izvor: Hviid A, Hansen JV, Frisch M, Melbye M.
Measles, Mumps, Rubella Vaccination and Autism: A
Nationwide Cohort Study.Ann Intern Med. 2019 Apr
16;170(8):513-520. doi: 10.7326/M18-2101. Epub
2019 Mar 5.

Mnogi roditelji su zabrinuti zbog bezbjednosti vakcine protiv
morbila, rubeole i parotitisa (MMR vakcina), smatrajuci da
djeca kao posljedicu te vakcine mogu dobiti autizam. Endrju
Vejkfild je 1998. godine u ¢uvenom Lancet Casopisu Objavio
studiju o navodnoj vezi izmedu MMR vakcine 1 autizma. Bila
je to najsStetnija medicinska prevara u istoriji medicine, zbog
koje je bio potrebno sprovesti mnogo studija na milionima
djece da se opovrgnu njegovi lazirani nalazi.

Tako su Hvid i saradnici u Danskoj sproveli studiju sa ciljem
da procijene da li MMR vakcina povecava rizik od autizma,
kao i da li se rizik razlikuje kod podgrupa djece ili vremenskih
razdolja nakon vakcinacije. Studija je dizajnirana kao
nacionalna kohortna studija, S§to je omogucio odlican
informacioni sistem u Danskoj.

Ukljuéeno je 657 461 djece rodene u Danskoj od 1999. do 31.
decembra 2010. godine, s pracenjem od jedne godine starosti
do 31. avgusta 2013. godine.
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Koris¢eni su danski populacioni registri za povezivanje
informacija 0 MMR vakcinaciji, dijagnozama autizma, drugim
vakcinama u djetinjstvu, istoriji autizma kod brace i sestara i
¢iniocima rizika za autizam s djecom u kohorti. Analiza
vremena do dijagnoze autizma s Cox-ovom regresionom
analizom je koriS¢ena za procjenu veli¢ine rizika od autizma
prema statusu vakcinacije MMR-om, s prilagodavanjem za
uzrast, godinu rodenja, pol, druge vakcine u djetinjstvu, istoriju
autizma kod brata i sestre i faktore rizika za autizam (na
osnovu ocjene rizika od bolesti).

Tokom 5.025.754 osoba-godina prac¢enja, kod 6.517 djece je
dijagnostikovan autizam (stopa incidencije 129,7 na 100 000
osoba-godina). Poredenje MMR vakcinisane djece s MMR
nevakciisanom djecom ukazalo je na protektivhu ulogu
vakcinacije u odnosu na pojavu autizma. Sli¢no tome, povecani
rizik od autizma nakon vakcinacije MMR vakcinom nije
dosljedno primije¢en u podgrupama djece definisanim prema
istoriji autizma kod brata i sestre, faktorima rizika od autizma
(na osnovu ocjene rizika od bolesti) ili drugim vakcinama u
djetinjstvu, ili tokom odredenih vremenskih razdoblja nakon
vakcinacije.

U studiji su navedena organiCenja da nisu pregledani
pojedina¢ni zdravstveni kartoni djece. Studija je snazno
potrkijepila dokaze da MMR vakcina ne povecava rizik od
pojave autizma.
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Primjer 5. Mikrokalcifikacije, mamografska gustina dojki i
rizik od raka dojke: kohortna studija (Izvor: Kim S, Tran
TXM, Song H, Park B. Microcalcifications,

mammographic breast density, and risk of breast cancer:

a cohort study. Breast Cancer Res. 2022 Dec 21;24(1):96. doi:
10.1186/s13058-022-01594-0.PMID: 36544167)

Gustoca dojki i mikrokalcifikati usko su povezani s rizikom od
raka dojke. Medutim, malo je studija procijenilo kombinovanu
povezanost izmedu ova dva ¢inioca i rizika od raka dojke. Kim
I saradnici su istrazivali povezanost izmedu gustoce dojki,
mikrokalcifikacija i rizika od raka dojke.

Sproveli su kohortnu studiju, koja je ukljucila je 3.910.815
zena starosti od 40 do 74 godine koje su bile pregledane na rak
dojke izmedu 2009. i 2010. godine i pracene do 2020. godine.
Baza podataka Nacionalne sluzbe za zdravstveno osiguranje
ukljuuje rezultate nacionalnog zdravstvenog pregleda iz
nacionalnog programa skrininga raka dojke, Kkoji je
organizovani program skrininga svake 2 godine za sve Zene
uzrasta od 40 ili vise godina. Gustoc¢a dojki procijenjena je na
osnovu 4. izdanja Sistema za izvjeStavanje i podatke o slikama
dojke (BI-RADS), uglavhom putem vizuelne procjene
radiologa. Prisutnost ili odsutnost mikrokalcifikacija dobijena
je iz mamografskih rezultata. Za procjenu rizika koristena je
Coxova proporcionalna regresija.

Ukupno 58 315 zena razvilo je rak dojke tokom srednjeg
praéenja od 10,8 godina. Zene s rakom dojke imale su veci
udio mikrokalcifikacija nego Zene bez raka dojke (0,9%
naspram 0,3%). Nakon prilagodbe za gusto¢u dojki, Zene s
mikrokalcifikacijom imale su 3,07 puta (95% interval
pouzdanosti [CI] 2,82-3,35) poveéan rizik od raka dojke u
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poredenju sa zenama bez mikrokalcifikacije. Kombinovana
povezanost izmedu mikrokalcifikacije 1 gustoce dojki
dramati¢no je povecala rizik od raka dojke, Sto odgovara visSem
nivou gustoc¢e dojki. Medu Zenama u postmenopauzi najvecu
rizitnu grupu Cinile su zene s BI-RADS 4 i
mikrokalcifikacijama. Te su Zene imale viSe od sedam puta
veci rizik od zena s BI-RADS 1 i nemikrokalcifikacijom (aHR,
7,26; 95% CIl 5,01-10,53). Autori su zakljucili da je
mikrokalcifikacija nezavisno faktor rizika za rak dojke, a rizik
od nje je povecan u kombinaciji s gusto¢om dojke.

Primjer 6. Alimentarna epidemija kriptosporidijaze (lzvor:
Millard SP, Gensheimer FK, David G. Addiss GD, et al. An
Outbreak of Cryptosporidiosis From Fresh-Pressed Apple
CiderJAMA. 1994;272(20):15921596.d0i:10.1001/jama.1994.0
3520200048034

U Mejnu (SAD), oktobra 1993. godine registrovan je
veliki broj djece sa gastroinetestinalnim tegobama u vidu
opste slabosti, dijareje i muc¢nine. Djeca su uglavnom bila
daci dvije osnovne Skole koje su ucestvovale na
jednonedjeljnom Poljoprivrednom sajmu odrzanom nedjelju
dana prije pojave simptoma. Dva dana po izbijanju
epidemije u stolici troje djece izolovan je Cryptosporidium
parvum.

Poznato je da su rezervoari zaraze za Kriptosporidijazu
ljudi 1 Zivotinje 1 da inkubacija traje 7 dana.

Odmah po izbijanju epidemije je sprovedeno
epidemiolosko istrazivanje u cilju identifikacije izvora
zaraze. Na Poljoprivrednom sajmu je bilo ukupno 750 djece.
Od njih 750, 611 djece je anketirano (81%). Medu njima je
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230 djece (38%) imalo gastrointestinalne tegobe,a kod 160
(26%) je dijagnostikovana kriptosporidijaza.
U istrazivanju epidemije primijenjena je retrospektivna
kohortna studija, jer je bila poznata populacija koja je mogla
biti izlozena i postojala je moguénost mjerenja individulane
1zlozenosti.
Medu anketiranima je 576 ispitanika odgovorilo da je pilo sok
od jabuka. Epidemiolozi su postavili hipotezu da je sok od
jabuka bio put Sirenja. Medu njima je 284 ispitanika pilo sok u
poslijepodnevnim  satima, a 154 djece je imalo
gastrointestinalne tegobe. 292 djece nije pilo sok u
poslijepodnevnim satima, a medu njima je samo Sestoro djece
imalo gastroinetestinalne tegobe.
Epidemiolozi su izracunali incidenciju obolijevanja medu
djecom koja su pila sok od jabuka u poslijepodnevnim satima:
I=154/284x100=54,2%

Takode su izracunali incidenciju kriptosporidijaze medu
djecom koja nisu pila sok:

I= 6/292x100=2%
U daljim koracima istrazivanja epidemije epidemiolozi su
izraCunali relativni rizika (RR) za sok od jabuka, koji govori o

povezanosti pijenja soka u poslijepodnevnim satima sa
pojavom Kriptosporidijaze

RR=54/2=26
Osobe koje su pile sok od jabuka u poslijepodnevnim satima su

26 puta ¢esS¢e dobijale kriptosporidijazu od osoba koje sok nisu
pile u posljepodnevnim satima.
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Djeca su anketirana takode i u pogledu koliine
popijenog soka. Od 138 ucenika koji su popili manje od jedne
¢ase, oboljelo je 67 njih. Medu djecom koja su popila 2 caSe,
od 111 njih, oboljelo je 69. Od 18 ucenika, koji su popili vise
od dvije ¢ase, oboljelo je njih 12.

Epidemiolozi su izracunali incidencije kriptosporidijaze
u odnosu na ¢aSe popijenog soka

11=67/138x100=49%

1,=69/111x100=62%

13=12/18x100=67%
U pretpostavljenoj uzrocno-posljedi¢noj vezi soka od jabuka i
obolijevanja bio je zadovoljen kriterijum doza-efekat, jer je sa
porastom broja popijenih ¢asa soka rasla stopa obolijevanja od
kriptosporidijaze.

Sok od jabuka se pravio na licu mjesta uz pomo¢ ruc¢ne
prese. Sprovedeno je laboratorijsko ispitivanje soka od
jabuka i briseva sa povrSine prese za cijedenje soka.

Oociste kriptosporidijuma su identifikovane u preostalom soku
od jabuka, kao 1 u brisevima uzetim sa povrSine prese za
cijedenje soka od jabuka.

Presa za cijedenje soka mogla je biti kontaminirana jabukama
ili rukama osoblja

Dalje se u istrazivanju postavljalo pitanje: ako su jabuke bile
kontaminirane, zaSto su se uglavnom razbolijevali oni koji su
sok pili u poslijepodnevnim satima? IstraZivanje je pokazalo da
je sok od jabuka u prijepodnevnim cCasovima pravljen od
jabuka uobicajenog dostavljaca. Medutim, u poslijepodnevnim
casovima sok je pravljen od jabuka sakupljenih na farmi za
uzgoj goveda.

Jabuke su se mogle kontaminirati vodom za pice, ako voda nije
filtrirana. Nije bilo oboljelih medu stanovnicima. Osim toga,
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uradene su laboratorijske analize uzoraka vode za pice, koje su
ukazale na bezbjednost vode za pice.

Jabuke su mogli kontaminirati ljudi i zivotinje, a to se moze
dokazati ispitivanjem uzoraka ljudi i zivotinja.

Laboratorijskim pregledom fecesa ljudi 1 zivotinja |
laboratorijskim pregledom briseva ruku ljudi koji su spremali
sok wutvrdeno je da su u stolicama goveda sa farme
identifikovane oociste kriptosporijuma, ali ne i u fecesu ljudi.

6.2. Poredenje kohortnih studija i studija
slu¢ajeva i kontrola

Svaka vrsta istrzivanja ima nedostatke 1 mane.

Kada su u pitanju nedostaci studija slu¢ajeva i kontrola, oni se
odnose na sljedece:

» Ne mozZe da izra¢una direktan relativni rizik
* Nisu pogodne u sluc¢aju rijetke izlozenosti
» Tesko uspostavljanje trenutnog odnosa
ekspozicija-oboljenje
* Bias +++
— selekcija kontrole
— Imati u vidu bias pri sakupljanju
podataka
» Gubitak preciznosti zbog uzorkovanja

U nedostatke kohortnih studija spadaju:
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Veliki uzorak

Latentni period

Gubici prilikom pracenja
Ekspozicija se moze promijeniti
Visestruka ekspozicija = tesko
TroSak
Vrijeme

Prednosti studija slucajeva i kontrola obuhvataju sljedece:

Rijetka oboljenja

IzloZenost razli¢itim faktorima
Brzina
Niski troskovi

Mali uzorak

Dostupni podaci

Nema etickih problema

Kada su u pitanju prednosti kohortnih studija, one obuhvataju:

Mogu direktno mjeriti : Incidenciju u eksponiranim i
neeksponiranim grupama pravi relativni rizik
Pogodna za slucajeve rijetke ekspozicije

Trenutan odnos ekspozicija-oboljenje je jasan

Manje podlijeze pristrasnosti (biasu) pri odabiru
Rezultat nije poznat (prospektivna studija)
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7. Eksperimentalne studije

Eksperimentane studije nazivamo i interventim studijama,
jer u njima istraziva¢ interveniSe nekom novom mjerom,
lijekom ili vakcinom.

Ove studije nam pruzaju najja¢i dokaz o uzroc¢no-
posljedicnim  vezama, ali poSto se cksperimenti u
epidemiologiji rade na ljudima, uzro¢no-posljedi¢ne veze se
mogu ispitivati samo indirektno.

Ispitanici moraju biti detaljno informisani o ciljevima
eksperimenta i1 svim mogu¢im ishodima, nakon cega daju
pismeni, svjesni pristanak za u¢eSc¢e u eksperimentu. Istrazivac
je duzan da prekine eksperiment ¢im utvrdi da moZe imati
Stetne posljedice na zdravlje ispitanika.

U nau¢nim ustanovama U Kkojima se planiraju i izvode
eksperimentalne 1 druge vrste studija na ljudima, postoje eticki
komiteti bez ¢ije saglasnosti nije dozvoljeno izvodenje
eksperimentalnih studija.

Eksperimentalne studije su idealne za testiranje efikasnosti
i bezbjednosti novih lijekova, terapijskih procedura, vakcina i
razli¢itih preventivnih mjera.

Eksperimentalni uslovi se tako postavljaju da ishod
eksperimenta zavisi samo od faktora koji se ispituje.
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7.1. Vrste eksperimentalnih studija

Vrste eksperimentalnih studija su: klini¢ki eksperiment,
terenski ekperiment i eksperiment u drustvenoj zajednici.

7.1.1. Klinicki eksperiment

Klini¢ki eksperiment se sprovodi nad oboljelim osobama,
a ima za cilj da procijeni efikasnost nekog lijeka ili tretmana u
grupi koja prima ispitivano sredstvo, u odnosu na grupu koja
prima staro postojece sredstvo ili placebo. Placebo je inertna
supstanca, koja je ista po obliku kao i ispitivano sredstvo i
primjenjuje se na isti nac¢in. Nakon jasno definisanog protokola
studije pristupa se formiranju eksperimentalne populacije. Ona
se dobija tako $to se na ciljnu populaciju primijene unaprijed
dogovoreni kriterijumi za ukljucivanje i iskljuc¢ivanje iz studije.
Veli¢ina uzorka mora da bude dovoljna za otkrivanje efekata
ispitivanog sredstva. Neophodno je da svi ispitanici daju
pismenu saglasnost, svjesni pristanak za uce$¢e u
eksperimentu. Sljede¢i korak odnosi se na razvrstavanje
ispitanika na eksperimentalnu i kontrolnu grupu. Metod izbora
je randomizacija.

Randomizacija predstavlja razvrstavanje ispitanika u
eksperimentalnu i kontrolnu grupu nasumi¢no, metodom
sluajnog izbora, tako da svaki ispitanik ima podjednaku Sansu
da bude rasporeden u eksperimentalnu ili u kontrolnu grupu.
Time se postize izjednacavanje grupa u pogledu svih
karakteristika od  znacaja za  ishod  eksperimenta.
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Eksperimentalna i kontrolna grupa se razlikuju samo u pogledu
primjene ispitivanog sredstva.

Sematski prikaz klini¢kog eksperimenta je dat na slici 1.

Mali broj ispitanika cesto predstavlja problem
eksperimentalnih studija. On se moze prevazi¢i sprovodenjem
istog eksperimenta u viSe centara 1 objedinjavanjem njihovih
rezultata (multicentri¢ne eksperimentalne studije).

Prilikom sprovodenja eksperimenta neophodno je
eliminisati pristrasnost pri procjeni ishoda. To se moze postic¢i
metodama jednostruko, dvostruko i trostruko slijepe
tehnike. Kod jednostruko slijepe tehnike ispitanici ne znaju
kojoj grupi pripadaju, u dvostruko slijepoj tehnici ni ispitanici
ni istrazivaCi ne znaju pripadnost grupama. Kod trostruko
slijepe tehnike to ne znaju ni osobe koje obraduju podatke.

Pepulacija

.

R

h

Eandomizacija

‘ Eksperimentalna grupa ‘ ‘ Eontrolna grupa ‘

- -

.
Vrijeme pracenja

h 4 hJ

Mjerenie 1shora Idjerenie ishora

Slika 11. Dizajn klini¢kog eksperimenta

68



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Primjer klinickog eksperimenta

Smanjenje hipertenzije kod starijih osoba unosom
mineralne soli bogate kalijumom i magnezijumom (lzvor: BMJ
1994, 309:436).

U eksperiment je ukljuéeno 100 osoba, uzrasta od 55 do
75 godina, sa blagom ili umjerenom hipertenzijom (sistolni
pritisak od 140 do 200 mm Hg ili dijastolni od 85 do 110 mm
Hg), ali bez hipertenzivne terapije. Sve osobe su poslije
upoznavanja sa ciljem, ocekivanim ishodom 1 moguéim
posljedicama eksperimenta dale svjesni pristanak za
ucestvovanje u studiji. Jedna grupa ispitanika je u ishrani
koristila.  mineralnu so, u sastavu natrijum: Kkalijum:
magnezijum — 8: 6: 1, a druga grupa kuhinjsku so (natrijum
hlorid). Eksperiment je trajao 24 nedelje. So i hrana za obje
grupe su bile identi¢nog izgleda. Krvni pritisak je odredivan na
pocetku istrazivanja, kao i u 8, 16, i 24. nedjelji. U¢esnicima
nisu davani podaci o visini krvnog pritiska.

Prosje¢ne vrijednosti sistolnog i dijastolnog krvnog
pritiska za ispitanike eksperimentalne (n=49) i kontrolne grupe

(n=51), na pocetku i tokom istrazivanja, date su na slikama 2 i
3.
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Slika 12. Prosjeé¢ne vrijednosti sistolnog krvnog
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Slika 13. Prosje¢ne vrijednosti dijastolnog krvnog pritiska kod
ispitanika eksperimentalne i kontrolne grupe
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Pokazalo se da zamjena kuhinjske soli mineralnom,
doprinosi statisti¢ki zna¢ajnom opadanju sistolnog i dijastolnog
pritiska kod osoba sa blagom i umjerenom hipertenzijom.

7.1.2. Terenski eksperiment

Terenski eksperiment se sprovodi nad zdravim ljudima u
cilju procjene efikasnosti nekog sredstva u prevenciji neke
bolesti. S obzirom da su ispitanici zdrave o0sobe, ovaj
eksperiment se teze sprovodi i obi¢no je potreban veci broj
ispitanika 1 duze vrijeme pracenja. NajceSc¢e se primjenjuje kod
ispitivanja zastitnog efekta vakcina, ali 1 u procjeni efikasnosti
edukativnih programa, koriS¢enja vitaminskih preparata, itd.
Kako bi se efekti ispitivanja Sto prije ispoljili, ovaj eksperiment
se sprovodi tamo gdje je ucestalost odredene bolesti velika, ili
medu osobama koje su u velikom riziku da obole.

Primjer terenskog eksperimenta
Uticaj edukativnih programa na praksu redovnog

infekcija (PPI) (lzvor: Friss RH, Sellers TA. Epidemiology for
Public Health Practice,3rd ed. Sudbary MA: Jones and Bartlet
Publishers, 2004).

U cilju ispitivanja uticaja edukativnih programa na
prevenciju Sirenja PPI sproveden je terenski eksperiment medu
osobama koje su trazile usluge klinike za PPI u Njujorku.
Ukupno je bilo 3348 ispitanika oba pola koji su razvrstani u tri
grupe. Prva grupa je imala organizovanu edukaciju putem
video snimaka, druga grupa je uz video snimke imala i
interaktivnu diskusiju, a tre¢a, kontrolna, je imala uobicajenu
edukaciju. Ispitanicima sve tri grupe su podijeljeni kuponi za
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besplatno dobijanje kondoma u obliznjoj apoteci. Procenat
ispitanika koji su preuzeli kondome u grupi koja nije imala
posebne edukativne programe iznosio je 21%. Ispitanici koji su
imali edukaciju putem video snimaka preuzeli su kondome u
vecem procentu (27%), dok je medu ispitanicima koji su pored
video snimaka imali i interaktivnu diskusiju postignut najveci
uspjeh (37%).

7.1.3. Eksperiment u drustvenoj zajednici

Eksperiment u drustvenoj zajednici predstavlja sprovodeje
intervencije na nivou cijele zajednice, bilo drzave, regiona,
grada i sl. IzloZenost i ishod se u ovom slucaju mjere na nivou
populacije, dok u klini¢kom 1 terenskom eksperimentu jedinicu
ispitivanja predstavljaju pojedinci. Nakon izbora zajednica, vrsi
se njihova randomizacija na one u kojima ¢e se sprovoditi
planirana intervencija i one u kojima Ce intervencija izostati.
Obje zajednice se prate tokom istog vremenskog perioda, a
ishod se mjeri na isti na¢in. Odredena zajednica se moze pratiti
1 poredenjem situacije prije 1 poslije sprovodenja intervencije

(slika 4).

Primjer eksperimenta u druStvenoj zajednici

Smanjivanje obolijevanja od dijareje u ruralnim
podru¢jima Zaira kao rezultat sprovodenja edukativnih
programa (lzvor: Int J Epidemiology 1994, 23:1050)

U ruralnim podru¢jima Zaira dijareja je vode¢i uzrok
obolijevanja mlade djece. U cilju ispitivanja efikasnosti
edukativnog programa u prevenciji dijareja kod najmladih,
sproveden je eksperiment u koji je metodom slu¢ajnog izbora
ukljuceno 18 sela ruralnog dijela Zaira.
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U toku godine dana posjecivane su porodice svake nedelje
i prikupljani su podaci o ucestalosti javljanja dijareje kod 2082
djece uzrasta 3-35 mjeseci. Takode su prikupljeni i podaci o
higijenskim navikama u porodicama. Potom je sprovedena
edukacija stanovniStva o otklanjanju fecesa zivotinja iz
dvorista, obaveznom pranju ruku poslije defekacije, kao i prije
pripremanja hrane i uzimanja obroka, kao i o adekvatnoj
dispoziciji djeCijeg fecesa. Tri mjeseca poslije zapocetih
edukativnih programa doslo je do smanjenja broja oboljelih od
dijareje za 11%, i to u periodu sezonskog vrha obolijevanja, u
odnosu na raniji period. Najvee smanjenje ucestalosti
obolijevanja je bilo medu djecom uzasta 24—35 mjeseci.

Zajednica Zajednica
A B

' '

Postnatra se ufestalost oholjenja
tokom odredenog penioda

v

Priomjena programa ‘ ‘ Bez programa |
Mjerenje Mjerenje
ishoda ishoda

Slika 14. Dizajn eksperimenta u drustvenoj zajednici (Izvor: Friss
RH, Sellers TA. Epidemiology for Public Health Practise)
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Primjer: Dijeta bez glutena kod djece sa autizmom (lzvor:
El-Rashidy O, El-Baz F, EI-Gendy Y, Khalaf R, Reda D, Saad
K. Ketogenic diet versus gluten free casein free diet
in autistic children: a case-control study. Metab Brain Dis.
2017 Dec;32(6):1935-1941. doi: 10.1007/s11011-017-0088-z.
Epub 2017 Aug 14.PMID: 28808808

Proteklih nekoliko godina proucavani su mnogi rezimi ishrane
za pacijente s poremecajem iz autisticnog spektra (ASD).
Ketogena dijeta privlaci paznju zbog svog dokazanog efekta na
neuroloska stanja poput epilepsije kod djece. Cetrdesetpetoro
djece uzrasta od 3-8 godina s dijagnozom ASD-a bilo je
ukljuéeno u ovo istrazivanje. Pacijenti su bili ravnomjerno
podijeljeni u 3 grupe, prva grupa je primala ketogenu dijetu
kao modifikovanu Atkinsovu dijetu (MAD), druga grupa je
primala dijetu bez glutena i kazeina (GFCF), a tre¢a grupa je
primala uravnotezenu ishranu i sluzila je kao kontrolna grupa.
Svi su pacijenti procijenjeni u smislu neuroloSkog pregleda,
antropometrijskih mjera, kao i ljestvice za procjenu autizma u
djetinjstvu  (CARS), testa za procjenu lijeCenja autizma
(ATEC) prije i 6 mjeseci nakon pocetka dijete. Obje grupe
dijeta pokazale su znacajno poboljSanje u rezultatima ATEC i
CARS u poredenju s kontrolnom grupom, ali je ketogena dijeta
postigla bolje rezultate u kognitivnim sposobnostima i
drustvenosti u poredenju s grupom GFCF dijete. U zavisnost
od parametara mjerenih u studiji, modifikovana Atkinsova
dijeta i rezimi ishrane bez glutena i kazeina mogu sigurno
poboljsati autistiéne manifestacije i mogu se preporuciti djeci s
ASD-om. Medutim, autori su ukazali da je u studiju bio
uklju¢en mali broj pacijenata, te da je potrebno sprovesti
mnogo dodatnih prospektivnih studija radi potvrde ovih
rezultata.
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Primjer: Suplementacija kalcijumom i rizik od raka
prostate: randomizovani klini¢ki ekpseriment. (1zvor: Baron
JA, Beach M, Wallace K, Grau MV, Sandler RS, Mandel JS,
Heber D, Greenberg ER. Risk of prostate cancer in a
randomized clinical trial of calcium supplementation. Cancer
Epidemiol Biomarkers Prev. 2005 Mar;14(3):586-9. doi:
10.1158/1055-9965.EPI1-04-0319.PMID: 15767334 Clinical
Trial.

U nekim je studijama visok unos kalcijuma bio povezan sa
poveéanim rizikom od raka prostate, ali su ovo pitanje
razmatrale nerandomizovane studije. Baron i saradnici su
sproveli randomizovani klini¢ki eksperiment. Nasumicno su
podijelili 672 muskarca da prime 3g kalcijum karbonata
(1200mg kalcijuma), ili placebo, dnevno tokom 4 godine u
hemoprevenciji kolorektalnog adenoma. Ispitanici su praceni
do 12 godina i od njih se povremeno trazilo da prijave nove
dijagnoze raka. Predmet izjeStavanja su provjeravana
pregledom medicinske dokumentacije. Uzorci seruma,
prikupljeni prilikom randomizacije i nakon 4 godine, bili su
analizirani na 1,25-(OH)2 vitamin D, 25-(OH) vitamin D i
prostata-specificni antigen (PSA). Nakon prosjecnog pracenja
od 10,3 godine, bilo je 33 slu¢aja raka prostate u grupi koja je
primala kalcijum i 37 u grupi koja je primala placebo sa
neprilagodeni omjerom stope od 0,83; [95% interval
pouzdanosti (95% CI), 0,52-1,32]. Tokom prvih 6 godina (do 2
godine nakon lije¢enja), bilo je znacajno manje slucajeva u
grupi koja je primala kalcijum (neprilagodeni omjer stope,
0,52; 95% ClI, 0,28-0,98). Kalcijum omijer rizika za pretvaranje
u PSA >4,0 ng/mL bio je 0,63 (95% CI, 0,33-1,21). Osnovni
unos kalcijuma hranom, plazma 1,25-nivo (OH)2 vitamina D i
25-(OH) vitamina D nisu bile materijalno povezane s rizikom.
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U ovom randomizovanom  kontrolisanom  klinickom
ispitivanju, nije bilo povezanog poveéanja rizika od raka
prostate s dodatkom kalcijuma.

Primjer: IstraZivanje efikasnosti vakcine BNT162b2
MmRNA COVID-19 vakcine (lzvor: Polack FP, Thomas SJ,
Kitchin N, Absalon J, Gurtman A, et al. Safety and Efficacy of
the BNT162b2 mRNA Covid-19 Vaccine. N Engl J Med. 2020
Dec31;383(27):2603-2615. doi:

10.1056/NEJM0a2034577. Epub 2020 Dec 10).

COVID-19 infekcija se vrlo brzo u pandemijskoj formi rasirila
u cijelom svijetu i bile su neophodne efektivne vakcine. Ovdje
je prikazan multinacionalni dvostruko slijepi eksperiment
ispitivanja efikasnoti BNT162b2 mRNA vakcine protiv
COVID-19 infekcije. Ukljuéeni su ispitanici od 16 godina ili
stariji, koji su nasumi¢no podijeljeni u eksperimentalnu i
kontrolnu grupu u omjeru 1:1 da prime dvije doze vakcine u
razmaku od 21 dan ili placebo. Primarne krajnje tacke bile su
efektivnost vakcine protiv laboratorijski potvrdenog COVID-
19 i sigurnost vakcine.

Ukupno 43.548 ispitanika podvrgnuto je randomizaciji, od
kojih je 43.448 primilo injekcije: 21.720 s BNT162b2
vakcinom i21.728 s placebom. Bilo je 8 slu¢ajeva COVID-19
s poCetkom najmanje 7 dana nakon druge doze medu
ispitanicima koji su primali BNT162b2 i 162 slu¢aja medu
onima koji su primali placebo; BNT162b2 bio je 95% efikasan
u prevenciji COVID-19 (95% interval povjerenja, 90,3 do
97,6). Slicna efikasnost vakcine (uopsSteno od 90 do 100%)
primije¢ena je U podgrupama definisanim prema uzrastu, polu,
rasi, etnickoj pripadnosti, osnovnom indeksu tjelesne mase i
prisutnosti komorbiditeta. Od 10 slucajeva teskog COVID-19 s
pocetkom nakon prve doze, 9 se dogodilo u placebo grupiilu
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BNT162b2 vakcina grupi. Sigurnosni profil BNT162b2
karakterisiran je kratkotrajnom, blagom do umjerenom bolu na
mjestu ubrizgavanja, umorom 1 glavoboljom. Ucestalost
ozbiljnih nuspojava bila je niska i bila je slicna u obje grupe.
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Covid-19 occurrence
After dose 1 50 4015 21.314) s 3982 (21,258)  82.0 (75.6-869)
After dose 1 to before dose 2 3 82 524 (295-68.4)
Dose 2to 7 days after dose 2 2 2 90.5 (61.0-98.9)
=7 Days after dase 2 9 2 94.3 (89.5-97.5)

Figure 3. Efficacy of BNT162b2 against Covid-19 after the First Dose.

Shown is the cumulative incidence of Covid-19 after the first dose (modified intention-to-treat papulation). Each
symbol represents Covid-19 cases starting on a given day; filled symbols represent severe Covid-19 cases. Some
symbols represent mare than one case, owing to overlapping dates. The inset shows the same data on an enlarged
y axis, through 21 days. Surveillance time is the total time in 1000 person-years for the given end point across all
participants within each group at risk for the end point. The time period for Covid-19 case accrual is from the first
dose to the end of the surveillance period. The confidence interval (Cl) for vaccine efficacy (VE) is derived accord-

Slika 15. Efikasnost BNT162b2 vakcine poslije prve doze
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8. Instrumenti prikupljanja podataka
(anketa)

Prikupljanje podataka je proces, koji je sastavni dio svakog tipa
istrazivanja. Zasniva se na prikupljanju empirijskih podataka,
koji se odnose na direktne ili indirektne manifestacije pojave, a
do kojih dolazimo culnim opaZanjem, posrednim ili
neposrednim putem. Jedna od osnovnih tehnika za prikupljanje
podataka u procesu nauCno-istrazivackog rada je anketa.
Anketa (anketno istrazivanje) je jedna od najces¢ih tehnika
prikupljanja podataka, Podaci se prikupljaju unaprijed po
predvidenim i oblikovanim anketnim pitanjima koja se mogu
postaviti u pisanom ili usmenom obliku (intervju). Anketna
istrazivanja se mogu dijeliti prema razli¢itim kriterijumima.
Prema nacinu prikupljanja podataka dijele se na:

e ankete sa licnim intervjuisanjem,

o telefonske ankete,

e postanske ankete i

e elektronske (internet) ankete.

Anketa sa li¢nim intervjuisanjem je jedan od najboljih nacina
prikupljanja podataka, gdje putem struktuisanog upitnika,
anketar postavlja pitanja ispitaniku. Na ovaj nafin moze se
prikupiti veliki broj pouzdanih podataka, jer se tok intervjua
moZe prilagodavati ispitaniku uz ocjenjivanje uvjerljivosti 1
iskrenosti u davanju odgovora. lako je jedan od najboljih
nacina za prikupljanje podataka, takode je i najzahtjevniji. Ovaj
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naCin podrazumijeva obuku anketara i izlazak na teren $to
moze biti vremenski i finansijski izazovno.

Telefonska anketa predstavlja jednostavniji nacin za
prikupljanje podataka od prethodnog, pogotovo, ako imamo u
vidu da podatke treba prikupiti u kra¢éem vremenskom roku i sa
manje finansijskih ulaganja. Naravno, potrebno je obezbijediti
odredene tehnicke preduslove (softver za nasumi¢no biranje
telefonskih brojeva) 1 za vecu efikasnost, po mogucnosti,
populaciju ispitanika kojoj je ovaj vid anketiranja poznat.
Nedostaci ove vrste ankete su, s obzirom na to da se ne radi o
komunikaciji ,,licem u lice®, dobijanje odgovora koji nisu
detaljni 1 Cesto su neprecizni.

Elektronska (internet anketa) — Ova vrsta ankete moze da ima
razli¢ite forme. Jedna od fomi je anketiranje koriStenjem web
stranica, upotrebom razli¢itih web aplikacija za izradu upitnika
(veliki broj ovakvih alata je u slobodnoj upotrebi), ali se
upitnici mogu poslati i e-mailom. Prednosti ove vrste upitnika
su niska cijena, uSteda vremena, a ispitanici mogu da planiraju
odgovaraju¢e vrijeme za davanje odgovora. Medutim, glavni
nedostatak ove vrste upitnika je taj Sto se ponekad ispitanici ne
trude da daju odgovore i zanemaruju upitnik.

Panel (longitudinalno) istraZivanje

Ovakva vrsta istrazivanja se izvodi sa odabranom grupom
ispitanika u nekoliko navrata. Glavna prednost je $to su
ucesnici panela veoma motivisani, pa je 1 kvalitet podataka
mnogo bolji, a stopa odgovora velika. Ovaj nacin prikupljanja
podataka je veoma koristan kada se radi o ,osjetljivim*
temama: nasilje nad djecom, seksualizam, porodi¢no nasilje i
sl. S obzirom na to da se radi o unaprijed poznatim u¢esnicima,
moguce je izbjeci odredenu vrstu pitanja i dijelove upitnika,
gdje se prikupljaju ve¢ poznati podaci (sociodemografski
podaci i sl.).
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Jedan od najve¢ih problem ovakvog istrazivanja jeste
generisanje kvalitetnog (pouzdanog) uzorka ispitanika.

U anketnom upitniku koristi se nekoliko vrsta pitanja:

Pitanja otvorenog tipa, koja omogucavaju da ispitanik
po sopstvenom izboru i na¢inu odgovori na pitanje, $to
sa jedne strane moze dati neocekivane podatke i
istrazivanje uciniti originalnijim, dok, opet, ovakve je
odgovore teSko obraditi 1 analizirati podatke.

Pitanja sa visestrukim izborom nude niz odgovora, koje
ispitanik treba da oznaci. Za razliku od prethodnog,
ovakvom vrstom pitanja istraziva¢ usmjerava ispitanika
zahtijevajuci tacan 1 precizan odgovor, pa je 1 analiza
ovakve vrste pitanja jednostavnija.

Dihotomna pitanja, daju izbor izmedu dva ponudena
odgovora, jednostavno i lako se dobijaju odgovori sa
brzom i efikasnom obradom podataka.

Skale, omoguéavaju rangiranje dostupnih odgovora na
pitanja na ljestvici zadanog raspona vrijednosti (npr.
Likertova skala).

Formiranje upitnika

Kod kreiranja upitnika najvaznije je da upitnik odgovara
istrazivanju u svakom njegovom aspektu. Svi podaci, koji su
neophodni za realizaciju istrazivanja, treba da budu sadrzani u
upitniku. Prema hipotezama i ciljevima istrazivanja potrebno je
definisati pitanja, a svako pitanje mora da predstavlja i bude
definisano odgovaraju¢om varijablom. Konstruisanje upitnika
je samo jedna ali veoma vazna faza istraZivanja, od cijeg
kvaliteta 1 provodenja zavise i rezultati istrazivanja. Kvalitetan
upitnik treba da bude jasan i precizan, jednostavan za

81



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

popunjavanje, ali i obradu. Pitanja treba da budu lako
razumljiva, kratka i prilagodena ispitanicima. Upitnik treba da
pocne opstim i jednostavnim pitanjima, dok komplikovana i
specificna pitanja treba ostavljati za kraj. U konstruisanju
upitnika treba imati u vidu ko ispunjava upitnik, kakva mu je
forma, oblik i vrsta pitanja, kakav redoslijed pitanja treba
formirati, kog obima je upitnik, da li ¢e se upitnik koristiti
samo jednom ili viSe puta i sl.

