Industria farmaceutike e sé ardhmes: Pse barnat e
kombinuara jané té destinuara teé rrisin suksesin e trajtimit?

Barnat e reja té kombinuara e thjeshtojné trajtimin dhe rrisin efikasitetin e tij,
vecganérisht tek pacientét qé duhet té marrin disa barna ¢do dité. Ato gjithashtu ulin
ndjeshém ngarkesén mjedisore dhe kostot e kujdesit shéndetésor. Krka éshté ndér
pionierét farmaceutiké né zhvillimin e kétyre terapive té kombinuara. Pérmes
kombinimeve té saj pér trajtimin e presionit arterial, produkteve pa receté dhe produkteve
té shéndetit té kafshéve qé adresojné disa problematika njekohésisht, Krka demonstron se
e ardhmja e industrisé farmaceutike géndron né integrimin e menduar miré té disa léndéve
vepruese né njé té vetme.

Barnat e kombinuara: Themeli i trajtimit modern

Kompania sllovene Krka éshté ndér prodhuesit kryesoré té barnave gjenerike né Evropé.
Prej dekadash, Krka éshté pérgendruar né zhvillimin e produkteve gé e thjeshtojné
trajtimin. Pér kété arsye, zhvillimi i barnave té€ kombinuara qé pérmbajné dy ose mé shumeé
léndé vepruese ka gené njé nga prioritetet e saj. Kéto barna ofrojné jo vetém pérpareési
praktike pér pacientét, por edhe pérfitime klinike. Ashtu si telefonat integrojné funksione té
shumta si njé oré, kamerg, harté dhe njé telefon né njé pajisje té vetme, barnat e reja té
kombinuara integrojné disa léndé vepruese né njé tableté té vetme, duke thjeshtuar
trajtimin e disa sémundjeve njékohésisht. Ato mund té pérmirésojné rezultatet
terapeutike, shpesh né doza mé té uléta, duke zvogéluar rrezikun e efekteve anésore dhe
duke rritur aderencén e pacientéve ndaj trajtimit.

Tabletat me ¢lirim té zgjatur gé pérmbajné valsartan dhe indapamid pér trajtimin e
presionit arterial jané njé shembull i shkélqyer. Duke kombinuar njé vazodilator me njé
diuretik, ato sigurojné ulje mé efektive té presionit arterial sesa mund té arrihej me doza
mé té larta té léndéve vepruese té pérdorura ve¢gmas. Vazodilatatori dhe diuretiku
plotésojné njéri-tjetrin, gjé gé mundéson pérdorimin e tyre né doza meé té uléta, duke ulur
rrezikun e efekteve anésore dhe duke pérmirésuar tolerancén ndaj trajtimit. Kombinimet e
lEndéve vepruese nuk jané té pérshtatshme vetém pér trajtimin e njé sémundjeje té vetme
- Krka e aplikon kété gasje edhe né barnat e dizajnuara pér té trajtuar disa semundje
njékohésisht. Pér shembull, kombinimii perindoprilit, amlodipinés dhe rosuvastatinés ul
njékohésisht si presionin arterial ashtu edhe kolesterolin, duke siguruar njé menaxhim té
ploté té rrezikut kardiovaskular - té gjitha me njé tableté né vend té tre. Kjo zgjidhje
thjeshton trajtimin, pérmiréson aderencén e pacientit dhe ofron vleré té shtuar
terapeutike. Né kété rast, éshté e drejté té thuhet se 1 plus 1 éshté e barabarté me 3.



