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Rovid osszefoglalas

A Johan Béla népegészségiligyl program szerint: ,Magyarorszigon a reprezentativ
epidemioldgiai tanulmanyok alapjan reumads iziileti gyulladas mintegy 100 ezer betegnél,

az arthrosis pedig tobb mint 2 millié betegnél fordul el6.” (Jdvor, Sonkodi, Mar6th 2002)

A szakértdi vélemények szerint hazdnkban legaldbb 500 — 700 ezer beteg szed tobb-
kevesebb rendszerességgel megbetegedése miatt nem-szteroid gyulladascsokkentd

(NSAID) gyogyszereket rheumatoid arthritis €s osteoarthritis megbetegedése miatt.

A szakirodalom szerint az NSAID-t szeddk 2-4%-anal alakul ki évente stlyos
gasztrointesztinalis (GI) szovOdmény: perforacio, fekély és vérzés. Ez azt jelenti, hogy a
feltehetden 500 ezer NSAID-t szedd beteg esetén évente 5 —20 ezer stlyos mellékhatés
kialakuldséra kell szdmitanunk. Hazdnkban a GYOGYINFOK adatai szerint 1999-2001
kozott 6754 GI szovodményt (perfordciot, fekélyt és vérzést) kodoltak dpolasi
fédiagnozisként a korhdzakban. A nemzetkozi szakirodalom és a hazai adatok kozotti

jelentds eltérés oka jelenleg ismeretlen.

Az NSAID-k szedése kovetkeztében kialakult sz6vodmények miatti haldlozas hazidnkban

néhany szaz és néhany ezer koriili értékre tehetd — a pontos szdmot nem ismerjiik.

A hazai szakért6i vélemények szerint igen sokszor fordul eld kiilonbozé NSAID
gyogyszerek egyiittaddsa, illetve a mellékhatdsok miatti félelem miatti aluldozirozas. A
terapids hatds ezen esetekben nem novekszik, illetve alildozirozds esetén elégtelenné
valik, mikozben a mellékhatdsok felerdsodnek, illetve megmaradnak. Ez a terédpids
hatékonysdg csokkenése, €s a jelentds koltség vonzat mellett nagyfoku koltség-
hatékonysdg romlést is eredményez. NSAID-k szedése esetén a hospitalitzicié odds
ratioja is megnd: OR 6,6 (95% CI 5,5-7,7) mig az NSAID-t nem szedd csoportban 5,0
(95% CI1 4,0-6,2) (Herings, Kungel, 2001)



A GI mellékhatasok kialakuldsanak illetve sulyosboddsdnak a meggdtlasa érdekében
széleskorien hasznalatos H, blokkolok a szokasosan hasznalatos dozisban hatastalanok, a
hatékony prosztaglandin analég (misoprostol) szedését pedig a betegek jelentOs része a
gyakran fellépd gasztrointesztindlis mellékhatdsok miatt nem tolerdlja.

Emiatt a GI mellékhatdsok prevencidja az esetek igen jelentds részében megoldhatatlan.

Az elmondottak kovetkeztében az NSAID terdpidnak a hatékonysdga alacsony, a
szovodmények koltségeivel megnovelt koltsége (drnyék koltség) pedig jelentdsen

magasabb, mint a gydgyszerek koltsége alapjan varhato.

A rofecoxib esetén jol megtervezett és kivitelezett vizsgdlatok metaanalizisének
eredménye (Osszesen tobb mint 12 ezer beteg) azt mutatja, hogy a gasztrointesztinalis
szovodmények eldforduldsa rofecoxib szedése esetén 50%-al kisebb, emellett
szignifikdnsan kevesebb beteg hagyja abba mellékhatdsok miatt a terdpidt, mint mas

NSAID gy6gyszert szedOk esetén.

A koltség-hatékonysagi szempontokat is figyelembe vevd terdpids ajdnlasok szerint a
rofecoxib alkalmazdsa olyan magas rizikéju betegek esetén feltétleniil ajanlott, akiknél a
fontos rizik6-tényezOk koziil egy vagy tobb jelenléte kimutathatd. Ezek a riziktényezok:
65 éven feliilli életkor; gasztrointesztindlis fekély, vérzés vagy perforacido az

anamnézisben; Helicobacter pylori pozitivitas; szteroid terdpia; véralvadas gatlo terapia.
A koltség-hatékony rofecoxib terdpia hazai célcsoportja 300 — 400 ezer fore tehetd a

szakértdi becslések alapjan.

Elmondhat6, hogy az NSAID okozta megbetegedések és haldlozasok olyan szintiiek,

amelyek a problémanak egyértelmiien népegészségiigyi jelentdséget adnak.



A nemzetkozi szakirodalom és a hazai adatok alapjan megalapozottan feltételezhetd,
hogy a GI mellékhatasok kialakuldsa illetve az ezzel 0sszefiiggd haldlozasok prevencidja
estén, meghatdrozott célcsoportban, a rofecoxib koltség-hatékony terdpia, amelynek az

inkrementais koltség-hatékonysagi viszonyai igen jonak mondhatok.



Legfontosabb informaciok és megallapitasok

A rofecoxib (ATC: MOIA HO02) az Orszdgos Gyogyszerészeti Intézet (OGYI)
alkalmazdsi eldirdsa alapjdn az osteoarthritis (OA) €és a rheumatoid arthritis (RA)
betegségekben a tiinetek enyhitésére, ezen kiviil akut fajdalom csillapitdsra €s primer

dysmenorrheds fajdalom csillapitdsara haszndlatos.

Jelen tanulmdnyunkban az osteoarthritis (OA) és a rheumatoid arthritis (RA) kezelésére
koncentralunk. A rofecoxib indikdcidja hivatalos bOvitésének - akut fajdalom csillapitdsa
€s primer dysmenorrheds fajdalom csillapitisa — az OGYI bejegyzése vizsgalatunk
megkezdése utan kovetkezett be. Emellett rofecoxibnak szerepe lehet az akut perioperativ
fajdalom csillapitdsaban, valamint colorektalis rdk terdpidja esetén, a rosszindulatu
tumorok okozta f4jdalom illetve Alzheimer kor terdpidja esetén is. (Katz, 2001; Lema,
2001) Ezeket a hatdsait azonban kiterjedt vizsgalatok sordn jelenleg is vizsgaljék,

amelyek befejezése utdn lehet tobbet mondani.

A rheumatoid arthritis és az osteoarthritis hazankban

Hazankban a vizsgdlatunk szerint 1,5-2 milli6 osteoarthritisben szenvedd és 50 ezer
rheumatoid arthritisben szenvedd beteg megbetegedése dokumentalt. A megbetegedések
prevalencidja nagyjabol megfelel a nemzetkozi szakirodalomban publikdlt prevalencia
alsé hataranak.

A terdpia célja a rheumatoid arthritis és az osteoarthritis esetén

Az OA és az RA megbetegedések terdpidjaban a tiineti kezelés (a fajdalom és az iziileti

merevség csokkentése) mellett a mozgasfunkci6 meglOrzése, az iziileti destrukcid

progresszidjanak a lassitdsa, a rokkantsig megelozése és az életminOség javitdsa a cél.
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Kronikus betegségrél 1évén szo, a terdpids mellékhatasok elkeriilésének kiemelt

jelentdsége van.