Prema cilju istraZivanja 1 vrstama pitanja poznajemo nekoliko
vrsta upitnika:

e Strukturisani upitnik sa zatvorenom vrstom pitanja,
dihotomnim pitanjima, skalama i pitanjima visSestrukog
odgovora.

e Nestrukturisani upitnik sa pitanjima otvorenog tipa i

e Polustrukturisani upitnik koji predstavlja kombinaciju
prethodna dva.

Valjanost i pouzdanost upitnika

Pouzdanost predstavlja mjeru do koje se metoda mjerenja
ponasa konzistentno, dok interna konzistentnost oznacava
stepen do kojeg su pitanja za isti segment medusobno
povezana. Za mjerenja unutrasnje konzistentnosti upitnika
najcesce se koristi Kronbahov koeficijent o, koji obezbjeduje
jedinstvenu ocjenu njegove pouzdanosti. Vrijednost ovog
koeficijenta se kre¢e od 0 do 1. Vecéa vrijednost ovog
koeficijenta, ide u prilog vecoj pouzdanosti upitnika, iako
nijedan upitnik nije apsolutno validan i pouzdan.

IzraCunava se pomocu formule:
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n 2 .

a= nf I(I—ZUZ(PE)JZZL,W) ;g )
* gdje je n broj obiljezja, odnosno pitanja, predstavlja sumu

aii  Varijansi obiljezja, dok izrazava ukupnu varijansu zbirnih

bodova u upitniku.

Ponovljeni test pouzdanost je ocjena ponovljenih rezultata

mjerenja. Za ovu vrstu pouzdanosti Kkoristi se Intraklasni

koeficijent korelacije (ICC) i Kapa (k) koeficijent. Vrijednosi

ovih koeficijenata viSe od 0.7 i 0.6 predstavljaju prihvatljive

nivoe u podudaranju podataka.

Meduocjenjivacka pouzdanost predstavlja procjenu stepena

slaganja rezultata kod razli¢itih ocjenjivaca.

Pouzdanost ekvivalenata je ispitivanje povezanosti izmedu

rezultata sli¢nih upitnika.

Valjanost, predstavlja mjeru, odnosno stepen do koje upitnik

moze da izmjeri da li mjera odgovara realnom stanju. Postoje

tri vrste valjanosti:

e Sadrzajna valjanost - utvrduje mjeri li mjera cijeli obim
(spektar) koncepta,

e Kriterijumska valjanost mjerenja ispituje povezanost
rezultata mjerenja sa nekom drugom varijablom koja
mjeri isti fenomen, a za koju je ve¢ utvrdena valjanost,

e Konstruktna valjanost- utvrduje koliko je nasa mjera
(upitnik) povezana s drugim mjerama definisanim u
teoriji.
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9. Statisticko rasudivanje

Statisticko rasudivanje predstavlja nacin na koji ljudi
koriste statisticke ideje 1 razumevaju statisticke informacije.
Statisticko rasudivanje moze ukljudivati povezivanje jednog
koncepta s drugim (npr. grupisanje ili rasprSivanje) ili
kombinovanje ideja o podacima 1 verovatno¢i. Rasudivanje
podrazumeva razumevanje 1 sposobnost objasnjavanja
statistickih procesa, kao i sposobnost potpune interpretacije
statistickih rezultata.

StatisticCka pismenost obuhvata razumevanje i
koris¢enje osnovnog jezika 1 alata statistike: poznavanje
znacenja statistiCkih termina, razumevanje upotrebe statistickih
simbola, kao i prepoznavanje i sposobnost interpretacije
prikaza podataka.

Statisticko razmisljanje podrazumeva razumevanje
razloga 1 naCina na koji se sprovode statistiCka istrazivanja.
Ovo ukljucuje prepoznavanje i razumevanje celokupnog
istrazivackog procesa (od postavljanja pitanja do prikupljanja
podataka, izbora analiza, testiranja pretpostavki, itd.),
razumevanje nacina na koji se modeli koriste za simulaciju
slu¢ajnih pojava, razumevanje kako se podaci generiSu radi
procene verovatnoca, prepoznavanje kako, kada i zaSto se
postojeci inferencijalni alati mogu Koristiti, kao i sposobnost
razumevanja 1 koriS¢enja konteksta problema u cilju planiranja
1 evaluacije istrazivanja te donoSenja zakljucaka.

Statisticka analiza predstavlja upotrebu statistickih
testova za odredivanje efekata (u odnosu na podatke) uocenih u
studijama. StatistiCki testovi su matematicke formule (ili
funkcije) koje se koriste za utvrdivanje da li je razlika u
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ishodima izmedu npr. grupe koja je primila tretman i kontrolne
grupe dovoljno velika da bi se zakljucilo da je razlika statistic¢ki
znacajna. Statisticki testovi generiSu vrednost koja je povezana
sa odredenim P vrednostima. Izbor testa zavisi od uslova
studije, npr. koji tip izlazne varijable je koriS¢en, da 1i su
pacijenti nasumi¢no odabrani iz vece populacije, i da li se
moze pretpostaviti da izlazne vrednosti populacije imaju
normalnu distribuciju ili neki drugi tip distribucije.

Statisticka procedura je metoda prikazivanja ili
analize statistiCkih podataka; procedura koja se odnosi na za
izraCunavanje test statistike. Parametarski i neparametarski
testovi su dve Siroke klasifikacije statistickih procedura.
Paramettarski testovi se zasnivaju na pretpostavkama o
distribuciji osnovne populacije iz koje je uzorak uzet. NajceSca
parametarska pretpostavka je da su podaci priblizno normalno
distribuirani. Neparametarski testovi ne zavise od pretpostavki
o obliku ili parametrima distribucije osnovne populacije.

Statistika je sumarna vrednost (numericka koli¢ina
koja meri neki aspekt vrednosti uzorka) koja se izraCunava na
osnovu posmatranja u uzorku (npr. srednja vrednost uzorka,
varijansa uzorka, proporcija uzorka, koeficijent korelacije
uzorka). Statistika se obicno koristi kao procenitelj nekog
parametra populacije. Generalno, ako Kkoristimo statistiku
(informacije iz uzorka) da bismo doneli zakljuak o parametru
populacije (na jedan od dva nacina: da procenimo njenu
vrednost, tj. da pruzimo tacnu ili intervalnu procenu; ili da
donesemo odluke o njenoj vrednosti, tj. da testiramo hipotezu o
njenoj vrednosti), uvodimo element nesigurnosti u nas
zaklju¢ak. Stoga je vazno izvestiti o pouzdanosti svakog
zakljucka koji donosimo. Obi¢no se ovo postize koriS¢enjem
izjave o verovatno¢i koja nam pruza visok nivo poverenja da je
zaklju¢ak tacan. Pouzdanost procene meri se koeficijentom
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poverenja (u intervalnim procenama), dok se pouzdanost
testiranja hipoteza meri verovatno¢om donoSenja netacne
odluke.

Statisticki test je procedura za odludivanje da li je
tvrdnja (npr. hipoteza) o kvantitativnoj karakteristici populacije
tacna ili netacna. Testiramo hipotezu ove vrste tako Sto
uzimamo nasumi¢an uzorak iz dotiCne populacije i1
izraCunavamo odgovarajucu statistiku na osnovu elemenata
uzorka. Ako pri tome dobijemo vrednost statistike koja bi se
retko pojavila kada je hipoteza tacna, imali bismo osnovu da
odbacimo hipotezu. Izbor statistickog testa zavisi od ciljeva
istrazivanja, istrazivackog plana, statistickog modela,
procedure merenja varijabli, kao i od njegove snage i
efikasnosti.

Kada se prikupljanje podataka za istraZivanje zavrsi,
slede¢i korak u proceduri testiranja hipoteza je evaluacija
podataka  koris¢enjem  odgovarajuéeg  inferencijalnog
statistiCkog testa. Odluka o tome da li prihvatiti ili odbaciti
nultu hipotezu zasniva se na uporedivanju posmatranog ishoda
eksperimenta sa ishodom koji bi se ocekivao ako je nulta
hipoteza tatna. Ova odluka se donosi koriS¢enjem
odgovarajuceg statistickog testa.

Izbor statistickog testa zavisi od:

- kriterijjuma na osnovu kojih ¢e se odabrati statisticki
test (vrsta i tip)

- optimalnog izbora u slu¢ajevima kada su alternativni
statisticki testovi opcija za isti istraZivacki dizajn (a samim tim
1 za istrazivacko pitanje); ovo zavisi od snage i efikasnosti
statistickog testa.

Prvi od mnogih kriterijuma je istrazivacko pitanje, tj.
prethodno izabrani plan istrazivanja:
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1. Da 1i se testiraju razlike, sli¢nosti distribucija ili
korelacije, §to u potpunosti odreduje vrstu statistickog testa
koji ¢e biti koris¢en?

2. Koliki je broj dostupnih ili potrebnih uzoraka (1, 2 ili
vise)?

3. Kakav je odnos uzoraka (upareni ili nepovezani
uzorci)?

4. Koje deskriptivne statisticke mere - ako postoje ili su
potrebne - koje imaju razlike, slicnosti ili testirane odnose, ¢e
biti koriS¢ene, $to delimi¢no odreduje izbor statistiCkog testa 1
njegove test statistike?

Drugi kriterijum se odnosi na definisanje statistiCkog
modela (odredivanje prirode populacije koriS¢ene za izvodenje
uzorka 1 na¢in na koji ¢e uzorak biti odabran), kao 1 na
procedure merenja varijabli (jedna od cCetiri skale merenja).
Ovaj kriterijum, zajedno sa prethodnim, u potpunosti odreduje
vrstu statistickog testa koji ¢e biti koriSen 1 njegove test
statistike.

Inferencijalni statisticki test je u sustini jednacina koja
opisuje skup matematickih operacija koje treba izvrSiti na
podacima dobijenim u istrazivanju. Krajnji rezultat izvodenja
takvog testa je kona¢na vrednost koja se oznaCava kao test
statistika. Test statistika se ocenjuje u odnosu na raspodelu
uzorka, koja je teoretska raspodela verovatnoc¢a svih mogucih
vrednosti koje test statistika moze da preuzme ukoliko bi se
sprovelo beskona¢no mnogo istrazivanja koriste¢i veli¢inu
uzorka jednaku onoj koja je koriS¢ena u istrazivanju.
Verovatnoce u raspodeli uzorka zasnivaju se na pretpostavci da
je svaki od uzoraka nasumicno izvu€en iz populacije koju
predstavlja.

U nau¢nim zajednici je uspostavljen kriterijum, da bi se
razlika proglasila statisti¢ki znaCajnom, verovatno¢a da je
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razlika posledica sluc¢ajnosti ne moze biti ve¢a od 5%. Ako
istraziva¢ smatra da je 5% prevelika vrednost, moze odluditi da
koristi 1% verovatno¢e pre nego Sto zaklju¢i da je razlika
znacajna.

Oznaavanje p > 0.05 se koristi za oznaCavanje da
rezultat eksperimenta nije znacajan. Ovo obelezje ukazuje da
postoji visSe od 5% verovatno¢e da je posmatrana razlika ili
efekat posledica slucajnosti.

S druge strane, oznacavanje p < 0.05 ukazuje da je
ishod istrazivanja znacajan na nivou od 0.05. Ovo ukazuje da
postoji manje od 5% verovatnoce da je dobijena razlika ili
efekat posledica slucajnosti.

Oznacavanje p < 0.01 ukazuje na znacajan rezultat na
nivou od 0.01 (tj. postoji manje od 1% verovatnoce da je
razlika posledica slucajnosti).
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10. Kvalitativna istrazivanja

Pocetkom osamdesetih godina pocinje intenzivan razvoj
kvalitativnih ~ studija, u pocetku visSe u  drustveno
humanistickim, a kasnije 1 u medicinskim naukama. Tako je
nastao jedan odvojen entitet u istrazivanju, koji se obi¢no
posmatra kao antiteza klinickim ispitivanjima, iako one sluzZe 1
za povecnje znacaja tih istrazivanja.

Prethodno opisana kvantitativna istrazivanja su imala za cilj
utvrdivanje uzro¢no posljedine veze izmedu potencijalnih
faktora 1 odredenih poremecaja zdravlja uz upotrebu
statistickih metoda. Kvalitativna istrazivanja se rukovode
nekim drugim ciljevima bez upotrebe statistickih metoda 1 bez
namjere da se pojava kvantifikuje. Vodene svojim ciljevima,
kvalitativne studije vode razumijevanju cinjenica, odnosno
drustvenog Zzivota. Rukovode¢i se svojim metodama,
kvalitativne studije kao izvore za analizu prikupljaju rijeci, a ne
brojeve. Za dobre poznavaoce kvantitativnih istrazivanja
kvalitativna Cesto djeluju neprecizna. Medutim, dobri
poznavaoci kvalitativnih studija znaju da ih nije nimalo lako
sprovesti.

Kvalitativna istrazivanja imaju poseban znafaj u javnom
zdravlju. Ona doprinose boljem razumijevanju stavova i
vrijednosti onih koji pruzaju zdravstvene usluge, komunikacije
izmedu zdravstvenih radnika 1 korisnika, pristupacnosti 1
kvaliteta zdravstvene zastite, problema vulnerabilnih grupa, itd.
Kvalitativno istrazivanje je Sirok termin koji opisuje
istrazivanje koje se fokusira na nacin na koji pojedinci i grupe
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percipiraju svijet i stvarnost. Proucava bogatstvo, dubinu i
kompleksnost fenomena.

U istrazivanjima zdravstvene zaStite kombinovano se
primjenjuju  kvantitativne i kvalitativne studije. Prva
mogucnost kombinovanja ove dvije vrste studija sprovodi se
tako da kvalitativna studija pomaze razvoju instrumenta za
kvantitativno istrazivanje. U drugom modelu prvo se sprovodi
kvantitativno istraZzivanje, dok se za razumijevanje dobijenih
podataka koristi kvalitativna studija. U tre¢em modelu
predominantnu ulogu igra Kkvalitativna studija, dok se
kvantitativni pristup koristi radi interpretacije rezultata. Cetvrti
model podrazumijeva podjednak znacaj kvalitativnog i
kvantitativnog istrazivanja.

Pored koceptualnih razlika, razlika u metodama i ciljevima,
postoji i ¢itav niz drugih razlika, koje ¢e ovdje biti opisane.

U kvantitativnim istrazivanjima istrazivacko pitanje je jasno
postavljeno, hipoteze racionalno izvedene i potpuno su
razvijene istrazivaCke procedure. U kvalitativnim studijama
hipoteze se ne postavljaju prije prikupljanja podataka, niti su
procedure jasno definisane prije nego $to se sprovede
prikupljanje podataka.

U kvantitativnim istrazivanjima osnovna orijentacija ide ka
mjerenju i kvantifikovanju pojave, pa je akcenat na
numeri¢kim varijablama, vaznosti pouzdanosti i ponovljivosti
podataka. Kvalitativne studije su orijentisane prema
posmatranju i deskripciji istrazivane pojave, pa je akcenat na
atributivnim obiljezjima, vaznosti, Vvaljanosti, realnosti i
bogatstvu podataka.

Instrumenti istraZivanja u kvantitatvnim istrazivanjima imaju
dobre metrijske karakteristike, dok je u kvalitativnim
istrazivanjima akcenat na instrumentima prilagodenim
posmatranoj situaciji.
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U kvantitativnim studijama se istrazivacka pitanja uglavnom
postavljaju prije pocetka sprovodenja istrazivanja, dok se u
kvalitativnim istrazivanjima istrazivaCka pitanja postavljaju i
prije i tokom sprovodenja istrazivanja. U kvalitativnim
istrazivanjima je cesto potrebno obaviti znacajan dio
istrazivanja prije nego S$to postane jasno na koja specifi¢na
istrazivacka pitanja treba traziti odgovor. To svakako ne znaci
da u kvalitativnom istraZivanju istraZziva¢ treba da otpocne
studiju bez prethodno postavljenih istrazivackih pitanja.
Osnovno istrazivacko pitanje u kvantitativnim istrazivanjima
glasi “koliko”? Treba otkriti da li nezavisna varijabla uti¢e na
zavisnu, da li su varijable povezane i da li se grupe razlikuju. U
kvalitativnim istrazivanjima osnovno istrazivacko pitanje glasi
“kako”? Treba ispitati zasto jedna varijabla uti¢e na drugu, na
koji nacin i kojim mehanizmima se odvija taj uticaj. Npr. u
kvantitativnim istrazivanjima ¢e se utvrditi obuhvat MMR
vakcinom kod djece, utvrdice se razlike medu djecom u odnosu
na geografske karakteristike, obrazovanje roditelja i sl. U
kvalitativnim studijama ¢e se razumjeti zaSto roditelji ne
dovode djecu na vakcinaciju MMR vakcinom, kako pedijatri
rjeSavaju te situacije, itd.

U kvantitativnim istrazivanjima je moguce kontrolisati spoljne
faktore koji mogu uticati na posmatranu pojavu, dok u
kvalitativnim nema kontrole spoljnih faktora. IstraZivanje se
sprovodi u prirodnim uslovima.

Istraziva¢ je udaljen od posmatrane situacije i ima strogo
neutralnu poziciju u odnosu na izvor podataka u kvantitativnim
istrazivanjima. U kvalitativnom pristupu istraziva¢ je uklju¢en
u posmatranu situaciju i participira u aktivnosti koja se
proucava.

U kvantitativnom pristupu ispitanici su isklju¢ivo objekti
istrazivanja na kojima se provjeravaju hipoteze istraZivanja,
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dok su u kvalitativnom pristupu ispitanici akteri i subjekti
istrazivanja, ¢ine jedinstvo s istrazivaCem, pomazu procjeni i
valjanosti opisa.

U kvantitativnim studijama prikupljeni empirijski podaci su
svedeni na numeriCke varijable, dok se u kvalitativnim

studijama radi o diskurzivnim 1 narativnim opisima,
transkriptima razgovora, podacima koji se ne kodiraju u
brojeve.

U kvantitativnim istrazivanjima pristup je dedukcioni, testira se
unaprijed postavljena hipoteza. U kvalitativnim istrazivanjima
zastupljena je induktivnost i utemeljuje se teorija.

Kada je u pitanju moguénost generalizacije rezultata, u
kvantitativnim  istrazivanjima je Iizrazena potreba za
utvrdivanjem univerzalno vaze¢ih zakona. U kvalitativnim
istrazivanjima je nemoguca generalizacija na populaciju.
Zakljuéci se u kvantitativnom pristupu donose na osnovu
posmatranja veCeg broja empirijskih zaklju¢aka, a u
kvalitativnom proucavanjem pojedinacnog slucaja.

U nauci se istrazivaCka pitanja obi¢no razvrstavaju na
deskriptivna (Sta? ko? kada? gdje?) i na eksplanatorna pitanja
(kako? zasto?). Potrebno je prvo ustanoviti da li je ispitivani
problem kvantitativne ili  kvalitativne prirode. Neka
istrazivacka pitanja se isklju€ivo mogu ispitati kvalitativnim, a
neka kvantitativnim metodama. Od istrazivackog pitanja zavisi
koju metodu ¢emo odabrati.

Kvalitativne studije primjenjujemo u situacijama kada zelimo
vidjeti kako zajednica ili pojedinci unutar nje percipiraju neko
pitanje. Brojni su primjeri istraZivackih pitanja koja se mogu
obradivati kvalitativnim studijama, kao Sto su zdravstvene
potrebe, zdravstvena zaStita, pristup zdravstvenoj zastiti;
shvatanja profesionalaca i pacijenata; kako iskustva, stavovi i
zivotne okolnosti uti¢u na zdravstvene potrebe i ponaSanje, itd.

94



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Kvalitativnim studijama npr. mozZemo istraziti zasto se gradani
ne odazivaju na pozive za skrining na kolorektalni karcinom,
zaSto roditelji ne vakciniSu djecu vakcinom protiv humanog
papilloma virusa, itd.

U kvalitativnoj studiji ispitivanja iskustva u menadZmentu
sestrinstva u Iranu sproveden je polustruktuirani intervju medu
11 glavnih sestara na viSe tematskih oblasti. DoSlo se do
podataka da postoje Cetiri glavna izazova s kojima se suocava
menadzment u sestrinstvu, uklju¢ujuc¢i nedostatak medicinskih
sestara, strukturne nedostatke, nedostatak autoriteta i izgaranje
na poslu. U zakljucku su istakli da je kreativnost menadzera u
sestrinstvu najvazniji Cinilac upravljanja sistemom, a kao
najvazniji izazovi sa kojima se suo€avaju su manjak i1 nedostaci
medicinskih sestara.

Kvalitativna 1 kvantitativna istrazivanja se razlikuju prema
uzorkovanju ispitanika. Kvantitativne studije obi¢no ukljucuju
veliki uzorak ispitanika, dok je uzorak u kvalitativnim
istrazivanjima manjeg obima.

Ispitanici u kvalitativnim studijama ne predstavljaju prosjecne
ili tipi¢ne ispitanike iz svoje grupe, pa se zato u kvalitativnim
studijama pribjegava svrsishodnom uzorkovanju. Svrsishodno
uzorkovanje u kvalitativnim istrazivanjima podrazumijeva
izbor sluc¢ajeva najbogatijih informacijama koje imaju veliki
znacaj za osnovnu svrhu istrazivanja i za sticanje odgovora na
istrazivacko pitanje postavljeno u istrazivanju.

Razlikuju se tri Siroke klase tehnika wuzorkovanja u
kvalitativnim istrazivanjima, od kojih svaka obuhvata nekoliko
specifi¢nih strategija. Prvom tehnikom uzorkovanja se postize
reprezentativnost ili uporedivost. Druga, tehnika uzorkovanja
specijalnih ili jedinstvenih slucajeva, se koristi kada su
pojedinacni slu¢aj ili grupa slucajeva glavna ziza istrazivanja.
Takvi slucajevi su rijetki, teSko ih je analizirati, ali njihovo
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uklju¢ivanje u studiju doprinosi prikupljanju korisnih
informacija o neistrazenom problemu. Treéa, tehnika
sekvencijalnog uzorkovanja, koristi se postepenim biranjem
kada je cilj istrazivanja generisanje teorije ili uzorak postupno
raste zavisno od podataka koji se prikupljaju. Sekvencijalno
uzorkovanje obuhvata teoretsko uzorkovanje, potvrdujuce I
negativne slucajeve, oportunisticko (urgentno) i “snowball”
(lanano) uzorkovanje. Recimo, teorijsko uzorkovanje
podrazumijeva prikupljanje podataka za razvoj teorije, pri
¢emu istraziva¢ pronalazi kodove 1 analizira podatke, te
odlucuje koje podatke ¢e dalje sakupljati, gdje i kako.
»Snowball” tehnikom ve¢ ukljuceni ispitanici regrutuju buduce
ispitanike medu svojim poznanicima.
Kada je rije¢ o veli€ini uzoraka u kvalitativnom istraZivanju,
radi se 0 manjim uzorcima:

- Studija slu¢aja: od 3 do 5 ispitanika,

- Fenomenoloska studija: od 6 do 10 ispitanika,
Utemeljena teorija: izmedu 20 i 30 ispitanika,

- Etnografska studija: izmedu 30 1 50 ispitanika.
U kvalitativnom pristupu istraziva¢ ne ograni¢ava unaprijed
vrstu 1 opseg podataka koji ¢e biti prikupljani pa stoga nema
formalna pravila za procjenjivanje znacajnosti i prihvatljivosti
podataka. Ovdje sam istrazivaC usmjerava prikupljanje
podataka, ali ga ne ogranicava unaprijed. Tokom istrazivanja
istraziva¢ sve vrijeme odlucuje koji su podaci znacajni, a
odluke moze da mijenja tokom istrazivanja. Procjena
znacajnosti podataka zavisi od problema i svrhe istrazivanja,
postavljenog istrazivackog pitanja, vremenskog, kulturnog i
socijalnog konteksta istraZivanja, teorijskog stanovista,
metodoloske pozicije istrazivaca, itd. U kvalitativnim
istrazivanjima podaci su raznorodni i tekstualno su prikazani,
Sto je u skladu sa svrhom istrazivanja.
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Najznacajniji 1 najceS¢e primjenjivani metodi prikupljanja
podataka u kvalitativnim studijama su:

- metod posmatranja,

- metod intervjua,

- metod fokus grupe,

- metod analize dokumenata.
Metodom posmatranja istraziva¢ prikuplja podatke o
fenomenu koji proucava iz prve ruke. Posmatranjem se
obezbjeduju direktne informacije o fenomenu, ono omogucava
uvid u kontekst, sticanje informacija 0 neocekivanim
deSavanjima 1 podesno je za prirodne, nestrukturisane,
promjenljive prilike. Metod posmatranja se moZe primijeniti
samostalno ili u kombinaciji s drugim metodama.
Metod intervjua se Siroko primjenjuje u oblasti drustveih
nauka putem struktuisanog, polustruktuisanog,
nestruktuisanog, individualnog ili grupnog intervjua. Dok se u
kvantitativnim istrazivanjaim uglavnom Kkoristi struktuisan
intervju, dotle je za kvalitativno istrazivanje pogodnji
nestruktuisani intervju, mada nijedan intervju ne moze u
potpunosti biti nestruktuisan. Dok su odgovori u struktuisanom
intervjuu ograni¢eni, dotle su u nestruktuisanom otvoreni.
Polustrukturisani intervju sadrzi srediSnji skup otvorenih
pitanja koja su unaprijed pripremljena, a tokom intervjuisanja
se priklju¢uju druga pitanja.
U svim vidovima intervjua vazna je interakcija, ali se sustinski
razlikuju u kvalitativnim i kvantitativnim studijama. Ako
kvantitativnom metodom ispitujemo sindrom iznenadne smrti
novorodencadi, onda se ispituju statisticke korelacije. Ako
ispitujemo ovaj sindrom kvalitativnim pristupom, moZemo
anketirati majke malih beba u vezi sa odgajanjem djece kako bi
otkrili moguce faktore koji doprinose ucestalosti iznenadne
smrti novorodencadi.
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Anketari u kvalitativnim istrazivanjima treba da budu
interaktivni i da govore razumljivim jezikom sa ciljem
prodiranja u srz teme. Tako se otkrivaju i nova podrucja koja
nisu bila identifikovana na pocetku istrazivanja.

Metod fokus grupe predstavlja grupni intervju koji je
usredsreden na specificni predmet, koji ureduje moderator. Taj
metod ukljucuje uvodenje ispitanika u jednu ili viSe grupa da
raspravljaju o nekom predmetu u prisutnosti moderatora koji
obezbjeduje da se rasprava zadrzi na datom predmetu kako bi
se dobio Sirok dijapazon misljenja o njemu. Ovdje je posebno
izrazen interaktivni pristup. Ovaj grupni intervju moze biti po
struktuisanom ili nestrukuisanom tipu. Fokus grupu ¢ini 7 do
10 ispitanika. Moze se primijeniti i samostalno, a i U
kombinaciji sa drugim metodama.

Metod analize dokumenata predstavlja proucavanje razli¢itih
dokumenata, kao Sto su: agende, registri, priru¢nici, knjige i
broSure, Casopisi, izvjeStaji istrazivanja, dnevnici, pisma,
memoari, Zivotne istorije, video snimci, audiovizuelni zapisi,
crtezi, inzenjerski — tehnicki crtezi, mape 1 karte, novine,
izvjestaji organizacija i ustanova, razni javni zapisi, albumi s
fotografijama, Internet stranice uz primjenu razli¢itih izvora
informacija. Analizom dokumenata dolazimo do podataka
organizovanih u teme, kategorije i primjere slucajeva, kroz
analizu sadrzaja istrazivanja.

| na kraju, kvalitativne i kvantitativne studije se razikuju po
analizi  prikupljenin  podataka.  Kvantitativni  pristup
podrazumijeva statisticku obradu podataka, a u kvalitativnim
studijama podaci nisu pogodni za brojcano predstavljanje.
Analiza podataka u kvalitativnim studijama zapocCinje joS u
toku prikupljanja podataka. Obrada pocinje kodiranjem
podataka, a zatim dekodiranjem. Ovi podaci dopunjavaju stare
ili stvoraju nove teorije.
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Postoje tri pristupa analizi kvalitativnog sadrzaja:
- konvencionalni pristup,
- direktna analiza,
- sumativna analiza.
Razvojem komunikacionih i informacionih tehnologija stvoreni
su novi nacini na koje istraZziva¢ moze da analizira prikupljene
kvalitativne podatke. Internet omogucava nove nacine vodenja
kvalitativnog intervjua, tzv. e-intervjua. Uvodenje novih
tehnologija, s jedne strane, vodi nastanku novih nacina
prikupljanja kvalitativnih podataka, ali i nastanku novih uslova,
prilika i podruéja iz kojih ¢e podaci biti prikupljani, a s druge
strane, novim nac¢inima analize kvalitativnih podataka.
Uvodenje digitalne tehnologije u video 1 audio tehnologiju,
video 1 fotografske tehnologije, omogucili su da slike postanu 1
izvor podataka i sredstvo za prikupljanje podataka. Digitalna
tehnologija omogucava i nove nacine analiziranja kvalitativnih
podataka pomocu racunara (CAQDAS — Computer Assisted
Qualitative Data Analysis). Primjeri softverskih paketa koji
pomazu kvalitativnu analizu podataka su: ATLAS.ti, N6,
NVivo, MAXqda, WinMax, QDA Miner i drugi.
8.1. Primjeri kvalitativnih studija
1. Kako meduprofesionalni timski rad utiCe na
perioperativhu njegu (lzvor: Holmes T, Vifladt A,
Ballangrud R A qualitative study of how inter-
professional teamwork influences perioperative
nursing. Nurs Open 2019 Nov 27;7(2):571-580. doi:
10.1002/nop2.422. eCollection 2020 Mar.)

Sprovedena je kvalitativna studija medu 10 medicisnkih sestara
sa hirurgije zaposlenih u operacionim salama u Cetiri norveske
bolnice. Doslo se do podataka da timske vjesStine u operacijskoj
sali uticu na: a) kvalitet perioperativne njege, izvrSenje
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zadataka, rezultate kod bolesnika i ucenje; b) napredak
perioperativne njege, pripremu i raspodjelu zadataka; c) radno
okruzenje medicinskih sestara u operacionoj sali ukljucujuéi i
povijerenje, stress, potroS$nju energije, iritaciju i zadovoljstvo
poslom.

2. Perspektive roditelja o muzickoj terapiji njihovog
djeteta:  kvalitativna  studija  (lzvor:  Luke
Annesley, Katherine Curtis-Tyler, Eamonn McKeown.
Parents' Perspectives on Their Child's Music Therapy:
A Qualitative Study. J Music Ther. 2020 Feb
25;57(1):91-119. doi: 10.1093/jmt/thz018.)

Ova kvalitativna studija imala je za cilj da odgovori na pitanje
,, Kakve su perspektive roditelja o muzickoj terapiji njihovog
djeteta u okruzenju Nacionalne Zdravstvene Sluzbe (NZS)“ u
Londonu. Sa ovim su povezana i tri pomoc¢na pitanja:

1. Koje promjene su se desile kod djeteta i roditelja tokom
muzikoterapije?

2. Sa kojim izazovima su se roditelji suoCili u vezi sa
muzikoterapijom svog djeteta?

3. Kako roditelji dozivljavaju procese komunikacije sa
terapeutom svog djeteta?

Mijesto gdje se provodila studija je bio zdravstveni centar
zajednice u Londonu, gdje djeca i mladi uzrasta od 0-19 godina
dobijaju muzicku terapiju od strane lokalne sluzbe NZS. U
vrijeme studije, upucivanja na sluzbu vrsili su profesionalci u
zdravstvu, obrazovanju i socijalnoj zastiti. Razlozi za
upucivanje su razvojni, emocionalni/bihevioralni, problemi sa
drustvenom komunikacijom i psiholoSki problemi. Ciljana
veli¢ina uzorka je od 10-15, da bude dovoljno velika da
obuhvati niz perspektiva, ali da se moZe upotrebavljati za
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transkripciju i analizu u vremenskom okviru projekta. Studija
je ukljucila roditelje djece uzrasta od 6-11 godina. Prikupljanje
podataka je vrSeno pomocu polustruktuiranih intervjua koje je
vodio prvi autor i trajali su 42-73 minuta. Intervjui su obavljeni
u Domu zdravlja gdje je vodena muzikoterapija. Istrazivac je
digitalno snimao i transkribovao intervjue u potpunosti i
doslovno. Podaci su analizirani prema procedurama induktivne
tematske analize.

Intervjui sa roditeljima otkrili su pozitivne rezultate
muzikoterapije za njihovu djecu. Roditelji su opisali da su
djeca mirnija nakon seanse, da postaju komunikiativnija, da
poboljsavaju svoju sposobnost da koriste muziku van sesija 1
da razvijaju strategije za emocionalne regulacije. Odnosi sa
djecijim terapeutom Cesto su okarakterisani kao komunikativni
1 povjerljivi, a roditelji su to prepoznali kao vazne terapeutske
faktore za dijete i kao doprinose njihovom sopstvenom
angazovanju u muzikoterapiji kao roditelja. Kljucni nalazi ove
studije su da se muzicka terapija od strane roditelja percipira
kao njegujuce okruzenje za djecu u kojem postoje potencijali
za pozitivne promjene.

3. Istrazivanje iskustava uticaja ishrane Kkod
prezivjelih od raka dojke i debelog crijeva na
kognitivne funkcije (Izvor: Coro DG, Hutchinson AD,
Banks S, Coates AM. Diet and cognitive function in
cancer survivors with cancer-related cognitive
impairment: A qualitative study. Eur J Cancer Care
(Engl). 2020Nov;29(6):€13303.doi: 10.1111/ecc.13303.
Epub 2020 Sep 1.

Cilj ovog rada bio je istrazivanje veza izmedu ishrane i1
kognitivnih promjena kod prezivjelih od raka dojke i debelog
crijeva, odnosno identifikacija kako prezivjeli od raka dojke i
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debelog crijeva dozivljavaju uticaj svoje ishrane na kogniciju i
dozivljavaju da promjene u kogniciji zbog dijagnoze uti¢u na
njihovu ishranu.

Dizajn u ovoj studiji predstavlja kvalitativni pristup, gdje su
podaci prikupljani putem polustrukturisanih intervjua. Ukupno
je ucestvovalo 15 ispitanika (13 prezivjelih od raka dojke i 2
prezivjela od raka debelog crijeva). Intervjui su sprovedeni
licno ili telefonski, a zatim su zabiljeZeni i transkribovani za
analizu. Svi intervjui, sprovedeni od strane istrazivaca |
snimljeni pomo¢u SONY recordera, omogucili su doslovne
transkripte i tematsku analizu, s trajanjem od 45-60 minuta.
Ucesnici su imali moguénost dobijanja kopije transkripta i da
izmijene odgovor u narednih Cetrnaest dana. Samo jedan
uCesnik je izmijenio svoj transkript, obuhvataju¢i manje
gramaticke promjene i cenzuru datuma.

Podaci su analizirani koris§¢enjem NVivo softvera, a teme su se
razvijale postepeno tokom analize podataka. Kljuéne teme su
se grupisale u dva glavna podrucja: percepcije o uticaju ishrane
na kogniciju i uticaj kognitivnih promjena na ishranu.
Interesantni nalazi uklju¢ivali su izazove u planiranju obroka,
otezano kuvanje, izbor manje zdrave hrane tokom perioda
kognitivnih teskoca, te uticaj umora na izbor hrane. Takode,
pojedini ucesnici su istakli da je ishrana imala uticaj na njihovu
vitalnost i umor, a da je bolja ishrana doprinosila osjecaju
veteg samozbrinjavanja, S§to je uticalo na kognitivne
sposobnosti.