Té dhénat tregojné se njé e treta e pacientéve me sémundje kronike duhet té marrin
rregullisht té paktén dy barna, ndérsa njé e dhjeta duhet té€ marré katér ose mé shumeé. Né
gjiendje kronike si presioni arterial, nivelet e larta té kolesterolit né gjak dhe diabeti,
rezultatet e trajtimit shpesh varen nga pajtueshméria e pacientit me udhézimet,
vecanérisht kembéngulja dhe rregullsia né marrjen e barnave. Mé shumé se gjysma e
pacientéve nuk arrijné ta ndjekin regjimin e pérshkruar té trajtimit né planin afatgjaté sepse
ose pérjetojné vetém simptoma té lehta, e konsiderojné trajtimin si té€ panevojshém, ose e
gjejné regjimin terapeutik shumé té ndérlikuar, shpesh duke kérkuar marrjen e disa
barnave ¢do dité. Avantazhi kryesor i barnave té€ kombinuara &shté se ato reduktojné
numrin e tabletave gé pacientét duhet té marrin ¢cdo dité, duke rritur mundésiné e
pérdorimit té rregullt dhe té sakté. Kérkimet tregojné se me ¢do tableté shtesé, rreziku pér
gabime rritet ndjeshém: nga pacientét té ciléve u éshté pérshkruar vetém njé barné, 97% e
marrin até né ményré korrekte; tek ata me dy barna, aderenca bie né 79%; dhe tek
pacientét té ciléve u pérshkruhen tre barna, vetém 60% e ndjekin regjimin. Kur tre lEndé
vepruese integrohen né njé barné té vetme, shkalla e gabimeve bie né rreth 3%. Barnat e
kombinuara e thjeshtojné trajtimin, reduktojné numrin e komplikacioneve dhe
pérmirésojné rezultatet, ndérkohé qé sjellin pérfitime edhe pér sistemin shéndetésor duke
ulur kostot e lidhura me trajtimin e komplikacioneve gé rrjedhin nga sémundjet e
patrajtuara né ményrén e duhur.

Kérkimet ndérkombétare sugjerojné se aderenca e ulét e pacientéve né menaxhimin e
sémundjeve kronike kontribuon né té paktén 200,000 vdekje té€ parakohshme né Evropé
¢do vit dhe u kushton sistemeve shéndetésore rreth 125 miliardé euro, si pasojé e
komplikacioneve té rritura dhe shtrimeve né spital. Prandaj, regjimet mé té thjeshta té
trajtimit jo vetém qé sjellin pérfitime mjekésore, por kané edhe ndikime mé té gjera
shoqgérore dhe ekonomike.

Nga hapat e paré deri te kombinimet e trefishta inovative

Edhe pse sot kombinimiiléndéve té shumta vepruese né njé tableté té vetme éshté
praktiké e zakonshme, rruga pér t'i béré barnat e kombinuara njé pjesé standarde té
trajtimit ka gené e gjaté dhe sfiduese. Pér vite me radhé, pacientét me sémundje kronike
duhej té merrnin disa barna disa heré né dité. Kutité organizuese té tabletave, me ndarje té
shénuara pér secilin dité té javés, dikur ishin njé pamje e zakonshme dhe deri sé fundmi
pjesé e jetés sé pérditshme pér shumé njeréz.

Dr.Zvone Simonci¢, Drejtor i Kérkimit dhe Zhvillimit (R&D) farmaceutik né Krka, thekson
réndésiné e njohjes sé vlerés sé barnave té€ kombinuara: "Dekada mé paré, u bé e qarté se
ekspertét farmaceutiké duhej té zhvillonin zgjidhje gé kombinonin lEndé té shumta
vepruese. Krka e kuptoi kété herét dhe filloi té zhvillonte kombinimet e veta, fillimisht duke
u fokusuar né sémundjet kardiovaskulare, pasi shumica e pacientéve me presion arterial
kérkojné trajtim té njékohshém."

Ekspertét vlerésojné se 75% e njerézve me presion arterial duhet té marrin dy ose tre lEndé
vepruese pér té arritur vlerat e synuara. Krka prodhon mé shumé se 150 barna té



kombinuara gé pérfshijné produkte me receté, produkte pa receté dhe produkte pér
shéndetin e kafshéve. Shumeé prej tyre jané inovative dhe ishin ndér té parat e kétij lloji né
treg. Prandaj, éshté e drejté té thuhet se Krka éshté njé lider rajonal né kété fushé dhe ndér
prodhuesit kryesoré té barnave té€ kombinuara.