Terapias lehet6ségek

Az OA és RA terdpigja komplex: gyodgyszeres kezelés (fdjdalomcesillapitok,
gyulladdscsokkentdk, bazisterdpids szerek, stb.), fizioterdpia, ortopéd sebészeti kezelés,
pszichoterdpia, rehabiliticiés kezelések. Tanulmanyunkban kiemelten a gyogyszeres
kezeléseket vizsgdljuk, kiilonds tekintettel a nem szteroid gyulladdscsokkentOkre

(Nonsteroidal antiinflammatory drugs, NSAID) és azok gastrointestinalis mellékhatdsaira

Egyszert fajdalomcsillapitok

A betegek tiineti kezelésének fontos részét képezik az egyszerli fdjdalomcsillapitok -
példaul a paracetamol. Ezek a gydgyszerek a csipd €s a térd fajdalma esetén valamelyest
rovidtavon hatékonyak, de hatdsuk limitdlt illetve folyamatos szedés esetén kérdéses —
nem rendelkeziink ezen szerek klinikai hatdsossdgat alatdmaszté megfeleld6 min6ségh
tudoményos bizonyitékkal. (A csipd és a térd fdjdalma esetén allnak rendelkezésre
metodikai szempontdl elfogadhat6 vizsgalatokbdl szarmazé tudomdnyos bizonyitékok.)
Osszesen egy kis elemszdmi RCT taldlhat szakirodalomban (44 beteg) amely a
paracetamol hatdsossdgat mutatja placeboval szemben osteoarhritises térdfdjdalom
esetén, ez a hatds azonban csak rovid ideig éllt fenn. (Towheed, Hochberg, 1997) A
paracetamol esetén mads jelentds mellékhatdsok is felléphetnek, példdul a hepatotoxicitas.
El6fordulasuk olyan betegek esetén figyelhetdé meg, akik esetén a gyogyszert
taladagolték, illetve akiknél a mdj érintettsége 4llt fenn a terdpia sordn, igy ezekben az

esetekben, a normdl dozisban is majkdrosit6 hatastinak bizonyult a paracetamol terdpia.
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Nem steroid gyulladascsokkentok — NSAID

csc s

szteroid gyulladdscsokkentd szerek, az NSAID-k. A gasztrointesztindlis (GI)
mellékhatdsok (perforacio, fekély és vérzés) valamint a szakirodalom szerint a haldlozas
mértéke azonban jelentds. Az NSAID-k randomizdlt kontrollalt vizsgélatokbdl (RCT)
szarmazo tudomanyos tények alapjan hatékonyabbak az egyszerii fdjdalomcsillapitoknal
és rovidtavon csokkentik a fijdalmat. Hosszu tavu hatdsuk, illetve a betegség kimenetét
befolyédsold hatasuk azonban kérdéses vagy nincs (a legtobb vizsgdlat modszertanilag
igen gyenge, ezért az eredmények igen nehezen értelmezhetOk), emellett ezeknek a
gyogyszereknek a szedése jelentGsen emeli a gasztrointesztindlis vérzés, perforacié és

fekély rizikgjat.

NSAID gyogyszerekkel kapcsolatos problémak

— sulyos szovédmények

A korbonctani vizsgélatok eredményei azt mutattdk (Egyesiilt Kirdlysdg), hogy a
gasztroduodendlis fekély aranya az NSAID haszndlok korében 21,7% volt, mig az
NSAID-t nem hasznalok korében ez az ardny 12,3%. Perfordl6 és a vérzd peptikus fekély
miatti haldlozas az NSAID hasznalok korében 5,6%. Az NSAID okozta hozziadott
haldlozas 3%-0s mert az NSAD-t nem hasznalok korében ezen halalozas 2,6%-0s. Az
atlagpopuldcioban az alsé GI szakasz perforacidja és vérzése 17 eset / 100 000 lakos, az
NSAID szedék esetén ez 2,5-szeres. (MacDonald, 2000) Hollandidban az NSAID
hasznalok korében a GI mellékhatdsok odd ratioja (OR) 6,6% mig az NSAID
gyogyszereket nem haszndlok korében az OR 5,0. (Herings, Kungel, 2001)

Hazankban is azt tapasztaltuk, hogy példaul amennyiben OA illetve RA

megbetegedésben szenvedd beteg, az ,,Az emésztOrendszer egyéb betegségei (BNO
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K92)” diagndzis miatt keriil kérhazi felvételre, akkor ennek a betegpopuldcionak a

korhazi haldlozasa 7,7%-os, mely magasabb, mint a nagy rizik6ju szivbetegek haldlozéasa

- nem minden beteg esetén hatékonyak

A tudomdnyos tények azt mutatjak, hogy ha egy bizonyos NSAID nem volt hatékony a
betegnek, akkor a kovetkezd NSAID amivel esetleg a kezelés sordn probdlkoznak, nem
fogja megoldani a problémdt (Huskisson, Woolf, Balme et al. 1976; Cooperating Clinics
Comittee of the Americal Rheumatism Association, 1965; Gotzche 2002)

- aterapids doézis nem novelhetd

Elméletileg a gydgyszer nem kelld hatdsa estén a dbzis ndvelése lehet a megoldds, a
tények azonban azt mutatjdk, hogy a doézis megdupldzdsa nem okoz klinikailag
értékelhetd kiilonbséget a beteg dllapotdban, viszont a toxikus hatdst a dozis

megdupldzésa jelentésen megnoveli.

- nem ritka a kiilonboz6 NSAID-k egyiittszedése a gyakorlatban, ami a
mellékhatdsok novekedéséhez vezet (orvos vagy betegcompliance, recept nélkiil

is kaphat6 ibuprophen és diclofenac készitmények)

- egyéb GI rizik6ju gyodgyszerekkel valo egyiittalkalmazésa sokszor elkeriilhetetlen
(pl.  RA-ban szteroid gyulladdscsokkentOk, methotrexat, antiporotikus

gyogyszerek, stb.), ami ugyancsak a mellékhatdsok novekedéséhez vezet.

- Az NSAID okozta gastrointestinalis fekélyek tiinetmentesek vagy tiinetszegények
lehetnek, un. ,,néma” fekélyek, ami fel nem ismert vagy késon észlelt vérzéses
allapotokhoz vezethet. Kiilondsen idds korban gyakori a tiinetszegény NSAID
okozta gastrointestinalis mellékhatds, ami késo1 felismeréshez vezet vagy varatlan

halédlozast okoz, ugyanakkor ebben a populdcidban gyakoribb az NSAID igény.
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- aszovodmények csak részben elozhetdk meg — kevés a j6 mindségli tudomanyos

bizonyiték

Az ezen a téren elvégzett legnagyobb meta-analizis szerint (35 RCT vizsgalatot
tekintettek at) a prosztaglandin analég misoprostol, proton pumpa gatlok (PPI) és a dupla
dézisu H, gatlok hatékonyak a riziké redukcidjdban, mind az endoszképids gyomor és
duodendlis fekély esetében. (Rostom, Wells €s Tugwell, 2002) Standard dézisu H, gatlok

nem hatékonyak — a rendelkezésre all6 tudomdnyos tények alapjdn. A misoprostol az

egyetlen olyan profilaktikus szer, amely esetén valos klinikai szimptomakat okozo fekély

volt a klinikai vizsgdlat kimenete (outcom) - nem endoszkopids vizsgdlat - igy mindossze
ennek a valds klinikai hatdsa nyugszik j6 mindségii tudoményos tényeken. A toxikus GI
mellékhatdsokat a misoprostol és az omeprazole (hatds azonos d6zis: 800 mikrogram/nap
illetve 20-40 mg/nap) egyiittes addsa kis mértékben csokkenti. A misoprostolnak azonban
igen jelentds mellékhatdsai vannak: hasmenés (22-39%), gyomorfdjdalom illetve a méh
kontraktilitdsdnak a fokozodasa. A H; receptor blokkolé szokvanyos dézisban kevésbé
képes meggatolni az endoszkopikus fekély megjelenését, mint a misoprostol és az
omeprazole, azonban dupla doézisban hatékonyabb és a hatékonysidga ezen feliil is
dozisfiiggd. Ezeket a megallapitdsokat jOl tervezett és kivitelezett RCT vizsgdlatok
tdmasztjdk ald. (Rostom, Wells, Tugwell at al. 2001, Hawkey, Karrasch, Szcepanski et al.
1998; Yeomans, Tulassay, Juhasz et al. 1998; Raskin, White, Jaszewski et al. 1996)