U zakljucku je istaknuto da su mnogi prezivjeli od raka
primijetili dvosmjerni uticaj izmedu ishrane i kognicije Koji
ima kognitivne i bihevioralne posljedice. Ishrana bi se mogla
istraziti kao nacin Zivota koji se moze promijeniti kako bi se
poboljsala kognitivna oSteenja i umor povezani s rakom.
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Prezivjeli mogu imati koristi od prehrambenih smjernica s
planiranjem i pripremom obroka.
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11. Medicina zasnovana na dokazima

Medicina zasnovana na dokazima, Cije filozofsko porijeklo
seze u period oko sredine 9. vijeka u Parizu je 1 danas vazna
tema za klinicare 1 sve ostale u zdravstvu. Cochrane
Collaboration centar i Britanski centar za revidiranje i
diseminaciju literature u Jorku pruzaju sistematske preglede
efekata zdravstvene zastite 1 pomazu u pokretnju novih
Casopisa o praksi zasnovanoj na dokazima. Ali entuzijazam je
pomijeSan i sa nekom negativnom reakcijom u smislu da je
medicina zasnovana na dokazima opasna inovacija koja sluzi
smanjenju troSkova 1 suzbijanju klinicke slobode. Kako je
medicina zasnovana na dokazima nastavljala da se razvija i
prilagodava, razvijala se i diskusija o tome $ta jeste, a Sta nije.
Medicina zasnovana na dokazima je savjesno i razumno
koriS¢enje trenutnih najboljih dokaza u donosenju odluka o
njezi i lijeCenju pojedina¢nih pacijenata (Sackett DL i dr).
Praksa medicine zasnovane na dokazima znaCi integraciju
individualne klinicke ekspertize sa najboljim dostupnim
spoljnim klinickim dokazima iz sistematskih istrazivanja. Pod
individualnom  klinickom ekspertizom podrazumijevamo
stru¢nost 1 rasudivanje koje individualni klinicari sti¢u kroz
klinicko iskustvo i klinicku praksu. Povecana strucnost se
ogleda na mnogo nacina, a posebno u postavljanju tacne
dijagnoze. Pod najboljim dostupnim spoljnim klinickim
dokazima podrazumijevamo klini¢ki relevantna istraZivanja,
Cesto iz bazi¢ne medicine, ali posebno iz klinickih istrazivanja
usredsredenih  na pacijenta o taCnosti 1 preciznosti
dijagnostickih testova (ukljucuju¢i klinicki pregled), moci
prognosti¢kih markera i efikasnost i bezbjednost terapijskih,
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rehabilitacionih i preventivnih rezima. Spoljni klini¢ki dokazi
poniStavaju prethodno prihvaéene dijagnosticke testove i
tretmane 1 zamjenjuju ih novim koji su modniji, tacniji,
efikasniji i1 bezbjedniji. Dobri ljekari koriste i individualnu
klini¢ku ekspertizu 1 najbolje dostupne eksterne dokaze. Bez
klinicke ekspertize, praksa rizikuje da postane sluga dokazima,
jer ¢ak 1 odliéni spoljni dokazi mogu biti neprimjenljivi ili
neprikladni za pojedinacnog pacijenta. Ovaj opis toga Sta
predstavlja medicina zasnovana na dokazima pomaZe da se
razjasni 1 Sta medicina zasnovana na dokazima nije. Poteskoce
sa kojima se kliniari suocavaju da budu u toku sa svim
medicinskim dostignu¢ima ocigledne su iz poredenja vremena
potrebnog za Citanje 1 pracenje postojece literature.

U medicini zasnovanoj na dokazima pristup ide odozdo prema
gore i integrise najbolje spoljne dokaze sa individualnom
klinickom ekspertizom. Eksterni klinicki dokazi mogu da
informisu, ali nikada ne mogu zamijeniti, individualnu klinicku
ekspertizu, a ta ekspertiza je ta koja odlucuje da li se spoljni
dokazi uopste odnose na pojedinac¢nog pacijenta i, ako da, kako
ih treba integrisati u klinicku odluku. Slicno tome, svaka
spoljna smjernica mora biti integrisana sa individualnom
klinickom ekspertizom u odlu¢ivanju da 1li i kako odgovara
klinickom stanju pacijenta, a samim tim i da li je treba
primijeniti. Medicina zasnovana na dokazima nije ograni¢ena
na randomizovana ispitivanja i meta-analize. To ukljucuje
pronalazenje najboljih eksternih dokaza sa kojima se moze
odgovoriti na nasa klinicka pitanja.

Prilikom donoSenja klinickih odluka, koriS¢enje najboljih
dostupnih dokaza ima smisla, ali isto tako ima i integrisanje
individualne klini¢ke ekspertize vodeci racuna o specificnosti
pojedinacnog pacijenta. Sackett i koautori su to najbolje sazeli
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u uvodniku objavljenom u BMJ 1996. godine, gdje je
naglaseno da je donoSenje odluka u njezi 1 lijeCenju
pojedinaénih pacijenata bolje i preciznije kada je zasnovano na
dokazima lijecenja drugih slicnih pacijenata. Sa druge strane
ovi autori upozoravaju da praksa postaje preopterecena
dokazima: ,¢ak i odlicni spoljni dokazi mogu biti
neprimjenljivi ili neprikladni za pojedina¢nog pacijenta‘.
Citrome L i Arbuck D, navode da je jasno da medicina
zasnovana na dokazima (MZD) nije medicina iz kuvara.
Medicina zasnovana na dokazima je spoj klinickog misljenja,
relevantnih nau¢nih dokaze i stavova pacijenata. Rezultati
klini¢kog ispitivanja su samo jedan dio jednacine. Prethodne
informacije o pacijentu diktiraju kako ¢emo primijeniti dokaze
koji podrZavaju potencijalne intervencije. Koncept MZD je
roden iz potrebe da se nauc¢ni principi unesu u svakodnevni rad
sa pacijentom. Kao §to je Sackett istakao praksa MZD je
proces dozivotnog, cjelozivotnog ucenja u kojem se kroz
lijeCenje 1 brigu o pacijentima stvara potreba za klini¢ki vaznim
informacijama o dijagnozi, prognozi, terapiji i drugim
klinickim 1 zdravstvenim pitanjima. Medicina zasnovana na
dokazima nam pomaze da sa maksimalnom efikasnos¢u
pronalazimo najbolje dokaze pomocu kojih mozemo odgovoriti
na pitanja (bilo iz klinickog pregleda, dijagnostickih
laboratorijskih rezultata, istrazivackih dokaza ili drugih izvora).
Osim toga nam pomaze da kriticki procijenimo te dokaze u
smislu njihove valjanosti (blizina istine) i korisnosti (klini¢ka
primjenljivost) 1 da mozemo integrisati ovu procjenu sa naSom
klinickom ekspertizom i primijeniti je u praksi.

Medicina zasnovana na dokazima odbacuje upotrebu samo
iskustva 1 intuicije, nesistematsko klinicko iskustvo i1 bazi¢no
naucno obrazlozenje kao dovoljnu osnovu za donoSenje
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klini¢kih odluka i naglasava ispitivanje dokaza iz klinickog
istrazivanja. Medicina zasnovana na dokazima zahtijeva nove
vjestine ljekara, ukljuujuéi efikasno pretrazivanje literature i
primjenu pravila o dokazima za procjenu klinicke literature.
Uticaj medicine zasnovane na dokazima na klini¢ku praksu i
medicinsko obrazovanje je sve veci.

Tokom godina, prvobitni cilj MZD, kao metode koju klini¢ari
koriste za Sto efikasnije lijeCenje pacijenata, neki su pretvorili u
orude prinudne standardizacije. Kao rezultat toga, termin MZD
je kritikovan zbog njegovog oslanjanja na empirizam, uske
definicije dokaza, nedostatka dokaza o efikasnosti, njegove
ograni¢ene korisnosti za pojedinacne pacijente 1 prijetnji
autonomiji ljekara i pacijenta. Pored problema sa primjenom
standardizovanog istrazivanja populacije na odredenog
pacijenta sa specificnim skupom simptoma, lijekova, genetskih
varijacija 1 jedinstvenog okruzenja, kliniCarima mogu biti
potrebne godine da promijene svoju praksu kako bi ukljucili
nove informacije. Dokazi koji su suviSe uski po obimu mozda
nece biti korisni. Farmaceutska klinicka ispitivanja sa jednim
lijekom ili pra¢enja samo odredenih mehanizama su pogresno
postala sinonim za MZD. Takve studije ne odrazavaju sloZzene
situacije iz stvarnog zivota. Standardno poredenje aktivnog
lijecenja sa placebom se takode posmatra kao MZD, suzavajuci
njegov obim i udaljavajuéi se od klinicke medicine kada ljekari
mjere uspjeh jednog tretmana u odnosu na drugi. lzbor
tretmana u stvarnom Zzivotu se ¢esto zasniva na razmatranju
nezeljenih efekata jednako vaznih kao 1 terapijska efikasnost;
medutim, ovaj koncept  je izvan  uobifajenog
(ne)razumijevanja EBM-a. Konfliktni i stalno promjenljivi
podaci i nastojanje da se klini¢ko razmi$ljanje zamijeni opStim
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dogmama trivijalizuje medicinsku praksu i ugrozava ishode
lijecenja.

The 5-step evidence-based medicine process

e e e e B,

= ~

(What kind of patient or | [Does it work? Wil it work in the “real Is it worth it? Did you ask the right
problem? Has a systamatic world™? s the intervention, question?
What intervention, review been conducted | | Is it relevant to your treatment, diagnostic Did you find answers?
treatment, diagnostic (zearch Medlne or the question and your test, etc., important Were the answers
test, risk factor, or Cochrane Database)? patient? to you within the you found based on
prognostic factor are Is the statistically context of your high-quality level of
wou interestad in? A thers FlCTslha‘[ significant result clinical experience ahig qu., ity leve
enrolled similar patients St 1= - evidence?
; o clinically significant? and important to the
What comparisonsare | | 1o yours? fefoct sa s ot | | P2Vt intemMS OF Did it make clinical
‘:\L:s trea:r-'ngsnnr:;msm If using guidelines, are efie ﬂ:einlsmn:t their preferences? sense’?
' they evid based Did it make a
treatment vs no X research report, N
7
treatment, etc.)? or aminence-hazad? is there sufficient differenca?
Well-formulated information available Can you quantify this?
questions make it to calculate the NNT Does the patient agree?
\easisr to locate an \,ror the categorical - ) the i
answer, if one exists. outcomes of interest?

MNNT: numiber needed to treat; RCTS: randomized clinical trials

Feproduced with permission from Citrome L, Ketter TA_ Teaching the philosopivy and tools of evidence-based medicine: misundersiandings and solutions. Int J Clin
Pract. 2008;53(3):353-350.

Slika 16. Medicina zasnovana na dokazima u pet koraka. Preuzeto od
Citrome L. and Ketter TA. Teaching the philosophy and tools of
evidence-based medicine: Misunderstandings and solutions. Int J clin
Pract.2009;63(3):353-359.

Iskrivljena doktrina MZD postala je opravdanje za kritike
protiv klini¢ara koji se bave individualizovanom medicinom.
Selektivno fokusiranje na informacije i pojava pristrasnosti
selekcije (pacijenti u klinickim ispitivanjima koji ne odrazavaju
pacijente iz stvarnog zivota postali su prepreka napretku MZD
kako je prvobitno zamisljeno.
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Medicina zasnovana na dokazima je prvobitno zamisljena kao
pristup prilagoden kliniCarima koji pomaZze u pruZanju
visokokvalitetog lije¢enja i njege pacijenata. Nije postojala
namjera da diktira izbor zasnovan na jednom faktoru i nije bila
namijenjena da zamjeni klinicku procjenu.

Najvazniji razlog za praktikovanje MZD je poboljSanje
kvaliteta lijecenja kroz identifikaciju 1 promociju stvari koje
funkcionisu, 1 eliminisanje onih koje su neefikasne ili Stetne.
MZD promovise kriticko razmiSljanje. Takode provjerava
djelotvornost klinickih intervencija, ta¢nost 1 preciznost
dijagnostickih testova i mo¢ prognostickih markera koje treba
pazljivo ispitati i dokazati njihovu korisnost. Klini¢ari treba da
budu otvorenti i traZze nove metode za koje je nau¢no dokazano
da su efikasne i da odbace metode za koje se pokazalo da su
neefikasne ili Stetne. Vazno je da zdravstveni radnici razvijaju
klju¢ne vjestine, ukljucujuci sposobnost da pronadu, kriticki
procjene i ugrade Cvrste naucne dokaze u sopstvenu praksu.
Praksa MZD ukljucuje pet osnovnih koraka prvo: pretvaranje
potreba za informacijama u pitanja na koja se moze odgovoriti;
drugo, pronalazenje najboljih dokaza pomocu kojih ¢e se
odgovoriti na pitanja; tree, kriticku procjenu dokaza za
njithovu valjanost 1 korisnost; cetvrto, primjena rezultata
ocjenjivanja u klinicku praksu; i peto, ocjenjivanje ucinka.
(shema 1).

Korak 1: Formulisanje klini¢kih pitanja na koja se moze
odgovoriti. Jedan od teskih koraka u praktikovanju MZD moZe
biti prevodenje klinickog problema u pitanje na koje se mozZe
odgovoriti. Kada naidemo na pacijenta sa odredenim
problemom, mogu se pojaviti razli¢ita pitanja za koja bismo
zeljeli odgovore. Ova pitanja su Cesto nestrukturirana i slozena
1 mozda nam nisu jasna. Praksa MZD treba da poc¢ne dobro
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formulisanim klinickim pitanjem. To zna¢i da treba da
razvijemo vjeStinu da svoje potrebe za informacijama
pretvorimo u pitanja na koja se moze odgovoriti. Sackett i
saradnici naglasavaju da je dobra klinicka pitanja treba da budu
jasna, direktno fokusirana na problem koji je u pitanju i na koja
se moze odgovoriti pretraZzivanjem medicinske literature. Stoga
klini¢ko pitanje na koje se moze odgovoriti treba da bude
strukturisano u formatu “PICO” (pacijent ili problem (patient),
intervencija  (intervention),  poredenje (comparation),
ishod/(outcome)i) ili PIO (pacijent ili problem, intervencija,
ishod/i). Da biste ilustrovali koncept PICO/PIO, zamislite da
imate dijete koje je primljeno na vase odjeljenje sa akutnim
napadom astme. Simptomi djeteta se progresivno i postavlja se
pitanje da i bi davanje kortikosteroida moglo pomo¢i djetetu
da mu se stanje poboljSa i smanji duzina boravka u bolnici.
Odlu¢ili ste da koristite ,klinicki rezultat“ kao mjeru
poboljsanja. Klju¢ne komponente vaseg klinickog pitanja bi
bile: Pacijent ili problem: dijete sa akutnim napadom astme.
Intervencija: kortikosteroidi. Poredenje: bez terapije sa
kortikosteroidima. Ishodi: klinicki skor, duzina boravka u
bolnici. Klini¢ko pitanje iz Cetiri dijela moze se formulisati na
sljede¢i nacin: Da li kod djeteta sa akutnim napadom astme
primjena kortikosteroida u poredenju bez njihovog davanja
poboljsava klini¢ki rezultat i smanjuje duzinu boravka u
bolnici?

Korak 2: Pronalazenje dokaza

Kada formuliSete svoje klinicko pitanje, sljede¢i korak je da
potraZzite relevantne dokaze koji ¢e vam pomoc¢i da odgovorite
na pitanje ( Oxman AD i dr.). Postoji nekoliko izvora
informacija koji mogu biti od pomo¢i. Tradicionalni izvori
informacija kao Sto su udzbenici i ¢asopisi su Cesto previse
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neorganizovani ili zastarjeli. Mozete da pribjegnete da pitate
kolege ili ,struc¢njake®, ali kvalitet informacija dobijenih iz
ovog izvora je promjenljiv. Sekundarni izvori pouzdanih
sazetih dokaza koji mogu pomo¢i u pruzanju brzih odgovora
zasnovanih na dokazima na konkretna klinicka pitanja
ukljucuju Archimedes (http://adc.
bmjjournals.com/cgi/collection/archimedes), Clinical Evidence
(http://vvv.clinicalevidence.com /ceveb/conditions/indek. jsp)
i BestBets (http://vvv.bestbets.org/indek.html).

Drugi vazni izvori dokaza ukljucuju onlajn elektronske
bibliografske baze podataka, koje omogucéavaju pretrazivanje
hiljada ¢lanaka u relativno kratkom vremenskom periodu u sve
vecem broju Casopisa. Moguénost efikasnog pretrazivanja ovih
baza podataka je vazan aspekt MZD. Efikasne pretrage imaju
za cilj da maksimiziraju potencijal za pronalazenje relevantnih
¢lanaka u najkra¢em mogucem roku. Vazno je da zdravstveni
radnici produ osnovnu obuku u vjeStinama pretrazivanja, bilo
preko njihovih lokalnih biblioteckih usluga ili kroz pohadanje
formalnih kurseva. Pretvorite klini¢cki problem u pitanje na
koje se moze odgovoriti je klju¢ uspjesSnog pretrazivanja.

Dostupne su brojne onlajn baze podataka. Ovo ukljucuje baze
podataka Cochrane biblioteke, (MEDLINE, EMBASE i
CINAHL). Baze podataka Cochrane biblioteke—koje
uklju¢uju Cochrane bazu podataka o sistematskim pregledima,
bazu podataka sazetaka pregleda efikasnosti i Cochrane
kontrolisani registar ispitivanja—predstavlja medunarodnu
inicijativu koja je zapocela ranih 1990-ih i osmiSljena je da vrsi
sistematske preglede ucninjenih intervencija i procedura u
zdravstvenoj zastiti. Cochrane biblioteka se azurira kvartalno 1
dostupna je putem interneta ili CD-ROM-a.
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MEDLINE je vjerovatno najrasprostranjenija baza podataka za
pretrazivanje biomedicinske literature. Odrzava je Nacionalna
medicinska biblioteka, SAD. Verzija MEDLINE-a (PUBMED)
je besplatno dostupna na internetu, redovno se aZurira i
relativno je prilagodena korisniku. Kada trazite clanke o
efikasnosti intervencija ili tretmana, prva tatka poziva bi
vjerovatno trebalo da bude Cochrane baza podataka
sistematskih pregleda ili drugi gore pomenuti sekundarni izvori
kao $to su Archimedes, Clinical Evidence 1 BestBets. Cochrane
registar kontrolisanih studija pruza indeks objavljenih
randomizovanih kontrolisanih ispitivanja. Randomizovana
kontrolisana ispitivanja i sistematska recenzije se takode mogu
pretraZivati koristeci MEDLINE. SUMsearch
(http://sumsearch.uthscsa.edu) je koristan pretraziva¢ koji
omogucava direktno pretrazivanje eksternih baza podataka sa
fokusom na klinicke teme.

Kada su kljucne rijec¢i i baze podataka identifikovane, sljedeca
stvar je pokretanje pretrage. Na osnovnom nivou, efikasan
metod je kombinovanje pojedinacnih rijeci ili termina pomocu
Bulovih operatora "AND" i "OR". Ako kombinujete dva
termina, AND dozvoljava da se pronadu samo ¢lanci koji
sadrze oba termina, dok OR dozvoljava preuzimanje ¢lanaka
koji sadrZe bilo koji termin. Jednostavan Venov dijagram koji
se sastoji od krugova koji se preklapaju mogu se koristiti za
ilustraciju ovog principa.
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A The Boolean operator "AMD" identifies only
articles that contain both terms.

Term 1 Term 2 Identifies arficles
that contain both
term 1 and term 2

B The Boolean operator "OR" identifies all
articles that contain either term.

OO~

Term 1 Term 2 Identifies arficles
thot contain either
term 1 or term 2

Slika 17. Venov dijagram koji ilustruje koriséenje Booleovih operatora
((AND ”» I ((OR »

Kada se nakon pocetne pretrage pojavi previse ¢lanaka (Sto je
Cest slucaj), PUBMED ima funkciju koja vam omogucava da
ograniCite rezultate pretrage. Mozete ogranicCiti pretragu prema
tipu publikacije (na primjer, randomizovana kontrolisana
ispitivanja ili pregledni ¢lanci); po datumu objavljivanja;
prema jeziku, prema studijskoj populaciji i tako dalje. PubMed
takode ima funkciju pod nazivom ,,Klinicka upiti*“ koja pruza
jednostavan pristup pretrazivanju zasnovanom na dokazima u
okviru Medline baze podataka. ,,Klinicki upiti“ su unaprijed
programirani filter metodologije istraZivanja koji pomaze
zaposlenim praktiCarima da pristupe najboljim dostupnim
dokazima obezbjeduju¢i brz pristup pouzdanim klinickim
studijama koje se odnose na terapiju, dijagnozu, etiologiju ili
prognozu.

Da bismo pokusali da pronademo dokaze za odgovor na
klinicko pitanje koje se odnosi na akutni napad astme, moZemo
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da koristimo kljuéne rije¢i generisane za pretragu Cochrane
baze podataka sistematskih pregleda i PUBMED-a, koristeci
sljedecu strategiju pretrage:

N (1): akutni napad astme
N (2): Kortikosteroidi ILI glukokortikoidi ILI deksametazon
N (3): Klinicki rezultat ILI boravak u bolnici

Kada je ova strategija pretrazivanja koriS¢ena za pretrazivanje
Cochrane baze podataka sistematskih pregleda preuzeto je vise
¢lanaka, ali je samo jedan od njih bio relevantan.

Korak 3: Procjena dokaza

Nakon $to ste nabavili relevantne ¢lanke o nekoj temi, sljedeci
korak je da procijenite dokaze za njihovu validnost i klinicku
korisnost. lako postoji mnogo dostupnih clanaka, njihov
kvalitet je promjenljiv. Primjena nepouzdanih dokaza u praksi
moze dovesti do nanoSenja Stete ili rasipanja ogranic¢enih
resursa. Dokazi istrazivanja se mogu procijeniti u odnosu na tri
glavne oblasti: validnost, vaznost i primjenljivost na pacijenta
od interesa. Kriticka procjena pruza strukturisan, ali
jednostavan metod za procjenu dokaza istraZivanja u sve tri
oblasti. Razvijanje vjestina kritiCke procjene podrazumijeva
ucenje kako postaviti nekoliko kljucnih pitanja o validnosti
dokaza i njihovoj relevantnosti za odredenog pacijenta ili grupu
pacijenata. Takve vjeStine se mogu nauciti u okviru radionica,
interaktivnih predavanja i drugo. Dostupno je nekoliko alata za
procjenu istraZzivackih ¢lanaka. Program vjeStina kriticke
procjene (CASP), Oksford, UK ukljucuje alate za procjenu
randomizovanih kontrolisanih ispitivanja, sistematske preglede,
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studije slucaj-kontrola i kohortne studije. CASP alati su
jednostavni, laki za upotrebu i slobodno dostupni na internetu.

Korak 4: Primjena dokaza

Kada nakon kriticke procjene odlu¢imo da je dio dokaza
validan 1 vazan, onda moramo da odlu¢imo da li se taj dokaz
moze primijeniti na naseg pojedinatnog pacijenta ili
populaciju. Prilikom odlu¢ivanja o tome moramo uzeti u obzir
okolnosti. O dokazima koji se ti€u 1 efikasnosti 1 rizika treba u
potpunosti razgovarati sa pacijentom kako bi im se omogucilo
da donesu informisanu odluku. Odluka o primjeni dokaza
takode treba da uzme u obzir troskove i dostupnost tog
konkretnog lije¢enja u bolnici ili ordinaciji.

Korak 5. Procjena rada

Kako inkorporiramo MZD u rutinsku klini¢ku praksu, potrebno
je da procjenjujemo na$§ pristup u Cestim intervalima i1 da
odlu¢imo da 1i treba da poboljsamo bilo koji od cetiri
spomenuta koraka. Kao S§to su Strauss i1 Sackett predlozili,
moramo se zapitati da li brzo pronalazenje dobrih dokaza,
efektivna procjena dokaza i integrisanje klinicke ekspertize i
kvaliteta dokaza vodi ka racionalnoj, prihvatljivoj strategiji
lijecenja.

MZD ima za cilj da poboljSa kvalitet lije¢enja kroz integraciju
najboljih istrazivackih dokaza sa klinickom ekspertizom i
Zeljama 1 stavovima pacijenata.
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12, PogreSna shvatanja o medicini
zasnovanoj na dokazima

Kada je rije¢ o upotrebi i poduc¢avanju medicine zasnovane na
dokazima postoji problem u tumacenju. (Citrome L i Ketter
TA). Dutton DB. navodi da prepoznavanje ograni¢enja
intuicije, iskustva i razumijevanja patofiziologije 1 bazicnih
mehanizama u postavljanju zakljucaka moze se pogresno
protumaciti kao odbacivanje ovih puteva ka znanju. Tako da su
specificne pogresne interpretacije medicine zasnovane na
dokazima:

1.Medicina zasnovana na dokazima zanemaruje klinicko
iskustvo 1 klinicku intuiciju: Ovdje je vazno izloziti primjere
dobrih klini¢ara koji imaju dar za postavljanje dijagnoza,
talenat za precizno zapazanje i odlicno rasudivanje u donoSenju
teSkih upravljackih odluka. Nejasne znakove i simptome ne
treba odmah odbaciti. Mogu se pokazati izuzetno korisnim i na
kraju se dokazati validnim kroz rigorozno testiranje.
Dijagnosticki testovi se mogu razlikovati u svojoj tacnosti u
zavisnosti od vjestine praktiCara. Efikasnost i komplikacije
povezane sa terapijskim intervencijama, posebno hirurskim
zahvatima, mogu takode da se razlikuju medu institucijama.
Kada se posveti optimalna paznja 1 da se zapaZzanja ponove 1 da
se izbjegnu pristrasnost, klinicko 1 institucionalno iskustvo
evoluira u sistematsku potragu za znanjem koje Cini srz
medicine zasnovane na dokazima.

2. Osnovno istrazivanje ne igra nikakvu ulogu u medicini
zasnovanoj na dokazima. Nedostatak adekvatnih dokaza
zahtijeva da se klinicki problem rjeSavanja mora osloniti na
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razumijevanje osnovne patofiziologije 1 druge bazi¢ne
medicine §to je neophodno za tumacenje klini¢kih zapazanja.

3. Medicina zasnovana na dokazima ignoriSe standardne
aspekte klinicke obuke, kao $to je fiziCki pregled. Pazljivo
uzimanje anamneze 1 fizi€ki pregled pruzaju cesto najbolje
dokaze za postavljanje dijagnoze i lijeCnje pacijenta. Zbog toga
se studentima medicine mora posvetiti znaCajna paznja u
poducavanju metoda uzimanja anamneze i klinickog pregleda.

Postoje 1 znacajne poteSkoce tokom koris¢enja MZD. Primjena
vodi¢a sa kratkim uputstvima 1 objaSnjenjima je sve
popularnija. Kriticka procjena podrazumijeva dodatno vrijeme
1 napor 1 moze se smatrati neefikasnom i1 odvracanjem od
stvarnog cilja (pruzanje brze njege za pacijenta). Za mnoga
klinicka pitanja nazalost jo§ uvijek nedostaju dokazi visokog
kvaliteta. KritiCka procjena takvih pitanja moze dovesti do
osjecaja beskorisnosti. Koncepti medicine zasnovane na
dokazima nailaze na skepticizam od strane 1 kliniCara i
nastavnika koji nemaju Zelju da modifikuju svoju nastavu i
praksu u skladu sa njenim preporukama. Maggio LA i sar.
navode da se ovi problemi mogu ublaZiti koriste¢i strategije
efektivnog poducavanja medicine zasnovane na dokazima.
Takode je potrebno kontinuirano poducavanje -efikasnih
vjeStina pretrazivanja 1 jednostavnih smjernica za procjenu
valjanosti nau¢nih radova. Pored toga, moZe se naglasiti da je
kriticka procjena kao strategija za rjeSavanje klinickih
problema najprikladnija kada su problemi uobiCajeni u
sopstvenoj praksi 1 zbog toga je potrebno klinicarima
prikazivati ovaj model na primjerima iz njihove prakse.
Diplomci kao i ljekari ponekad ¢e se i pored dobre obuke o
znacajnosti koriS¢enja medicine zasnovane na dokazima suociti
sa problemima. (Bennett KJ i1 dr.) Ekonomska ogranicenja,
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nedostatak relevantne literature, nedovoljno vrijeme koje je
dostupno da se pazljivo sagledaju dokazi (koji mogu biti
obimni) relevantni za hitan klini¢ki problem. RjeSenja za ove
probleme bi se mogla naéi kroz optimalnu integraciju
kompjuterske tehnologije u klini¢ku praksu koja bi olakSala
pronalaZenje 1 pristup dokazima koji zadovoljavaju naucne
principe. Takode, vazan je 1 brz pristup metodoloski ispravnim
1 relevantnim ¢lancima. Kitchens JM navode da zdravstveni
edukatori ¢e nastaviti da pronalaze bolje na¢ine modeliranja 1
poducavanja medicine zasnovane na dokazima. Standardi u
pisanju recenzija i tekstova ¢e se vjerovatno promijeniti, sa
ve¢im fokusom na metodolosku strogost. Sazeci zasnovani na
dokazima ¢e stoga postajati sve dostupniji. U buducnosti
zdravstvene politike mogu otkriti da se struktura medicinske
prakse mora promijeniti kako bi se olaksala praksa medicine
zasnovane na dokazima. Takode, vrlo vazna stvar na koju se
mora viSe paznje obratiti je da se dokaze da pacijenti zbrinuti
koris¢enjem medicine zasnovane na dokazima su zdraviji.
Ljekari koji imaju sposobnosti da kriticki ¢itaju aktuelnu
literaturu i koji su u stanju da razlikuju jake od slabijih dokaza,
bi trebalo da budu razboritiji u terapiji koju preporucuju.
Ljekari koji razumiju svojstva dijagnostickih testova i koji su u
stanju da koriste kvantitativni pristup tim testovima ¢e postaviti
tacnije dijagnoze. Medicina zasnovana na dokazima zasnovana
je na svijesti o ograniCenjima tradicionalnih determinanti
klinickih odluka. Ona ima potencijal za transformaciju
obrazovanja i prakse sljedeCe generacije studenata i ljekara.
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13. Uvod u biomedicinsku
iInformatiku

Biomedicinska informatika se razvija kao savremena
nau¢na disciplina u svijetu u kome je proracunavanje
svakodnevno i sveprisutno, gdje su podaci medusobno tijesno
povezani 1 meduzavisni, u kome ljudi saraduju na potpuno
nove nacine, uz stalno povecanje ekonomskih potreba, ali i
njihovih ograni¢enja. Biomedicinska informatika predstavlja
interdisciplinarnu oblast koja proucava optimalno koriS¢enje
biomedicinskih podataka, informacija i znanja za nau¢ne svrhe,
rjeSavanje problema i donoSenje odluka u cilju poboljSanja
zdravlja pojedinca, ili Sire - drustva u cjelini.

Biomedicinska informatika zauzima sve vazniju ulogu

u oblastima koje se odnose na zdravlje. Sa klini¢kog aspekta,
sve vise je prepoznata zahvaljuju¢i razvoju metoda 1 alata koji
su doveli do poboljSanja kvaliteta 1 sigurnosti zdravstvene
zaStite, a uz istovremeno smanjenje troskova. Pacijentima i
korisnicima zdravstvene zaStite, ona obezbjeduje okruzenje
neophodno za koris¢enje podataka i informacija u cilju
poboljsanja njihovog zdravlja. Biomedicinska informatika
takode doprinosi i istrazivackom radu, posebno u oblastima
kao Sto je analiza gena, gdje se bazi¢ni bioloski podaci koriste
za unapredenje dijagnostickih protokola i izbora tretmana
bolesti.
Vilijam Her§ je definisao biomedicinsku informatiku kao
oblast koja izuCava optimalno koriScenje informacija, Cesto
potpomognuto upotrebom tehnologija, a sve u cilju poboljSanja
zdravlja pojedinca i/ili populacije, unapredenja sistema
zdravstvene zastite 1 biomedicinskih istraZivanja.
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U okviru biomedicinske informatike postoji Citav niz
subdisciplina, od kojih sve primjenjuju istu osnovnu nauku i
njene metode, ali su fokusirane na posebne predmetne oblasti.
Dijagram 1. pokazuje Sirinu oblasti biomedicinske informatike,
kao i odnos izmedu biomedicinske informatike kao bazicne
nauke 1 njenog raznovrsnog spektra podrucja primjene. Edvard
Sortlif je predstavio kontinuum koji obuhvata biomedicinska
informatika, od c¢elijskog i molekularnog (bioinformatika),
preko  strukturalnog nivoa (informatika slika) do
pojedinca/osobe (medicinska ili klinicka informatika), sve do
nivoa populacije (javno-zdravstvena informatika). Oblast koja
proucava informaticke aplikacije orijentisane ka pacijentu
danas nazivamo klinicka informatika. Ona obuhvata i nekoliko
podtema 1 oblasti specijalizovane ekspertize, ukljucujuci
sestrinsku informatiku, stomatolosku informatiku, pa cak i
veterinarsku  informatiku. BivS§i naziv ove discipline,
medicinska informatika, sada je rezervisan za ona primijenjena
istrazivanja 1 tematsku praksu koje se fokusiraju iskljucivo na
bolest i ulogu ljekara. Termin "Medicinska informatika" se vise
ne koristi za oznaCavanje discipline u cjelini. Usko povezana sa
klinickom informatikom je javno-zdravstvena informatika, u
kojoj su slicne metode generalizovane za primjenu na
populacijama pacijenata umjesto za pojedinacnog pacijenta.
Zbog toga klinicka i javno-zdravstvena informatika koriste
veliki broj istih metoda i tehnika. Dvije druge velike oblasti
primjene biomedicinske informatike preklapaju se na neki
na¢in sa klinickom informatikom i javno-zdravstvenom
informatikom. Jedna ukljucuje Informatiku biomedicinskih
slika (i skup tema razvijen oko radiologije i drugih oblasti koje
se bave organizacijom i analizom slika kao S§to su patologija,
dermatologija i molekularna vizualizacija). Informatika

biomedicinskih slika je informatika ¢iji je fokus snimanje
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biomedicinskih slika, ukljuéujuci i njihovo arhiviranje, kao i
komunikacione sisteme koji sluze za Cuvanje i preuzimanje
slika u zdravstvenim ustanovama. Takode, tu je i ekspanzija
oblasti bioinformatike, koja na molekularnom i ¢elijskom
nivou pruza nove izazove oslanjaju¢i se takode na iste
informaticke metode kao i ostale oblasti.

Biomedicinska informatika: metode, tehnike, teorye

Bazifna
istrafivanja
Bioinformatika Informatilca Klinicka Javnozdravstvena
biomedicinskih  informatika  informatika
zlika
Praksa v -
Molekularni 1 Thiva EKorisnici  Populacije
celijsld procesi iorgani (pacijenti) i dmudtvo

Slika 18. Prikaz oblasti biomedicinske informatike sa njenim
subdisciplinama

Kao $to je ve¢ napomenuto, na Dijagramu 1. prikazan je Citav
spektar podru¢ja primjene biomedicinske informatike.
Bioinformatika se bavi i primjenom informati¢kih metoda na
nivou molekularnih i celijskih procesa. Na sljedecem nivou
fokus je na tkivima i organima u okviru djelovanja Infromatike
biomedicinskih slika. U klini¢koj informatici, fokus je na
pojedinacnom pacijentu, a zatim na javnom zdravlju, gdje se
istraZzivaci bave problemima zdravlja stanovniStva i drustva u
cjelini. Osnova biomedicinske informatike kao nauke znacajno
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doprinosi ¢itavom prikazanom spektru podrucja izucavanja, a
mnoge informaticke metode se Siroko primjenjuju u istom
opsegu oblasti. Oblasti biomedicinske informatike prikazane na
dnu ovog dijagrama je, shodno tome, najbolje posmatrati kao
oblasti primjene zajednickog skupa koncepata 1 tehnika
biomedicinske informatike. Postoje takode discipline koje se
primjenjuju duz c¢itavog spektra primjene biomedicinske
informatike kao S§to je Istrazivacka informatika, koja
podrazumijeva upotrebu informatike u biomedicinskim i
zdravstvenim istrazivanjima, ¢iji je fokus na klinickim 1
translacionim istrazivanjima koje imaju za cilj da ubrzaju
implementaciju rezultata istrazivanja u sistem zdravstvene
zaStite. Treba imati na umu da je rad u oblasti biomedicinske
informatike motivisan podru¢jima primjene (dvosmjerne
strelice u dijagramu). Stoga istrazivatki rad u polju
biomedicinske informatike najéesce proizilazi iz identifikacije
problema u stvarnom svijetu zdravlja ili biomedicine za koji se
trazi informaticko rjesenje.

Pravilna primjena biomedicinske informatike doprinosi tzv.
"trostrukom cilju" — poboljsanju zdravlja, unapredenju sistema
zdravstvene zastite i smanjenju troSkova zdravstvene zastite.

Naucéne informacije — podjela, osobine i nacin prenosa

Primjena  savremenih  informacionih  tehnologija ima
nezamjenljivu ulogu i znacaj u razvoju, kako medicine, tako i
drugih nauka, centralno mjesto u tom procesu pripada
(biomedicinskoj) informaciji. Posjedovati informacije, danas,
neizostavan je preduslov uspjeSnog strunog 1 naucnog
djelovanja svih ucesnika zdravstvenog sistema, zbog cega je
kontinuirano pracenje novih medicinskih informacija postalo
sastavni dio obrazovanja, klinicke prakse i istraZivackog rada
studenata, ljekara i istrazivaa. Medicinske informacije se
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dijele na dvije kategorije, informacije o pacijentu i informacije
zasnovane na znanju. Informacije o pacijentu (pacijent-
specifiéne) se odnose na zdravstveno stanje pojedinacnog
pacijenta i njih nalazimo u medicinskoj dokumentaciji. Mogu
biti strukturirane (kao Sto su rezultati laboratorijskih analiza,
vitalni znaci) ili narativne (prethodne bolesti, opis simptoma,
izvjestaji). Biomedicinske informacije zasnovane na znanju -
nau¢ne informacije su kategorija biomedicinskih 1 javno-
zdravstvenih informacija koja nastaje kao rezultat razliCitih
tipova istraZivanja.