Krka ishte e para né Evropé gé zhvilloi dhe langoi njé kombinim né njé tableté té vetme té
perindoprilit, indapamidit dhe amlodipinés pér trajtimin e presionit arterial. Né vend gé
pacientét té marrin tre tableta né dité, ata mund té marrin vetém njé, duke e thjeshtuar
ndjeshém trajtimin. Megjithaté, inovacione té tilla shogérohen me sfida té
konsiderueshme rregullatore dhe prodhuese. Ato kérkojné puné zhvillimore
jashtézakonisht té kujdesshme dhe té detajuar, demonstrim té sigurisé dhe efikasitetit, si
dhe pérballimin e procedurave komplekse té autorizimit pér tregtim. Né Krka, barnat e
kombinuara kané pérjetuar rritje té ndjeshme dhe sot pérbéjné gati njé té tretén e shitjeve
totale té& kompanisé.

Ndérveprimi midis proceseve teknologjike té ndérlikuara dhe rregulloreve
te forta

Zhvillimi i barnave té kombinuara paraget sfida té shumta teknologjike, pasi studiuesit
duhet té pérfshijné disa lEndé vepruese né njé formeé té vetme dozimi, ndérkohé gé kéto
léndé vepruese shpesh ndryshojné né vetité e tyre fizike e kimike, si dhe né kérkesat
farmakokinetike.

Dr. Zvone Simonci¢ shpjegon né detaje kompleksitetin e procesit: "Disa lEndé vepruese, té
cilat shpesh ndérveprojné me njéra-tjetrén, duhet té€ kombinohen né njé tableté té vetme.
Pér té parandaluar ndérveprimin, secila prej tyre duhet té izolohet dhe t& mbrohet me
kujdes brenda hapésirés sé kufizuar (té€ njé tablete ose kapsule). Cdo léndé vepruese
duhet gjithashtu té ndjeké 'planin' e vet té ¢lirimit nga tabletat dhe té pérthithjes né
garkullimin e gjakut né njé vendndodhje té caktuar né traktin tretés sipas njé mekanizmi té
paracaktuar. Kjo arrihet duke pérdorur zgjidhje té avancuara teknologjike - nga tabletat e
formuara nga kompresimi i granulave té ndara ose kompaktateve, deri te tabletat me dy
shtresa dhe tabletat me veshje té€ kompresuar, ku veshjet funksionale veprojné si barriera
mbrojtése dhe si mekanizma kohor. Eksipientét dhe teknologjité e zgjedhura me kujdes, té
kombinuara me kontroll té rrepté té stabilitetit, sigurojné qé léndét vepruese té mos
ndérveprojné ose reagojné me eksipientét, duke ruajtur késhtu vetité e tyre unike gjaté
gjithé afatit té ruajtjes sé medikamentit." Né thelb, barnat e kombinuara jané si
mikroprocesoré, ku ¢cdo léndé vepruese e integruar ka kohén dhe vendin e vet té sakté té
clirimit brenda traktit tretés.

Njé nga mekanizmat mé kompleks té ¢lirimit té barnave éshté clirimi i zgjatur. Njé barné e
kombinuar €shté njé gasje edhe mé e avancuar sepse njé barné e tillé pérmban dy lEndé
vepruese me kohé ose vende té ndryshme ¢lirimi: njérén qé duhet té veprojé menjéheré
pas marrjes, dhe tjetrén gé duhet té ¢lirohet gradualisht gjaté dités. Kjo ishte sfida me té
cilén u pérball ekipi zhvillues i Krka-s gjaté zhvillimit té njé barne té re t& kombinuar pér
trajtimin e presionit arterial, i cili pérmbante njé lEndé vepruese nga klasa e sartanéve