- koltség és arnyékkoltség NSAID

Az NSAID gy6gyszerek szedése nagyszamu és valtozé stulyossdgu mellékhatassal jar.
Ezek a mellékhatdsok, szovOidmények részben preventiv gydgyszerrel megeldzhetok
(addiciondlis gyogyszerkoltség) részben prevencids gyodgyszerszedés ellenére is
felmeriilnek (addiciondlis gydgyszerkoltség és terdpids koltség valamint egyéb indirekt
koltség, pl. a beteg ill. csalddtag munkdbol valo kiesése, nehezitett tarsadalmi
tevékenysége) Ha az NSAID szerek valos koltségét meg akarjuk hatdrozni, akkor nem

elegendd az, ha csak az akvizicios koltségeket tekintjiik, hanem az iatrogén (arnyék)
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koltségeket 1s figyelembe kell venni, hiszen a gydgyszer szedése sordn ezek is
automatikusan felmeriilnek. (Az arnyék-koltség nem tartalmazza a sebészeti - protézis

beiiltetés, vagy mds reuma-, ortopéd sebészeti beavatkozas — koltségeit.)

Az elmondottak miatt az NSAID gyogyszerkoltségét 1,3 - 2,5 —el kell szorozni

(gyogyszertdl fiiggben eltérd a szorzo) ha a valos koltséget meg akarjuk tudni.

Rofecoxib / meta-analizis, VIGOR és ADVANTAGE vizsgalatok

Langman, Jensen, Watson et al. (1999) meta-analizise, amely 8 RCT 5435 betegére
vonatkozott, €s amely a rofecoxib-ot hasonlitotta 6ssze mids NSAID gy6égyszerekkel azt
mutatta, hogy 12 honap alatt a klinikailag szignifikdns gasztrointesztindlis mellékhatdsok
eléforduldsa rofecoxib mellett szignifikdnsan alacsonyabb volt (1% vs. 2% RR 0,51, 95%
CI 0,26-1.00) (Langman, Jensen, Watson et al., 1999) Kevesebb beteg hagyta abba a
gyogyszeres terdpidt gasztrointesztindlis mellékhatdsok miatt (118/3357 —4%- vs.
75/1564 — 5%-; ARR 1%, RR 0,73, 95% CI 0,55 - 0,97. Az NNT alakulasa is kedvezo: az
NNT rofecoxib a tobbi NSAID-hez viszonyitva, hogy 1 tovdbbi beteg abbahagyja a
gyogyszerszedést gasztrointesztinalis tiinetek miatt 78, 98% CI 46 — 790)

A rofecoxib esetén jOl megtervezett €s kivitelezett vizsgélatok eredményei dllnak
rendelkezésre, amelyek a gyodgyszer klinikai hatdsossidgat mutatjdk placebohoz illetve
NSAID szerekhez képest. A VIGOR és az ADVANTAGE vizsgilatok eredményei
részletesebb elemzésre is keriilnek a tanulmdnyban. A rofecoxibra vonatkoz6 RCT-k,
technoldgia elemzési jelentések rovid Osszefoglaldja €s a vizsgalatok listdja pedig az 1.

Mellékletben talalhatok.
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Uj indikéciés teriilet

A NSAID-k és a coxibok mindennemti értékelése a fajdalomcesillapitasra vonatkozik, €s
ugyancsak erre a konvenciondlis NSAID szerekkel torténd Osszehasonlitdsban is. Nem
elfelejtendd, hogy a NSAID els6sorban gyulladdscsokkentd, €s ezen mechanizmusidn
keresztiil fijdalomcsillapito is (tehat a gyulladds okozta fajdalom kezelésére alkalmas). A
coxibok hatdsmechanizmusidnak megismerése érdemben ) indikdciés teriiletet
eredményezett a szimukra — a centralis-kozponti idegrendszeri hatdsok eredményeként
mind kronikus, mind akut fijdalom kezelésére alkalmasak, ilyen formdban mar versenyre

kelve a klasszikus és ,,egyszeri” fajdalomcsillapitokkal, mint pl. a paracetamollal is.

A rofecoxib terapia célpopulacioja és a varhaté eredmények hazankban

Feltételezhetd, hogy hazankban 100 000 NSAID-t szedd lakosra:
- 9400 NSAID miatt kialakul6 gasztroduodenalis fekéllyel és
- 3000 NSAID miatti haldlozéssal kell szamolnunk.

Ebbdl az als6 GI szakaszra 100 000 lakosonként 25,5 perforacio és vérzés esik, amelynek
a mortalitdsa igen magas. Az atlagpopuldcioban az als6 GI szakasz perforicidja és
vérzése 17 eset / 100 000 lakos, az NSAID szedok esetén ez 2,5-szeres (MacDonald,
2000).” Ha nélunk is 2,5-szeres a szorzo, akkor az atlagpopuldcioban csak kb. 10/100 000

als6 GI perforacio és vérzés.

A VIGORvizsgalat szerint ezeknek a szovodményeknek igen jelentOs része elkeriilhetd,

ha a beteg a tradiciondlisan hasznalt NSAID szerek helyett rofecoxib terdpidban részesiil.

Az NSAID-t szedd betegek szdma tobb szdzezerre tehetd, igy ebben a populdciéban

jelentds mennyiségli gasztrointesztindlis vérzés, perforacio, fekély fellépésével kell
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szamolnunk, amely jelentds életmindség romldst és jelentds koltségeket okoz és az

NSAID okozta haldlozés is jelentds.

A jelenlegi tanulmany célja

A jelen tanulmény célja a rofecoxib €s az NSAID-k teriiletén publikdlt nemzetkozi és a
hazai szakirodalom dttekintése, valamint a rutinszerlien gyQjtott OA és RA
megbetegedéssel és az NSAID terdpidval kapcsolatos szovodményekkel kapcsolatos

hazai kérhazi és jarébeteg adatok elemzése volt.

Mivel hazdankban OA és RA regiszter nem mikodik, illetve az NSAID szévodmények
dokumentéldsa nem megoldott, ezért a morbiditdsi adatok és terdpids szovodmények

becslése is a tanulmdny céljai kdzé tartozott.

Onallé kutatds és adatgyiijtés nem szerepelt a célkitiizések kozott. A munka sordn az
alabbi kérdésekre kerestiink valaszt, illetve ha erre a tanulmany keretei kozott nem volt
mod, ezeknek a kérdéseknek a megvdlaszoldsa érdekében készitettiik el6 a kutatds

kovetkezd 1épését.

A legfontosabb kérdések a kovetkezok:

* Hatdsos-e a gyogyszer?

* Mi a haszon?

* Hany beteget érint?

* Mekkora a gydgyszer alkalmazdsdbol szdrmaz6 haszon?
» Koltség-hatékony-e a gydgyszer?

* Fontos-e az adott gyogyszer, van-e sziikség rd?

* Lehet-e az adott terdpia biztositdsa az egyén feladata?
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Fogalmak, roviditések

CI

COX

DMARDs

GI

Median:

Moébdusz:

NNT

Konfidencia intervallum: A 95%-o0s konfidencia intervallum a 95%-ét
tartalmaznd azoknak az eredményeknek, amelyeket az azonos moédon
megtervezett, azonos nagysdgi, azonos populdcidéval végrehajtott
vizsgédlatok eredményeképpen kapndnk. (Ez kozel van ahhoz a
megfogalmazashoz — habar nem azonos vele — hogy az esetek 95%-a esik
a konfidencia intervallumba.)