Najveci broj naucnih informacija nalazi se u nauc¢noj literaturi.
Naucna publikacija predstavlja osnovni formalni nacin prenosa
nau¢nih informacija. Objavljivanje rezultata istrazivanja,
najcesce u nau¢nom casopisu, predstavlja zavrSnu fazu svakog
istrazivanja koja omogucava Sirenje informacija u prostoru i
vremenu. Formalni nadin prenosa naucnih informacija
omogucava da informacije postanu javno dostupne i zapocnu
svoj put provjere i potvrde (nova istrazivanja, bibliografske
baze, udzbenici). Formalni nain prenosa informacija u
najve¢em broju slu¢ajeva obezbjeduje recenzija. Vaznu ulogu
ima 1 neformalan nain prenosa informacija koji je uobiCajen
tokom trajanja istrazivanja. Diskusije izmedu saradnika
istrazivaCkog tima, rasprave sa kolegama na stru¢nim
sastancima, lino dopisivanje sa kolegama 1 istraziva¢ima
predstavljaju razli¢ite oblike neformalnog nacina prenosa
informacija. Prednosti neformalnog nacina prenosa informacija
su velika brzina prenosa informacija, kao 1 moguc¢nost da se
odmah dobije povratna informacija.

Naucne informacije, po nacinu nastanka, mogu biti primarne i
sekundarne. Primarne nau¢ne informacije (primarna literatura)
predstavljaju rezultat originalnih istrazivanja. Ova vrsta
informacija sadrzi inicijalno znanje, nastalo iz originalnih
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podataka primarnih individualnih studija ili znanje nastalo
sazimanjem 1 obradom svih rezultata primarnih studija o
odredenoj temi (sistematski pregledi i meta-analize). Rezultati
istrazivanja se u pisanoj formi objavljuju u primarnoj nauc¢noj
literaturi, najeS¢e u recenziranom, nau¢nom casopisu.
Recenzija predstavlja kriticku procjenu nau€nog rada od strane
stru¢njaka. Postupak recenzije obezbjeduje vjerodostojnost
primarnih informacija, ali ne i njihovu istinitost i (trajnu)
vrijednost. Objavljivanjem, nau¢na informacija postaje javna,
izloZena provjeri 1 potvrdi, javno upotrebljiva, ¢esto 1 podsticaj
za nova istrazivanja. Sekundarne nau¢ne informacije nastaju
pregledom, kondenzacijom i/ili rezimiranjem primarne
literature. UobiCajeni oblici sekundarne literature su udzbenici,
monografije, pregledni ¢lanci u casopisima, vodi¢i dobre
klinicke prakse, prirucnici i informacije na web stranicama.

Medicinsku nauc¢nu literaturu karakteriSu eksponencijalni
porast, brzo zastarjevanje, fragmentovanje, povezivanje i
propagiranje. Eksponencijalni porast broja nau¢nih informacija
dovodi do neprekidnog uvecavanja, proSirenja, usavrSavanja i
provjere znanja. Ogromna koli¢ina informacija dovela je do
razvoja Citave nove oblasti nazvane ‘’Medicina zasnovana na
dokazima’> u cilju izbora najboljih raspolozivih naucnih
informacija koje su ljekarima potrebne u svakodnevnoj
klini¢koj praksi za donoSenje medicinskih  odluka.
Zastarjevanje je druga bitna osobina nauc¢nih informacija, zbog
Cega se Cesto rezultati istrazivanja djelimi¢no ili potpuno
razlikuju od usvojenog znanja. Razlozi relativnho brzog
zastarjevanja nau¢nih informacija su brojni, a brzina
zastarjevanja informacija nije ista u svim oblastima medicine i
najvise zavisi od intenzivnosti naucnih istrazivanja u odredenoj
oblasti medicine. Nisu samo nova otkria uzrok zastarjevanja
informacija, neki fenomeni se jednostavno mijenjaju tokom
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vremena. Jedan od uzroka zastarjevanja informacija svakako je
i dugo vrijeme potrebno za objavljivanje nau¢nih informacija.
Za naucne informacije karakteristicno je i fragmentovanje, jer
se uobiajeno u objavljenim radovima nalazi samo dio
informacija  dobijenth u  istraZivanju. Razlozi za
fragmentovanjem literature mogu biti Zelja istraZivaa za
objavljivanjem informacija u vec¢em broju radova 1 Casopisa
kako bi informacije dosegle Siri krug korisnika, ali 1 zelja
istrazivaCa za ve¢im vrednovanjem njegove stvaralacke
produktivnosti na ovaj nacin. Povezivanje nau¢nih informacija
omoguceno je obaveznim citiranjem literature u naucnoj
publikaciji. Citiranje literature predstavlja standardizovan
metod prikazivanja izvora informacija i ideja koje se koriste u
pisanju nau¢nog rada, i to na jedinstven nacin koji identifikuje
njihove izvore. Citiranje literature vazno je zbog prikazivanja
ve¢ objavljenih informacija i znanja iz odredene oblasti i
omogucava pronalazenje informacija. Citiranje se koristi da bi
se vrednovao naucni rad istrazivaca i1 vrednovanje naucnih
Casopisa. Da bi znanje bilo javno i dostupno, objavljena
informacija mora brzo i1 na jednostavan naCin biti prenesena
zainteresovanim korisnicima.

Literatura:
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14, Trazenje dokaza-pretraZivanje
naucne baze podataka

PubMed
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/bv.fcgi?rid=helppubmed.c
hapter.pubmedhelp)  omogucava  pretrazivanje  miliona
bibliografskih citata 1 sazetaka iz oblasti medicine.
Obezbjeduje pristup MEDLINE®-u i ¢lancima iz odabranih
Casopisa koji nisu uklju¢eni u MEDLINE. PubMed je besplatan
izvor resursa. Razvijen je 1 odrzava ga Nacionalni centar za
biotehnoloske informacije = (NCBI), SAD. Nacionalna
biblioteka za medicinu (NLM) dio je Nacionalnog instituta za
zdravlje. PubMed-u se pristupa sa URL adrese
www.pubmed.gov. Na pocetnoj stranici dominira polje u koje
mozZete unijeti upit po temama, autorima i ¢asopisima.
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PubMed ® xomprises more than 35 million citations for biomedical literature from MEDLUINE, life Sce oo adoolde bo
Citations may\include links to full text content from PubMed Central and publisher web sites, Dugme Za poEetak

Opcija za napredno pretrazivanje pretrazivania

Veza za pristup kliniCkim upitima Veza za pristup

MeSH bazi podataka

: X - T
J ada N S/ ]
Learn Find Download Explore

n Matcher 3atch Citation Matcher

Slika 19. Po¢etna strana PubMed-a.

Pri koris¢enju ove usluge (servisa), treba stalno imati na umu
da je samo djeli¢ ¢itavog sadrzaja MEDLINE-a relevantan za
informacione potrebe korisnika. Zato je neophodno da se
razmisli paZljivo o temi koja je predmet pretrazivanja, sa jedne
strane, 1 da se bude specifican u konceptu pretrage, sa druge
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strane. Takode, pozeljno je da se oblast od interesa podijeli na
individualne koncepte, kao §to su problemi ili grupe naslova,
intervencije, ishodi i/ili tipovi nau¢nih radova. Pretrazuje se
svaki koncept pojedinacno, potom se koncepti udruzuju. Na
ovaj nacin definiSu se podskupovi upita. Koris¢enjem logickih
operatora AND, OR 1 NOT moguca je logicka kombinacija
upita, Sto je preduslov za efikasnu modifikaciju strategije
pretraZivanja.

Unosu podataka (medicinskih referenci) u MEDLINE prethodi
proces indeksiranja, u okviru koga se svaki ¢lanak indeksira po
temama od strane eksperata. Sustina indeksiranja je u tome da
se svakom ¢lanku dodjeljuje specifiéna terminologija koja
omogucava da se opiSe njegov sadrzaj. Ova terminologija
naziva se Medical Subject Headings ili MeSH. Koris¢enjem
MESH-a kao kontrolisanog rje¢nika obezbijeden je
konzistentan nacin pretrazivanja sadrzaja MEDLINE-a. MeSH
ima strukturu stabla:
index = like chapter headings in a text book

v" Major Subject Headings fnpr. Leg

v Subject Headings fnpr. knee

v’ Subheadings fnpr. cruciate ligament
U procesu indeksiranja, pored ostalog, svakom clanku
pridruzena je i njegova kljucna ideja, npr. ligament surgery.

14.1. Pretrazivanje prema predmetu, temi
istrazivanja ili medicinskom problemu
kori$¢enjem kljucnih rijec¢i kojima su sami
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autori opisali svoj rad ili rijeci iz naslova
rada

Pretrazivanje zapoc¢inje ukucavanjem trazenog pojma (ili vise
pojmova) u za to predvideni okvir na pocetnoj stranici nakon
Cega treba kliknuti na dugme “Search” da bismo startovali
pretrazivanje. Tokom ukucavanja punog naziva pojma koji se
pretrazuje, aktivirace se lista ponudenth pojmova koji
odgovaraju ili su sli¢ni nazivu pojma koji se pretrazuje. Klikom
(lijevim tasterom misa) na zeljeni pojam automatski se startuje
pretrazivanje izabranog pojma.

cute myeloid

acute myeloid leukemia Padajuca lista ponudenih pojmova

Da

Explore

MeSH Database

Slika 20. Ponudeni pojmovi za pretraZivanje u padajuéoj listi
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Slika 21. Broj pronadenih referenci
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14.2. Filteri pretrazivanja

Upotreba dodatnih filtera omoguéava da se prilikom
pretrazivanja dobiju precizniji i relevantniji rezultati. Oni
usmjeravaju pretrazivanje na odredene dijelove bibliografskog
zapisa 1 omogucavaju uze pretrazivanje zadatih pojmova.
Filteri pretrazivanja se nalaze na lijevoj strani stranice kada je
ve¢ izvrSeno osnovno pretrazivanje trazenog pojma. Prilikom
prvog pretrazivanja aktivno je samo nekoliko filtera.

Chrdiogenic Shock in the Setting of Acute Myocardial Infarction.
Abstract 2 Kepur hayer KL, Zweck E.
_ Cte M 1
Free full text ; 3 mez Dostupnost referenci
Full text e Ci rdiogenic shock in the SeTUng or acuTe myocaraial INTarcuon remans a major cause of morbidity and
misriality. In fact, acute myocardial infarction accounts for 81% of patients in cardiogenic shock. ...
Associated data [Diagnosis and initial management of acute myocardial infarction].
3 ymer U,
Books and Documents Share
Clinical Tria
A:ute myocardial i pathophysiology, clinical
Meta-Analysis 4 e
i ’ 4 cgurse and progies Vrsta

Randomized Controlled Cite

Trial oit 097192)01
I Share

Review

. . Alfhough there ha ificant advances in the care of many of the extrapancreatic manifestations
Systematic Review -
of diabetes, acute myocardial infarction continues to be a major cause of morbidity and mertality in

dillbetic patients. ..The dinical course of myodar ...

1year [£icute Fiyacardial E 5 )
5 years 5 Thele R Datumi publikovanj
10 years Cte 7 8 o .
Custom Range Share
Aadtiona fiters The Edge of Time in Acute Myocardial Infarction.
&  Daueman HL, Ibanez B.
Cite 7(15118 21.03,
eset all filters Ng
Reset 2l 7 Share

Slika 22. Filteri pretraZivanja

Nakon izbora svi aktivni filteri ¢e biti ozna¢eni znakom za
Stikliranje 1 zadebljanim slovima. Filteri koriS¢eni prilikom
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pretrazivanja ostaju aktivni sve do trenutka kada se
pretrazivanje ne sazme drugim filterima pretrazivanja ili se
aktivnost datih filtera ne iskljuci. Filteri se deaktiviraju
ponovnim klikom na aktivni filter ili klikom na link “Clear all”
kada se deaktiviraju svi filteri. Aktivnost filtera je uvijek
prikazana, kako na naslovnoj tako i na svim ostalim stranama u
toku pretrazivanja odmah iznad prikazanih rezultata
pretrazivanja.

y Informat

Pubmed - acute myocardial infarction K m
Advanced Createalert Create RSS User Guide
Save || Emai Send to Serac i Boct mmzten | P mntinnn e
Spisak aktivnih filtera
- s B 22,224 results Page | 1 | ef2223 » B
FESLLTE BV IEAR Filters applied: Free full text. in the lost 10 years, Clear all

D Mechanical Complications of Acute Myocardial Infarction: A Scientific
Statement From the American Heart Association.
Hm Cite  Damiuji AA van Diepen S, Katz JN, Mencn W, Tamis-Holland JE, Bakitas M, Conen MG, Balsam LS, Chikwe
A I . J; American Heart Association Council on Clinical Cardiology; Council on Arteriosclerosis, Thrombasis and
N m:‘ Vascular Biclogy; Coundl on Cardicvascular Surgery and Anesthesia; and Coundl on Cardiovascular and
: Stroke Nursing.
TEXT BILITY Circulation. 2021 Jul 13;144(2):e16-€35, doi: 10.,1161/CIR.000000
PMID: 34126755 Free PMC article. Review.
[[] Abstract Over the past few decades, advances in pharmacological, catheter-based, and surgical reperfusion have

)J000983. Epub 2021 Jun 15

Free full text mproved outcomes for patients with acute myocardial infarctions, However, patients with large infarcts
or those who de not receive timely revascularization remain ...
[] Full text

Oznaka da je filter aktivan

ARTICLE ATTRIBUTE Myocardial Infarction.
2 (apur NK, Thayer KL, Zweck E

D Associated data Cite Cardiovasc ). 2020 Jan-|

-16(1):16-21. dei: 10.14797/mdgj-16-1-16.

PMID: 3 e PMC article.

Slika 23 Pregled aktivnih filtera
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14.3. Bool-ovi operatori

Logicka kombinacija upita vr$i se koris¢enjem Bool-ovih
operatora: AND, OR i NOT. Boole-ova logika simboli¢ki
predstavlja vezu medu pojmovima ili nizovima.Operator AND
koristi se kada se kao rezultat Zele dobiti zapisi (reference) koji
sadrze sve trazene pojmove. Na primjer, ukoliko u okvir za
pretrazivanje upiSemo “acute myocardial infarction AND
diabetes mellitus”, kao rezultat ¢emo dobiti sve reference u
¢ijem se naslovu, sazetku ili bilo gdje u zapisu nalaze obje reci.
Kad ukucamo dva termina za pretrazivanje PubMed automatski
pretrazuje sa AND operatorom iako nije ukucan i nije prikazan
u rije¢ima za pretrazivanje.

National Library of Medicine

National Center for Biotechnolegy Information

Pu bmed ® (acute myocardial infarction] AND [diabetes ﬂellitus]{ X m

Advanced Create alert Create RSS User Guide

Save Emai Send to Sorted by: Best match Display options K

LR ETI Page 1 of553 > D

[[] Diabetes Mellitus and Acute Myocardial Infarction: Impact on Short and Long-
1 Term Mortality.
Cite
Share

[=

Miazzo V, Cosenting N, Genovese S, Campodenico J, Mazza M, De Metrio M, Marenzi G.

Adv By Med Biol. 2021;1307:153-169. doi: 10.1007/5584_2020 481,

......"..u=|||||““”M“H““

=

o rerdnidTh e fn medimnbe harnialiad with AL kninn meneand in abed 3 af raree Al ek coeend

Slika 24. Bool-eov operator AND
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Operator OR koristi se kad Zelimo kao rezultat pretrazivanja
dobiti dokumente koji sadrze barem jednu od trazenih rijeci.
Operator OR se koristi kad se Zele objediniti ¢lanci sa slicnom
temom, na primjer “diabetes OR complications”.

National Library of Medicine —

MNational Center for Biotechnalo; gy information

Pu bmed (diabetes mellitus] OR {complications | v m

Advanced Create algit Create RS5

Save Efna: Send to Sorted by: Best match | Display options £§
#
& Page | 1 | of 417,067 )
Diabetes mellitus and pancreatitis--cause or effect?
Davisan L
Creer the past 10 to 15 years. despite the fact that the dinical signs of diabetes mellitus are remarkably
(j Hj Consistent. it has become mon parent that the underyng pathology of disbates mellitus in dogs
- - 30 Cats 5 NEtETEgENatus. With SXOrng pancr
1757 2023
Mesenchymal Stem Cell Exosomes as a New Strategy for the Treatment of
. Diabetes Complications.
Abstract
Miong . Hu H, Guo R, Wang H, Jiang H.
Free full text i
Euill e TE o eM ] Free FMC article

Slika 25. Bool-eov operator OR

Operator NOT koristi se kad se iz pretrazivanja zeli iskljuciti
neki pojam. Ukoliko trazimo literaturu o akutnom infarktu
miokarda, ali pri tome Zelimo iskljugéiti literaturu koja se odnosi
na dijabetes, tada koristimo izraz “acute myocardial infarction
NOT diabetes mellitus”.
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National Library of Medicine

National Canter for Biotechnology Information

Pubmed = (acute myocardial infarction] MOT (diabetes mellitus) X m
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Slika 26. Bool-eov operator NOT

14.4. Napredno pretraZivanje

Za pristup opcijama naprednog pretrazivanja potrebno je na
naslovnoj stranici PubMed-a kliknuti na link “Advanced” koji
se nalazi neposredno ispod polja za pretrazivanje. Otvorice se
stranica PubMed Advanced Search Builder. U okviru ove
stranice omogucéeno je pretrazivanje po pojedina¢nim poljima
indeksiranog sazetka, odnosno, pretragu polja koja sadrze
odredene dijelove sazetka, npr. autore, naziv rada, naziv
Casopisa itd.

Sa padajuce liste odabrati zeljena polja za pretragu. Nakon
odabira polja ukucati trazeni naziv. Prilikom ukucavanja,
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PubMed u padajucoj listi nudi nazive iz svoje baze. Nakon
ukucavanja kliknuti na dugme ,,Search* koje se nalazi ispod
polja za pretragu. Moguce je kombinovati vise polja i naziva za
pretragu.

National Library of Medicine -
PubMed Advanced Search Builder Pu bmed
User Guide

Add terms to the query box

E Showndes

Author
Author - Corporate

Author - ldentifier

Author - Last

Book

Conflict of Interest Statements

All Fields -

lou use PubMed your recent searches will appear here.

CBI Literature Resources  MeSH  PMC  Bookshelf  Disclaimer

joge are registered trademarks of the U.S, Department of Health and Human Services (HHS). Unauthorized use of
= these marks is strictly prohibited,

Slika 27. Napredno pretraZivanje literature

14.5.  Pretraga po autoru

Na stranici PubMed Advanced Search Builder odabrati sa
padajuce liste polje za pretragu za autora (moguce je birati
prvog autora, sve autore, posljednjeg itd.). Nakon toga ukucati
prezime autora, npr. “Montgomery” pa kliknuti na dugme
ADD, a zatim Search.
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PubMed Advanced Search Builder Pub“ed ’

User Guide

Add terms to the query box

Author - First s Enter a search term > AND
Show Index
Query box

History and Search Dertails

Your history is currantly empty! As you use PubMad your recent searches will appear here

NCBI Literature Resources  MeSH ~ PMC  Bookshelf  Disclaimer

The PubMed wordmark and PubMed loge are registered trademarks oOf the U.S. Department of Health and Human Services (HHS). Unauthorized use of
these marks s strictly prohibited.

Slika 28. Pretraga prema prvom autoru

Klikom na dugme Search otvorice se stranica sa prikazom
referenci trazenog autora

Pub“ed ’ MontgomerylAuthor - First]

Advanced Createalert Create RSS

Save Email Send to Sorted by: Best match Display options 4

Ukupan broj reference gdje je prvi
= autor Montgomery

feE e [J Results of Two Cases of Pig| )
1 Montgomery RA, Stern M, Lonze BE, Tatapudi VS, Mangiola M, Wu M, Weidon E, Lawson N, Detenville

P
= cite C Dieter RA, Sullivan B, Boulton G, Parent B, Piper G, Sommer P, Cawthon 5, Duggan E, Ayares ©, Dandro
< A, Fazio-Kroll A, Kokkinaki M, Burdorf L, Lorber M, Boeke JD, Pass H, Keating B, Griesemer A, All MM,
e hehta SA, Stewart ZA.
e N I M May 19;356(20):1589-1895. doi. 10.1056/NEIMoa2120238.
- U
1828 2023

Slika 29. Rezultati pretraZivanja prema prvom autoru
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Rezultati pretrazivanja su prikazani u sazetom (engl. Summary)
formatu, koji sadrzi osnovne bibliografske podatke o radu, t;j.
podatke o autoru, naslovu rada i Casopisu u kojem je rad
objavljen. Sazetak rada (Abstract) se otvara u novom prozoru
klikom na link sa nazivom rada u sazetom formatu. Ukoliko
zelimo da preuzmemo Sazetak, na stranici gdje su prikazani
rezultati pretrazivanja obiljeziti radove Cije autorske sazetke
zelimo da preuzmemo. To se postize klikom lijevim tasterom

misa

NIH )

[[] Abstract
[ ] Free full text
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Results of Two Cases of Pig-to-Human Kidney Xenotransplantation.
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Wehta SA, Stewart 2
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56
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Montgomdry RA, Tstapudi WS, Leffell MS, Zachary AA.

70. doi: 10.1038/541581-018-0039-x.

Nat RevNephrol, 2018 Sep;14(9):5
PAJIC: 29585463 Review.

Photosensitizing drug reactions.
Montgomery S, Worswick S,

16/).clindermatol.2021.08.014. Epub 2021 Aug 8.

Slika 30. ObiljeZavanje saZetaka koji ¢e se preuzeti
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Nakon obiljezavanja zeljenih referenci kliknuti dugme Save
¢ime se aktivira dijalog za preuzimanje. U dijelu padajuée liste
Format izabrati Abstract (text) pa kliknuti na Create File.
Zavisno od internet pretrazivaCa koji se koristiti pojavice se
prozor gdje treba odabrati gdje ho¢emo da sacuvamo fajl.
Preporuc¢uje se da naziv fajla budu pojmovi koje smo
pretrazivali i datum pretrazivanja, a da ekstenzija fajla bude txt.
Nakon preuzimanja referenci otvoriti skinuti fajl i proveriti da
11 sadrzi sve reference koje smo obiljezili.

Pubmed ® MontgomerylAuthor - First] % m

Advanced Create alert Create RSS User Guide

Savee || Ema Sendto Sorted by: Best match | Display options #f

Save citations to file

Selection:

Selection (2) L |

Format: | Abstract (text) s |

Create file Cancel

3630results  2itemsselected  x Clear selection Page 1 of363 > H

Results of Two Cases of Pig-to-Human Kidney Xenotransplantation.
1 Montgomery RA_ Stern JM, Lonze BE, Tatapudi V5, Mangiola M, Wu M, Weldon E, Lawson M, Detenville
e G Dieter RA, Sullivan B, Boulton G, Parent B, Piper G, Sammer P, Cawthon S, Duggan E, Ayares D, Dandro

Slika 31. Preuzimanje saZetaka
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14.6. Preuzimanje kompletnih ¢lanaka u pdf
formatu.

PubMed omogucava da se jedan dio radova preuzme u cjelini.
Ti radovi su sacuvani u pdf formatu. Svaki pdf dokument
sadrzi kompletan opis dokumenta, ukljucujuéi slike, tekst kao 1
fontove potrebne za prikaz teksta.

Klikom lijevim tasterom miSa na naslov Zeljenog rada sa liste
otvori¢e se nova stranica u internet pretraZivacu u kojoj ¢e biti
prikazan autorski sazetak. Klikom na pravougaonu ikonu u
desnom gornjem uglu prozora otvoriCe se novi prozor u
internet pretrazivacu. To je naj¢eS¢e internet stranica Casopisa
u kojoj je prikazan kompletan rad u html formatu. Da bi rad
preuzeli u pdf formatu treba potraziti (iznad, desno ili lijevo od
naslova) link koji u svom nazivu sadrzi skracenicu (pdf) i
kliknuti na njega. Otvorice se isti rad, ali sada u pdf formatu. U
nekim slucajevima rad se moze otvoriti direktno u pdf formatu
u okviru pretrazivaca.

D)
Natianal Cente
Pl.lblmed acute myacardial infarction| > m
Sasreh rasults . , »
Review = > Methodist Debakey Cardiovase J. 2020 Jan-Mar16(1)16-2 7
014797 frmelcj-16-1-16.
Cardiogenic Shock in the Setting of Acute Myocardial | |

Infarction

000

Slika 32. Prikazivanje sazetka nau¢nog ¢lanka
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National Lib
National Center

i
PMC PubMed Central® Search PMC Full-Text Archive Search in PMC Advanced Search | User Guide

Journal List = Methodist Debakey Cardiovasc J = w16(1); Jan-Mar 2020 = PMC7137623 OTHER FORMATS

PubReader || PDF (349K}

As a library, NLM provides access to scientific literature. Inclusien in an NLM database does not imply endorsement
of, or agreement with, the contents by NLM or the National Institutes of Health. Learn more about our disclaimer.

DeBAKEY :

ACTIONS

o
Methodist Debakey Cardiovasc J. 2020 Jan-Mar; 16(1): 16-21 PMCID: PMCT7137623 SrARE
doi 10.14797/mdc}-16-1-18 PMID: 32280413 o o o
3 Cardiogenic Shock in the Setting of Acute Myocardial Infarction RESOURCES
Navin K. Kapur, MD, Katherine L. Thayer, MPH, and Elric Zweck Similar articles
+ Author information = Copyright and License information  Disclaimer Cited by other articles
Abstract Coto: » Links to NCBI Databases +

Cardiogenic shock in the setting of acute myocardial infarction remains a major cause of morbidity and
mortality. In fact, acute myocardial infarction accounts for 81% of patients in cardiogenic shock.
Despite advances in pharmacologic and device-based approaches to support patients with cardiogenic
shock, no significant improvement in mortality has been observed over the past 20 years, although

Slika 33. Preuzimanje ¢lanka u pdf formatu

U tabeli broj 1. prikazana je PECOT tabela koja sadrzi termine
za pretrazivanje, dobijene na osnovu postupka u KORAKU 1.
Kad god je to moguce za pretrazivanje u sistemu PubMed-a
treba Kkoristiti osnovne (MeSH) termine, a njima, poZeljno je da
se dodaju jedan ili dva odgovarajuée sinonima. I pored toga $to
PubMed automatski mapira ka MeSH-u, poslije pretrage
koriS¢enjem sinonima a ne osnovnih (MeSH termina)
neophodno je aktiviranjem opcije DETAILS, prouciti sadrazaj
iz koga Ce se vidjeti kako je PubMed koristio adekvatne MeSH
termine. Ako nije, neophodno je aktivirati MeSH bazu za
pretrazivanje (meni sa lijeve strane ekrana) i kao upit unijeti
sinonim, da biste dobili odgovaraju¢i MeSH termin koji cete
koristiti u pretraZivanju.
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Tabela 6. Popunjena PECOT tabela sa izabranim ternminima
za pretrazivanje

Osn(c')\\//lrllzistﬁlr)min Sinonim 1 Sinonim 2
P |(Pregnancy OR Trimester, Third/ [OR ) AND
E |(hypertension OR OR ) AND
C ( OR OR ) AND
O ( OR OR ) AND
T [ OR OR ) AND
Filteri [Prognosis

Istorija pretrazivanja prikazana je u tabeli broj 2. Najprije je na
upit “pregnancy” dobijeno 651 720 referenci, a uvidom u
opciju DETAILS, mozemo da konstatujemo da je PubMed
prosirio pretragu sa “pregnancy# kao MeSH terminom. Sli¢no
je i sa upitom “hypertension ”, gdje je kao rezultat dobijeno 292
756 referenci. U tre¢em koraku logickim operatorom AND
povezali smo prvi i drugi upit, a kao rezultat smo dobili 5
referenci. I na kraju uvodenjem dodatnog filtera “Prognosis”
kao rezultat dobijen je jedan rad
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Tabela 7. Istorija pretrazivanja

# [Istorija pretraZivanja Korisnicki upit |BrREF*
"pregnancy”[MeSH Terms] OR
1 "pregnancy”[All Fields] Pregnancy 651 720
"hypertension"[MeSH Terms] OR .
g "hypertension"TAll Fields] Hypertension 292756
3 #1 AND #2 #1 AND #2 5
Filteri/ . .
Limiti Prognosis prognosis
4 #1 AND #2 AND Prognosis 1

Vallejo Maroto I, Miranda Guisado ML, Stiefel Garcia-Junco P, Pamies Andreu
E, Marenco ML, Castro de Gavilan D, Carneado de la Fuente J. [Clinical and
biological characteristics of a group of 54 pregnant women with HELLP
syndrome]. 1: Med Clin (Barc). 2004 Feb 28;122(7):259-6

* Broj pronadenih referenci

14.7.

Pretrazivanje MeSH baza podataka.

Moguce je ako se aktivira opcija menija desno (prikazano na
slici broj 1), a u prozor za unos unese se sinonim za koji se
trazi osnovni (MeSH) termin. Tako, ukoliko kao upit u MeSH
bazi unesete re¢ “nosebleed” (krvarenje iz nosa) kao rezultat
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dobija se da je medicinski izraz u MeSH terminologiji
Epistaxis, slika 16.

i of Medicine
schnology Information

MeSH [MesH ~ | nosebleed [ earch)
Create alent Limits  Advanced Help
Full» Sendto:»
PubMed Search Builder &
Epistaxis

Bleeding from the nose

PubMed search builder options

Subheadings:
[Jblood Denzymo\ngy Dpathulogy
[ cerebrospinal luid [ epidemiology (] physiopathology Youl) Tutorial
u] chemically induced u] ethnology u] prevention and control
[ classification [Detiology [ psychology Related information 8
[ complications [ genstics Dradiotherapy PubMed
[ congenital [ history [ rehabilitation Publd - Mijor Topic
[ diagnosis (Jimmunolagy (Jsurgery :
Ddiagnusﬂc imaging [0 metabolism Dthevapy Clinical Queries
[ diet therapy [ micrabiology [ urine NLM MeSH Browser
Jdng Ihe‘rapy Dmon.allly Dv.ﬂennaw bGP Links
(Jeconomics (Jnursing (virology
Demhrye\ngy u] parasitology MedGen

Slika 34.

14.8. Pretraga prema MeSH terminima

Pored dobijenog MeSH izraza “Epistaxis”, sada je otvorena
moguénost njegovog uparivanja sa jednim ili viSe
Subheadings-a, ¢ime je moguée suziti pretragu na specifi¢ne
aspekte izabranog problema kao $to su prevencija, dijagnoza,
terapija, zdravstvena njega, etiologija, itd. Na slici broj 17 vide
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se razliCiti aspekti strukture MeSH stabla za “Epistaxis”
odnosno “nosebleed ”.

Entry Terms

Nasal Bleeding
Bleeding. Nasal
Bleedings, Nasal
Nasal Bleedings
Nose Bleed
Nose Bleeds
Nosebleeds
Nosebleed

All MeSH Categories
Diseases Category
Respiratory Tract Diseases
Nose Diseases
Epistaxis

All MeSH Categories
Diseases Category
Otorhinolaryngologic Diseases
Nose Diseases
Epistaxis

All MeSH Categories
Diseases Category
Pathological Conditions. Signs and Symptoms
Pathologic Processes
Hemorrhage
Epistaxis

All MeSH Categories
Diseases Category
Pathological Conditions. Signs and Symptoms
Signs and Symptoms
Signs and Symptoms, Respiratory

Frictavie

Slika 35. Aspekti MeSH stabla za termin Epistaxis (nosebleed)
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15. Kako napisati medicinski nau¢ni
rad?

15.1. Razlozi za publikovanje

Pisanje ovog poglavlja moZemo poceti sa izjavom Iva Andrica,
dobitnika Nobelove nagrade za knjizevnost 1961.godine. Ivo je
rekao:

”Prva recenica je tu, na hartiji,...ali tu gdje treba da dode druga
bijeli se praznina. Ja stojim pred tom pustinjom, zbunjen i
izgubljen. Kao da nikad niko prije mene nije pisao ovim
jezikom, i sad ja treba da pokazem Sta umijem i mogu” .

Svaki put kada naucnici krenu sa pisanjem nau¢nog rada, sjete
se ove konstatacije. I koliko god puta iznova piSu i piSu,
susretnu se sa ovim fenomenom.

Publikovanjem rezultata istrazivanja dolazi se do vaznih
saznanja i razmjenjuju se naucne informacije. Zato je B. Shau
istakao: ,,Ako ti i ja imamo istu jabuku pa ih razmjenimo, opet
¢e svako od nas imati po jabuku. Ako ti i ja imamo po ideju pa
ih razmjenimo svako od nas ¢e imati po dvije ideje*.

Smatra se da nauka ne postoji dok se ne publikuje.
Publikovanje rezultata istrazivanja je radna 1 etiC¢ka obaveza
istrazivaca. Objavljivanje rezultata istrazivanja je vazno iz vise
razloga. Prije svega, bez objavljivanja rezultata nema napretka
nauke. Drugi vaZzan motiv je napredak profesionalne karijere.
Oba ova motiva su legitimna. Koliko god puta shvatili da je
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publikovanje tezak posao, vratamo se naSoj etickoj i radnoj
obavezi.

Medutim, ako radimo po dobrom planu, pisanje naucnog
Clanka moze biti i laksi posao. U ovom poglavlju ¢emo
nastojati da ukazemo na neka pravila u pisanju nau¢nog clanka.
Prije svega, treba da odaberemo ¢asopis u koji ¢emo poslati nas
rad 1 pretraziti uputsvo autorima za publikovanje. Svaki ¢asopis
ima svoja pravila. Broj ¢asopisa je veliki 1 poznato je da se u
Index Medicusu nalazi preko 5100 casopisa. Neki Casopisi
izlaze sedmino, neki mjesecno, polugodiSnje itd. Neki
objavljuju rezultate bazi¢nih nauka, neki su Casopisi opsti, a
neki specijalisticki.

Nijedan Casopis ne objavljuje sve primljene Clanke, pa se tako
stopa prihvatanja radova krece od 10% do 50%. Neki Casopisi
su veoma ugledni. Ponekad od slanja radova renomiranim
Casopisima imamo velike koristi. Za takve casopise rade
eksperti, koji Citaju 1 recenziraju dostavljene radove. Kad
dobijemo jednu takvu recenziju, i popravimo rad prema
uputama, poslije lakSe prolazimo u drugom casopisu manje
vrijednosti.

Odbijanje rada od strane ¢asopisa ne treba doZivjeti kao poraz,
ve¢ odmah treba odbarati drugi Casopis, srediti rad prema
njihovim propozicijama i slati ga.

Kada pocetnici otvore stranicu naucnog casopisa docekaju ih
neki pokazatelji uticaja, kao §to su impact faktor i citatni
indeks, kao na slici 1.
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Joumnals / Vaccines | Special Issues  Factors That Contribute to Vaccine Hesitancy towards COVID-19 Vaccination IMPACT
e Y Indexed in: Y GITESCORE
[ PubMed | 89
' vaccines <
Factors That Contribute to Vaccine Hesitancy [ L]
o
towards COVID-19 Vaccination

Review for Vaccines « Print Special Issue Flyer

+ Special Issue Editors
Propose a Special Issue

+ Special Issue Information

« Keywords

Journal Menu )
« Benefits of Publishing in a Special Issue

Vaccines Home « Published Papers

Aims & Scope
Editorial Board A special issue of Vaccines (ISSN 2076-393X). This special issue belongs to the section "Vaccine Efficacy and

Reviewer Board Safety”

Topical Advisory Pane!
. Deadiine for manuscript submissions: 30 December 2024 | Viewed by 1094
Instructions for Authors

Slika 36. Primjer pocetne stranice ¢asopisa

Impact faktor predstavlja odnos broja ukupnih citata u toku
jedne godine 1 prosjecnog broja nau¢nih radova objavljenih u
casopisu u predhodne dvije godine. Impact faktor se moze
pretraziti na ISI listi (Institute for Scienetific Inforamtion).
Casopis Vaccines iz datog primjera u trenutku pisanja
udzbenka ima impact faktor od 5,2. Visoka vrijednost impact
faktora se moze odrzavati ako Casopis ima dobre recenzente i
drze do nivoa radova koje prihvataju za pulikovanje.

Mnogi nau¢ni Clanci se citiraju u drugim casopisima, Sto
ukazuje na njihovu vrijednost. Citatni indeks se nalazi u bazi
koja se oznacava kao Science Citation Index (SCI), koju
izraduje ISI u Filadelfiji. SCI nam govori koliko je puta neki
naucni rad citiran u odredenom periodu 1 od koga. MoZemo
izraCunati stepen citiranosti ¢lanka kroz citate u godinama
nakon izdavanja.