(bllokues té receptoréve té angiotenzinés) dhe indapamid (diuretik). Si¢ shpjegon Dr. Zvone
Simoncic, pér efekt optimal, sartani duhet té arrijé shpejt pérgendrimin e duhur né gjak pas
gélltities (né ményré gé té lidhet sa mé shpejt me receptorét e synuar dhe pér té ulur
presionin arterial), ndérkohé gé indapamidi jep efektin mé té miré kur ¢lirohet gradualisht,
né ményré té ngadalté dhe té njétrajtshme. Kjo siguron njé efekt té géndrueshém té uljes
sé presionit arterial gjaté gjithé dités dhe zvogélon efektet anésore t€ mundshme té
shkaktuara nga veprimi shumé i shpejté ose shumeé i forté i diuretikut. Pér té arritur kété
géllim, ekspertét e Krka-s zhvilluan njé tableté me dy shtresa: shtresa e paré pérmban
sartan, i cili gclirohet menjéheré pas gélltitjes, ndérsa shtresa e dyté cliron gradualisht
indapamid nga nga njé matricé polimerike speciale. Kjo zgjidhje teknologjike éshté e
mbrojtur nga dy aplikime ndérkombétare pér patenté.

Qasja inovative, e zhvilluar né€ laboratorét e Krka-s gjaté disa viteve, rezultoi né zhvillimin e
dy barnave té kombinuara, té cilat u prezantuan né tregjet e para né prill 2024. Kéto
pérfagésuan njé risi né nivel global, pasi asnjé kombinim me ¢lirim té zgjatur gé pérmban
sartan dhe indapamid nuk ishte tregtuar mé paré. Si¢ shpjegon Dr. Zvone Simon¢ic¢, pér
shkak té pérbérjes sé tyre jashtézakonisht komplekse, kéto dy barna jané té parat dhe
mbeten té vetmet e kétij lloji né tregjet ku operon Krka. Vlera e tyre klinike géndron né
faktin se adresojné njé nevojé té pambuluar né trajtimin e presionit arterial. Kjo risi mori
vlerésim edhe pértej kompanisé - né vitin 2025, Dhoma e Tregtisé dhe Industrisé sé
Sllovenisé nderoi ekipin e Krka-s me Cmimin e Arté pér Inovacion.

Procesii zhvillimit té njé barne nuk pérfundon me krijimin e njé prototipi laboratorik. Barna
mund té hyjé né treg vetém pasi té kalojé procedurat rigoroze té pércaktuara nga
legjislacioni né fuqi, té cilat vértetojné se njé tableté e vetme siguron té njéjtin efekt
terapeutik si marrja vegcmas e léndéve vepruese. Kjo vértetohet pérmes studimeve té
bioekuivalencés té kryera né vullnetaré té shéndetshém dhe pérmes studimeve klinike né
pacienté. Né kéto studime matet shpejtésia dhe shkalla e pérthithjes sé lendéve vepruese,
dhe produktii ri krahasohet me produkte referencé tashmé té pranishme né treg. Né rastin
e kombinimeve inovative, krahasimi realizohet me barna individuale gqé pérmbajné té
njéjtat lendé vepruese, pasi ende nuk ekziston né treg njé produkt origjinal kombinim pér
referencé. Gjaté zhvillimit té kétyre kombinimeve té reja, Krka realizoi njé numér mbi
mesataren té studimeve té tilla, duke zbatuar njékohésisht procedura digjitale dhe
robotike pér té€ mundésuar njé zhvillim me kosto efektive.

Reduktim i materialeve te paketimit dhe i gazrave ndotés, pérmiresim i
aksesueshmerisé

Industria farmaceutike po béhet gjithnjé e mé e ndérgjegjshme pér pérgjegjésiné e saj
mjedisore. Kombinimiidy ose tre leéndéve vepruese né njé tableté té vetme sjell pérfitime
jo vetém pér pacientét, por edhe pér mjedisin, duke reduktuar konsumin e burimeve gjaté
procesit té prodhimit. Sipas Krka-s, prodhimi i njé barne té kombinuar kérkon mé pak
burime sesa prodhimi i disa tabletave individuale. Kjo do té thoté gé Krka prodhon aférsisht



20 miliardé tableta dhe kapsula, né mungesé té barnave té kombinuara, do té ishte e
detyruar té prodhonte rreth 4 miliardé té tjera.