Ha a 95%-os konfidencia intervallum az RR (relative risk) vagy az OR
(odds ratio) esetén metszi az 1-et akkor az adott hatasra vonatkozéan nincs
tudomédnyos bizonyiték. A CI haszndlatdnak el0nye (szemben a P

értékkel), hogy a lehetséges hatdsoknak egy savjat (range) jeleniti meg.

cyclooxigenase (prosztaglandin képzésben jelentOs szerepet jatszé enzim)

Disease Modifying Anti-Rheumatic Drugs— Betegség lefolydsat modosito
gyogyszerek

Gasztrointesztindlis (gyomor- bélrendszeri)

A szamhalmaz kdzepén levd szdm

A leggyakrabban eléforduld vagy ismétlédd szdm

Number Needed to Treat: A kezelés hatékonysagnak az egyik mérdszama.
Azoknak az embereknek a szdma, akiket altaldban egy bizonyos médon
kezelni kell egy bizonyos id6periédusban ahhoz, hogy 1 nemkivanatos

outcome elkeriilhetd legyen vagy egy kivdnatos outcome elérhetd legyen.

Az NNT az 1/ARR moddon kalkulalhato.
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NSAIDs

OA

Percentilis

OR

Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs — Nem szteroid

gyulladdscsokkentdk

Osteoarthritis (olyan iziileti kérfolyamat, mely eléterében az iziileti porc

pusztulasa all, de az egész iziiletet érinti a betegség)

Statisztikai vizsgélatok soran megkereshetjiik, pl. azt az ért€ket, amelynél az
osszes eloforduld értékeknek fele kisebb (mdésik fele nagyobb), vagy azt,
amelyiknél az Osszes értékek egyharmada, kétharmada (1,2,3 negyede stb.)
kisebb (a fennmarad6 rész nagyobb.) Tehat a rangsorba rendezett sokasdgot
(értékeket) 2,3,4,5, ... k egyenld részre osztjuk, és az osztopontoknak
megfeleld érvértéket megéllapitjuk. Amennyiben a k = 100, percentilisrdl
beszéliink.

A percentilis értékek megkonnyitik a megbetegedés életkortdl fliggd
megoszldsdnak a megitélését és Osszehasonlitdsat. Abban az esetben példaul,
ha a 25 percentilis ért€ke 53 év, ez példaul azt jelenti, hogy a betegek 25
szazalékanak az €letkora 53 év alatt, 75 szazalékanak az életkora 53 év felett
van. Ha az 50 percentilis értéke 65 €v, akkor az azt jelenti, hogy a betegek
fele 65 év alatti, masik fele 65 éven feliili. Ha a 75 pecentilis értéke 74 év
akkor elmondhatd, hogy a betegek 75 szazaléka 74 éven aluli és 25%-a 74

éven feluli életkorn.

Odds ratio: A terdpia hatékonysdganak egyik mérési modszere. Annak az
esélye, hogy egy bizonyos esemény bekovetkezik az experimetdlis
csoportban, a kontroll csoportban bekovetkezd esemény esélyének
szézalékéban kifejezve. Minél kozelebb van az OR az 1-hez anndl kisebb a
hatds az experimentdlis és a kontroll csoportban tortént beavatkozds
kozott. Ha az OR nagyobb (vagy kisebb) mint 1, akkor a terdpia hatdsa
nagyobb (vagy kisebb) mint a kontroll csoportban észlelt hatds. A mért
hatds lehet nemkivanatos (halal, rokkantsag) vagy kivdnatos hatds (tulélés)

egyardnt. Ha a vizsgdlt esemény ritkdn kovetkezik be, akkor az OR
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PUB

RA

RCT

RR

megegyezik a relativ rizikéval (RR), de ha az esemény bekovetkezési

gyakorisdga n0, akkor az OR és az RR kozotti tdvolsag nd.

Perforécio, Fekély (Ulcus) és Vérzés (Bleeding) (a gyomor-

bélrendszerben)

Rheumatoid arthritis (kronikus progressziv szisztémas betegség,

gyulladasos iziileti tiinetekkel az eldtérben)

Randomised Controlled Trial — Randomizalt, kontrolldlt vizsgalat

Relativ rizikd: Annak az esélye, hogy egy esemény bekovetkezése
“valahdnyszorosa’ (RR nagyobb, mint 1) vagy ’valahdnyad része’ (RR
kisebb, mint 1) egy csoportban egy madsik csoporthoz hasonlitva. Ez az
egyes csoportok AR-jének a hanyadosa. Ertéke megfelel az OR-nek ha a

vizsgdlat események bekdvetkezése ritka.
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Bevezetés

A rofecoxib (ATC: MO1A HO02) az Orsziagos Gyodgyszerészeti Intézet OGYI
alkalmazdsi eldirdsa alapjdn az osteoarthritis (OA) €s a rheumatoid arthritis (RA)
kezelésében a tiinetek enyhitésére (akut fijdalomcsillapitdsra) hasznalatos'. Az indikaci6

kore emellett kiterjed az akut fdjdalom csillapitdsara és a primer dysmenorrheds fajdalom

csillapitdsara is. (OGYI 2001)

A fijdalom prevencidjanak és terdpidjdnak népegészségiigyi jelentOsége az elmult
évtizedben az egész vildgon jelentésen megndtt, hiszen amellett, hogy a fdjdalom
jelentdsen csokkenti a betegek életmindségét, egyben jelentds koltségtényezo is, amellyel
kapcsolatos kiaddsok a fejlett orszdgokban a GDP 1,7 %-at teszik ki. (van Tulder, Koes,
Bouter 1995) A sokszor jelentds fdjdalommal jar6 korképek kozé tartozik az
osteoarthritis (OA) és a rheumatoid arthritis (RA) is, amely megbetegedések
prevalencidja, mas orszdgokhoz hasonloan, hazankban is a lakossag jelentds részét €rinti.
Az RA prevalencidja a szakirodalom szerint 0,5-1,5 %. Az OA és az RA esetek nagy

szdma magyardzza a fijdalom terdpidjanak népegészségiigyi jelentdségét.

A széles korben hasznalt nem-szteroid gyulladascsokkentok az RA és OA kezelésben
fontos szerepet jdtszanak. Hatranyuk azonban, hogy jelentdsen megnovelik a
gastrointestinalis (perforaciok, fekélyek, vérzés), vese, sziv- és a vérképzdrendszert érintd
mellékhatdsok  bekOvetkezésének  esélyét.  Nem-szteroid  gyulladdscsokkentok
alkalmazdsa hosszu tdvon korlatozott: 2 honapndl tovdbbi hasznalatukkal minden 5.
betegnél észlelhetd endoscoppal kimutathat6 fekély, minden 70-iknél tiineteket okozo és
minden 150-ediknek vérzd fekélye alakul ki és minden 1200-adik beteg hal meg vérzo
fekély kovetkeztében.

A nem szteroid gyulladdscsokkentok elsddlegesen a prosztaglandin képz6désben
katalizdtor szerepet jatszo cyclooxigenase enzim gétlasa révén fejtik ki hatasukat. Tobb
cyclooxigenase izoenzim ismert, ezek szerepe jelentdsen eltér. A Cox-1 izoenzim a
gyomornyélkahartya védelmében, a véralvadasban és a vesefunkcioban jelentds. A

fajdalomban, gyulladdsban €s lazkeltésben a Cox-2 izoenzim jdtszik szerepet. Az NSAID
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-k legnagyobb része mindkét izoenzimet gétoljak kiilonbozé mértékben, ami
mellékhatdsok (pl. gyomor nyélkahartya karosodds, fekély, vérzés, stb.) kialakuldsdhoz
vezet. Azokat az NSAID hatéanyagokat, melyek nagyobb ddzisok esetén is a
kizér6lagosan csak a Cox-2 enzimet gitoljak, szelektiv Cox-2 gitloknak nevezziik. Ezek

koziil ismertebb gydgyszercsoport a coxibok (rofecoxib, celecoxib).