152



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

15.2. Autorstvo

Savremena nauka podrazumijeva  multidisciplinarnost,
multiprofesionalnost, timski rad i kompetitivnost. To je jedan
od razloga $to se danas medu autorima nekog istrazivanja nade
veci broj istrazivaca.

Prema vankuverskim pravilima autorstvo se zaniva na:
suStinskom doprinosu u dizajnu istrazivanja, analizi ili
tumacenju rezultata; pisanju nau¢nog rada ili su dali kriticki
osvrt; zavrSnom odobrenju za izdavanje, u slaganju u svim
aspektima rada.

Nije dovoljno =za autorstvo: obezbjedenje finansijskih
sredstava, uceS¢e u prikupljanju podataka ili uopsStena
supervizija rada istrazivacke grupe.

Uocava se takode 1 prisustvo pocasnog autorstva. Pored
pocasnog, u grupi nezasluZzenog autorstva nalaze se 1i:
poklonjeno, oteto ili fantomsko autorstvo (npr. pisanje rada za
farmaceutsku  kucu). Nezasluzeno autorstvo se moze
prevenirati jedino samoobuzdavanjem.

Autori nauc¢nih radova su zajedni¢ki odgovorni za njegov
sadrzaj.

Kada je u pitanju raspored autora, tu nema jo§ uvijek nekog
konsenzusa. Neki €asopisi imaju praksu da su autori poredani
prema doprinosu u istraZivanju i1 pisanju rada, pa je u tom
slucaju poslednji autor najmanje doprinio.

U Sjedinjenim Americkim drzavama poslednji autor je klju¢na
osoba tima, koja je postavila temelje istraZivanja, a prva osoba
je mladi ¢lan tima koji je odgovoran za tehnike istraZivanja
(eksperiment, anketiranje ispitanika itd).
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15.3. Kako, kada i od Cega poceti pisanje
¢lanka

Svaki €asopis na svojoj stranici ima uputstvo autorima, koje
treba procitati 1 drzati se uputstava. vecina casopisa ima
strukturu rada koja podrazumijeva: uvod, metode, rezultate i
diskusiju (UMRAD), odnosno na engleskom Introduction,
Methods, Results 1 Discussion (IMRAD). Vecina casopisa je
ograniCila rad 1 na odredeni broj strana, odnosno rijeci, ne
ukljucujuéi u taj broj tabele, slike 1 reference.

Iako je u vecini Casopisa univerzalna struktura rada, neki
Casopisi imaju svoje specifiCnosti, pa uvijek treba dobro
procitati uputstvo autorima.

Pisanje rada treba zapoceti poslije detaljne analize rezultata
istrazivanja, kada se uvjerimo da imamo vrijednu nauc¢nu
informaciju i1 kada nasi rezultati doprinose porastu postojeeg
znanja ili prakse.

Mozemo poceti pisati rad od pocetka-uvoda, sredine-rezultata
ili kraja-zakljucka, a izbor se ostavlja istrazivacu.

Pisanje rada treba zapoceti kada imate gotove rezultate, i
najbolje bi bilo da prvo napiSete poglavlje o rezultatima.
Pisanje moZete poceti i od uvoda, pa redom, ali je vazno da
pocnete pisati onog trenutka kada imate gotove rezultate.
Imajuéi u vidu da u uvodu piSemo ono Sto se o toj temi zna i1 na
kraju uvoda ukazemo Sta nije poznato i Sta je na$ cilj, uvod
upravo treba da nas dovede do onoga Sto smo dobili u
rezultatima. Diskusiju naravno piSemo posle rezultata.
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Pocetnici u pisanju nauc¢nih radova napisu uvod mnogo prije
nego dobiju rezultate i nego poc¢nu pisati cijeli rad i piSu ga od
“Kulina bana...”, pa to na kraju ne bude sve najbolje uradeno.

Naucni rad se pise jasnim, jednostavnim i preciznim jezikom.
Treba izbjegavati upotrebu slikovitih nadahnutih opisa i
koristiti jednostavne 1 kratke reCenice (do oko 20 rijeci).
Potrebno se izrazavati gramaticki pravilno.

Pri pisanju saZetka treba obavezno koristiti trece lice, a prvo pri
pisanju teksta Clanka. Uvod 1 diskusiju piSemo u sadaSnjem
vremenu, a metod, rezultate i zakljucke u proslom vremenu.

Osnovne karakteristike nau¢nog rada su:
- Naucni rad se pise kratko, jasno i objektivno;
- Naucni rad je zavrS$na faza svakog istrazivanja;

- Naucnim radom se nau¢na informacija $iri prostorno i
vremenski;

- Publikovanje sluzi za stimulisanje daljeg istrazivanja,

- Broj objavljenih radova smatra se opste priznatim
pokazateljem stvaralacke produktivnosti istrazivaca;

- Svaki nauc¢ni rad zadobija nov kvalitet samim tim §to
postane dio opste priznate rizinice svjetske nauke.

Postoje razli¢ite vrste nau¢nih djela, pocev od originalnog
nau¢nog rada, preglednog rada, sistematskog pregleda i
metaanalize, prikaza slucaja 1 pisma uredniku.
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16. Originalni nau¢ni rad

Originalni nau¢ni rad je glavni 1 primarni izvor naucnih
informacija 1 prenosilac novih ideja, otkri¢a 1 saznanja.
On ima slijedec¢u strukturu:

Naslovna strana

Sazetak (rezime) —struktuisani i nestrukturisani— kratak
sadrzaj rada

Uvod — sta je predmet istrazivanja, hipoteza,

Ciljevi

Metod — nau¢ni metod, tehnika, tip studije, statistika
Rezultati — $ta je nadjeno

Diskusija — poredjenje dobijenih rezultata sa
rezultatima drugih istrazivaca

Zakljucci - predstavljaju sud hipotezi koja je izrecena
na osnovu dobijenih rezultata

Zahvalnica - pojedincima ili organizacijama koje su
finansijski ili na neki drugi na¢in pomogle realizaciju
istrazivanja

Literatura — brza identifikacija i pronalazenje ¢asopisa u
kome je citirani ¢lanak objavljen

Prilozi — tabele, grafikoni, slike itd.

Kada piSemo naslov treba da uzmemo u obzir da je to
najuoCljiviji 1 najCitaniji dio rada. On se pojavljuje u
sekundarnim publikacijama i sluZi za razvrstavanje radova u
naucne discipline. Takode, on sluzi za unoSenje u kompjuterske
baze podataka.
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Prvi naslov koji stavimo tokom pisanja ¢lanka je radni, a do
kraja moze i da se promijeni.

Naslov treba da bude informativan, sto kraci (obi¢no do 100
slovni mjesta ili 12 rije¢i. Njegove kljucne rije¢i jasno i
neposredno ukazuju na prirodu rada, a uz sve to mora biti
atraktivan. Vec¢ina Casopisa zahtijeva kratki naslov (do 50
slovnih mjesta). Ne bi trebao pre¢i duzinu jednog reda
normalnog teksta na papiru formata A4, a ako mora preci, onda
nikako ne bi trebalo da prelazi dva reda niti da ima vise od 200
slovnih mjesta. Takode, naslov ne bi trebao biti bombasti€an.

U naslovu treba izbjegavati izraze:
- Prilozi izu¢avanju...
- Poseban prilaz...
- Doprinos...
- Nas doprinos...
- Neke karakteristike i sli¢no.

Takode, u naslovu ne treba Koristiti:

- Skracenice

- Hemijske formule

- Komercijalne nazive.
PiSe se velikim slovima, ne podvlaci se 1 na kraju se ne stavlja
tacka.

16.1. Imena autora

Poslije naslova se stavljaju imena autora. Ovdje se ne stavljaju
akademske titule ili neke druge odrednice.
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Na prvoj strani ispod naslova se obi¢no u ¢lancima stavlja
adresa nosioca ¢lanka, sa adresom, telefonom 1 e-mailom,
kako bi ga nau¢na zajednica mogla eventualno kontaktirati.

16.2. Apstrakt

Za apstrakt cete naci 1 druge termine, kao S$to su: izvod,
autorski izvod, kratak sadrzaj, rezime 1 sinopsis. On predstavlja
sazeto informisanje o sadrZini rada ili opis teme rada 1
najcitaniji je dio rada. Nekada je 1 jedino citan dio rada.
Pojavljuje se i samostalno u sekundarnim publikacijama. Ne
sadrzi reference 1 fusnote i u njemu treba izbjegavati
skracenice.

SaZetak moze biti:

- Informativan, kada koncizno sumiramo sadrzaja rada,
(najmanje po jedna recenica iz uvoda, materijala i
metoda, rezultata sa zakljuckom na kraju);

- Deskriptivan (indikativan), kada se samo opisuju
rezultati pregleda. Pogodan je za revijske radove
(pregled literature);

- Njihova kombinacija.

Ako nije jasno iz naslova, onda uvod saZetka treba poceti
definisanjem predmeta istrazivanja. Mnogi savjetuju da se
uvod sazetka zapocne direktnim navodenjem cilja rada. U
Materijalu i metodama treba kratko navesti ko su ispitanici,
njihov broj i metode samo kratko pomenuti. Dalje treba iznijeti
samo glavne rezultate, konkretne brojke i zna€ajnost razlika, a
zatim glavne zakljucke.
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Obim sazetka zavisi od kategorije ¢lanka. Obi¢no kod nau¢nih
i struénih ¢lanaka iznosi do 150 rijeci, kod kratkih saopstenja
oko 100 rijeci, a u nekim ¢asopisima 10 redova do 100 rijeci.
Sazetak moze biti nestrukturisan i strukturisan.

Nestrukturisan sazetak je napisan u jednom pasusu.

Primjer nestruktursanog sazetka

The risk for acquiring human papillomavirus (HPV) infections
and associated diseases is lifelong. An important part of
prophylactic HPV vaccine development is durable protection
against infection and disease. With comprehensive long-term
follow-up (LTFU) in adolescents, men, and women, the
quadrivalent HPV (gqHPV) vaccine demonstrated durable
effectiveness, immunogenicity, and safety, with almost no
breakthrough disease. Those who received a placebo during
initial trials were offered the gHPV vaccine at study conclusion
and continued to be followed in LTFU extensions. In this
catch-up vaccination group, LTFU demonstrated protection
even in individuals with current or prior HPV infection after
approximately 3 years. The initial efficacy and durable long-
term effectiveness of the gHPV vaccine have already translated
to a real-world reduction in cancer and cancer precursors. To
date, there is no evidence of waning protection; evidence
suggests that vaccination ultimately provides strong protection
against future disease, with effective prophylaxis even among

those with past infections.

Struktuisan sazetak je napisan u vise kratkih pasusa. Za nauc¢ni
¢lanak ima: uvod, ciljeve, materijal i metod, rezultate i
zakljucke. Za revijski €lanak tipa meta analize sadrZi: izvore
podataka, izbor podataka (broj i kriterijumi), sintezu pregleda i
zakljucke i tada je obim povecan na 250 rijeci.
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Primjer struktuisanog sazetka

Background: Coinciding with the release of the first Chinese
domestic human papillomavirus (HPV) vaccine Cecolin in
2019, and the substantial advancements in cervical cancer
screening technology, we aimed to evaluate the cost-
effectiveness of the combined strategies of cervical cancer
screening programmes and universal vaccination of girls (aged
9-14 years) with Cecolin in China.

Methods: We did a cost-effectiveness analysis in China, in
which we developed a Markov model of cervical cancer to
evaluate the incremental cost-effectiveness ratios of 61
intervention strategies, including a combination of various
screening methods at different frequencies with and without
vaccination, and also vaccination alone, from a health-care
system perspective. We did univariate and probabilistic
sensitivity analyses to assess the robustness of the model's
findings.

Findings: Compared with no intervention, various combined
screening and vaccination strategies would incur an additional
cost of US$6 157 000-22 146 000 and result in 691-970
quality-adjusted life-years (QALYS) gained in a designated
cohort of 100 000 girls aged 9-14 years over a lifetime. With a
willingness-to-pay threshold of three times the Chinese per-
capita gross domestic product (GDP), careHPV screening (a
rapid HPV test) once every 5 years with vaccination would be
the most cost-effective strategy with an incremental cost-
effectiveness ratio of $21 799 per QALY compared with the
lower-cost non-dominated strategy on the cost-effectiveness
frontier, and the probability of it being cost-effective (44%)
outperformed other strategies. Strategies that combined
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screening and vaccination would be more cost-effective than
screening alone strategies when the vaccination cost was less
than $50 for two doses, even with a lower willingness-to-pay
of one times the per-capita GDP.

Interpretation: careHPV screening once every 5 years with
vaccination is the most cost-effective strategy for cervical
cancer prevention in China. A reduction in the domestic HPV
vaccine price is necessary to ascertain a good economic return
for the future vaccination programme. The findings provide
important evidence that informs health policies for cervical
cancer prevention in China.

U struktuisanom sazZetku cilj treba zapoceti jasnim iznoSenjem
glavnog cilja i hipoteza, navesti dizajn istrazivanja i vremensku
usmjerenost. U materijalu i metodama treba navesti ko su
ispitanici, broj, sociodemografske karaktersitike, klinicki
poremecaj, kriterijume izbora pacijenata, koris¢ene metode. U
rezultatima treba iznijeti glavne rezultate, nivoe statisticke
znacCajnosti, a u zaklju¢cima navesti samo one zakljucke koji
neposredno proisticu iz izloZzenih rezulatata istrazivanja,
njihovu klinicku primjenjivost. Treba navesti 1 negativne
rezultate.

Struktuisani sazetak revijalnog rada treba da ima:

Cilj (navodimo glavni cilj);

Izvore podataka: gdje se navode eksperti ili istrazivacke
ustanove, baze podataka, knjige sazetaka, zbornici radova,
¢lanci 1 kjnige;

Izbor podataka: broj podataka iz literature, kriterijumi za
njihovu selekciju;
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Sintezu pregleda: opisati glavne rezultate pregleda literature,
metod pomocu kog su rezultati ostvareni, navesti kriterijume za
izbor podataka;

Zakljucke: jasno navesti glavne zakljucke i1 njihovu klinicku
primjenu, sugerisati oblasti za dodatno istraZivanje.

16.3. Kljuéne rije¢i (kratki izrazi)

Kljuéne rijeci se pisu ispod sazetka i neophodne su zbog
indeksiranja rada. Ne koriste se rijeci iz naslova, jer je rad ve¢
indeksiran po njemu. PiSe se obi¢no do pet rijeci, a nekada do
10.

16.4. Uvod

Uvod treba da bude kratak (2-3 paragrafa od po nekoliko
recenica), jasan i direktno povezan sa predmetom istrazivanja.
Sustina Uvoda je u tome da citaoc dobije odgovor na pitanje
zasto ste uradili to istrazivanje. Citira se ogranieni broj
literature.

U prvom pasusu ukazujemo na trenutno stanje o naSoj
istrazivackoj temi, tj. jasno se definiSe ono Sto se zna o
predmetu istrazivanja.

U drugom pasusu istaknemo $ta su druge kolege po tom pitanju
uradile, 1 Sta treba jo§ uraditi, tj. definisati ono §to se o
predmetu istrazivanja ne zna. Na kraju uvoda postavljamo nove
ideje (hipoteze) za rjeSenje onoga $to jo$ nije poznato.

Nauc¢ni c¢lanak nije pregledni 1 ne treba ga zapoclinjati
pregledom “istorije medicine”, detaljnom genezom problema i
pisati ,,od Kulina bana...*.
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Prema tome osnovni dijelovi Uvoda su:
- Predmet istrazivanja
- Hipoteza
- Cilj
- Verifikacija hipoteze
- Znacaj istraZivanja.

Hipoteza je  pretpostavka o povezanosti pretpostavljenih
uzroka i njihovih posljedica. Treba iznijeti nacin na koji ¢e se
hipoteza provjeraviti.

Ciljevi moraju biti kratko i jasno definisani. Imamo glavni ili
primarni cilj i sporedne ciljeve.

Verifikacija hipoteze je provjeravanje i utvrdivanje istinitosti
stavova sadrzanih u hipotezi. U Uvodu treba samo jednom
rje¢ju ili izrazom iznijeti na koji nacin ¢e se hipoteza
provjeravati.

Preporucuje se da se jo§ u uvodu, obi¢no u jednoj recenici,
istakne znacaj istrazivanja za teoriju 1 praksu 1 ko bi mogao da
bude korisnik rezultata.

Velikom broju istrazivata pisanje uvoda predstavlja najtezi
p0sao.

16.5. Materijal i metode

U nekim ¢asopisima ovo poglavlje nau¢nog rada se kratko pise
metode. Materijal i metode moramo tako precizno opisati da
neki istraziva¢ na nekom drugom mjestu moZe da ga ponovi.
Takode, ako je dobro opisano, iskusan istraZiva¢ moZe lako
ocijeniti adekvatnost metodologije i vrijednost ocekivanih
rezultata.
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Navodi se ko su ispitanici i nacin njihovog izbora, njihov broj,
pol, uzrast, vrijeme ispitivanja i sl. Takode, ovde se navode
kriterijumi za zbor ispitanika, nacin formiranja kontrolne grupe
ili uzorka i kriterijumi za isklju¢ivanje ispitanika.

Veli¢ina uzorka je od klju¢nog znacaja za testiranje hipoteze i
postizanje zadatih ciljeva. Veli¢inu uzorka treba procjeniti
statisticki. Uzorak mora biti dovoljno veliki da se postigne
zeljeni cilj. Ponekad zbog malog uzorka necete dobiti stistiCku
znacajnost, koja bi bila prisutna da ste imali zadovoljavajuci
uzorak. Tako sav posao pada u vodu, a vama se zurilo da
objavite ¢lanak.

Opisuje se dizajn studije i protokol i navodi predmet
istrazivanja (definiSe se bolest, stanje, posebno se jasno
definiSe onaj njegov dio koji se joS ne zna). Dizajn studije se
odnosi npr. na prikaz slucaja, ekolosku studiju, studiju
presjeka, prospektivnu kohortnu studiju, retrospektivnu
kohortnu sudiju, studiju slu¢ajeva i kontrola, eksperimentalnu
studiju i sl.

U zavisnosti od dizajna studije moze se navesti intervencija
koja se sprovodi (detaljan opis lijekova, hormona), zatim
mjerenja ako se vrse i obiljezja posmatranja.

U opisu statisticke analize navode se koriS¢eni testovi
statisticke znacCajnosti 1 koji je statisticki program korisc¢en.

Ako neka metoda (npr. laboratorijsko ispitivanje) nije opste
poznata, navesti ¢lanak u kome je objavljena i ukratko opisati
princip rada. Novu metodu detaljno opisati, a modifikaciju
metode obrazloziti. Takode treba navesti ime proizvodaca za
koriS¢ene aparate.

U vasem radu treba navesti eticke aspekte, na koji nacin su oni
zadovoljeni 1 navesti odluku Etickog komiteta. Ve¢ina Casopisa
odbija da objavi istrazivanja koja nisu odobrena od strane
Etickog komiteta. U situaciji kada istraZiva¢i nisu trazili i
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dobili formalno odobrenje Etickog komiteta, onda treba da
slijede principe Helsinske deklaracije.

16.6. Rezultati

Moze se re¢i da ovo poglavlje predstavlja najvazniji dio vaseg
rada, kao i da ga je najlakse napisati. U ovom poglavlju se daju
odgovori na postavljene ciljeve. Rezultati se prikazuju
tekstualno, tabelama, grafikonima, slikama i sl.

U rezultatima se obi¢no ne iznosi sve §to smo dobili, ali treba
izloziti 1 negativne rezultate. Rezultate ne treba objaSnjavati,
niti porediti 1 ne citira se literatura. Pozeljno je da se rezultati
grupiSu pod odgovaraju¢im podnaslovima.

Tabele sluze za prikazivanje numerickih 1 deskriptivnih
podataka i treba ih jasno koncipirati. Ukoliko podaci iz tabele
nisu razumljivi, treba razmisliti da 1i je bolje da se prikazu u
vidu grafikona. Tabele ne treba da budu velike.
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Tabela 2. Znanje studenata o postekspozicionoj
profilaksi hepatitisa B

Postekspoziciona profilaksa (%)

o . Ukupno
Godina Aktivna Pa{si_“;u Aktivno ;
studija (HBW . .
1 ! imunoglo- pasivna (%)
vakcina) — y,,14n)
Treca 40 3 57 Loa
Peta 45 14 41 oo
Sesta 1 27 72 tog
Ukupno
28,8 14,6 56,6 100
(96)

Tabela 8. Primjer prikazivanja rezultata u tabeli

Grafikoni, snimci i fotografije prikazuju dokaze Kkoji
podrzavaju zakljucke, doprinose efikasnosti u prezentovanju

dokaza i isticu pojavu na koju ukazuje zakljuCak, kao u
primjerima grafikona.
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Grafikon 1. Vakcinisanost studenata medicine protiv
hepatitisa B
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Slika 37. Primjer prikazivanja rezultata u vidu grafikona
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Slika 38. Primjer prikazivanja rezultata u vidu grafikona
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! B

Slika 39. Primjer ilustracije u vidu RTG snimka

16.7. Diskusija

Diskusija predstavlja izuzetno znacajno poglavlje, a moze se
reéi i da je najteze za pisanje. U ovom poglavlju treba objasniti
dobijene rezultate, porediti ih sa nalazima u drugim
relevantnim radovima 1 dati kriti€ki osvrt nau¢ne zasnovanosti.
Dobijene rezultate treba povezati sa ciljevima i ista¢i u kojoj
mjeri rezultati podrzavaju ili osporavaju postavljenu hipotezu.
Takode treba diskutovati i rezultate koji se razlikuju od tudih.
Na kraju diskusije se naglaSava $ta je novo i vazno, posljedice
koje proisticu iz dobijenih rezultata, i njihova ogranicenja.
Diskusiju treba zavrsiti izlaganjem nove hipoteze 1 daljih
koraka u istrazivanju te teme.

Zaklju¢ci moraju biti kratki 1 povezani sa ciljevima rada.
Isklju¢ivo se zasnivaju na sopstvenim rezultatima prikazanim u
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Clanku. Zakljucke treba pisati na kraju diskusije. Ne treba ih
prenaglasavati, niti im davati znac¢aj koji oni stvarno nemaju.

16.8. Interesni konflikt

Interesni konflikt je situacija u kojoj su osoba ili organizacija
ukljuceni u viSestruke interse, npr. finansijske, emocionalne 1
koji mogu da uti€u na motivaciju pojedinca ili organizacije.

Na kraju Clanka piSe se uobiCajena fraza o nepostojanju
konflikta interesa. medutim, ako je on prisutan, treba ga otkriti.

I na kraju treba da se zahvalima onim koji su an neki nacin
pomogli da se sprovede istrazivanje, ali to nije bilo dovoljno za
koautrostvo. obicno se zahvaljujemo svojim Sefovima,nekoj
laboratoriji,  bibliotekaru, farmaceutskim kompanijama,
informaticarima itd.
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17. Citiranje literature u nauci

Citiranje literature predstavlja standardizovan postupak
za precizno identifikovanje izvora informacija i ideja
koris¢enih u izradi nauCnog rada. Ova praksa zahteva
navodenje svih izvora, ukljucujuci 1 one koji sadrze direktne
citate, Cinjenice, ideje, teorije 1 prikaze iz objavljenih 1
neobjavljenih radova. Postoji nekoliko klju¢nih razloga za
citiranje literature: prvo, priznaju se zasluge autora drugih
radova, bilo da se autor slaze sa njihovim stavovima ili ne, pri
¢emu je neophodno koriS¢enje navodnika 1 citata kada se
koriste njihove reci; drugo, Citaocima se omogucava uvid u
izvore na kojima se zasniva analiza, diskusija i zakljucci; trece,
omogucava se Citaocima pristup materijalima koriS¢enim u
radu, c¢ime se olakSava njihovo dalje istrazivanje ili
preispitivanje zakljucaka rada.

Pravilno citiranje igra kljucnu ulogu u ocuvanju
akademskog integriteta. Ono pomaze u raspodeli zasluga
izmedu autora koji su doprineli radu, bilo kroz originalni
doprinos ili koriS¢éenjem njihovih re¢i, ideja ili podataka.
Citiranje jasno i otvoreno stavlja do znanja ¢itaocima koje su
tude ideje ukljucene u rad. Kada se autor oslanja na radove
drugih, neophodno je ta¢no naznaciti koriS§¢enu literaturu, osim
kada je re¢ o opStepoznatim informacijama. Na taj nacin,
citiranje omogucava ¢itaocima da pronadu relevantne izvore,
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bilo da su to knjige, ¢lanci, intervjui, veb lokacije, arhivski
dokumenti ili drugi mediji.

Citiranje, medutim, ne bi smelo sluziti pukom
prikazivanju znanja bez suStinskog doprinosa Sirenju
informacija. Umesto toga, pravilno citiranje treba da bude izraz
akademskog poStenja, izbegavaju¢i zavaravanje Citalaca. Na
primer, autor ne bi trebalo da tvrdi da je procitao odredene
izvore ako to nije slucaj, niti da navodi citate koji su preuzeti iz
sekundarnih izvora bez odgovarajueg objasnjenja. Korektno
citiranje  doprinosi  transparentnosti i  verodostojnosti
istrazivaCkog procesa, pruzaju¢i citaocima mogucénost da
provere izvore 1 sami istraze temu.

Kona¢no, citiranje  literature = pruza  precizne
bibliografske informacije o izvorima ideja koriS¢enih u radu,
omogucavaju¢i Citaocima da identifikuju 1 repliciraju
istrazivacki proces. Na taj nacin, citiranje ne samo da odaje
priznanje autorima originalnih ideja, ve¢ takode obezbeduje
osnovu za dalja istrazivanja i proveru nau¢nih tvrdnji.

Pravila citiranja literature u nauci: Citiranje literature
treba da obezbedi sledece bibliografske informacije — autor(i),
naslov, Casopis, godina publikacije, broj stranice, i dr. o izvoru
jedne ideje. Citiranju literature potrebno je posvetiti izuzetnu
paznju kako bi se izbegli eventualni netacni navodi.
Informacija o citiranoj referenci mora se pojaviti na dva mesta
u radu: prvi put unutar samog teksta, i drugi put u spisku
koriS¢ene literature. Svaki izvor koji je pomenut u tekstu mora
biti naveden u spisku literature, i obrnuto, referenca navedena u
literaturi mora biti citirana u tekstu. Neophodno je tac¢no
prepisati sve relevantne podatke iz originalnih izvora i dodatno
ih proveriti. Nakon objavljivanja rada, autor i €itaoci Cesto se
vraaju ovom odeljku kako bi pronaSli informacije o
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prethodnim radovima na istu temu. Stoga, spisak referenci na
kraju rada mora sadrzavati sve relevantne detalje za sve citate
navedene u tekstu.

Sistemi citiranja literature: Postoji viSe priznatih
sistema citiranja literature, od kojih razli€ite naucne discipline
prilagodavaju specifiénim potrebama, stvaraju¢i sopstvene
standarde (Vancouver, Harvard, Chicago, Turabian, American
Psychological ~ Association (APA), Modern Language
Association (MLA) i drugi). Svaki od ovih sistema citiranja ima
svoje prednosti 1 nedostatke, a naucni casopisi se opredeljuju za
jedan od njih. Ipak, zajednicka karakteristika svih sistema jeste
doslednost u citiranju ta¢nih podataka i ujednacenost u nacinu
navodenja izvora.

Vankuverski system citiranja literature, poznat i kao
autor-broj sistem, dobio je naziv po radnoj grupi -
Medunarodnom udruzenju urednika medicinskih ¢asopisa (eng.
International Committee of Medical Journal Editors - ICMJE),
koja je prvi put zasedala u Vankuveru 1978. godine. Ovaj
sistem propisuje numericki nacin citiranja, pri ¢emu je format
referenci preporuéen od strane Nacionalne medicinske
biblioteke Sjedinjenih Americkih Drzava (eng. National
Library of Medicine). Medunarodno udruzenje urednika
medicinskih ¢asopisa (ICMJE) usvojilo je ova pravila kao deo
standardizovanih zahteva za pripremu rukopisa koji se Salju
biomedicinskim ¢asopisima.

U Vankuverskom sistemu, reference se oznacavaju
arapskim brojevima u zagradi (ili kao superskript) prema
redosledu pojavljivanja u tekstu.

»Redovna fizicka aktivnost doprinosi kako ocuvanju
zdravlja, tako i oporavku organizma nakon bolesti, smanjujuci
pritom stopu smrtnosti niza hroni¢nih bolesti kao S$to su
kardiovaskularne, maligne bolesti, dijabetes i dr. (1). Na
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osnovu ve¢ine medunarodnih i nacionalnih smernica za fizicku
aktivnost, preporuc¢eno trajanje fizicke aktivnosti je 150 minuta
nedeljno, i to umerenog do jakog inteziteta (2).*

Ukoliko se ista referenca citira i kasnije u tekstu, ona
ima isti redni broj. U konacnom spisku literature, reference se
redaju u nizu prema redosledu (broju) njihovog prvog
pojavljivanja u tekstu:

1. Anderson E, Durstine JL. Physical activity, exercise, and
chronic diseases: A brief review. Sports Med Health Sci.
2019;1(1):3-10.

2. Colberg SR, Sigal RJ, Yardley JE, Riddell MC, Dunstan DW,
Dempsey PC, Horton ES, Castorino K, Tate DF. Physical
Activity/Exercise and Diabetes: A Position Statement of the
American Diabetes  Association. Diabetes  Care.
2016;39(11):2065-2079.

U Vankuverskom sistemu citiranja literature, klju¢no je
obratiti paZznju na pravilnu upotrebu interpunkcije 1 tatan
redosled informacija u referencama. Primer osnovne strukture
reference za standardni ¢lanak u ¢asopisu je sledeci:

Prezime autora inicijali, Prezime autora inicijali. Naslov
¢lanka. Naziv Casopisa [skra¢en]. Godina publikacije;broj
volumena(broj sveske):brojevi stranica.

Weissgerber TL, Winham SJ, Heinzen EP, Milin-
Lazovic JS, Garcia-Valencia O, Bukumiric Z, Savic MD,
Garovic VD, Milic NM. Reveal, Don't Conceal: Transforming
Data Visualization to Improve Transparency. Circulation.
2019;140(18):1506-1518.

Za naslove Casopisa koriste se skracenice prema Listi
indeksiranih casopisa (eng. List of Journals Indexed for
Medline) i1 Indeksu Medicusa (eng. Index Medicus). Srpski
Casopisi koji nisu ukljuceni u ove publikacije skracuju se
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prema Listi skra¢enih naslova srpskih serijskih publikacija
(www.scindeks.nb.rs).

Prednosti i mane Vankuverskog sistema citiranja
literature: Osnovna prednost ovog sistema je njegova
jednostavnost pri navodenju referenci unutar teksta, dok se kao
nedostatak istice otezana integracija ili uklanjanje novih
referenci.
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P, Dimitrijevic A, Randjelovic S, Nestorovic E,
Akinyombo R, Pavlovic A, Ghamrawi R, Garovic V,
Milic N. How accurate are citations of frequently cited
papers in biomedical literature? Clin Sci (Lond).
2021;135(5):671-681.

2. Ingelfinger FJ. Seduction by citation. N Engl J Med.
1976;295(19):1075-6.

3. Mili¢ N, Stanisavljevic D, Trajkovi¢ G, Milici¢ B,
Bukumiri¢ Z, Gajic M, Masi¢ S. Biomedicinska
informatika. Prvo izdanje. Mili¢ N, urednik. Medicinski
fakultet Univerziteta u Isto¢nom Sarajevu (Foca); 2017.
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18. Kako pripremiti dobru oralnu
prezentaciju istrazivanja

Mnogi istraziva¢i su uradili nau¢no vrijedna istraZivanja.
Medutim, kada na nekom nau¢nom skupu ili sastanku iznose
rezultate svog istrazivanja, loSe pripremljena oralna
prezentacija moze umanjiti znacaj istrazivanja.
Treba u startu da znate da samo vi mozete da sprijecite
umiranje od dosade zbog vasSe prezentacije. Posao izrade dobre
oralne prezentacije ¢e vam biti olakSan kada se drzite pravila
koje ¢emo iznijeti u ovom poglavlju.
Struktura vaSe prezentacije treba da se organizuje tako da na
prvom slajdu dajete kratak pregled. Informacije treba da budu
koncizne 1 adekvatne. Prikazite samo vazne grafikone i
ilustracije. | na kraju, na poslednjem slajdu dajte rezime
izloZzenog 1 zakljucak.
Treba da prikazujete tacku po tacku na slajdu. To je vazno jer:
— pomaze sluSaocima da se skoncentriSu na ono o
¢emu govorite;
— sprecava ih da unaprijed ¢itaju;
— pomaze i vama da se fokusirate na svoju
prezentaciju.

Cesto je potrebno da koristite slike, ali je neophodno da
uspostavite ravnotezu izmedu teksta i slika.
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Zakljucni slajd — rezime treba biti efektan. Vasi slusaoci ¢e
zapamtiti vaSe poslednje rije¢i. Koristite poslednji slajd da
sazmete glavne taCke vasSe prezentacije | sugeriSete Sta bi u
buduénosti trebalo istrazivati.
Zavrsite svoju prezentaciju sa slajgom na kome su pitanja.
Pozovite slusaoce da postave pitanja. Dok postavljate pitanja
obezbijedite vizuelnu pomo¢.
Uobicajene greSke koje pravimo prilikom izrade prezentacije
Su:

- PreviSe mala slova, neadekvatan font;

- Puno teksta;

- Neadekvatan izbor boja;

- Tekst 1slike koji se krecu 1 lete;

- Atraktivni prelazi sa sljada na slajd;

- Losi i komplikovani grafikoni.

Velika slova su teSka za Citanje, pa ih treba izbjegavati. Ne
koristite komplikovane fontove, ve¢ standardne, kao Sto su:
Times New Roman ili Arial. Koristite razli¢itu veli¢inu slova
za naslove, podnaslove i ostali tekst, npr. za naslov 44 pt,
podnaslov 36 1 tekst 32pt. Najmanja veli¢ina slova koja se
moze koristiti je 24 pt.

Kurziv (italik) treba koristiti za ,,citate”, da istaknete misao ili
ideju i za naslove knjiga i Casopisa.

Slajd ne treba da ima previSe teksta. Uvijek provjerite vasSe
slajdove na slovne greske, ponavljanje istih rijeci i gramaticke
greske.

Kada su u pitanju boje, treba slagati kontrastne boje. Boja slova
treba da je u jakom kontrastu sa podlogom, npr. tamno plava
slova na bijeloj podlozi. Mozete bojom da istaknete dio teksta
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ali to treba samo iznimno Kkoristiti. Na slikama 1, 2, i 3 dati su
primjeri dobrog i loih izbora boja.

Dobar izbor boja

» Boja slova treba da je u jakom kontrastu
sa podlogom
—npr.: tamno plava slova na beloj podlozi

« Bojom mozZete da naglasite logiku
strukture vase prezentacije
—npr.: i tamno plav tekst

« Bojom mozZete da istaknete deo teksta ali
to samo povremeno Koristite

Slika 40. Primjer dobrog izbora boja na slajdu

LoS izbor boja

« Koriséenje boje kao dekoracije odviaci
paznju i

- KoriScenje razlicite boje za svaku tacku je
nepotrebno
— Isto vazi i za podnaslove

« Polussj dabicete kreati ni mo e bit lo

Slika 41. Primjer loSeg izbora boja
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Lo$ izbor boja

» Svetle boje na tamniim podlogama
nezgodne su za ocCi

Slika 42. Primjer loseg izbora boja

Kada su u pitanju podloge, najbolje je Koristiti svijetle
jednostavne, jednobojne podloge i koristiti istu podlogu tokom
cijele prezentacije. Na slici 3 je dat primjer loSeg izbora
podloge.
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+ |zbegavajte podiog Bdviace paznju i
sa kojih se tesko Cita, "Kel

= nepotrebne zvuke

Slika 43. Primjer loseg izbora podloge

Ne treba koristiti nikakve animacije, tekst koji leti, spusta se,
itd. To odvla¢i paznju. Slike se koriste samo kada je
neophodno, i treba da su u skladu sa porukom, da je pojasne i
pomognu da je lakse shvatimo, kao na slici 5.

... folna kiselina
u prevenciji
kongenitalnih
malformacija...

Slika 44. Primjer adekvatne slike
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Uvijek dobro procijenite da li je bolje Koristiti tabelu ili
grafikon. Na grafikonima se dobro uocavaju trendovi. Za svaku
tabelu ili grafikon treba napisati naslov.

Na slajdovima ne treba pisati recCenice, pasuse, ve¢ kljucne
rijeci ili fraze. Samim tim ne trebaju nam interpunkcijski znaci.
Po jednom slajdu ne treba imati vise od 6 tacaka.

Publika je doSla da cuje vaSe izlaganje 1 vidi vas, pa zato ne
treba koristiti audiovizuelna sredstva. Ne treba doslovce &itati
tekst sa slajdova. Na jednom slajdu se treba zadrzati 30 sekundi
do 2 minuta i treba se okrenuti sluSaocima.