Kjo ¢con né konsum mé té ulét té eksipientéve dhe té materialeve té paketimit, duke
kontribuar késhtu né reduktimin e mbetjeve té ambalazhit, ndérkohé gé numri mé i vogélii
serive té prodhimit dhe kohézgjatja mé e shkurtér e funksionimit t& makinerive rezultojné
né ulje té konsumit té€ energjisé. Njékohésisht, kjo nénkupton mé pak aktivitete logjistike,
pasi né farmaci furnizohet vetém njé kuti barne, né vend té dy ose tre produkteve té ndara,
gjé gé con né ulje té konsumit té karburantit dhe té gazrave ndotés. Analizat e brendshme
té Krka-s tregojné se gjurma e karbonit e njé barne té kombinuar éshté aférsisht njé e treta
me e ulét se ajo e dy produkteve té€ vecanta gé pérmbajné lEndé vepruese.

Pérfitimet e géndrueshmérisé shtrihen pértej ndikimeve mjedisore dhe jané po aq té
réndésishme edhe nga perspektiva farmakoekonomike. Barnat e kombinuara mund té
pérmirésojné kontrollin e semundjeve dhe té parandalojné komplikacionet, duke rezultuar
né meé pak shtrime né spital dhe kosto mé té uléta pér sistemet e kujdesit shéndetésor. Ato
shpesh pérmirésojné pérballueshmériné e barnave pér pacientét, té cilét nuk kané mé
nevojé té (bashké)paguajné pér barna té shumta. Kjo €shté vecanérisht e réndésishme né
vendet né zhvillim, ku gmimet mé té pérballueshme té barnave té kombinuara té Krka-s
ndihmojné qé opsionet bashkékohore té trajtimit té€ jené té arritshme pér njé pjesé mé té
gjeré té popullatés.

Produkte pa receté dhe produkte pér shéndetin e kafshéve

Krka zbaton me sukses konceptin e barnave té kombinuara si né produktet pa receté ashtu
edhe né produktet pér shéndetin e kafshéve.

Farmacité dhe dyganet e specializuara ofrojné njé gameé té gjeré barnash té kombinuara
pér trajtimin e problemeve té zakonshme shéndetésore, qé pérfshijné barna pér ftohje gé
kombinojné analgjezik, antipiretik dhe dekongjestionant deri te tabletat pér dhimbje fyti gé
pérmbajné antiseptik dhe anestetik lokalé. Krka vazhdon té prezantojé variante té reja té
markave té saj té€ mirénjohura - ku Septolete, Nalgesin dhe Daleron jané disa nga mé té
njohurat - jané ndér mé té njohurat, duke kombinuar shpesh disa léndé vepruese pér té
siguruar njé efekt terapeutik mé gjithépérfshirés. Njé shembull i kEsaj qasjeje éshté
zhvillimi i Septolete, i cili kombinon njé lEndé vepruese antiseptike dhe njé lEndé vepruese
anti-inflamator, si dhe Daleron COLDS, njé barne e kombinuar e projektuar pér té lehtésuar
simptomat e shumta té ftohjes.

Né produktet pér shéndetin e kafshéve, fokusi éshté né ofrimin e pérfitimeve pér kafshét.
Administrimi i disa tabletave te kafshét shpesh éshté i véshtiré, prandaj njé tableté e vetme
gé ofron mbrojtje kundér disa parazitéve njékohésisht pérfagéson njé ndryshim
domethénés né praktikén veterinare. Krka prodhon produkte té& kombinuara antiparazitare
neé tretésira qé aplikohen né vend dhe tableta pértypése, té dizajnuara pér té vepruar
njékohésisht kundér rrigrave, pleshtave, krimbave té rrumbullakét dhe krimbave shirité.
Krka po planifikon zhvillimin e kombinimeve té reja, pérfshiré edhe forma farmaceutike
inovative si tableta pértypése, té cilat pérmirésojné ndjeshém pranueshmériné e barnave



nga kafshét. Krka gjithashtu kombinon léndé vepruese edhe né produkte pér kafshéte
fermés, si vitamina dhe minerale, si dhe né barna antimikrobiale, kryesisht té bazuara né
kombinime té konsoliduara dhe té provuara klinikisht.