A szelektiv cox-2 gitlo szerek, ezen beliill a rofecoxib hatdsossagdt jol kivitelezett
randomizalt kontrollalt vizsgalatok tdmasztjdk ald. A MEDLINE és a Cochrane (2002
Issue IV.) keresés eredményeként elmondhatd, hogy a 2003 februar végéig tart6 irodalom
keresés eredménye azt mutatta, hogy 39 RCT-t vizsgalatot tartalmaz a szakirodalom. A

meta-analizisek szdma 3, a technoldgiaelemzések szdma pedig 5. (1. sz. Melléklet)

A f4jdalomcesillapité hatds az egyéb nem-szteroid gyuladdscsokkentokkel dsszemérhetd,
azonban a rofecoxib (50 mg) esetén a 4-6 dra alatt mért 50%-os fajdalomcsillapité hatés
NNT-je kedvezd értéke 2 koriil van, amely alacsonyabb, mint a tobbi nem-szteroid
gyuladdscsokkentd illetve a 200 mg dozisban adott celecoxib-é. A remedikécio ideje a
rofecoxib esetén meghaladja a 16 6rat, mig ez a szdm az ibuprofen (400 mg) esetén alig
tobb mint 6 ora. (A kolonbség oka a felezési 1dok kiilonbozosége.)

A gybgyszer addsa az RCT vizsgalatok szerint biztonsagos, a gasrointestindlis események
szdma azonban a rofecoxibot szeddk kozott szignifikdnsan alacsonyabb volt (RR=0,46
1,4% illetve 3%-os el6fordulds mellett) mint az egyéb nem-szteroid
gyulladdscsokkentdket kapott betegek korében. Rostom és munkatdrsai szisztematikus
irodalmi 4attekintése is azt mutatja, hogy a coxibok haszndlata a nem-szteroid
gyulladascsokkentOkkel szemben a gasztrointesztinalis események szimaban szignifikdns
csokkenést jelentett (az éves incidencia 1,68%-161 0,20%-ra csokkent). Az
ostheoarthritises betegek kozott eléfordulé GI fekélyek szama is szignifikdns csokkenést
mutat a tobbi nem szteroid gyulladdscsokkentokkel szemben (RR=0,51). Elmondhat6

tehdt, hogy gyakorlatilag koltségeket €s a varhato kockdzat nagysdgat kell mérlegre tenni.
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Hazankban, mivel sem az osteoarthritis (OA) sem a rheumatoid arthritis (RA) esetén nem
rendelkeziink regiszterrel, ezért a hazai prevalencidt a Gyodgyité Ellatas, Informacids

Kozpontja (GYOGYINFOK) adatai alapjan becsiilhetjiik.

Magyarorszagon 1999-2001 (3 év) alatt 163 460 olyan beteg keriilt kérhazi felvételre,
akiknél az osteoarthritis diagndzisa felvételi diagndzisként, dpolasi fédiagnozisként,
kisérobetegségként vagy szovOdményként szerepelt. A jarobetegellatas keretében 2001-
ben 1 784 308 osteoarthritisben szenvedd beteg kereste fel orvosat. Azaz a dokumentdci6é
alapjan 1,5-2,0 millié biztositottrdl feltételezhetd, hogy osteoarthritis megbetegedésben

szenved.

A rheumatoid arthritis (RA) megbetegedés esetén sem rendelkeziink regiszterrel, ebben
az esetben a GYOGYINFOK adatai alapjan elmondhat6, hogy a fekvd és jardbeteg
ellatdsban 50 000 beteg fordult orvoshoz, akiknek RA diagnézisa (is) volt.

A szakirodalom (Egyesiilt Allamok) szerint évente 4ltaldban az RA és OA betegek 10%-a
keriil korhazi felvételre, igy feltételezhetd hogy hazankban kb. 1,5 — 2,0 milli6 az
osteoarthritisben és rheumatoid arthritisben megbetegedettek szdma. Ez természetesen

egy elsé durva becslés, a validitas vizsgélata tovabbi kutatdsokat igényel.

LA szelektiv cyclooxigenase-2 (cox-2) inhibitorok’ és a ’coxibok’ meghatdrozdsdt a
szovegben egyardnt haszndljuk. A cox2 izoenzim gdtldsdnak mértéke, azaz a coxl/cox2
inhibicio gdtlasanak ardnya, de a klinikai, elsésorban mellékhatdsokra jellemzé profilja
miatt indokolt a rofecoxib és celecoxib hatoanyagok (és bizton elmondhato, hogy rovid
idon beliil egyre tobb mds és ij specifikus cox2 gdtlo ehhez csatlakozva) egyiittes és
kiilondllo  gyogyszercsoportban (nevezve ezt coxibnak) torténé megnevezése és
értelmezése elkeriilhetetlen.
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1. A klinikai vizsgalatok azonositasa

A rheumatoid arthritis (RA) és az osteoarthritis (OA) terdpidja sordn hasznalt
szelektiv cyclooxigenase-2 (cox-2) inhibitorok — ezen beliil a rofecoxibum — valamint az
NSAID kezelés szakirodalmat, az ezekre vonatkoz6 klinikai vizsgdlatokrél megjelent
publikéciokat a kovetkez6 elektronikus adatbdzisokban kerestiikk: MEDLINE (1966-2003
januér), EMBASE (1966-2003. janudr), valamint a Cochrane Clinical Trials Registry
(2002 december — Issue 4). Az egyes adatbazisokndl hasznalt keresési kulcsszavakat az 1.
Tablazat tartalmazza.

Természetesen a legfontosabb folydiratok és szakcikkek bibliografidjat is

megvizsgaltuk.

1. Tablazat: Az egyes elektronikus adatbazisoknal hasznalt kulcsszavak

Adatbazis Keresési stratégia

Cochrane Clinical Trial Register “Arthritis, Rheumatoid” “ Osteoarthritis”
”Cox-2”, ’rofecoxib”

Embase “Rheumatoid Arthritis”, ’Osteoarthritis”

ill. az egyes gyogyszerek nevel,
“Therapy” és “Rheumatoid Arthritis”, és
”Osteoarthritis™ ill./és az egyes
gyogyszerek neve nevei; “RCT” és
“Clinical trials” €s a megbetegedések és a
gyogyszer neve “costs” és “cost-
effectiveness” és a megbetegedések és a

gylgyszer neve

Medline “Rheumatoid Arthritis”, ”Osteoarthritis”
ill. a gydgyszer neve,

“Therapy” €s “Rheumatoid Arthritis”, és
”Osteoarthritis™ ill./és a gyogyszer neve
nevei; “RCT” és “Clinical trials” és a
megbetegedések €s a gydgyszer neve

“costs” €s “cost-effectiveness” és a
megbetegedések €s a gydgyszer neve
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1.1. A kivalasztas kritériumai

Az irodalomkeresés sordn négy stratégiat kovettiink:

Stratégia ,,A”: Randomizalt klinikai vizsgalatokr6l — rofecoxib - sz616
tanulmdnyok figyelembe vétele. Angol €s nem angol nyelvli beszdmol6k cimeit és
absztraktjait egyarant megvizsgaltuk, hogy a publikdlt tanulmdnyokat azonositani tudjuk.

Angol, holland, német, francia, spanyol és din cikkeket vizsgéltunk.