181



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

19. Sistematski pregled (meta-
analiza)

Sistematski pregled predstavlja tip istrazivanja koji ima za cilj
identifikaciju i objedinjavanje svih dokaza koji se odnose na
specificno istrazivacko pitanje. Sistematski pregled medicinske
literature sumira naucne dokaze, dok nesistematski narativni
pregled kombinuje misljenja i dokaze. Sistematski pregled se
odnosi na kompletan proces pronalazenja, selekcije, procjena,
sinteze i izvjeStavanja, a meta-analiza je specifi¢na statisticka
tehnika kombinovanja podataka iz pojedina¢nih studija.

Kroz sistemski pregled se uporeduju empirijski dokazi koji
odgovaraju unaprijed odredenim kriterijumima kako bi se
odgovorilo na specificno istrazivacko pitanje. Kljucne
karakteristike sistemskog pregleda su jasno navedeni skup
ciljeva sa unaprijed definisanim kriterijumima za istrazivanje;
eksplicitna, ponovljiva metodologija; sistemska pretraga koja
pokuSava da identifikuje sve studije koje ispunjavaju
kriterijume; procjenu rezultata ukljuenih studija (npr. kroz
procjenu rizika od pristrasnosti); i sistemsko predstavljanje i
sintezu atributa i rezultata iz datih studija. Sistemske metode se
koriste za smanjenje pristrasnosti, ¢ime se pruzaju pouzdaniji
rezultati iz kojih se mogu izvesti zakljucci i donijeti odluke.
Sistematski pregled moze biti - kvalitativan ili - kvantitativan
(meta-analiza) - tip sistematskog pregleda literature koji koristi
kvantitativne metode za sumiranje rezultata.
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Meta-analizu definiSemo kao skup statistickih metoda za
sintezu istrazivackih rezultata, odnosno kao procedure
kvantitativnog pregleda literature. Dzin Gles (Gene Glass) je
1976. godine prvi put upotrijebio termin meta-analiza da
objasni statisticku sintezu rezultata iz primarnih studija: ,,Meta-
analiza se odnosi na analizu analiza, statisticku analizu velike
zbirke rezultata analiza iz pojedinih istrazivanja sa svrhom
integrisanja rezultata“

U meta-analizi se kvantitativno objedinjuju ocjene efekta
tretmana iz pojedina¢nih studija. Meta-analiza se koristi kada
se rezultati studija razlikuju po veli¢ini ili pravcu efekta, ili
kada je mali uzorak kako bi se otkrio efekat ocjenjivanog
tretmana, ili kada istrazivanje iziskuje suviSe vremena i
finansija da bi se dao odgovor na postavljeno pitanje.

Koraci tokom izvodenja sistematskog pregleda i meta-analize:
1. Formulacija istrazivackog pitanja,

2. Odredivanje kriterijuma za ukljucivanje studija u analizu,

3. Pretrazivanje i lociranje relevantnih studija,

4. Utvrdivanje kona¢nog skupa studija,

5. Ekstrakcija podataka i kodiranje karakteristika studija,

6. DonoSenje odluke o tome da li su podaci nezavisni ili
zavisni,

7. Detekcija ekstremnih vrijednosti,

8. Analiza podataka— kvalitativna ili kvantitativha (meta-
analiza),

9. Interpretacija rezultata i donosenje zakljucaka.

Prvi korak u meta-analizi je sumiranje podataka iz svake
studije kako bi se izracunala veli¢ina efekta studije. Veli¢ina
efekta je broj koji odrazava veli¢inu odnosa izmedu dvije
varijable. Veli¢ina efekta omogucava da se rezultati primarnih
istraZivanja predstave na standardizovan nacin.
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Za veéinu studija veli¢ina efekta se izraCunava na osnovu tri
tipa primarnih podataka:

1. Podaci predstavljaju aritmeticke sredine, standardne
devijacije 1 veli¢ine uzoraka;

2. Podaci predstavljaju frekvencije ili proporcije iz tablice
kontingencije 2 x 2;

3. Podaci su dati u vidu koeficijenata korelacije ili se podaci
mogu konvertovati u koeficijente korelacije.

Modeli meta-analize se dijele u dvije grupe, model fiksnog
efekta 1 model slucajnog efekta. Model fiksnog efekta ne uzima
u obzir heterogenost studija i koristi efekat tretmana kao jedinu
pravu vrijednost sadrzanu u svim studijskim rezultatima,
odnosno kada ne postoji znaCajna heterogenost, onda je
moguce izracunati ukupnu ocjenu svih podataka. U fiksnom
modelu kao mjera objedinjenih efekata koristi se tezinski
prosjek efekta u individualnim studijama koji je inverzno
proporcionalan varijansi unutar studija. S druge strane, model
slucajnog efekta ne iskljucuje mogucnost da i drugi faktori
utiCu 1 mijenjaju efekat tretmana. Pod pretpostavkom da studije
uklju¢ene u meta-analizu predstavljaju sluc¢ajan uzorak uzet iz
distribucije mogucih efekata tretmana, odnosno ako izmedu
studija postoji umjerena ili znacajna heterogenost, potreban je
alternativni pristup da se dobije ukupna ocjena efekta. Kod
ovog modela, na dodjeljivane tezinskog koeficijenta uti¢u dva
izvora variranja, u okviru studija i izmedu studija, a cilj
razdvajanja varijanse je da redukuje izvore nepreciznosti. Kod
ovih modela, metod inverzne varijanse se koristi za procjenu.
Procjenjuje se da je veliCina efekta i njegova varijansa iz svake
studije dovoljna da se prihvati metod inverzne varijanse.

Vazno je obratiti paznju 1 izvrSiti procjenu publikacione
pristrasnosti, koja predstavlja tendenciju da se objavljuju
studije na osnovu rezultata, a ne na osnovu njenog teorijskog ili
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metodoloskog kvaliteta. Studije sa pozitivnim (,,dobrim*)
rezultatima imaju veéu Sansu da budu objavljene i citirane. Za
procjenu publikacione pristrasnosti koriste se graficke i
statisticke metode.

Graficki metod koji se Koristi za identifikaciju publikacione
pristrasnosti u izboru studija za sistematski pregled i meta-
analizu je dijagram lijevka.

Od statistickih metoda koje se koriste za detekciju asimetrije
najceSce se primjenjuje metod linearne regresije tzv. Egerov
metod. Ovaj metod procjenjuje vezu izmedu ocjene efekta
studije 1 njene standardne greSke 1 moze se smatrati statistickim
analogom dijagrama lijevka.

Glavni doprinos ukljucuje razvoj protokola koji pruzaju
strukturu za metode pretrazivanja literature, te nove i proSirene
analiticke 1 dijagnosticke metode za procjenu rezultata meta-
analiza. Kori$¢enje tih metoda treba da obezbijedi dosljedan
pristup sprovodenju meta-analize. Koristan vodi¢ za
poboljsanje izvjestavanja o sistematskim pregledima 1

metaanalizama je ,,PRISMA®“ (Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-analyses).

Prednosti meta-analize su: 1. Moguce je prevazi¢i mali uzorak
u primarnim studijama, povecanjem broja ispitanika u
konacnoj analizi sa sposobno$¢u otkrivanja pravog efekta
tretmana medu studijama koje nisu vidljive pri drugacijim
pristupima; 2. PoboljSanje u otkrivanju znacajnih razlika
primarnih ishoda u cjelini, kao i u podgrupama; 3. PoboljSanje
ocjena veli¢ine efekta ili jacine povezanosti; definisanje novih
istrazivackih pitanja u individualnim - primarnim studijama.
Neka od ogranicenja meta-analize: 1. Ukljucenje studija
slabijeg kvaliteta, 2. Efekat mijeSanja razli¢itih studija, 3.
Publikaciona pristrasnost.
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Zbog svega navedenog, meta-analiza, zauzima jedno od
najvaznijih mjesta u medicini zasnovanoj na dokazima.

U hijerarhiji dokaza (slika 1), gdje su klini¢ki dokazi rangirani,
meta-analize su na vrhu. Nasuprot tome, istrazivanja na
zivotinjama, laboratorijske studije, serije slucajeva i prikazi
slucaja imaju malu klini¢ku vrijednost kao dokaz, pa se nalaze
na dnu piramide dokaza.

Systematic reviews and
meta-analyses of RCTs*
Randomized
controlled trials
A
] Case-control studies ]
Quality of

evidence

Cross-sectional studies, surveys l

Case reports, case studies

Lower Higher

Mechanistic studies

Editorials, expert opinion

Slika 45. Piramida dokaza (Preuzeto sa:
https://www.researchgate.net/publication/311504831)
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20. Eticki principi u nau¢nim
istrazivanjima

Etika i eti¢nost datiraju jo§ od vremena Hipokrata, nekoliko
stotina godina prije nove ere. U to vrijeme etika se uglavnom
vezivala za ljude koji su se bavili plemenitom vjeStinom
zvanom lijecenje, odnosno za ljekare/apotekare. Dokaz da je i
tada postojala svijest o brizi, moralu, poStenju 1 osnovnim
ljudskim pravima, je Hipokratova zakletva, kao statut, odnosno
lista pravila kojih ljekar treba da se pridrzava.

Sa pojavom biomedicinskih istrazivanja javila se 1
potreba za poStovanjem odredenih etickih principa u
istrazivanjima na ljudima. Postoje razli¢iti instrumenti kojima
se postavljaju standardi za biomedicinska istrazivanja i to na
globalnom, evropskom, te nacionalnim nivoima. S pravnog
stajaliSta, glavno je pitanje je 1i odredeni tekst pravno
obavezujuéi, tj. ukljucuje li obavezu pridrzavanja njegovog
sadrzaja, ili njegove odredbe predstavljaju tek dobru praksu
bez pravne obaveze. Stoga se instrumenti kojima se postavljaju
standardi dijele prema svom pravno neobavezuju¢em ili
obavezuju¢em karakteru.

Sve je vece interesovanje za eticka pitanja u
epidemioloSkim istraZivanjima i praksi javnog zdravlja, §to je
posljedica drustvene uloge javnog zdravlja i sve veceg interesa
javnosti u nau¢nom integritetu zdravstvenih informacija.
Paznja o etickim pitanjima moZe olaksSati efikasno planiranje,
implementaciju i razvoj razli¢itih programa javnog zdravlja i
istrazivackih aktivnosti. Gledano iz ove perspektive, etika
javnog zdravlja je u skladu sa orijentacijom o javnom zdravlju.
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Teorija istrazivanja ukazuje da se ona moraju
rukovoditi ciljem da se dode do istine. Medutim, u stvarnom
svijetu drugi faktori ¢esto ometaju ovu teznju i mogu dovesti
do sukoba interesa. Istrazivanja treba finansirati, sprovesti, a
rezultate objaviti, a istrazivaci zele postic¢i svoju karijeru. Otud
1 poticu eticki problemi.

Javnost takode ima pravo da zna o0 opashostima po
zdravlje 1 da bude osposobljena za donoSenje odluka u vezi sa
lijeCenjem 1 prevencijom. Ovo nije moguce bez istraZivanja.
Istrazivanja su Cesto neprihvatljiva sa eticke taCke gledista,
gdje postoji klinicka neizvjesnost. Potrebno je da istrazivanja
budu $to kvalitetnija, dok loSe istrazivanje moze dovesti do
pogresnih odluka, koje mogu imati veliki uticaj na zdravlje
pojedinca ili populacije.

Eticka ogranicenja moraju biti uravnotezena sa
mogucénostima $irenja znanja i poboljSanja brige za pacijenta.
Posljednjih godina je objavljeno nekoliko smjernica koje imaju
za cilj poboljSanje etickih standarda epidemioloskih
istrazivanja.

Etika u epidemioloSkim 1 javnozdravstvenim istrazivanjima
nastala je iz nekoliko izvora:
Bioetika — polje istrazivanja koje je prvobitno istrazivalo
probleme sa kojima se suocavaju u praksi medicine i
biomedicinskih istrazivanja, a sada pokriva i klinicku praksu,
regulatornu politiku, istrazivacku praksu, kulturne i druStvene
probleme;
Filozofska etika — teorije i koncepti izvuéeni iz pisanja
Aristotela, Kanta, Mila, Rola itd.

Iskustva stru¢njaka iz oblasti javnog zdravlja oko
etickih problema na kojima se zasniva profesionalna praksa,
kao Sto su zagovaranje, sukob interesa i loSe nau¢no ponasanje.
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Svjetsko udruZenje doktora je donijelo Helsinsku
deklaraciju, koja sadrzi preporuke za ljekare koji rade u
klini¢kim istrazivanjima. Zapravo, ona je skup eti¢kih principa
kojih treba da se pridrzavaju ljekari 1 drugi ucesnici u
medicinskim istrazivanjima. [ako nije pravno obavezujuc¢a, ona
je Siroko prihvacena kao kamen temeljac etike u istraZivanju.
Helsinska deklaracija je Sirom svijeta najprihvaceniji eticki
vodi¢ kroz medicinska istraZivanja, koja se sprovode na
ljudskim bi¢ima. Mnogi je smatraju kamenom temeljcem
biomedicinskih istrazivanja. Drugim rije¢ima to je jedan od
najuticajnijth dokumenata u istraZivackoj etici, predstavljen
kroz skup principa u cilju zaStite pacijenata od nerazumnog
ponaSanja od strane istrazivaca. Helsinska deklaracija je
usvojena 1964. godine na zasjedanju Svjetskog udruzenja
ljekara (World Medical Association, WMA) u Finskoj.
Ponovljene su obaveze iz Zenevske deklaracije (1948.god.) i
Medunarodnog kodeksa medicinske etike (London 1949.god.).
Dokument je do sada viSe puta revidiran:

- oktobra 1975. (29th WMA General Assembly) u Tokiju,

- oktobra 1983. (35th WMA General Assembly) u Veneciji,

- septembra 1989. (41th WMA General Assembly) u Hong
Kongu,

- oktobra 1996.(48th WMA General Assembly) u Somerset
Vestu,

- oktobra 2000. (52th WMA General Assembly) u Edinburgu,

- oktobra 2002. (53th WMA General Assembly) u VaSingtonu,
- oktobra 2004. (55th WMA General Assembly) u Tokiju,

- oktobra 2008. (59" WMA General Assembly) u Seulu i

- oktobra 2013. (64th WMA General Assembly) u Brazilu.

Deklaracija se sastoji od tri dijela: uvodnog dijela,
principa za sva medicinska istraZivanja i dodatnih principa za
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terapijska istrazivanja. Svi principi su iznijeti u okviru 35
¢lanova.

U uvodnom dijelu, u okviru deset ¢lanova, iznijeti su
osnovni principi na kojima pociva Helsinska deklaracija, kao
skup etickih principa za medicinska istraZivanja na ljudima,
ukljucujudi 1 istraZzivanja na materijalima ljudskog porijekla 1
istrazivanja u kojima se koriste podaci o ljudima. Istice se da
zdravlje pacijenta mora da bude ljekaru uvijek na prvom
mjestu, pa tako 1 zdravlje 1 interesi ucesnika u istraZivanju.
Takode, dobrobit ispitanika mora da bude stavljena ispred svih
drugih interesa. U uvodnom dijelu se definiSe 1 svrha
medicinskih istrazivanja na ljudima - da se razumiju uzroci,
razvoj i posljedice bolesti i unaprijede preventivne,
dijagnosticke 1 terapijske intervencije. U ¢lanu 9. istaknute su 1
populacije koje su narocito ugrozene i1 kojima je potrebna
posebna zastita - oni koji ne mogu samostalno dati pristanak ili
odbiti da u€estvuju u istrazivanju.

U principima vazeé¢im za sva istrazivanja, u okviru 20
Clanova, istiCe se zaStita zivota, zdravlja, dostojanstva,
integriteta, prava na samoopredjeljenje, zaStita privatnosti i
povijerljivosti licnih podataka ucesnika u istrazivanju. Prije
nego S$to se pristupi istrazivanju koje ukljucuje ljudske
subjekte, potrebno je sprovesti pretklinicka ispitivanja, svakako
uz puno posStovanje etickih principa 1  dobrobiti
eksperimentalnih zivotinja, kao i uz paznju usmjerenu na
pitanje eventualnog uticaja na zivotnu sredinu. Detaljno se
opisuje uloga i znacaj istrazivackog protokola, kao i etiC¢kog
komiteta koji odobrava prijedlog protokola, prije izvodenja
istrazivanja. Takode, samo stru¢no osposobljena lica mogu
vrsiti ovakva istraZivanja, dok se ucesce ispitanika iz ugroZzenih
populacija ograni¢ava samo na ona istrazivanja zasnovana na
zdravstvenim potrebama i prioritetima takve populacije.
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Detaljno se opisuje koncept informisanog pristanka ucesnika u
istrazivanju i postupak u slucaju da ucesnik nije u mogucnosti
da samostalno da ovakav pristanak. Naposlijetku, istiCe se da
autori, urednici i1 izdava¢i medicinskih cCasopisa i drugih
publikacija imaju eticku obavezu da objave rezultate svojih
istrazivanja.

Pet c¢lanova opisuje eticke principe u oblasti
terapijskih istraZivanja, odnosno onih istraZivanja koja se
sprovode na ispitanicima uporedo sa pruZanjem usluga
lijeenja 1 medicinske njege. Ovakva istrazivanja su opravdana
samo u sluc¢aju da potencijalna dobit za pacijente premasuje
eventualni rizik. Upotreba placeba, odnosno uskracivanje
lijeCenja kao dio istrazivanja, opravdano je samo u slu¢ajevima
kada ne postoji dokazano efektivna intervencija koja bi se
mogla primijeniti, ili kada je to neophodno zbog naucnih
razloga, a da pacijent pri tome ne trpi nikakav rizik ili
nepopravljivu Stetu. Istaknuto je pravo pacijenta na adekvatno
informisanje o ovom i drugim pitanjima tokom i nakon studije.

Za neke epidemioloske studije, posebno studije
sluajeva i kontrola i istorijske kohortne studije, nepotpuno
objasnjavanje ciljeva studije moze biti dopusSteno, jer bi
potpuno otkrivanje hipoteza o studiji moglo uticati na
istrazivanje.

Jedan od najosnovnijih principa epidemiologije je
moralna obaveza da u€esnicima ne nanesu Stetu. lako je rizik u
epidemioloskim studijama obi¢no minimalan, potrebno je
dobro poznavati eticke principe.

Epidemiolozi cesto koriste licne podatke, pa se
privatnost mora posStovati. Podaci bi trebalo da budu
uskladiSteni samo sa licnim identifikatorima, ako je to
apsolutno neophodno, a informacije sa licnim identifikatorima
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treba cuvati pod Siframa i ne treba ih iznositi izvan
istrazivackih ustanova.

Pod sukobom interesa se podrazumijeva situacija u
kojoj istraziva¢ ima ili izgleda da ima privatni ili li¢ni interes,
npr. finansijsku investiciju, dovoljno da uti¢e na objektivno
donoSenje profesionalnih odluka. Istraziva¢i moraju otkriti
stvarne, ocigledne ili potencijalne sukobe interesa etickom
komitetu, a zatim 1 ¢asopisu u kom objavljuje rad. Svako
sponzorstvo istrazivanja treba javno priznati.

Rezultate istrazivanja treba objaviti bez odlaganja, a
prije objavljivanja treba da budu podvrgnuti recenziji
nezavisnih istrazivaca.

Podacima se moze manipulisati u bilo kojoj studiji. Nau¢no
loSe ponaSanje se definiSe kao svako odstupanje od tumacenja
koje nije objektivno. Spoljni pritisci za objavljivanje i
finansiranje istrazivanja su snazni faktori rizika za krSenje
nauke. Nedavni primjeri ukazuju na to da epidemioloska
istrazivanja nisu imuna na najtezi oblik loSeg ponasanja i
manipulacije podacima.

20.1. Specifi¢nosti etike u epidemioloskim i
javnozdravstvenim istraZivanjima

Etika u epidemioloskim i javnozdravstvenim istraZivanjima
je predmet istrazivanja velikog broja autora.

Pod epidemiologijom se podrazumijeva nauka o0
rasprostranjenosti i uzrocima poremecaja zdravlja, o njihovoj
prevenciji 1 suzbijanju. Informacije iz epidemioloskih
istrazivanjanja koriste se za planiranje i evaluaciju strategija za
sprecavnje bolesti, ali 1 za wupravljanje pojedinacnim
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pacijentima. Epidemiologija je osnovna disciplina javnog
zdravlja.

Polazna tacka za konceptualizaciju etike javnog zdravlja je
Cesto bila opsta definicija javnog zdravlja, koju je izdao Institut
za medicinu 1988. gdoine, koja govori da je javno zdravlje ono
Sto drustvo ¢ini, da bi osiguralo uslove u kojima ljudi mogu biti
zdravi. Javno zdravlje se prvenstveno bavi zdravljem
cjelokupne populacije, a ne zdravljem pojedinaca. Ona daje
naglasak na promociju zdravlja i prevenciju bolesti i
invalidnosti, prikupljanje 1 koriS¢enje epidemioloSkh podataka,
nadzor nad populacijom i druge oblike empirijske kvantitativne
procjene, prepoznavanje viSedimenzionalne prirode
determinanti zdravlja 1 fokusiranje na sloZene interakcije
mnogih faktora, te stvaranju efikasnih intervencija.

Aktivnosti javnog zdravlja takode ukljuCuju saradnju u
zajednici 1 partnestvo za zdravlje 1 utvrdivanje prioriteta za
akciju javnog zdravlja.

Etika javnog zdravlja ima razli¢ite domene od onih iz
medicinske etike. Eticka zabrinutost u javnom zdravlju ¢esto se
odnosi na dvojne obaveze zdravstvenih radnika da steknu i
primjenjuju naucna znanja koja imaju za cilj obnavljanje i
zastitu zdravlja populacije, postujuci individualnu autonomiju.

Etika u javnom zdravlju podrazumijeva interakciju izmedu
zaStite blagostanja pojedinca, kao §to je u medicini, i cilja
javnog zdravlja zastite javne dobrobiti. Druge eticke
zabrinutosti u javnom zdravlju odnose se na potrebu da se
obezbijedi pravedna distribucija zdravstvenih resursa.

Etika javnog zdravlja ima Sirok opseg koji obuhvata eticka
1 socijalna pitanja koja proisti€u iz promocije zdravlja i1
prevencije bolesti, epidemioloSkih istraZivanja i prakse javnog
zdravlja.
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U konceptualizaciji etike javnog zdravlja i izdvajanja iz
drugih oblasti bioetike, autori su istakli obavezne mjere javnog
zdravlja, koje su propisane zakonima o javnom zdravlju (npr.
karantiranje osoba sa karantinskim zaraznim bolestima) ili
aktivnosti koje mogu ugroziti licnu privatnost, kao S§to je
nadzor u javnom zdravlju.

Uprkos znacaju obaveznih javnih zdravstvenih aktivnosti
koje se zahtijevaju zakonima, mogu se navesti mnogi primjeri
dobrovoljnih aktivnosti javnog zdravlja. IstraZivanja javnog
zdravlja npr. zavise od podrSke 1 saglasnosti gradana. U
razmiSljanju o etickim pitanjima u sopstvenim javnim
zdravstvenim aktivnostima, struénjaci za javno zdravlje se sve
viSe pozivaju na objas$njenja moralnih nacela u istrazivanima u
javnom zdravlju.

20.1.1. PoStenje u javnom zdravlju

Postenje u javnom zdravlju podrazumijeva razmisljanje
o etickim pitanjima i donoSenju odluka pomoc¢u procjene i
racionalne analize. U takvim razmatranjima, odredene odluke i
akcije mogu biti opravdane etickom teorijom ili integrisanim
pravilima u principima. U tom smislu se razmatraju dvije
teorije: deontoloska i utilitarna. Deontoloske teorije smatraju
da ljude ne treba tretirati kao sredstvo i da su neke radnje
ispravne ili pogresne, bez obzira na posljedice. One pruzaju
snaznu podrSku za =zaStitu ucesnika istrazivanja 1 Ccitavih
populacija, ¢ak i ako zaStita ljudi usporava istraZivanje ili
sticanje znanja.

Utilitarne teorije, s druge strane, teze maksimiziranju
korisnih posljedica. Princip korisnosti zahtijeva maksimalno
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povecanje agregatnih ili kolektivnh koristi. Iz utilitarne
perspektive, princip korisnosti je krajnji princip od kog se
izvode svi drugi principi. Utilitarne teorije pruzaju jako
opravdanje za programe javnog zdravlja, kao §to su program
obavezne vakcinacije djece ili fluorizacije javnih vodovoda.

Cetiri nacela  dobrobiti, bezvrijednosti, pravde,
postovanja principa autonomije su u etickim smjernicama
izradenim za struc¢njake iz oblasti javnog zdravlja, iako ne daju
detaljno objaSnjenje kako mogu koristiti okvir za eticko
odlucivanje. Principi kao §to su pravosude se joS uvijek
razvijaju.

Eticki  principi  korisnosti  zahtijevaju da se
maksimiziraju potencijalne koristi za pojedince i drustvo i da
se potencijalni Stetni uticaji minimiziraju.

Princip korisnosti podrazumijeva i zastitu individualnog
blagostanja 1 promovisanje zajednicke dobrobiti. Javne
zdravstvene ustanove moraju blagovremeno postupati prema
informacijama koje imaju i da ih ekspeditivno ¢ine dostupnim
javnosti.

Princip nemogucnosti zahtijeva da se izbjegnu Stetna
djela. Medutim, princip nepostojanja ne iskljucuje moguénost
balansiranja Stete od potencijalnih koristi.

Princip autonomije se fokusira na pravo na
samoopredjeljenje. Principi pravde su takode vazni.

Utilitarne  teorije pravde naglasavaju mjeSavinu
kriterijuma tako da se javni servis maksimizira, a korist bude
za Citavu populaciju, jer je primarni cilj javnog zdravlja
zdravlje populacije. Teorija pravde upucuje na ujednacenu
dostupnost zdravstvenih resursa, kao npr. usluge snimanja.
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20.1.2. Eticka pitanja u epidemiologiji

Epidemioloske studije doprinose znanju
razjaSnjavanjem uzroka bolesti: kombinovanjem
epidemioloskih podataka sa informacijama iz drugih disciplina
kao Sto su genetika 1 mikrobiologija; vrednovanjem
konzistentnosti epidemioloSkih podataka sa hipotezama o
uzrocnosti 1 pruzanjem osnove za razvoj i procjenu procedura
za promociju zdravlja i prevenciju.

Epidemiologija ima ulogu u dizajnu i sprovodenju
nau¢nih istraZivanja 1 primjeni nau¢nog znanja iz oblasti
javnog zdravlja. Ovo ukljucuje izvjeStavanje o rezultatima
istrazivanja 1 odrzavanju i promovisanju zdravlja u zajednici.
Sprovodec¢i svoje profesionalne uloge epidemiolozi cesto
nailaze na brojna etiCka pitanja i zabrinutosti koje zahtijevaju
pazljivo razmatranje. Mnogi od ovih problema su adresirani i
razjasnjeni u literaturi o etici u epidemiologiji i praksi javnog
zdravlja.

Smjernice za etiku, koje je razvilo Medunarodno
udruzenje za epidemiologiju zivotne sredine i Americki koledz
za epidemiologiju, pruzaju korisne informacije o obavezama
epidemiologa za istrazivanje medu pojedincima, drustva,
poslodavcima i kolegama. Smjernice koje su uradili Kolin
Soskon i Andrej Light, a koje je usvojilo Medunarodno drustvo
za epidemiologiju Zivotne sredine 1999. godine, isticu vazne
obaveze koje epidemiolozi imaju prema zajednici na koju uti€u
opasnosti iz zivotne sredine.

Smjernice o etici koje je usvojio Americki koledz
epidemiologije razmatraju osnovne vrijednosti, duZnosti 1
vrline u epidemiologiji; profesionalnu ulogu epidemiologa,
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minimiziranje rizika 1 zaStita blagostanja ucesnika u
istrazivanju; pruzanje koristi; zastitu povjerljivosti i privatnosti;
pribavljanje informisane saglasnosti; podnosenje predlozenih
studija etickim komitetima, odrzavanje povjerenja javnosti;
izbjegavanje sukoba interesa i pristrasnosti; komuniciranje o
etickim zahtjevima; suocavanje sa neprihvatljivim ponasanjem
I obaveza prema zajednicama.

Medunarodne smjernice  za  eticki  pregled
epidemioloSkih studija objavio je Savjet medunarodnih
organizacija medicinskih nauka (CIOMS).

Smjernice  CIOMS-a  razlikuju se  izmedu
epidemioloSkih istrazivanja 1 rutinske prakse (istrazivanje
epidemija i nadzor u javnom zdravlju) i razmatraju neka od
pitanja povezanih sa dobijanjem informacione saglasnosti u
epidemioloSkim studijama. Specificna eticka pitanja koja se
javljaju u epidemioloSkim istrazivanjima 1 praksi javnog
zdravlja, koja su istaknuta u etiCkim smjernicama, ukljucuju
minimiziranje rizika i pruzanje koristi, informisanu saglasnost,
izbjegavanje i otkrivanje sukoba interesa, obaveza prema
zajednicama.

20.1.3. Eticka pitanja u praksi javnog zdravlja

S obzirom na to da epidemiologija predstvalja glavnu
disciplinu javnog zdravlja, potrebno je razmotriti i eticka
pitanja u praksi javnog zdravlja, pa je neophodno napraviti
razlike izmedu epidemioloskih istraZivanja i aktivnosti javnog
zdravlja.
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20.1.4. Definicija nadzora, reagovanja u hitnim
situacijama i evaluacije programa

Epidemioloski (javnozdravstveni) nadzor predstavlja stalno
sistematsko prikupljanje, analizu 1 tumacenje podataka o
zdravlju, kao i slanje povratne informacije zainteresovanima u
cilju njihove primjene za sprecavanje 1 suzbijanje poremecaja
zdravlja.

Osnovna aktivnost javnog zdravlja je mjerenje i
pracenje promjena zdravstvenog stanja, faktora rizika 1 pristupa
i koris¢enja usluga. Sirenje informacija je isto toliko vazno kao
prikupljanje podataka i analiza.

Odgovori u hitnim situacijama se definiSu kao
aktivnosti javnog zdravlja koje se preduzimaju u hitnoj ili
vanrednoj situaciji, zbog prijetnje po zdravlje stanovnistva.

U takvim situacijama primarna svrha je da se utvrdi
priroda i veli¢ina javnozdravstvenog problema u zajednici i da
se sprovedu odgovaraju¢e mijere za rjeSavanje problema.
Zadatak epidemiologije je da u hitnim situacijama, na osnovu
postojecih podataka, predlozi aktivnosti.

Smjernice 1 pristupi za sprovodenje epidemioloskih
istrazivanja na terenu odrzavaju hitnost otkrivanja uzroc¢nih
faktora i potrebu za donosenjem prakti¢nih preporuka, kao §to
je to ucinjeno tokom epidemije SARS-a.

S druge strane, evaluacija programa se odnosi na
sistematsku primjenu nau¢nih 1 statistickih procedura za
mjerenje konceptualizacije programa, dizajna, implementacije i

200



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

korisnosti; poredenje ovih mjerenja; i koris¢enje informacija za
optimizaciju programa.

20.1.5. Eticka pitanja u javnozdravstvenom nadzoru

Razvojem javnozdravstvenog nadzora formirani su registri
bolesti, a rastuca literatura o etici u ovoj oblasti ukazuje na sve
vece interesovanje.

Sve je veta zabrinutost zbog privatnosti 1 povjerljivosti
informacija o zdravlju 1 tehnoloskih dostignu¢a, kao §to je
koriS¢enje interneta za diseminaciju podataka iz sistema za
nadzor i registrovanje bolesti. Podaci prikupljeni tokom
sistema nadzora obezbjeduju kontinuiranu procjenu faktora
rizika od zaraznih Dbolesti, uclestalosti 1 mortaliteta 1
omogucavaju procjenu mjera prevencije i kontrole bolesti.

Ove i druge prednosti javnozdravstvenog nadzora moraju
biti izbalansirane od mogucih rizika i Stete, kao $to je krSenje
privatnosti. Potreba za balanisranjem potencijalnih koristi od
rizika podvla¢i pravilo da podatke o nadzoru ne bi trebalo
prikupljati ako se ne koriste.

Stoga, stru¢njaci javnog zdravlja imaju eticke obaveze kako
za maksimiziranje potencijalnih koristi rutinski prikupljenih
podataka o nadzoru, tako i za minimiziranje rizika i
potencijalnih Steta. Koraci koji se preduzimaju da bi se
obezbijedio kvalitet podataka prikupljenih od strane sistema
javnog zdravlja i registara bolesti, maksimalizuju potencijalne
koristi od podataka. Podaci registara bolesti moraju biti tacni,
potpuni i blagovremeni. Potencijalni rizici od prikupljanja i
koriS¢enja podataka o nadzoru ukljucuju gubitak privatnosti 1
krsenja povjerljivosti. Neophodno je donositi pisane politike i
procedure za povjerljivost podataka i sprovoditi obuku osoblja.
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20.1.6. Etika u promociji zdravlja i prevenciji bolesti

Prevencija bolesti 1 promocija zdravlja ukljucuju
zdravije drustvo, smanjuju fiskalne izdatke 1 povecavaju
produktivnost i efikasnost. Takode 1 pojedini ¢lanovi drustva
mogu imati koristi. Nekoliko autora je razmatralo okolnosti
pod kojima se licna autonomija moze smanjiti za promovisanje
zdravlja cijele zajednice i moralno opravdanje za intervencije
javnog zdravlja (npr. imunizacija, jer je zakonom obavezna).

Generalno postoji  potreba za dobrovoljnoséu u
zdravstvenoj edukaciji, promociji zdravlja i komunikacijskim
programima javnog zdravlja. Rizici 1 potencijalni Stetni uticaji
na javno zdravlje ukljucuju neefikasne, kontraproduktivne ili
Stetne intervencije; neadekvatne posljedice; obiljezavanje ili
stigmatizaciju pojedinaca.

Dilema je kako savjetovati ljude da mogu biti u
opasnosti za potencijalno ozbiljne zdravstvene komplikacije,
bez njihovog obiljezavanja, doprinose¢i anksioznosti ili
negativnom uticaju na njihovo blagostanje.

Eticka razmiSljanja u vezi sa prevencijom bolesti 1
intervencijama u zajednici ukljuuju procjenu rizika i koristi,
potrebu za dobrovoljnim uée$¢em i izbjegavanje prekomjernih
podsticaja i pitanja vezanih za pravosude.

Postoji potreba za senzibilno$¢u prema etniCkim i
kulturnim navikama i normama i da se izbjegne planiranje
odozgo prema dole, u kom se ignoriSu zdravstvene brige i
samodefinisane potrebe informisanja ciljne populacije u korist
profesionalnih  preokupacija i zabrinutosti. Ovakve
zabrinutosti su uspjeSno rijeSene kroz participativno
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istrazivanje zasnovano na zajednici, Sto predstavlja proces koji
pomaze u razvijanju kompetencija u zajednici.

Eticka pitanja u zdravstvenoj komunikaciji ukljucuju
potrebu izbjegavanja sukoba interesa, prezentaciju Cinjenica o
zdravstvenim opasnostima ili zdravstvenim moguénostima na
istinit, uravnotezen 1 blagovremen nacin 1 kako bi izbjegli
iskrivljene cCinjenice ili sakrivene nejasno¢e u naucnim
dokazima.

20.1.7. Eticka pitanja u skriningu

Eticka pitanja se javljaju i u programima za skrining.

Pod skriningom se podrazumijeva preliminarno
otkrivanje osoba sa neprepoznatim oblicima poremecaja
zdravlja uz pomo¢ lako i brzo primjenjivih postupaka. Krajnji
cilj skrininga je smanjenje morbiditeta ili smrtnosti kod osoba
koje su pregledane.

Predlozeno je vise okvira za analizu etickih pitanja u
programima javnog zdravlja. Vilson i Jungner su 1968. godine
predlozili 10 principa za programe masovnog Skrininga. Ovi
principi se ¢esto navode u planiranju 1 evaluaciji programa
skrininga populacije; oni se odnose na adekvatnost naucnih
dokaza, ravnotezu rizika 1 koristi, dostupnost efikasnog
lijecenja, prihvatljivost testa skrininga i potrebnih troskova i
resursa.

Tokom godina su predloZzena poboljSanja uz dodatnu
specifikaciju principa skrininga.

Kriterijume za efikasnost klinickih preventivnih sluzbi
razvili su kanadska radna grupa za periodi¢ni pregled i Task
Force za preventivne usluge u SAD.
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Skrining pred nas postavlja vazna eti¢ka pitanja u vezi
sa informisanom saglasnosnos$¢u, privatnoséu i povjerljivosti,
rizicima 1 potencijanim dobitima i raspodjelom ograni¢enih
javnih izvora za skrining. Nacelo postovanja slobode
pojedinaca podrzava pravo ucesnika na informisanu saglasnost
prije pregleda. Ispitanicima treba prije pregleda dati
informacije o znacaju pozitivnog ili negativnog rezultata.