Drejt sé ardhmes

Ndérsa popullsia vazhdon té plaket dhe barra e sémundjeve kronike rritet, barnate
kombinuara po béhen gjithnjé e mé té réndésishme. Krka éshté plotésisht e vetédijshme
pér kéto trende dhe tregon se njé kompani farmaceutike me njé vizion té qarté dhe njé
angazhim té forté ndaj njohurive mund té luajé njé rol ky¢ né fusha té specializuara si¢ jané
kombinimet me dozé fikse. Sot, Krka operon né mbi 70 tregje né té gjithé botén, duke
ofruar 150 barna té kombinuara.

Strategjia e ardhshme e kompanisé pérgendrohet garté né zhvillimin e barnave té
kombinuara inovative. Né pérputhje me vizionin e saj, kompania synon té forcojé
pozicionin e saj midis kompanive kryesore farmaceutike gjenerike né boté duke shfrytézuar
barnat e kombinuara, sistemet inovative té administrimit dhe format farmaceutike té
pérparuara.

Périndustrine farmaceutike sllovene, suksesi i Krka-s né barnat e kombinuara ilustron
garté se investimet e vazhdueshme né Kérkim dhe Zhvillim (R&D) jané njé faktor kyg pér
arritien e konkurrueshmérisé globale. Gjaté historisé sé saj mé& shumeé se 70-vjecare,
kompania éshté transformuar nga njé prodhues tradicional i barnave gjenerike né njé
zhvillues té produkteve me vleré té shtuar, duke kontribuar késhtu né pérmirésimin e
cilésisé sé kujdesit ndaj pacientit dhe né pérdorimin meé efikas té burimeve té sistemit
shéndetésor.

Dr. Zvone Simoncic thekson njé ndikim mé té gjeré t€ barnave té€ kombinuara: "Barnat e
kombinuara ofrojné njé séré pérfitimesh - nga lehtésia e pérdorimit, pajtueshmeéria e
pérmirésuar e pacientit dhe efektet terapeutike sinergjike deri te kursimet e
géndrueshmeérisé - duke rezultuar né ndikime té shumta pozitive né sistemin e kujdesit
shéndetésor dhe cilésiné e jetés sé pacientéve."

Krka renditet ndér kompanité kryesore né kété fushé, duke déshmuar se industria
farmaceutike mund t'i pérgjigjet né ményré efektive kérkesave aktuale. Pérmes
inovacioneve té saj, ajo demonstron se e ardhmja e industrisé farmaceutike géndron né
integrimin e menduar miré - né inovacionet teknologjikisht té€ avancuara gé thjeshtojné
jetén e pacientéve, gjenerojné kursime pér sistemet e kujdesit shéndetésor dhe nxisin njé
shoqéri mé té shéndetshme.

e Barnat e kombinuara thjeshtojné dhe pérmirésojné trajtimin.

* Deri mé sot, Krka ka zhvilluar mé shumeé se 150 barna té ndryshme té kombinuara.



e Barnat e kombinuara pérdoren jo vetém né produktet me receté, por edhe né
produktet pa receté dhe produktet pér shéndetin e kafshéve.

e Barnat e kombinuara zvogélojné materialet e paketimit, mbeturinat dhe gjurmén e
karbonit dhe gjenerojné kursime pér sistemet e kujdesit shéndetésor.

e Barnat e kombinuara pérfagésojné njé zgjidhje strategjike pér sfidat e paraqitura
nga plakja e popullsisé dhe rritja e prevalencés sé sémundjeve kronike.