Stratégia ,,B’: A folyéirat keresés (Medline és az Embase adatbazis 1999-2003)
a nem randomizdlt, angol nyelvli, koltség, koltség-hatékonysagi adatokat tartalmazo

publikéciokra irdnyult.

Stratégia ,,C”’: Az 1994-2003-ben megjelent magyar nyelvii publikaciék
keresését elemzését és feldolgozasat végeztiik el. A folyoirat keresés folyaméan magyar
nyelvii randomizélt kontrollalt vizsgdlat eredményeit bemutaté publikdciot nem taldltunk.
Az 0sszegyljtott publikdciok relevancidjat az adja meg, hogy a hazai szerzOk a
magyarorszigi beteganyaggal kapcsolatos vizsgalati eredményeiket publikaltak ezekben

a cikkekben.

1.2. Adatkeresés

Az RA és OA magyarorszigi morbiditasi, korhdzi morbiditdsi, jarobeteg
szakellatasi morbiditasi és egészségiigyi szolgalat igénybevételére, koltségére vonatkozo
adatokat a Kozponti Statisztikai Hivatal és a Gyogyinfok adatbazisai attekintésének
eredménye sordn kaptuk.

Kiilon vizsgaltuk a ,,gyomorfekély (BNO K25)”, a ,,nyombélfekély (BNO K26)”,
~peptikus fekély, nem jelzett helyen (BNO K27)” és ,az emésztOrendszer egyéb
betegségei (BNO K92)” szovodményeket osteoarthritisben és rheumatoid arthritisben

szenvedd betegek esetén
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1.3. A tanulmanyok metodolégiai jellemzéinek értékelése

A Stratégia ,,A” soran fellelt tanulmdnyok metodolégiai jellemzdit aszerint
értékeltiik, hogy a kovetkezOkben felsoroltak leirdsa megtaldlhaté a tanulmédnyban vagy
sem: randomizdcid, a randomizdci0 alkalmassdga, vaksdg, a vaksdg alkalmassiga,
visszavonds és kimaradds valamint a betegek titkos besoroldsanak moédja. Ezen pontok
mindegyike, vagy Onmagdban, vagy egy mérceként, egyfajta indikatorként Kkeriilt
értékelésre a metodologiai mindség kapcsdn. Mindenegyes tanulmdny esetében
megallapitottunk egy daltalinos mindségi értéket, amely a Jadad 4ltal kifejlesztett
modszeren alapul. Ez a mddszer pontokkal ért€kel, melyeket specifikus metodolégiai
paraméterek leirdsa alapjan itél meg (1. Dontési Diagram). A tanulmédnyok egy-egy pontot
kapnak a randomizicid, a vaksag, a visszavonds és a kimaradds ismertetéséért. Tovabbi
egy-egy pont jir, ha a tanulmdnyban ismertetésre keriil a randomizici6 és a vaksag
megfeleld modszerének ismertetése. Az elérhet6 maximalis pontszdm 5. A legaldbb harom
pontot elérd tanulmédnyok kivdld mindsitést kaptak. Ezek a tanulmidnyok rendszeresen
eltér6 kezelési eredményeket ismertettek az alacsonyabb pontszimot elért

tanulmédnyokhoz képest.
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1. Dontési Diagram: A Jadad pontszam értékelése

Randomizacio Vaksag
Ismertették-e a randomizacidé Dupla vak médszert
modszerét? alkalmaztak-e?
Igen: 1 pont Igen: 1 pont
y y
Megfelel§ volt-e a randomizécié Megfelel§ volt-e a vaksdg médszere?
modszere? igen: hozzdadni 1 pontot
Igen: hozzaadni 1 pontot Nem: levonni 1 pontot

Nem: levonni 1 pontot

Visszavonas és kimaradas
Szerepelt-e a visszavonds és a
kimaradas lefrdsa?

Igen: 1 pont

Jadad pontszam

A vizsgalt populacié jellemzdinek értékelése

Mivel a vizsgélatok alanyainak alapvetd jellemzo6i jelentdsen befolydsolhatjdk a
terapidk végeredményeit, Osszefoglaltuk a korra, funkciondlis statuszra, a betegség idejére
és a coxibok — ezen beliil a rofecoxib terdpia - elsddleges haszndlatdra vonatkozé adatokat.

Ezeket a szempontokat a kutatdsok eredményeinek Osszevetésénél is figyelembe vettiik.
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2. Az osteoarthritis (OA) és rheumatoid arthritis (RA) - a definiciétol a

terapiaig

2.1. Osteoarthritis

Definicio:

Az osteoarthritis (arthrosis, azaz az iziiletek degenerativ jellegli megbetegedése)
multifaktoridlis kérkép, ahol a tiinetek egyiittese, a prevalencia, a riziké faktorok,
klinikai manifesztaciok és a progndzis kiilonboznek attdl fiiggden, hogy mely
iziiletek érintettek. A megbetegedés a leggyakrabban a kéz kisiziileteit, a térdet,
csipdt és a gerincet (intervertebralis iziiletek érintettsége = spondylarthrosis) érinti.
A diagnézist klinikai tiinetek és radiologiai eltérések alapjan éallitjak fel.
(Radioldgiai eltérés onmagaban nem elégséges a diagndzishoz. Klinikai tiinetek, ha
megfeleld szamban vannak jelen, radioldgiai eltérés nélkiil is teljesithetik a
diagnosztikus kritériumokat.) Radioldgiai tiinet a porc dllomidny megfogyatkozasa,
ennek eredményeként az iziileti rés besziikiilése, illetve a subchondralis csont
elvaltozasai (subchondralis sclerosis, sclerosis, arthrophyta-osteophyta, degenerativ
cysta stb.). Sulyos esetben az iziileti rés teljes eltlinése és az iziilet kifejezett
destrukcidja is kialakulhat. Jellemz6 klinikai tiineteket a mechanikus fdjdalom
(kiilonosen az inditdsi, majd hosszabb terhelésre ismét fokozédé fijdalom), az
iziilet felett tapinthaté ropogds, az iziileti deformitds, esetleg az iziilet
mozgastartomanyédnak besziikiilése, az iziilet kornyéki izomzat gyengiilése, az
iziileti tok, inak, szalagok érintettsége, és iziileti instabilitds is kisér(het)i) A
betegség kezdetén a fijdalom szab korldtot a funkcionak, késObb az anatdmiai
elvaltozasok lesznek a funkci6 besziikiilésének okai. A betegség folyaman
kiillonbdz6 szakaszok valtjdk egymdst: tiinetmentes szak, gyulladdsos akut szak,
kronikus klinikai tiinetek szakasza. Iddszakos gyulladdsos epizédok sordn a
fajdalom gyulladdsos jellegii, iziileti duzzanat, folyadékgyiilem észlelhetd. Jellemzo
még, hogy a radioldgiai elvéltozas mértéke, stlyossiga és a beteg panaszai, klinikai

tiinetei kozott nincs linedris Osszefliggés.
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Prevalencia:

Az osteoarthritis gyakori €s fontos oka a felndttkorban jelentkez6 fajdalomnak és
rokkantsdgnak. Hatvan éves kor felett az osteoarthritis radioldgiai tiinetei, legaldbb
egy iziilet esetén gyakorlatilag mindenkinél esetén kimutathatok (bér a radiologiai
tiinet onmagdban nem jelent osteoarthritis diagndzist). A fejlett ipari orszdgokban a
lakossdg 10-20%-at érinti a szignifikdns tiinetekkel jaré osteoarthritis
megbetegedés. A 60 éven feliiliek esetén a térdiziilet megbetegedései kétszer olyan
gyakoriak, mint a csip6 megbetegedései (10% vs. 5%). (Scott D, Smith C,
Lohmander S, 2002)

Etiologia:

A primer osteoarthritis oka nem ismert. A szekunder OA fobb okai: alaki eltérések,

trauma, endokrin betegségek, tarolasi betegségek, gydgyszer mellékhatdsok, stb.