Da bi dali informisanu saglasnost za skrining, ucesnici
treba da razumiju rizik od lazno pozitivnog rezultata ispitivanja
i procedure koje mogu slijediti.
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21. Etika u klini¢kim i
eksperimentalnim istraZzivanjima

Eti¢nost u klinickim istrazivanjima na ljudima odnosno tokom i
klinickih ispitivanja 1 eksperimentalnih istraZzivanja je oblast od
javnog interesa. Vrlo Cesto razli¢ite kompanije koje sprovode
takva istrazivanja bile su podlozne kritikama zbog nedostatka
transparentnosti. Dalja grupa kritika sugeriSe da se studije sa
odobrenim proizvodima uglavnom sprovode u marketinske
svrhe, ili se sprovode u inostranstvu u nastojanju da se smanje
troskovi ili izbjegnu strogi propisi §to u svojim studijama
navode Glantz LH 1 saradnici 1 Shapiro H. i saradnici. Eticko
ponasanje u klinickim ispitivanjima zasnovano je na Helsinskoj
deklaraciji, etickom standardu koji je na snazi od 1964. godine
1 koji reguliSe istrazivanje na ljudima. Deklaracija se moze
smatrati izrazom napora Svjetske medicinske asocijacije u
balansiranju potrebe za generisanjem dobrog medicinskog
znanja sa potrebom da se zaStite zdravlje i interesi ucesnika
istrazivanja. Belmontov izvjestaj je kratak dokument o
moralnim principima koji je 1978. godine objavila Nacionalna
komisija za =zaStitu ljudskih subjekata biomedicinskih
istrazivanja. Ovaj izvjeStaj se pojavio nakon skandala o
nedoli¢nom ponaSanju nakon otkrivanja poznatog Tuskegee
eksperimenta (na sifilisu koji se ne lije¢i u afroamerickom
narodu). Ovaj izvjeStaj sadrzi nacela ili kriterije za vodenje
istrazivanja na ljudima u biomedicini. Belmontov izvjestaj je
posebno poznat po uspostavljanju okvira osnovnih moralnih
principa — postovanja li¢nosti, dobro¢instva i pravde — koji bi
trebalo da usmjeravaju tok istrazivanja. Na evropskom nivou,
dalje smjernice pruzaju direktive Savjeta Evrope i Evropske
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komisije, i naravno, nacionalni bioeticki komiteti. Od tada,
dodatni standardi, propisi i eticki kodeksi su dalje razvijani i
uvedeni Sirom svijeta kako bi se osiguralo da bezbjednost i
dobrobit pacijenata ostaju najvaznija stvar u studijama.

Randomizovano kontrolisano ispitivanje (RCT) tip nau¢nog
(obi¢no medicinskog) istrazivanja €iji cilj je da se redukuju
odredini izvori pristrasnosti pri testiranju efektivnosti novih
tretmana, a koji se ostvaruje putem randomne alokacije
subjekata u dvije ili vise grupa. Poredenje se odvija pod strogo
kontrolisanim uslovima kako bi se izveo zakljuCak koji se
moze generalizovati iz studije

Kada se na pacijentu primijeni novi tretman i primijeti
poboljsanje njegovog stanja, mogucnost da se izvuce zakljucak
otezava odsustvo kontra tvrdnje: vjerovatno bi se pacijent ipak
oporavio 1 da nije lijecen, ili bi mozda drugaciji tretman bio
efikasniji. U RCT-u, ucesnici su podijeljeni u dvije grupe,
jedna koja prima eksperimentalni tretman i druga koja djeluje
kao kontrola, daju¢i odgovor na gore postavljeno pitanje.
Medutim, da bi koncept funkcionisao kako je predvideno,
primjena eksperimentalnog tretmana bi trebalo da bude jedina
razlika izmedu eksperimentalne 1 kontrolne grupe.

Nekoliko aspekata nau¢nog dizajna ispitivanja ima upravo cilj
da minimizira druge vrste uticaja na rezultate. Pacijenti koji
ulaze u ispitivanje se rasporeduju ili u eksperimentalnu ili u
kontrolnu grupu prema slucajno zasnovanoj proceduri, a ni
pacijenti ni istrazivaci koji ucestvuju ne znaju u koju grupu su
svrstani. Ovaj postupak ima primarni cilj da ukloni subjektivne
smetnje, na primjer, mogucénost da istraZivaci ubace odredene
pacijente u neki od dijelova studije. Analogno tome,
metodologija statistickog testa znacajnosti se koristi kao
nepristrasan nacin da se razlikuju stvarne razlike u efikasnosti
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lijecenja od pojedinacnih fluktuacija u odgovoru pacijenata na
lijeCenje. (Goodman SM i saradnici). RCT metodologija se
trenutno smatra zlatnim standardom u pracenju lijecenja.
Tokom proteklih nekoliko decenija, RCT su preoviladali u
odnosu na klini¢ke procjene, prikaze slucaja i opservacione
studije kao standarde dokaza u medicini. Danas su klinicka
ispitivanja veliki i strogo regulisani procesi koja moraju da se
pridrzavaju etickih zahtjeva.

Opsti problem sa etikom u klinickim ispitivanjima proizilazi iz
¢injenice da oni koji imaju koristi od rezultata ispitivanja nisu
isti kao oni koji snose rizik i teret uceSc¢a u ispitivanju. UceSce
u klinickom ispitivanju podrazumijeva povecan nivo rizika u
odnosu na uobifajenu terapiju, posebno zbog mogucnosti
izlaganja neocekivanim Stetnim efektima novog lijeCenja.

Li¢na ocekivanja u vezi sa tretmanom koja imaju i pacijenti i
istraziva¢i mogu igrati neoc¢ekivano veliku ulogu u efikasnosti
terapije. Iz tog razloga, tokom testiranja nove intervencije
pacijenti u kontrolnoj grupi treba da dobiju placebo. Placebo je
supstanca u kojoj se ne nalazi aktivni sastojak preparata koji se
koristi tokom eksperimentalnog tretmana. Pacijentu koji primi
placebo mora se navesti da vjeruju da prima efikasan tretman.
Postoji, medutim, ozbiljan problem sa upotrebom placeba,
odnosno, moguénost da ucesnici budu oSteCeni primanjem
placeba umjesto aktivnog lijeCenja. Za mnoga stanja,
nedostatak aktivnog lije€enja izlaze pacijente velem
pogorsanju stanja ili ¢ak riziku od smrti. U takvim situacijama,
jasno je da je upotreba placeba potpuno neeticka, jer bi
pacijenti koji koriste placebo bili oSte¢eni. U nekim takvim
sluajevima, tradicionalni placebo kontrolisan dizajn studije se
moze modifikovati tako da se koristi ista populacija pacijenata
za proucavanje i placebo odgovora i odgovora na aktivni
tretman, ¢ime se izbjegava da neki pacijenti u ispitivanju
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ostanu nelije¢eni. Ova vrsta ispitivanja se naziva unakrsno
ispitivanje jer pacijenti u ispitivanju prelaze u unaprijed
odredenim vremenskim tackama od primanja placeba do novog
tretmana i obrnuto.

Prema Helsinskoj deklaraciji u njenoj najnovijoj formulaciji,
upotreba placeba je prihvatljiva pod uslovom da ne postoji
dokazani tretman, ali i ,gdje je iz ubjedljivih i naucno
opravdanih metodoloskih razloga potrebno utvrditi efikasnost
ili bezbjednost intervencije”, pod uslovom da pacijenti koji
primaju placebo ili ne budu lijeceni, nece biti izlozeni bilo
kakvom riziku od ozbiljne stete.

RCT ukljucuje, po definiciji, randomizaciju i Cesto slijepu
probu. Medutim, randomizacija i ,,jednostruka ili dvostruka“
slijepa proba mogu do¢i u koliziju sa individualnim interesima
onih koji ucestvuju u ispitivanju. Randomizacija izaziva jo$
jednu eticku dilemu koju nije tako lako odbaciti. Ulaskom u
aktivno kontrolisan RCT, pacijenti koji ucestvuju imaju Sansu
da dobiju tretman koji ¢e se na kraju pokazati inferiornim. Ovo
je posebno problemati¢no ako se pokaze da je eksperimentalni
tretman loSiji od standardnog tretmana koji je bio dostupan van
ispitivanja, posto je priznati eti¢ki princip da pacijenti treba da
dobiju najbolji dokazani standard terapije. Oc¢igledno, onda,
randomizacija S$teti ucesnicima ispitivanja koji, ulaskom u
ispitivanje, mogu biti uskraceni za najbolji dostupni tretman.

U klini¢kim istrazivanjima, postoji jaz izmedu onih koji su
izloZeni riziku medicinske intervencije - uéesnika ispitivanja - i
onih koji su korisnici rezultata ispitivanja - buducih pacijenata i
drustva u cjelini. Na primjer, Helsinska deklaracija zahtijeva da
,dobrobit pojedina¢nog subjekta istrazivanja mora imati
prednost nad svim drugim interesima“ [3, ¢lan 6]. Posljednjih
godina, medutim, ova paradigma naglaSene zastite ucesnika se
sve viSe smatra neadekvatnom. Uglavnom, dva razloga govore
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protiv toga. Prva tacka je zapazanje da je jedini efekat tako
stroge regulative u razvijenim zemljama bio podsticanje
provodenja istrazivanja U zemljama u kojima su standardi za
zaStitu ucesnika nizi. Stoga se jake norme zaStite pokazuju na
kraju neefikasnim podsti€u¢i nove oblike koriS¢enja u
negativnom smislu pacijenata. Pregovaranje o adekvatnom
nivou zaStite koji se moze postaviti kao globalni standard za
medicinska istraZzivanja pokazalo se izazovnim, o cCemu
svedoCe kontinuirani napori na reviziji HelsinSke deklaracije.
Pacijent koji ucestvuje u ispitivanju mozda zeli da preuzme
ve¢i nivo rizika zarad individualno procijenjene Koristi, na
primjer, rizikujuci sa inovativnim i obecavajué¢im tretmanom.
Ili bi mozda pacijent Zelio da ucestvuje u istrazivanju od kojeg
svesno nema nikakve $anse da dobije bilo kakvu korist, zarad
koristi drugim pacijentima ili potomstvu.

Das i saradnici navode da principi etike pocivaju na
autonomiji, humanosti, pravdi, nezlonamjernosti, povjerljivosti
1 posStenju. Autonomija je poStovanje pacijentovog prava
izbora njege i prava da prihvati ili odbije lijeCenje. Princip
autonomije kaze da pacijent ima pravo da napravi svoj izbor o
proceduri lijeCenja. Stoga se mora postovati pravo pacijenta na
informisani pristanak. Pacijentu se moraju dati prave
informacije o tome $ta moZe da ocekuje, rizicima i dostupnim
alternativnim opcijama. Princip humanosti zahtijeva od ljekara
da djeluje u ,,najboljem interesu* za pacijenta. Za prakticara je
vazno da procijeni rizike naspram koristi od razlicitih
procedura i maksimizira Koristi, a minimizira Stetu. Ljekar
treba da bude specijalizovan za proceduru i da bude u stanju da
se nosi sa rizicima i neZeljenim efektima koji se mogu pojaviti.
Potreban je pravican tretman za pacijenta. IskoriS¢avanje
pacijenta samo u svrhu regrutovanja za izvodenje istrazivanja
bez jasnog cilja ne smije da se radi. Ljekar treba da poStuje
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zelje pacijenata, da razumije dubinu problema i da edukuje
pacijente u smislu §ta mogu da ocekuju od tretmana i
procedura. Svi ucesnici u ispitivanju moraju podjednako
podijeliti rizik 1 koristi. Princip nezlonamjernosti zahtijeva od
ljekara da ,,ne naudi® pacijentu. Ljekar treba da razgovara o
moguc¢im nezeljenim efektima 1 komplikacijama postupka
istrazivanja prije nego Sto ukljuci osobu u eksperiment.

Klini¢ka istrazivanja su zahtjevan posao. Regrutovanje i
ukljuc¢ivanje ispitanika je sustinski korak u smanjenju troskova
1 duzine klini¢kih ispitivanja. Regrutovanje dovoljnog broja
ucesnika je kamen temeljac za kvalitetno istrazivanje koje
testira postavljene hipoteze i minimizira pristrasnost.
Informisani pristanak je kritican element u procesu
regrutovanja ispitanika i1 kljuni je korak za sprovodenje
etickog istrazivanja. Chaudari i saradnici navode da su
smjernice dobre klinicke prakse (GCP) 1 preporuke
Medunarodne konferencije o harmonizaciji (ICH) su od
susStinskog znacCaja za pisanje pristanka za ucesce u studijama.

Chaudari 1 saradnici takode navode da dobra klinicka praksa
(GCP) obezbjeduje da se klinicka ispitivanja osmisle,
sprovode, nadgledaju, revidiraju i analiziraju. GCP ima za cilj
zastitu ljudskih prava, integriteta i povjerljivosti. 1997. GCP je
stupio na shagu, iako u tom trenutku nije bio pravno priznat.
Godine 2004. u Evropi GCP je postao zakonska obaveza za sva
klini¢ka ispitivanja koja uklju¢uju nove proizvode. Univerzalna
deklaracija o ljudskim pravima stupila je na snagu od strane
Ujedinjenih nacija kao rezultat nehumanih sudenja sprovedenih
tokom Drugog svjetskog rata. 1964. godine, Helsinska
deklaracija je nastala i usvojena od strane Svjetske medicinske
asocijacije 1 posluzila je kao okosnica za eticke principe koji su
formulisali  trenutnu ~ Medunarodnu  konferenciju o
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harmonizaciji (ICH)-GCP smjernice. Godine 1962. usvojeni su
amandmani Kefauver-Harris koji su zahtijevali od FDA da
procijeni sve nove lijekove u pogledu bezbjednosti i efikasnosti
kao rezultat tragedije talidomida koja je dovela do rodenja
10.000 novorodencadi sa deformitetom fetalnih ekstremiteta u
vise od 20 zemalja Sirom svijeta. (Greene JA i saradnici).
Razli¢ite organizacije i komiteti Sirom svijeta usvojili su
nekoliko smjernica i dokumenata u tom pogledu. Tako se
pojavila potreba za objedinjavanjem svih ovih smjernica u
jedan globalni dokument. Da bi se postigao ovaj cilj, 1996.
godine Medunarodna konferencija za harmonizaciju tehni¢kih
zahtjeva za registraciju farmaceutskih proizvoda za ljudsku
upotrebu (ICH) izdala je ICH Guideline. U izradi ovih
smjernica ucestvovali su predstavnici regulatornih tijela i
farmaceutskih kompanija iz Japana, Sjedinjenih Drzava,
Evropske unije, Australije, Kanade i nordijskih zemalja, kao i
Svjetske zdravstvene organizacije (SZO). U januaru 1997.
godine, smjernice su postale efektivne i primijenjene za
klinicka ispitivanja koja su ukljuc¢ivala ljude. Prema
smjernicama ICH-GCP, sva klini¢ka ispitivanja treba da se
sprovode u skladu sa etickim standardima, jasnim naucnim
dokazima. Za svaku studiju je potreban dobro dokumentovan
protokol. Dobijanje informisanog pristanka i povijerljivosti su
kljuéne stvari. Osoblje koje sprovodi ove studije treba da prode
adekvatnu obuku.

Oslanjajuéi se na osnovne filozofije koje leze u osnovi glavnih
kodeksa, deklaracija i drugih dokumenata relevantnih za
istrazivanje na ljudima, postoji 7 zahtjeva koji sistematski
razjasnjavaju koherentan okvir za procjenu etike klinickih
istrazivackih studija: (1) vrijednost—poboljSanja zdravlja ili
znanje mora biti izvedeno iz istraZivanja; (2) nau¢na validnost
— istraZivanje mora biti metodoloski rigorozno; (3) pravican
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izbor predmeta—naucni ciljevi se moraju postovati i potencijal
I raspodjela rizika i koristi, treba da odrede zajednice odabrane
kao mjesta za istrazivanja (4) povoljan odnos rizika i koristi — u
kontekstu standardne klinicke prakse i istrazivackog protokola,
rizici moraju biti minimizirani, potencijalne koristi povecéane,
5) nezavisna revizija —pojedinci koji nemaju sukob interesa
moraju pregledati istrazivanje i odobriti ga, izmijeniti ili
prekinuti; (6) informisani pristanak—pojedinci treba da budu
informisani o istrazivanju 1 da daju svoj dobrovoljni pristanak;
i (7) postovanje upisanih ispitanika — ispitanici treba da imaju
zaStiCenu privatnost, mogucnost da se povuku i da se nadgleda
njihovo zdravstveno stanje. Ispunjavanje svih 7 uslova je
neophodno 1 dovoljno da klinicko istraZzivanje bude eti¢no. Ovi
zahtjevi su univerzalni za sva klini¢ka istrazivanja i jasno ih je
u svom radu definisano Nardini C.

Pored unapredenja medicinskog znanja 1 poboljSanja njege
pacijenata, klinicka istrazivanja pokuSavaju da postignu
sljedece: Zastite pacijente uvodenjem sistematskog pristupa u
procjeni bezbjednosti novih medicinskih intervencija, Sto je u
skladu sa eticnos¢u; pomazu u dijagnostici i lijeCenju razli¢itih
bolesti kao 1 njihovoj prevenciji. Takode, klinicke studije
poboljsavaju nacin na koji se lijekovi koriste i Sto je jako vazno
generiSu dokaze koji omogucavaju da se medicinski tretman
prilagodi pojedinanim pacijentima.

Studije prate stroge nau¢ne standarde i smjernice koji imaju za
cilj da zastite uCesnike i pruze pouzdane i tacne rezultate.
Klinicka ispitivanja na ljudima se deSavaju u zavr$nim fazama
dugog sistematiénog procesa istraZivanja koji pocinje u
laboratoriji u kojoj se razvijaju i testiraju novi koncepti, nakon
toga se nastavlja na zivotinjama $to omogucéava nau¢nicima da
vide kako pristup djeluje in vivo. Konacno, testiranje na
ljudima se sprovodi na malim, a zatim veéim grupama ljudi.
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Ispitivanja mogu biti sproveden da: procijene jedan ili vise
pristupa u lijeCenju bolesti, procijene nacine za sprecavanje
bolesti ili stanja, procijene jednu ili viSe dijagnostickih
intervencija, istraze metode ranog prepoznavanja odredenih
stanja ili faktora rizika za to stanje.

U klini¢ki studijama je vaZan balans izmedu riziko faktora i
benefita za pacijente. Radi potvrde etiCnosti jedne studije
neophodno je da pacijenti daju svoj pristanak za uces¢e kroz
informisani pristanak. Takode, pacijentima treba da sve bude
pojasnjeno u direktnom kontaku sa istrazivatem tako da bi
shvatili Sta bi za njih bio benefit, a Sta rizik uces¢a u jednoj
studiji. Neki mogu¢i rizici uces¢a u klinickom ispitivanju su:
da nova intervencija u klinickom ispitivanju mozda nece
funkcionisati kod doti¢nog pacijenata, da nova intervencija
mozda nece biti tako efikasna kao ustaljene intervencije ili
standardne procedure. Ponekad postoje ozbiljni ili cak Zivotno
- prijete¢i neZeljeni efekti, postoje nepredvideni rizici zbog
ograni¢ene upotrebe ili testiranja intervencije na ljudima 1 dr.
Pacijenti mogu imati koristi od ucesc¢a u klinickom ispitivanju
kroz dobijanje novog tretmana ili procedure u lijecenju bolesti
koji moze biti bolji za trenutno stanje pacijenta od prethodnog
tretmana. Takode, korist moze biti manje nezeljenih efekata od
onih $to $to je pacijent do sada imao. Vazno je da pacijent kroz
ove studije moze obezbijediti pristup najnovijim procedurama
prije nego $to budu dostupne $iroj javnosti, a takode da primi
savjet, njegu 1 podrSku od obucenog klinickog osoblja koje
razumije doti¢no stanje ili bolest.

Eticki komiteti zaduZeni za procjenu istraZivanja su od
kljucnog znaCaja za pravilno regulisanje istraZivanja koja
ukljucuju ljude i zivotinje, posto istrazivaci ne bi trebalo da
daju jedini sud o tome da li je njihovo istrazivanje u skladu sa
opSte priznatim etiCkim kodeksima (Talukder MHK i

216



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

saradnici). Sva istrazivanja koja ukljucuju ljude, bilo da su
pacijenti ili zdravi dobrovoljci, moraju biti upuéena etickom
komitetu. Ciljevi etickih komiteta kada je rije¢ o istrazivanju su
sljede¢i: da odrzavaju eticke standarde prakse u istrazivanju; da
zaStite uCesnike istrazivanja i istrazivace od nezeljenih efekata
ili eksploatacije; da se ouvaju prava u€esnika istrazivanja i dr.
(Gilman RH i saradnici.) Eti¢ki komitet ili odbor treba da se
pobrine da odgovorni istraziva¢ bude odgovarajuce
kvalifikovan i iskusan. Takode treba da obezbijedi da je
konsultovana adekvatna literatura i sprovedene
eksperimentalne studije i da su uloZeni svi moguci napori da se
potencijalni ucesnici informiSu o ciljevima 1 posljedicama
njihovog uc¢esc¢a u studiji, a posebno o prepoznatljivim rizicima
I neprijatnostima. Informisani pristanak je neophodno dati
ispitaniku prije njegovog ulaska u studiju. Eti¢ki komitet (EK)
ima primarnu odgovornost da pregleda istrazivanje i njegovu
uskladenost sa Smjernicama dobre klinicke prakse (GCP).
Dizajn istrazivanja mora biti nau¢no opravdan i sproveden na
eticki nac¢in kako bi uklju¢io ljude sa dobrovoljnim
informisanim pristankom. Sastav EK varira u zavisnosti od
zemlje, centra, obima i prirode pregledanog istrazivanja.
Medutim, postoje neke osnovne preporuke. U vecéini zemalja u
Evropi, SAD EK se sastoji od najmanje pet ¢lanova, dok je u
Kini i Indiji potrebno najmanje sedam ¢lanova i maksimalno
12-15 ¢lanova. (Qiao H i saradnici, Hemminki E i saradnici.)
EK mora imati najmanje jednog c¢lana Koji je autonoman,
nezavisan od institucije ili mjesta ispitivanja. Takode najmanje
jedan ¢lan koji je iz nenau¢ne zajednice. Predsjednik komiteta
rukovodi cijelim procesom i koordiniSe rad. Takode vazan ¢lan
EK je sekretar. Kompozicija treba da ima adekvatnu polnu i
starosnu zastupljenost gdje su zastupljeni bazi¢ni istrazivaci,
istrazivac¢i klinicari, jednog pravnog stru¢njaka, jednog
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istrazivaca drustvene orijentacije, jednog filozofa ili teologa i
jednog c¢lana koji nije istraziva¢. Procjena istrazivanja koje
ukljuuje rizicnu populaciju kao Sto su djeca, trudnice,
hendikepirani ljudi, zatvorenici, itd, mora ukljuciti jednog
Clana sa ekspertizom u radu sa tom populacijom. Takode je
pozeljno imati ¢lana ili stru¢nog savjetnika za posebne oblasti
istrazivanja.

Predsjedavaju¢i ima primarnu odgovornost za nezavisno i
nesmetano funkcionisanje EK, obezbjedivanje uce$¢a svih
¢lanova, elimisanje sukoba interesa kod svih ¢lanova komiteta i
rjeSavanje prituzbi protiv istrazivata i ¢lanova EK.
Odgovornost je sekretara da zakaze sastanke EK, obraduju
dokumentaciju, organizuju efektivhu reviziju prijedloga,
definiSu 1 odrzavaju poStovanje standardnih operativnih
procedura (SOP), obudavaju ¢lanove EK i dr. Clanovi nauéne
zajednice imaju primarna odgovornost pregleda istrazivackih
protokola i njihove nau¢ne utemeljenosti. Clan koji nije
nauc¢nik je kljucan za zastitu ispitanika i da postavlja prakti¢na
pitanja vezana za istrazivanja.

Uvodenje informisanog pristanka za ucesnike u klini¢kim
istrazivanjima je vazan faktor za oCuvanje eti¢nosti. Medutim,
da bi se dodatno =zastitili ucesnici, proces informisanog
pristanka ukljuCuje verbalnu diskusiju istrazivaca sa
ispitanikom. Nakon objasnjenja, ispitanik dobija papirnu
formu. Glavni istraziva¢ je odgovoran da objasni Sta sadrzi
informisani pristanak i utvrdi da je ispitanik jasno razumio
informacije i dao svoj dobrovoljni pristanak za uceS¢e u
odredenom ispitivanju. Kada se dobije informisani pristanak od
ispitanika ili njegovog zakonskog staratelja, moguénost
prinude ili neprimjerenog uticaja mora biti svedena na
minimum. Dokument o informisanoj saglasnosti (ICD) treba da
sadrZi informacije na jeziku razumljivom ispitaniku, tako da se
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informisani pristanak najées¢e prevodi na jezik zemlje u kojoj
se studija provodi. Cilj, o¢ekivana duZzina studije i sve potrebne
procedure kroz koje ¢e ispitanik u studiji proci treba da budu
jasno navedeni u ICD. Pored toga, ICD treba da opise rizike,
koristi istrazivanja za ispitanike ili druge opcije lijeCenja i
povjerljivosti podataka ispitanika.

U istrazivanjima koja mogu dovesti do minimalnog rizika za
ispitanike, eti¢ki komitet trazi objas$njenje da li ¢e u slucaju
povrede biti pruzena medicinska njega ili da li ¢e ispitanici
dobiti novéanu nadoknadu. Osim toga je vazno da ispitanici
znaju da se mogu povuci iz istraZivanja u svakom trenutku.
Institucionalni odbor za pregled (IRB) je odgovoran da
identifikuje stepen rizika u kliniCkom ispitivanju. (Talukder
MHK i saradnici).

Informisani pristanak u danasnje vrijeme nije jednostavno
kreirati s obzirom na potesko¢e u odredivanju prihvatljivog i
dovoljnog nivoa informacija koji Cine pristanak validnim.
Generalno, saglasnost moze biti vaze¢a kada ukljucuje
razumijevanje dobrovoljnog u¢es¢a, svrhu istrazivanja, odnos
rizika 1 koristi 1 procedure koje ¢e se izvoditi tokom studije. U
medicinskim istrazivanjima, primarni cilj istrazivanja nije da se
fokusira na direktnu Kkorist ispitanika tokom istrazivanja,
uprkos mogucnosti da subjekti dobiju terapeutsku korist.
Pacijent moze Zeljeti da preuzme veci rizik da bi dobio bolju
korist. Nasuprot tome, pacijent u zavr$noj fazi bolesti mozda
zeli da ucestvuje u istrazivanju radi koristi drugima ili budu¢im
generacijama.

Regrutacija se odnosi na proces selekcije — od obavjestenja o
studiji do ucesca ispitanika. Istraziva¢ ima obavezu da obavi
razgovor sa potencijalnim ucesnicima koji ima za cilj da
regrutuje odgovarajuc¢e ucesnike Mnogi istrazivaci su istakli
problem nedovoljnog regrutovanja ucesnika. S druge strane,
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proces zadrzavanja subjekata u studiji poznat je kao retencija.
Regrutovanje i zadrzavanje subjekata istrazivanja kljucno je za
izvodenje klinickih studija. Procenti regrutovanja se razlikuje
od lokacije do lokacije i studije do studije. U svojoj studiji
Chaudhari N. navode da klini¢cko znanje moze negativno uticati
na ukljucivanje ispitanika i njihovo nedovoljno zadrzavanje u
studiji; varijabilnost u osobinama ispitanika i Stopama
odustajanja moze dovesti do ugroZzavanja kvaliteta studija
Postoje razliCiti pokuSaji da se povecava stopa regrutovanja
ispitanika u studije. Postoji ograni¢en broj dokaza koji
podrzavaju neophodnost plac¢anja ispitanika radi pobolj$anja
procesa regrutovanja ispitanika u klini¢kim istrazivanjima.
Postoje ograni¢eni dokazi o tome koliko novac moze podstaci
pojedince da ucestvuju u klinickim istrazivanjima. TeSko je
prepoznati stvarni efekat placanja na ukljucivanje ispitanika u
studije, a takode i eti¢nost ovakvog postupka.

Postoje i drugi razlozi koji mogu podsta¢i pojedince da
uCestvuju u klinickim istrazivanjima. Na primjer, zdravi
volonteri mogu ucestvovati zbog radoznalosti, altruizma,
trazenja senzacija i Zelje da pomognu drugima 1 ucestvuju u
unapredenju zdravlja. Pacijenti mogu ucestvovati u nadi da ¢e
imati koristi od ove nove terapije.

Preden je dug put od teSkih eti¢kih kompromisa u klinickim
studijama tokom istorije do uspostavljanja adekvatne
bezbjednosti za ljude koji danas ucestvuju u klinickim
istrazivanjima. Uvodenje eti¢kih  principa, regulisanje
izvodenja studija, uvodenje razli¢itih standarda i osnivanje EC
osiguralo je siguran dizajn studija i vecu sigurnost ispitanika
tokom trajanja studija nego $to je bilo slucaj u proslosti.

220



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Literatura;

1. Chaudhari N, Ravi R, Gogtay NJ, Thatte UM.
Recruitment and retention of the participants in clinical
trials: Challenges and solutions. Perspect Clin Res.
2020 Apr-Jun;11(2):64-69.

2. Committee for medicinal products for human use.
Guideline on analytical procedure development.
EMA/CHMP/ICH/195040/2022.

3. Das NK, Sil A. Evolution of Ethics in Clinical Research
and Ethics Committee. Indian J Dermatol. 2017 Jul-
Aug;62(4):373-379.

4. Hemminki E. Research Ethics Committees in the
regulation of clinical research: comparison of Finland
to England, Canada, and the United States. Health Res
Policy Syst. 2016;14(1):5.

5. Gilman RH, Anderton C, Kosek M, Garcia HH and
Evans CA. How many committees does it take to make
a project ethical? Lancet 2002; 60: 1025-1026.

6. Glantz LH, et al. Research in developing countries:
taking “benefit” seriously. Hastings Cent
Rep. 1998;28:38-42.

7. Goodman SN. Toward evidence-based medical

statistics. 1: the P value fallacy. Ann Intern
Med. 1999;130:995.

221



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

8. Greene JA, Podolsky SH. Reform, regulation, and
pharmaceuticals--the Kefauver-Harris Amendments at

50. N Engl J Med. 2012 Oct 18:367(16):1481-3.

9. Qiao H. A brief introduction to Institutional Review
Boards in the United States. Pediatr

Investig. 2018;2(1):46-51.

10. National Commission for the Protection of Human
Subjects of Biomedical and Behavioral Research.
Bethesda, MD: ERIC Clearinghouse; 1978. The
Belmont report: Ethical principles and guidelines for

the protection of human subjects of research.

11. Nardini C. The ethics of clinical trials.

Ecancermedicalscience. 2014 Jan 16;8:387.

12. Riis P. Thirty years of bioethics: the Helsinki
Declaration 1964-2003. New Rev Bioeth. 2003;1:15-

25.

13. Shapiro H, Meslin E. Ethical issues in the design and
conduct of clinical trials in developing countries. N

Engl J Med. 2001;345:139-42.

14. Talukder MHK, Hossain MZ, Akhter N, Perveen
IA. Institutional Ethical Review Board (lerb):
Concept & Context. Bangladesh Journal of Bioethics

2011; 2(2): 24-25.

222



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

15. WMA Declaration of Helsinki - Ethical Principles for
Medical Research Involving Human Subjects.
https://www.wma.net/policies-post/wma-declaration-of-
helsinki-ethical-principles-for-medical-research-
involving-human-subjects/

223


https://www.wma.net/policies-post/wma-declaration-of-helsinki-ethical-principles-for-medical-research-involving-human-subjects/
https://www.wma.net/policies-post/wma-declaration-of-helsinki-ethical-principles-for-medical-research-involving-human-subjects/
https://www.wma.net/policies-post/wma-declaration-of-helsinki-ethical-principles-for-medical-research-involving-human-subjects/

Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

22. Etika u publikovanju

Etika je definisana kao nacin na koji treba da se ponaSamo.
Publikovanje u medicine, u sustini, postoji da prikaze aktuelna
1 nova medicinska znanja kao pomo¢ u medicinskoj praksi. U
ovom poglavlju razmatramo mnoge aspekte publikovanja u
medicini u pogledu “Sta bi trebalo da radimo” 1 podjedanko
“Sta ne bi trebalo da radimo” iz perspektive razli€itih etickih
okvira.

lako etika nije zakon ili skup pravila, niti kodeks ponasanja,
eticki okvir moze biti koristan kada se razvijaju dobre opste
smjernice za izdavanje u medicini.

Medicina napreduje krupnim koracima, $to je praceno |
napretkom drustva 1 tehnologije uopsSte. Pracenje novih
dosignuca nije moguce bez publikovanja. Nauke takode nema
bez publikovanja, a publikovanje predstavlja radnu i eticku
obavezu istrazivaca. Nauka pociva na osnovnim principima
vazecim za sve zemlje 1 sve naucne discipline.

Medicinski Casopisi imaju vlasnike i poslovne modele. Vlasnici
medicinskih Casopisa c¢esto su medicinska druStva sa
vrijednostima koje urednici ¢asopisa mogu, ali ne moraju da
dijele. Razlike u vrijednostima mogu dovesti u pitanje urednike
1 vlasnike Casopisa. Medunarodni komitet urednika
medicinskih  Casopsia (ICMJE) je dao preporuke o
odgovornosti urednika i vlasnika.

Istraziva¢i u nauci prave greSke u pogledu netacnog
posmatranja, pogresne analize ili pogreSnog citiranja. Ovakve
greSke naucnici tokom istraZivanja c¢ine zbog neznanja i
nenamjerno. Medutim, u nauci je prisutno i nepostenje u vidu
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manipulisanja, uklanjanja podataka ili  neobjavljivanja
negativnih rezultata.
Posljednjih godina se registruje porast naucnog nepostenja,
iako u odnosu na ostalu populaciju, medu naucnicima je veéi
procenat onih koji pripadaju postenim ljudima. Prema nalazima
istrazivanja koje je sproveo Grove uoceno je da 6% od 2700
naucnika i ljekara pribjegava nekom vidu nau¢ne prevare.
Nauc¢no nepoStenje moze nastati u svim fazama naucnog rada.
Kada nauc¢nik prevarom stekne korist za sebe 1 nanese Stetu
drugim licima, onda govorimo o najteZim oblicima prevare. To
je u nauci poznato kao FFP trijada koja podrazumijeva:
izmiSljanje  rezultata istrazivanja  (engl.  fabrication),
prepravljanje podataka (engl. falsification) i1 upotreba tudih
ideja (engl. plagiarism).
U nauci je prisutan sindrom ,,publikuj ili nestani® koji je
rezultat pritiska da se Sto vise publikuje.
Medu greskama su moguce 1 nenamjerne greske, koje takode
mogu uticati na kvalitet nau¢nih rezultata.
Podvale u nauci se mogu Klasifikovati na:

- Fabrikovanije,

- Falsifikovanije,

- Plagijarizam.
Fabrikovanje predstavlja izmiSljanje podataka ili rezultata
prilikom njihovog zapisivanja ili saopsStavanja.
Falsifikovanje podrazumijeva manipulaciju materijalom,
opremom ili procesom istrazivanja, kao 1 izmjenu ili
izbacivanje podataka ili rezultata tako da istrazivanje nije tacno
prikazano u dokumentaciji.
Plagijatorstvo predstavlja prisvajanje tudih ideja, postupaka,
rezultata ili rijec¢i bez navodenja izvora, tj. odavanja priznanja
pravom autoru.
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Fabrikovanje i falsifikovanje — primjeri

Fabrikovanje i falsifikovanje nose sa sobom C(itav niz
posljedica, pocev od gubitka posla, licence, gubitka povjerenja
u nauku, finansijskih posljedica, ali i potencijalnog gubitka
zivota ili oSteCenja zdravlja. O tome svjedoCe primjeri u
nastavku.

Diderik Stapel, profesor sociologije i od 2010. godine dekan
na Fakultetu drusStvenih nauka Tilburg univerziteta u Holandiji.
Tokom 2011. godine je suspendovan zbog optuzbi za
fabrikovanje i falsifikovanje podataka. Utvrdeno da su isti
prekrsaji utvrdeni u Cak trideset njegovih radova i1 nekoliko
doktorskih disertacija. Sve studije su bile korektno isplanirane,
ali upitnici nisu dati ispitanicima. Medutim, on je fabrikovane
podatke slao kolegama i tako postajao koautor radova. Ove
prevare je prijavio studentski parlament. Stapel je priznao da je
fabrikovao podatke i dobrovoljno je vratio svoju doktorsku
disertaciju. Osim toga, koristio je novac iz fondova poreskih
obveznika. Presudom je odredeno da novac vrati u iznosu 1,5
godiSnje plate profesora, a osuden je i na 120 sati druStveno
korisnog rada. Povuceno je 58 njegovih radova. Nanio je Stetu i
svojim kolegama koje su indirektno ucestvovale u prevarama,
zatim univerzitetima na kojima je radio. Osim toga, poljuljao je
povjerenje u istrazivanja u oblasti socijalne psihologije, $to je
doprinijelo da finansijeri istrazivanja opreznije dodjeljuju
sredstva.