Prognézis:

A betegség lefolydsa megjosolhatatlan és kevéssé ismert. Egyénenként véltozé
intenzitasu és gyorsasidgu folyamat, funkcié szempontjdbol a betegek életkilatasai
nagyon kiilonbozdek lehetnek. A klinikai tiinetekkel rendelkez6 betegek kis része

keriil térd, illetve csipd protézis miitétre.

Koltségek:

Kevés szamui az OA direkt és indirekt koltségeit orszdgos szinten vizsgdld
felmérés, hiszen példaul a betegség fenndllisa miatt megvéltozott tarsadalmi
beilleszkedési, aktivitdsi téren megmutatkoz6 csokkenésnek az egyénre és a
tarsadalomra nehezedd terheinek a felmérése igen nehéz. Francia szerzdk, 1998-as
$ arfolyamon szamolva arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy az OA direkt koltsége
$983 milli6 US dollar és az indirekt koltség $540 milli6 US dollar évente.
(Hunsche, Chancellor, Bruce, 2001)
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Terapias célok:

Tiineti kezelés (a fijdalom és az iziileti merevség csokkentése), a rokkantsig

megeldzése, az iziileti destrukcié progresszidjdnak a lassitdsa, a mozgasfunkcid

megorzése, az életmindség javitdsa. Kronikus betegségrol 1évén szd, a terdpids

mellékhatasok elkeriilése kiemelt jelentdségii.

Gyogyszeres terapia:

1.

az egyszertl fajdalomcesillapitok hatdsa: az egyszerti fijdalomesillapitok, példaul

a paracetamol, a csipd és a térd fajdalma esetén valamelyest rovidtavon
hatékonyak, de hatasuk limitalt illetve folyamatos szedés esetén kérdéses — ezen
a teriileten egy kis mintaszdmu (44 beteg) RCT és egy szisztematikus dttekintés

(systematic review) dll rendelkezésre. (Moynihan, 2002)

az egyszert fadjdalomcsillapiték fobb mellékhatdsai: a paracetamol majkarositd

hatdsa tidldozirozds esetén illetve a madjkarosoddsban szenvedOk esetén
szamottevld. (Towheed, Shea, Wells et al. 1994; Towheed, Hochberg 1997;
Scott D, Smith C, Lohmander S, 2002) Az Egyesiilt Allamokban évente 26 000
beteg keriil korhdzba és 450 hal meg paracetamol-tiladagolds miatt.

(Moynihan, 2002)

a nem-szteroid gyulladascsokkentdk hatasa: a nem-szteroid

gyulladascsokkentok RCT-kbdl szdrmazd tények alapjan hatékonyabbak az
egyszerti fijdalomcsillapitokndl (Scott D, Smith C, Lohmander S, 2002) és
rovidtdvon csokkentik a fdjdalmat osteoarthritis esetén (tiineti terdpia, rovid
ideig hatnak) hosszi tdvd hatdsuk azonban nincs, emellett ezeknek a
gyogyszereknek a szedése jelentdsen emeli a gasztrointesztindlis vérzés
rizik6jat. Az ezen a teriileten (NSAID vs. mdsik NSAID, illetve NSAID vs.
placebo) taldlhat6 tobb szdaz RCT vizsgdlat koziil minddssze 3 RCT szolgaltat
megfeleld mindségli tudomanyos tényeket az NSAID szerek rovidtava
fajdalomcsokkentd hatdsara osteoarthritis esetén. (Towheed, Shea, Wells, 2002;
Towheed, Hochberg, 1997; Watson, Brookes, Kirwan et al., 2002) A t6bbi RCT

metodikdja gyenge, a kovetési 1do rovid és az RCT-k altalanosithatésdga igen
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nehéz, a legtébb RCT-bdl az idés és/vagy mds megbetegedésben szenveddk
illetve a gasztrointesztindlis rizikoval rendelkezd és mas komplikdcidkkal
potencidlisan terhelt (mds gydgyszerek szedése) betegek kizdrasra keriiltek. A
vizsgélatok outcome-ja nem megfelelden illetve nem definialt az esetek jelentOs
részében. (Brandt, 1995; Wollheim, 1996) Ennek alapjan elmondhat6, hogy
annak ellenére, hogy sok RCT vizsgalatot végeztek az NSAID gydgyszerekkel
osteoarthritis esetén — a rendelkezésre all6 tudomdnyos tények gyengék és
nehezen altaldnosithatok. Az NSAID csoportba tartozé gydgyszerek emellett
igen elterjedten szedett gyogyszerek. Hollandidban példdul a lakossdg 10%-a
szed NSAID szert, ennek megfeleloen a mellékhatdsok is jelentds szdmban

léphetnek fel.

a nem-steroid gyulladdscsokkentOk mellékhatdsai: Egy RCT (36) — 812 beteg

térdfajdalommal — eredménye azt mutatta, hogy az indometacin esetleg fokozza
az iziiletek porc karosodasat osteoartritisben adva. (Az RCT sordan a
vizsgélatbol sok beteg kiesett €s emiatt az eredmény nehezen értelmezheto.)
Ugyanez az RCT szignifikdns gasztrointesztindlis és  vesekdrosodds
rizikemelkedést mutatott iddsebb betegek esetén. Tobb ezer beteg case control
vizsgélata azt mutatta, hogy az NSAID-k szedése a gasztrointesztindlis vérzés
bekovetkezési valdszinliségét a 4-5-szorosére emeli — a hatds 4dltaldban
valamennyi NSAID szer esetén jelentkezik és erOsen dozisfiiggd. A Best
Clinical evidence osteoarthritis fejezetének szerzoi Scott, Smith, Lohmander
(2002) nem talaltak megfeleld tudoményos tényeket, amelyek alapjan kalkuldlni
tudtdk volna a Cox -2 inhibitorok és az ujabban piacra keriilt NSAID-k altal

okozott gasztrointesztindlis rizik6 kozotti kiilonbséget.

glucosamin hatdsa: a szakirodalomban rendelkezésre all6 két szisztematikus

attekintés és 3 RCT eredménye azt mutatja, hogy nagyon csekélyek és gyengék
azok a tudomdnyos tények, amelyek azt mutatjdk, hogy a glucosamin-nak
hatdsa lenne a placebohoz képest. A vizsgédlatok mindsége gyenge, amely az
interpretdciot is neheziti. (McAlindon, LaValley, Gulin et al., 2000; Towsheed,
Anastassiades, Shea, et al., 2001; Rindone, Hiller, Collacott et al. 2000; Thie,
Prasad, Major, 2001; Reginster, Deroisy, Rovati et al. 2001)
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4. chondroitin sulfat hatdsa: az egy szisztematikus dttekintés és a 2 RCT amit ezen

a teriileten végeztek eredménye alapjan elmondhatd, hogy nem rendelkeziink
olyan tudoményos ténnyel, amely azt mutatnd, hogy a chondroitin sulfat hatdsa
eltérne a placebo hatdsatol. (McAlindon, LaValley, Gulin et al., 2000; Mazieres,
Combe, Phan et al., 2001; Morreale, Monopulo, Galati et al., 1996)

5. chondroitin sulfat és glucosamin egyiittes hatdsa: nem rendelkeziink ezen a

teriileten RCT vizsgalattal. Egy RCT vizsgédlata a chondroitin sulfat €és
glucosamin egyiittes hatdsat (34 beteg), az eredmény azt mutatta, hogy a
terdpids csoport €s a placebo csoport nem tért el szignifikdnsan egymastol.