Andrew Wakefield je uinio najstetniju medicinsku prevaru
modernog doba. On je 1998. godine objavio ¢lanak o navodnoj
vezi MMR vakcine i autizma u Lancetu. Imao je jak finansijski
interes da falsifikuje podatke. Okrivljen je za preko 30 tacaka
optuznice 1 ostao je bez ljekarske licence. Unaprijed je dobio
435.000 funti od advokata zastupnika oSteCene djece radi
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podupiranja planirane tuzbe. Njegovo istrazivanje se zasnivalo
na 12 malih pacijenata koji su pazljivo birani u okviru anti-
MMR kampanje. Samo jedno dijete je imalo jasno izraZen
dezintegrativni poremecaj, a 3 od 9 nije bolovalo od autizma.
Petoro ih je prije vakcinacije imalo smetnje u razvoju. Rad je
povucen tek 2010. gdoine kada je otkriveno da je A.
Wakefield, manipulisao podacima. Rad je imao pogubne
posljedice po mnogu djecu u Americi i Evropi, ¢iji su roditelji
dovedeni u zabludu 1 odbili da svoju djecu vakciniSu MMR
vakcinom. Porastao je broj oboljelih od morbila, rubeole i
parototisa. Posljedice se osjete i danas kroz poljuljano
povjerenje roditelja u vakcine, iako je godinama unazad
objavljen veliki broj istrazivanja na milionima djece, koja
ukazuju da ne postoji povezanost izmedu MMR vakcine i
autizma.

Anil Potti se bavio istrazivanjima u onkologiji na Univerzitetu
Duke. Njegova istrazivanja davala su nadu mnogim
pacijentima u 80% izlijeCenje malignih bolesti, pa su
ucestvovali u klinickim studijama. Rezultate tih studija Anil je
objavljivao u prestiznim Casopisima. Medutim, ispostavilo se
da je on falsifikovao podatke u velikom broju svojih radova.
Svoj rad o predvidanju Sirenja celija karcinoma objavio je u
Cuvenom c¢asopisu The New England Journal of Medicine.
Kada su drugi istrazivac¢i pokuSali da urade ista istrazivanja i
postavljali mu pitanja, otkrivene su prevare, a Potti je podnio
ostavku. Povuéen je veliki broj njegovih radova, poljuljan je
ugled Duke univerziteta, ali se najvefa Steta odnosila na
potencijalni gubitak Zivota.

Plagijarizam — primjeri

Mahesh Visvanathan i Gerald Lushington su kompjuterski
struénjaci  Univerziteta Kanzas. Oni su okrivljeni za
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plagijarizam koji je utvrden u tri njihova rada objavljena u
medunarodnim ¢asopisima. Kada su se spremali da rezultate
prikazu na konferenciji u Svedskoj, uolene su prevare.
Utvrdeno je da je cio zakljucak njihove prezentacije preuzet iz
tudeg rada. Americki ured za istrazivacku integritet (US Office
of Research Integrity) je utvrdio da nisu bili upoznati, ali nisu
ni mnogo marili za stavove o plagijarizmu u istrazivackom
programu Univerziteta. Za razliku od vecine istrazivaca -
ucesnika u skandalima vezanim za nau¢no nepostenje, obojica
su zadrzali svoje pozicije na Univerzitetu, uz obavezu da se na
Univerzitetu pazljivo prati njihov rad.
Kada je u pitanju etika u publikovanju, ne treba zanemariti ni
autorstvo. Autorstvo podrazumijeva javnu odgovornost za
sadrzaj ¢lanka. Da bi neki istraziva¢ bio autor/koautor rada
neophodno je da istrazivaci imaju znacajno ucesce u:

- stvaranju koncepta i programa rada ili analiziranju i

interpretaciji rezultata,
- skiciranju ¢lanka ili njegovoj kritickoj reviziji uz
znacajno intelektualno angazovanje,

- u konacnoj saglasnosti sa definitivnom verzijom rada.
Potrebno je da budu ispunjena sva tri navedena uslova.
Za autorstvo nije dovoljno:

- ucesce u obezbjedivanju sredstava,

- ucesce u prikupljanju podataka,

- uopstena supervizija rada istrazivacke grupe
Lazno autorstvo je jedan od smrtnih grijehova u nauci.

Brojna istrazivanja ucestalosti podvala 1 prevara u nauci
ukazuju da se time bavi samo mali broj ljudi. Nenamjerne
greSke se sprecavaju znanjem, a intelektualno nepoStenje
obuzdavanjem. Jedna od najboljih preventivnih mjera u ovoj
oblasti je edukacija istrazivaca. S obzirom na to da se prevare
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uglavnom otkrivaju u ve¢ objavljenim radovima osnovan je
pokret “post-publication peer review”, koji je 2012. godine
pokrenuo sajt PubPeer. Tako je svima omoguéeno da
komentariSu ve¢ objavljene rezultate. Pored tog, osnovan je i
centar za otvorenu nauku (Center for Open Science;
https://centerforopenscience.org/), i drugi centri i aktivisti.
Naucnici bi trebalo da se drze pravila da ono $to ne Zeli$ sebi,
ne treba da ¢ini§ drugima.
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23. Pisanje istrazivackog projekta

Pisanje istrazivackog projekta je ozbiljan posao i na taj nain
mu je potrebno 1 pristupiti. Napisati istrazivacki projekat
iziskuje znanje i veliki trud i motivisanost. Da bi jedan projekat
bio prihvacen od strane onog ko finansira istrazivanje, projekat
mora da zadovolji neke karakteristike. Prvo, tema projekta
mora da bude u skladu sa zahtjevima onog ko finansira
projekat, specifi¢na 1 jasno definisana, a takode 1 cilj koji se
zeli posti¢i. Na pocetku je potrebno jasno objasniti o ¢emu se
radi u projektu 1 kako je istraZzivanje koje ¢e se raditi povezano
sa projektom. Projekat takode mora biti mjerljiv, odnosno da u
svakom trenutku moze bit pracen njegov napredak i zato je
dobro definisati na poc¢etku neke vremenske okvire za njegovu
realizaciju. Projekat treba da bude inovativan i da donosi nesto
novo. Motivacija za otkrivanje neceg novog mora da postoji.
Vazna stvar za svakog evaluatora je da projekat bude
realistican. To zna¢i da projekat sa postoje¢im kadrom uz
postojeca finansijska sredstva i okolnosti moZze biti realizovan.

Koliko je vazno na pocetku definisati dobru ideju toliko je
vazno poceti sa pisanjem istrazivatkog projekta. Nakon
definisanja projektne ideje potrebno je nju pretvoriti u pitanje i
razmisliti o svim moguéim upitima koji bi mogli do¢i od onih
koji ¢e raditi evaluaciju projekta. Potrebno je razmisliti da li
postoje sredstva za realizaciju projekta, napraviti sistemski
pregled literature u smislu Sta je do sada uradeno na ovom
polju na koje se odnosi tema istrazivackog projekta i
organizovati ,brainstorming® oko projektne ideje. Na kraju
napisati kratak saZetak projekta i poslati ga drugima da daju
svoje misljenje.
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Najvaznije je, kao §to smo rekli, poceti od dobre ideje. Ideja je
obi¢no vezana za prethodna istrazivanje ali moze biti i potpuno
nova ideja. Nekada je ta ideja Siroka i glomazna i treba je svesti
na razumnu mjeru. ldeju prevesti u pitanje nije lak proces.
Salmaan i saradnici navode da pitanje treba da pojasni ideju
onom Kkoji investira u projekat tako da kroz njega poblize
objasnimo vaznost samog projekta. Kada je rije¢ o izvorima
informacija odnosno pretraZivanju literature, $to je sve veoma
bitno prije kona¢nog definisanja projekta odnosno pristupanja
pisanju projektne aplikacije, to mogu biti literatura i biblioteke,
internet, knjige i publikacije. Potrebno je vidjeti ko je i koliko
do sada istrazivao o predlozenoj ideji projekta, Sta je
ustanovljeno i nadeno. Takode je bitno ako je neSto nadeno da
se obradi da li je to u saglasnosti sa idejom istrazivanja ili je u
potpunoj suprotnosti. Svi navodi iz literature moraju biti po
pravilima i jasno navedeni u bibliografiji na kraju projektnog
prijedloga. Diskusija oko samih projektnih ideja je vrlo vazna i
treba je organizovati prije po¢etka pisanja projekta. Thabane L
1 saradnici navode da nekoliko klju¢nih ideja i ocekivanja treba
postaviti u formi pitanja i sebi i drugima i kroz raspravu
pokusati sagledati sve prednosti i eventualno mane doticnog
projektnog prijedloga. Nakon dobre rasprave uvijek izlaze
najbolje projektne ideje koje postaju dobro provjerene i
spremne da se upotrijebe za pisanje kratkog projektnog
apstrakta. Apstrakt je potrebno poslati i onom ko finansira sam
projekat ali 1 onima koji mogu pomoc¢i svojim savjetom oko
konacnog sredivanja teme istrazivanja. Nakon svih ovih
uspjesno zavrSenih koraka projekat je spreman za pisanje i za
razradu.

Motivacija za pisanje projektnih prijedloga je vazna. Postoje
razliCite vrste motivacije. Pisanje projekata je vazan pokazatelj
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aktivnosti istrazivaca, povecava se akademski prestiz, a to i je
nadin za povecavanje broja njegovih nauc¢nih publikacija. Ova
aktivnost moze biti od koristi procjene istraziva¢a od strane
drugih. Osobe koje dobijaju grantove i ljudi koji vise objavljuju
su bolje pozicionirani imaju prednost i kona¢no istrazivaci pisu
projekte zbog licne ili finansijske koristi institucije u kojoj je
istraziva¢ zaposlen. Svrha ovog teksta je da sumira niz opstih
smjernica za izradu konkurentnih prijedloga nau¢nih projekata.
Ove smjernice ne zamjenjuju neprocjenjivu vrijednost iskustva
istrazivaca. U tekstu ¢emo se osvrnuti na pregled literature o
ovoj temi 1 mom licnom iskustvu, posebno obogacenom s
nekoliko odbijenih prijedloga. Jasan, sveobuhvatan i integrisan
pregled glavnih pitanja koja se odnose na izradu dobrih
prijedloga nau¢nih projekata je jako vazan. Sta &ini dobar
prijedlog nau¢nog projekta? Originalna ideja koja ima uticaj,
demonstriranje nau¢nog uticaja predloZzenog istrazivanja,
njegova adekvatnost zahtjevima finansijera i uskladenost sa
programskim Kriterijumima. Svaki finansijer objavljuje poziv
za projekat. U pozivu se daje opis tema projekata koje bi mogle
biti finansirane kao 1 finansijski okvir. Takode, objavljuje se 1
precizna metodologija pisanja projekta, obrasci, potrebna
dokumentacija koju je potrebno priloziti tokom aplikovanja i
vremenski okvir odnosno krajnji rok za podnosenje projektnog
prijedloga. Svaki finansijer voli dobar projekat sa dobrom
komunikacijom.  Efikasnost komunikacije 1  jasnoca
prezentacije su klju¢n kao 1 dobar kriticki prikaz literature koja
se odnosi na projektnu temu. Koordinator projekta i tim koji se
nalazi u pozadini moraju da ubijede evaluatore da projekat ima
veliku vjerovatnoc¢u uspjeha. Vazni su minuli rad na srodnim
temama, preliminarna istrazivanja i dr.

233



Metodologija naucnoistrazivackog rada u biomediniskim
naukama

Upravljanje projektom je timski napor - za svaki projekat
postoji projektni tim koji radi zajedno kako bi se rezultati
ostvarili. Postavlja se pitanje kako se projektni timovi
okupljaju? Postoji mnogo nacina da se formira projektni tim i
mnogi faktori koje treba uzeti u obzir. Projektni tim je
funkcionalna grupa pojedinaca koji zajedno rade na
ostvarivanju  zajednickog cilja. Ovo moze ukljucivati
koordinatore projekta, konsultante i1 ¢lanove tima. Kako ovaj
projektni tim funkcioniSe zavisi od toga kako je organizovan,
Sto zavisi od vrste i1 strukture projekta. Svaka organizacija
sprovodi neke vrste projekata. Iz tog razloga, vazno je da se
razviju vjeStine upravljanja timom. Postoji nekoliko tipova
struktura projektnih timova, ali obi¢no projektima rukovodi
koordinator projekta. Projektni koordinatori su zaduzeni za
planiranje projekta, ugovaranje, provodenje aktivnosti u skladu
sa planom, budzetiranje 1 pracenje. Da bi to uradili, koriste
razliite aplikacije 1 softvere za upravljanje projektima. U
idealnom slucaju, softver za upravljanje projektima omogucava
timsku saradnju, kao i planiranje. Bez sumnje, koordinator
projekta ima klju¢nu ulogu u upravljanju projektom, jer on ili
ona vodi tim kroz zivotni ciklus projekta promisljenim
donoSenjem odluka. Kao S§to je ve¢ navedeno, projektni
koordinatori su zaduzeni za izradu plana projekta, vodenje
¢lanova projektnog tima, pracenje toka projekta i nadgledanje
izrade dokumentacije za upravljanje projektom. Pored toga,
projektni koordinatori su veza izmedu projektnog tima i
zainteresovanih strana u projektu. Clanovi projektnog tima su
pojedinci sa specifiénim vjeStinama koji su potrebni za
zavr$etak projektnih zadataka. Clanovi projektnog tima mogu
imati razli¢ite zadatke, ali u vecini sluc¢ajeva oni su odgovorni
za ostvarivanje rezultata projekta, ispunjavanje kljucnih ciljeva
projekta 1 izvjeStavanje koordinatoru i sponzoru projekta.
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Sastavljanje projektnog tima predstavlja odabir ¢lanova tima
kao 1 utvrdivanje organizacione strukture projekta. To
podrazumijeva postavljanje pravila i procedura, definisanje
ocekivanja 1 uspostavljanje komunikacije. Ako ove stvari nisu
jasno definisane prije nego Sto projekat pocne, neizbjezno Ce
dovesti do problema na putu implementacije projekta. Mnogi
projekti zahtijevaju da vise organizacionih jedinica ili ustanova
rade zajedno kako bi se postigli rezultati. U okviru strukture
projektnog tima, svaki tim treba da vodi koordinator koji
upravlja timom pojedinaca. Prije nego Sto se ude u suStinu
sastavljanja tima, potrebno je izabrati partnere u projektu.
Potrebno je definisati uloge i odgovornosti u projektu.
Koordinatori projekta treba da budu u stanju da jasno definisu
uloge 1 odgovornosti ¢lanova svog tima. NajuspjeSnije projekte
vode projektni koordinatori koji postavljaju osnovna pravila i
definiSu ocekivanja od samog pocetka. Ova pravila mogu
ukljucivati jasne granice, korake koje treba preduzeti ako nesto
krene naopako 1 jo§ mnogo toga. Potrebno je postaviti ciljeve
projekta. Najbolji naCin za uspostavljanje komunikacije i
odrZzavanje neometanog odvijanja projekta je jasno definisanje
uloga kako u vasem projektnom timu, tako 1 kod
zainteresovanih strana u projektu. Posto struktura projektnog
tima ukljuc¢uje toliko mnogo pojedinaca, izuzetno je vazno
odrzavati komunikaciju tako S§to ¢e se kreirati plan
komunikacije. Unutar strukture projektnog tima, svi Clanovi
tima treba da imaju iste informacije i da znaju ta¢no kako da
komuniciraju jedni sa drugima, da postavljaju pitanja,
izrazavaju ideje itd. Plan za komunikaciju omoguéava svima da
ta¢no znaju kako da rade zajedno u timu. Takode vrlo je vazno
napraviti i plan upravljanja rizicima u projektu. Svaki projekat
nosi rizike za svoju implemenataciju. Oni se dijele u unutrasnje
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I vanjske rizike. Rizici se moraju jasno definisati i napraviti
plan njihovog otklanjanja odnosno korekcije.

Sponzor projekta je pojedinac ili organizacija koji nude
finansijska  sredstva za finansiranje  projekta. Pored
obezbjedivanja finansiranja projekta, sponzor projekta moze
takode predloziti okvir projekta i postaviti smjernice za
upravljanje projektom. Kada je projekat odobren, sponzor
projekta nadgleda tim za upravljanje projektom sa stanovista
finansijera, dok projektni koordinatori nadgledaju svakodnevne
projektne aktivnosti. Sponzor projekta je odgovoran za mnoge
aspekte projekta, od pokretanja i obezbjedivanja izvodljivosti
projekta do pracenja napretka projekta i procjene njegovih
ishoda. Uloga se moze podijeliti na tri dijela: vizija projekta,
upravljanje projektom i realizacija projekta. Uspostavljanje
vizije projekta osigurava da je projekat validan i1 uskladen sa
projekthom propozicijom. Sponzor ostaje informisan o
projektnim dogadajima kako bi projekat bio odrziv. Salmaan i
saradnici navode da tako sponzor utvrduje izvodljivost
projekta i definiSe kriterijume za uspjeh projekta.

Matrica logickog okvira (ili logframe) je rezultat procesa
dizajniranja projekta u kojem se razraduje kako ¢e projektne
aktivnosti dovesti do neposrednih rezultata i kako ¢e one
dovesti do ishoda i cilja. Logicki okvir treba da bude
fleksibilan 1 da se cCesto azurira. Danas vecina sponzora
zahtijeva od aplikanta i istraZzivaa da popuni logicki okvir u
sopstvenom krutom formatu, a to onda postaje nepromjenljiv
standard prema kojem se va$§ program ocjenjuje. U mnogim
slu€ajevima se logiC¢ki okviri tretiraju kao alat za dizajn
projekta. U vecini sluc¢ajeva sponzor ¢e obezbijediti sopstveni
Sablon logi¢kog okvira. Logicki okvir se sastoji od matrice od
4 kolone sa 4 ili 5 redova. Prva kolona predstavlja redosljed
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aktivnosti do ishoda koji treba da se dese da bi projekat bio
uspjeSan. Druga kolona predstavlja indikatore koji
predstavljaju odgovaraju¢e mjere da li su aktivnosti, rezultati
ili ishodi postignuti. Tre¢a kolona predstavlja izvor podataka,
ili sredstva za verifikaciju indikatora. Posljednja kolona je
veoma vazna, 1 navodi pretpostavke koje treba da budu istinite
da bi se ta aktivnost, rezultat ili ishod dogodio i ovdje se
poseban akcenat stavlja na rizike koji se mogu javiti u
implementaciji projekta. Matrica logickog okvira se koristi u
planiranju projekta i generalno joj prethodi analiza
zainteresovanih strana i stablo problema, kako bi se formiralo
ono $to je poznato kao pristup logickog okvira (LFA)
planiranju projekta. Tamo gdje je razvijeno stablo rjeSenja,
donje grane bi generalno ukazivale na 'aktivnosti' koje treba da
se odvijaju, a gornje grane na rezultate. Vertikalna logika
povezivanja (koriste¢i prvu i poslednju kolonu) odrazava
redosljed koraka koji dovode do postizanja ishoda. Ovo se
generalno naziva odnosom sredstva i cilja. Vertikalna logika se
¢ita odozdo prema gore. Pretpostavke koje su navedene u
svakom redu moraju biti ispunjene da bi se hijerarhija postigla.
Horizontalna logika se sastoji od pojedina¢nih redova i
predstavlja saZeti pregled za pracenje i evaluaciju projekta.
Martica se moze koristiti za pracenje 1 evaluaciju projekta ali se
preporucuje da se koristi kao osnova =za pravljenje
sveobuhvatnijeg plana.

Istrazivacki projekti su Cesto slozeni poduhvati. Oni zahtijevaju
vrijeme 1 trud. PoSto stvaranje odgovarajuce infrastrukture za
sprovodenje istrazivanja kao 1 samo izvodenje istrazivanja
zahtijeva ozbiljna sredstva, istraziva¢i redovno traZe grantove
za finansiranje projekata. Nebrojene organizacije nude
mogucnosti za istrazivaCe koje se finansiraju iz grantova. Oni
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se razlikuju od lokalnih do globalnih, javnih do privatnih.
Mnogi daju prioritet odredenim oblastima studija ili vrstama
istrazivackih projekata. Svi oni ukljuuju jedinstvene
parametre aplikacije i zahtijevaju pazljivo planiranje i pripremu
prijedloga za dobijanje granta. Postoje razli€iti tipovi grantova
za istrazivanje: Grantovi za mlade istraZzivace - omogucavaju
trening istraziva¢ima na diplomskom 1 postdiplomskom
odnosno doktorskom nivou; grantovi u obliku stipendija koji
omogucavaju razvoj istrazivaCkih vjeStina na doktorskom i
postdoktorskom nivou; projektni grantovi koji omogucavaju
implementaciju projekata na razli¢itim nivoima 1 oblastima;
grantovi za razvoj Kkarijera Kkoji se odnose na iskusne
istrazivace; grantovi za povezivanje istrazivackih organizacija i
na kraju grantovi za obnavljanje istrazivacke infrastrukture i
diseminaciju projektnih rezultata. Kada su u pitanju grantovi za
istrazivanja, izvori finansiranja dijele se na nekoliko razli¢itih
klasifikacija. Grant se moze interno ponuditi istrazivacima
preko njihove institucije ili organizacije. Dok postoje brojne
baze informacija o grantovima za istrazivanje, koje nisu nuzno
dostupna svima. Postoje neki koji dozvoljavaju individualnu
pretplatu, ali mnogi drugi zahtjevaju institucionalne pretplate.
Od razvoja jedinstvenog  istrazivackog pitanja  do
eksperimentisanja i analize, a zatim pisanja, izazovi mogu
izgledati beskrajni. Za svaki korak su neophodni resursi.
Informacija koje vrste finansiranja su dostupne za istrazivanje i
gdje da se pronadu je jedna od kljuénih stvari u pisanju
projekata.

Najvazniji potencijalni izvori sredstava za istraZivacke projkte
Su:
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Istrazivanje i inovacije vrlo su vazni za dugoro¢nu strategiju
EU-a. Zbog toga su istraziva¢ima iz cijele Evrope dostupni
posebni projekti.

EUREKA je evropska meduvladina inicijativa koja ima 43
punopravne c¢lanice Svaka od ovih zemalja ima svoju
nacionalnu proceduru 1 Semu finansiranja prema kojoj finansira
nacionalno  sudjelovanje u medunarodnim EUREKA
istrazivackim i razvojnim projektima. Informacije o programu i
projektima EUREKA dostupne su
na: https://www.eurekanetwork.org/  Osnovno programsko
nacelo inicijative EUREKA podrazumijeva da organizacije za
implementaciju projekta iz svih zemalja ucesnica slobodno
odlucuju o formulisanju, provodenju i finansiranju projekta
EUREKA.

"HORIZON 2020" je do sada najvec¢i program EU namijenjen
istrazivanju i inovacijama. Prioritet 1 (“’Vrhunska nauka’”) ima
za cilj povecanje izvrsnosti evropskog naucnog potencijala,
osiguravanje kontinuiranog dolaska vrhunskih svjetskih
istrazivata u Evropu 1 omogucavanje pristupa vrhunskim
istrazivaCkim infrastrukturama. Na ovaj nacin se zeli osigurati
dugoroc¢na konkurentnost evropskog istrazivackog prostora na
svjetskom trzistu, kao i prepoznavanje Evrope kao atraktivnog
mjesta za istrazivacki rad. Ciljevi prvog prioriteta se realiziraju
putem slijedec¢ih aktivnosti:

— Evropsko istrazivacko vije¢e — podrzava vrhunske istrazivace
i njihove radne grupe u pionirskim istrazivackim projektima
visoke kvalitete.

— Buduce 1 tehnologije u nastajanju — finansira zajedniCke
istrazivacke projekte koji ¢e otvoriti nova inovativna podrucja
istrazivanja.
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— Marie Curie aktivnosti — omoguéava istraziva¢ima usvajanje
znanja i vjestina u vrhunskim istrazivackim grupama uz uslov
mobilnosti usmjerene na razvoj istrazivacke karijere.

— Istrazivacka infrastruktura — osigurava da se istraziva¢ima iz
evropskog istrazivackog prostora 1 onima izvan njega omoguci
pristup vrhunskoj istrazivackoj infrastrukturi unutar Evrope.

Informacije o podru¢jima u kojima ¢e se finansirati projekti se
mogu naci na tzv. “’Portalu za ucesnike’’ - Participant portal —
https://ec.europa.eu/programmes/horizon2020/h2020-sections

Program COST (European Cooperation in Science and
Technology) je meduvladin okvir za medunarodnu saradnju u
oblasti nauke i tehnologije u Evropi. Program COST finansira
konferencije, radionice, obuke, kratkoro¢ne nauéne razmjene i
aktivnosti prikazivanja rezultata programa iz razliitih oblasti.
Program pruza jedinstvenu mogucénost za razvijanje ideja i

novih inicijativa u nauci i tehnologijama.
Program COST daje podrsku za formiranje istrazivackih mreza
putem COST Akcija.

COST Akcija je interdisciplinarna istrazivacka mreza koja
okuplja istrazivace 1 inovatore iz akademske zajednice, malih 1
srednjih preduzeca, javnih institucija 1 drugih relevantnih
organizacija ili zainteresovanih strana. COST Akcija je
predstavljen na stranici COST
programa https://www.cost.eu/browse-actions.

Takode vaznu ulogu igraju nacionalni projekti. Obi¢no sredstva
koja se mogu dobiti iz nacionalnih projekata su manja ali i
konkurencija pri izboru aplikacija je dosta manja. Ovi projekti
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Cesto predstavljaju ulaznu kratu za dobijanje projekata iz ve¢ih
fondova

Grantovi za istrazivanje se mogu dobiti iz industrije, razli¢itih
privrednih subjekata i razliCitih institucija. Svi oni definisu
pravila pisanja i implementacije projekata koji se moraju
slijediti.

Ideje za klinicka istrazivanja ¢esto nastaju pracenjem pacijenta
kada su klini¢ari primorani da donesu odluku o njezi i lijeCenju
pacijenta, Ovaj scenario se deSava svakodnevno, vjerovatno
mnogo puta dnevno, u svakoj klinickoj disciplini. Jedan dio
ovih ideja ¢e biti vrijedan vremena 1 truda potrebnih za razvoj 1
sprovodenje istrazivackog projekta, Ovo razmatranje zahtijeva
procjenu klini¢kih potreba za novim podacima 1 izvodljivosti i
logistike potrebne za sprovodenje studije. Studiju koja
zahtijeva eksterno finansiranje ne treba posmatrati kao problem
za istrazivace, pogotovo one koji su novi u svijetu istrazivackih
grantova, ve¢ kao neophodan korak koji ¢e povecati Sanse za
uspjeh istrazivanja i potvrditi vaznost projekta. Priprema i
planiranje istrazivackog projekta moze biti dugotrajnije nego
izvodenje samog projekta. Ovaj proces c¢e testirati vasu
odlucnost i posvecenost projektu. Istrazivaci treba da shvate da
vrijeme od pocetka planiranja projekta do rada na prvom
pacijentu obi¢no traju mnogo mjeseci. Prije nego §to se pocne
sa definitivnim planiranjem ispitivanja potrebno je odvojiti
onoliko vremena koliko je potrebno za detaljan pregled
literature. Obi¢no je vazna pomo¢ iskusnog bibliotekara ili
informati¢ara Ova vrsta vjezbe je vazna da se potvrdi da na
istrazivacko pitanje ve¢ nije odgovoreno i da je relevantno za
druge. Temeljno razumijevanje stanja dokaza ¢e obezbijediti da
se identifikuju praznine u literaturi koje bi moglo biti vrijedne
da se rjeSavaju.
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Prvo i najvaznije pitanje koje istrazivac treba da postavi jeste
,Koliko je zainteresovan za temu istrazivanja?* Nakon §to se
procijeni da je preliminarni plan istrazivanja izvodljiv, na
osnovu procjene potrebnog posla, istraziva¢ treba da uradi
obimnu pretragu dostupnih podataka koja je vazan proces koji
moze da uti¢e na buduce istrazivacke napore. Od sustinskog je
znacaja da se prenese istrazivacko pitanje 1 plan projekta sa Sto
je mogucée vise jasnoce. Rios LP i saradnici navode da je
PICOT okvir koristan za formulisanje vecine istrazivackih
pitanja. PICOT predstavlja pacijenta, populaciju ili problem
(P); intervenciju (I); komparator ili kontrolu (C); ishod (O); i
vremenski okvir u kojem se ishodi procenjuju (T). Vazno je
imati na umu da iako PICOT okvir moze da se Koristi za
mnoge vrste istraZzivackih pitanja, on nije univerzalni okvir
pogodan za sva istrazivacka pitanja. Nakon $to je istrazivacko
pitanje definisano, moze se odrediti najprikladniji dizajn studije
za odgovor na pitanje. Kao Sto smo rekli, imperativ je da
istraziva¢ razmotri koje uloge moze i zeli da igra 1 one koje ¢e
morati da izvrSe potencijalni koistrazivaci, konsultanti i drugi
eksperti. Nema potrebe da istrazivaC ima sve odgovore na
projektna i etiCka pitanja, ali potencijalni saradnici moraju biti
angazovani da bi ispunili ove uloge. Velike istrazivacke
institucije imaju uspostavljenu istrazivacku infrastrukturu, gde
se mogu traziti konsultacije 1 savjeti. Institucije su
zainteresovane za metodoloSki i1 eticki ispravna istrazivanja
Ukljucivanje drugih u ovoj fazi takode sluzi da uvijeri
istraziva¢e da ne moraju sami da preuzimaju sav teret
sprovodenja projekta. Iskusni istrazivaci prepoznaju mnostvo
zadataka koji Cine istrazivacki projekat, od kojih je mnoge
najbolje delegirati 1 podijeliti medu saradnicima sa
odgovaraju¢om stru¢noscu.
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Kada se identifikuje moguénost finansiranja, istraziva¢i moraju
pregledati uputstva za podnosioce prijava, koja se obi¢no mogu
naci na veb stranici finansijera. Ova uputstva za popunjavanje
aplikacije obi¢no ponavljaju uslove podobnosti i viziju za
dodjelu sredstava, sa detaljima $ta je potrebno u svakoj fazi
prijave. Vecina finansijera za dodjelu grantova nece primati
prijave koje ne prate uputstva za podnosioce prijava, tako da je
imperativ da aplikanti budu upoznati sa onim $to se od njih
ocCekuje. Veclina aplikacija zahtijeva potpise ko-istrazivaca i
administratora, biografiju za svakog ko-istrazivac¢a, a mozda
cak 1 razlicita pisma podrske. Neki ¢e traziti da se dostavi
pisSmo 0 namjerama prije pune prijave. TeSko je predvidjeti
koliko vremena treba izdvojiti u budzetu za pisanje same
aplikacije za grant. Slozenost projekta i procesa prijave su
glavne varijable. Za istrazivaCe pocetnike 1 istrazivae sa
drugim profesionalnim obavezama, potrebno je i do 6 mjeseci
za pripremu aplikacije. Primjere uspjesnih aplikacija za
projekte treba slijediti kao dobre modele za pripremu vlastite
aplikacije. Mnogi finansijeri objavljuju takve primjere na
svojim web stranicama. Vecina aplikacija prati isti osnovni
Sablon: propratno pismo, sazetak, spisak ciljeva specificnih za
projekat, pozadinu 1 suStinu istrazivanja, plan istrazivanja
(ukljucujuéi metode i1 vremenski okvir), znacaj rada i budzet sa
obrazlozenjem. Ostali potrebni dijelovi mogu biti poglavlje o
razgraniCenju uloge za svakog istrazivaca, pisma podrske
saradnika, pisma o etickom odobrenju od lokalnih istrazivackih
etickih odbora 1 reference istrazivaca. Obi¢no, prvi odjeljci
koje Citaju recenzenti su apstrakt i pozadina projekta. Kao
rezultat toga, prije nego §to recenzent proc¢ita sam protokol
studije, ve¢ su se formirali prvi utisci, na osnovu istrazivackog
pitanja, uskladenosti izmedu ciljeva podnosioca i finansijera,
odnosno da 1li su prafeni projektni prioriteti i dosadasnja
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otkric¢a pregledom literature. Stoga je podnosiocu prijave vazno
da jasno saopsti znacaj i vrijednost prijedloga projekta. Plan
istrazivanja je detaljniji i potpuniji opis svakog specifi¢nog
cilja studija. Potrebno je dovoljno detalja da bi recenzent vidio
ne samo Sta ¢e biti uradeno, ve¢ 1 kako ¢e se to uraditi. Ovaj
princip se odnosi na izbor pacijenata, vrstu intervencije,
metodologiju rada, upravljanje podacima i dr. Recenzent moze
protumaciti nejasne planove kao nepotpune 1 to predstavlja
znak nedovoljnog planiranja. Pretpostavke koje su napravljene
(npr. u vezi sa proracunima veli¢ine uzorka, ili dostupnoscu
podataka koje treba prikupiti) moraju biti opravdane da bi
projektni prijedlog bio dobar. Treba detaljno opisati Sta su
prethodni objavljeni radovi opisali na datu temu.

Kada se priprema budzet za aplikaciju potrebno je da istrazivac
bude realan i prakti¢an. Pregled budZeta iz prijasnjih aplikacija
moze biti od pomoéi. Cesée je da se studije prerano prekinu ili
skrate zbog nedovoljnog finansiranja nego da se studije zavrse
sa viSkom preostalih sredstava. Pod uslovom da finansiranje
koje trazite nije vece od onoga Sto finansijer dozvoljava u
pozivu za podnoSenje prijava, veca je vjerovatnoca da ¢e se
uspjeti da opravda ocekivani troSak nego da se kasnije mora
umanjiti. Opravdanost budzeta je najvaznija. Tipi¢no, budzet je
raS¢lanjen na specificne stavke koje se odnose na plate za
osoblje, opremu, usluge, putovanja, institucionalne rezije 1 dr.
Detaljan opis budzeta koji opravdava svaku stavku eliminiSe
nagadanja od strane recenzenta. Ponude za laboratorijske,
konsultantske i druge usluge obi¢no se mogu dodati ovdje ili u
dodatku. Recenzenti su obi¢no sami istrazivaci i ranije su
pripremili budZete. ObrazloZenje budZeta vam omogucéava da
odgovorite na pitanja prije nego $to budu postavljena. Uvijek
se detaljno upoznajte sa uputstvima za aplikante. Neki
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finansijeri ne¢e dozvoliti da se sredstva koriste za odredene
troSkove (npr. putovanja na konferencije radi predstavljanja
vasih rezultata). Potrebno je provjeriti da li je budzet u skladu
sa ogranicenjima koja namece finansijer.

Vec¢ina aplikacija sadrzi plan odrzivosti 1 diseminacije
projektnih rezultata. Ovo je jedna oblast aplikacije koju mnogi
aplikanti nedovoljno ispostuju. Finansijer definitivno Zeli da
vidi kako ¢e studija koju finansira promijeniti svakodnevnu
praksu, koliko su rezultati odrzivi i kojim putevima ce
informacije o studiji prenositi. Samo objavljivanje rezultata
studije nije dovoljno da se promijeni praksa. Bauer MS i
saradnici navode da planove diseminacije treba razmotriti na
lokalnom, nacionalnom i medunarodnom nivou kada je to
potrebno. Apstrakti i poster prezentacije na nacionalnim ili
medunarodnim konferencijama 1 sastancima mogu povecati
svijest o rezultatima studija kao i publikacije u Casopisima sa
recenzijom. Javna distribucija nalaza studije moze se obaviti
putem veb-baziranog registra klinickih ispitivanja, kao S$to je
www.clinicaltrials.gov. Uloga profesionalnih udruzenja, grupa
za podrsku pacijentima i drugih koje imaju zajednicke interese
mogu dopinijeti diseminaciji rezultata projekta. Takvo
angazovanje moze dovesti do mogucnosti objavljivanja
rezultata studije na veb-sajtovima ili u publikacijama
relevantnih udruZenja.

Recenzenti ¢e ocjenjivati prijedloge projekata prema unaprijed
definisanim kriterijumima koji su obi¢no otkriveni u
uputstvima za podnosioce prijava. Recenzenti se obi¢no
fokusiraju na sljede¢e oblasti u svom pregledu: znacaj i1
potencijalni uticaj prijedloga, originalnost istrazivackog pitanja
I metoda, obim projekta, osnovni rad koji podrzava prijedlog,
validnost istrazivackih metoda, izvodljivost projekta, strucnost
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I iskustvo primarnog aplikanta i tima i dostupnost resursa za
zavrSetak projekta. Zbog toga o tim stavkama treba voditi
racuna tokom pisanja projekta.

Pisanje istrazivatkog projekta je zanat kojim treba da ovladaju
svi istrazivaci jer projekti postaju jedan od glavnih nac¢ina za
dobijanje grantova za istrazivanje.
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