(Leffer, Philippi, Leffler et al. 1999; Das, Hammad 2000)

6. lokdlis NSAID készitmények: egy szisztematikus attekintés és egy RCT

vizsgdlat eredménye azt mutatja, hogy a Kkiilséleg alkalmazott NSAID a
placeboéhoz képest valamely fajdalomcesillapité hatdssal rendelkezik, j6
toxicitdsi profil mellett (mellékhatdsok nem tértek el a placeb6tdl). Kiilonbozo
lokdlis készitmények 0Osszehasonlitisira nem végeztek RCT vizsgélatot.

(Moore, Tramer, Caroll et al. 1998)

7. intra-articularis szteroid injekcid: egy szisztematikus attekintés és egy RCT

vizsgalat eredménye azt mutatja, hogy gyenge tudomdnyos ténnyel
rendelkeziink arra nézve, hogy az intraarticularis glucocortikoidok (placebdval
0sszehasonlitva) 1-4 hetes id6tdvban csokkentik a fajdalmat, az ennél hosszabb
idotava fijdalomcsokkentd hatdsra nincs tudomdnyos bizonyiték. (Ravaud,
Moulinier, Giraudeau et al. 1999) Gyulladdsos epizddokban azonban

alkalmazasuknak 1étjogosultsaga van.

Fizioterapia:

Szisztematikus attekintések €s RCT-k arra utalnak, hogy a testmozgas, tréning
és a fizioterdpia csokkenti a fijdalmat €s a rokkantdg kialakuldsit és mértékét.
Azonban a vizsgédlatok metodoldgiai szempontbdl gyengék, esetszamuk kicsi —
ennek megfelelden az ezekbdl szarmazé tudomdanyos tények gyengék. (van

Baar, Assendelft, Dekker et al. 1999; Puett, Griffin, 1995; Mantia, Marks, 1995)
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Arra nézve vannak j6 mindségli tudomdnyos tények, hogy a ’transcutan
elektromos idegi stimulacio és a terdpids tréning j6 hatasu térd arthrosis esetén.

(Scott, Smith, Lohmander, 2002)

Oktatas és életmodvaltozas:

Nem ismeretesek olyan tudomdnyos tények amelyek az oktatds és az

életmodvaltozas szerepét aldtdmasztandk.

Gyogyaszati segédeszkozok:

Négy RCT vizsgdlat folyt ezen a teriileten (szisztematikus attekintés nem all
rendelkezésre) (Kirkkley, Websterboagert, Litchfield, 1999; Cushnaghan,
McCarty, Dieppe, 1994; Toda, Segal, Kato et al., 2001, Mailefert, Hurdy, Baron
et al., 2001) Nagyon csekély tudomanyos tények &llnak rendelkezésre, arra
nézve, hogy a segédeszkozok javitandk a betegség-specifikus életmindséget. A
kiillonbozd eszkozok kozott sem sikeriilt kiillonbséget kimutatni ebben a

tekintetben (cipOk, jardst segitd eszkozok, iziileti polyak, merevitok).
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2.2. Rheumatoid arthritis (RA)

Definicio:

Kronikus szisztémds gyulladdsos megbetegedés, amely a synovia gyulladdsaval
kezdddik, majd késObb arthritis, bursitis, tendovaginis alakul ki. A betegség
progredidlva, shubokban zajlik, iziileti destrukcidkhoz és rokkantsidghoz vezethet.
(Arnett, Edworthy, Bloch et al. 1987) Masik definicié szerint: ,,A rheumatoid
arthritis (RA) ismeretlen eredetli, autoimmun patomechanizmusd, kronikus,
szimmetrikus, eroziv, progressziv sokiziileti gyulladds, amely az {ziiletek
destrukcifjat okozza, és gyakran sdlyos extraartikularis elvéltozdsok is kisérik. A
betegséget szeroldgiailag a rheumatoid faktor pozitivitdsa jellemzi.” (Bélint,

Gergely 2000).

Prevalencia:

A fejlett ipari orszdgok lakossagdnak 0,5-1,5%-at érinti, a legtobb beteg 40 év
koriili. A nd:férfi ardny =3:1-4:1, csalddi halmozd6dédst mutat. (Symmons, Barret,
Bankhead et al., 1994; Lawrence, Helmick, Arnett et al., 1998; Emery, Foster, Suarez-
Amazor, 2002) Az egyes vizsgilatok eltérd évszama és az alkalmazott eltéré RA
definiciok miatt a kiilonboz6 tanulmédnyok az RA epidemioldgidjat 0,5-5,2% kozé

teszik. (Hunsche, Chancellor, Bruce, 2001)

Etiologia:

Ismeretlen (Winchester, Dwyer, Rose et al. 1992; Emrey, Foster, Suarez-Almazor,

2002)
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Prognézis:

A betegség lefolydsa véltozé és megjosolhatatlan. A statisztikdk szerint a betegek
fele a diagnozist koveto tiz éven beliil munkaképtelenné valik. Az RA megroviditi

a varhat¢ élettartamot. (Mutru, Laakso, Koota, 1985; Herold, 2001)

Koltségek:

Az RA direkt és indirekt koltségeit orszdgos szinten vizsgalo felmérést kevesen
publikaltak. Az Egyesiilt Kirdlysiagban 1998-as $ arfolyamon szdmolva arra a
kovetkeztetésre jutottak, hogy az RA direkt koltsége £.1316 milli6 ebbdl a kérhizi
koltség 1614 milli6 évente, az alapellatdsra £.120 milli6 és a gydgyszerekre

582milli6 angol Font jut. (Hunsche, Chancellor, Bruce, 2001)

Terapias célok:

A betegség tiineti kezelése (fijdalomcsillapitds, iziileti merevség csokkentése)
mellett elsodleges a gyulladas csokkentése, az iziiletek destrukcidjanak lassitasa, a
mozgdsfunkciok megbrzése, a szisztémas tiinetek kezelése, a rokkantsag
megeldzése, az életmindség megldrzése, javitdsa. A terdpids mellékhatdsok

elkeriilése, kronikus betegségrol l€vén szd, kiemelt jelentdségli.

Terapia:
A diagndzis felallitdsat kovetd elsd két évben adott hatdsos terdpia gyakran dont6 a
betegség késobbi lefolydsat illetden. A gyulladds folyamatédt ebben az iddszakban
nagy hatasfokkal kell elnyomni, kiillonben az érintett iziilet destrukcidjanak
vesz€lye fenyeget.

Gyogyszeres terapia:

1. nem-szteroid gyulladdscsokkentdk (tiineti terdpia, rovid ideig hatnak, hosszu

tava hatasuk nincs)
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2. kortikoszteroidok: lokdlis formdban (intraarticularis injekcid) vagy

szisztémdsan, kiillondsen a betegség akut fellingoldsdban, silyos szisztémas
tiinetek esetén ill. a bazisterdpids szerek hatdsanak megjelenéséig. Bizonyos

esetekben, kis dozisban hosszu tdva adagolds elkeriilhetetlen.

. bazisterapids (DMARD - Disease Modifying Anti-Rheumatic Drug) szerek

(pontos hatdsmechanizmusuk ismeretlen, de az esetek 50-70%-éban a betegség
kimenetét hatdsosan befolydsoljdk, rendszeres klinikai és laboratériumi
ellendrzés kotelez6 a mellékhatasok monitorozasara, a bazisszerek adasat koran

el kell kezdeni az iziileti kdrosoddsok megel6zése érdekében)

. biolégiai készitmények (géntechnolégia segitségével -elballitott legujabb

készitmények, melyek alapelve a gyulladasos citokinek gatlasa)

Eredménymérés:

A fédjdalmas és duzzadt iziiletek szdma, fajdalom, voOrosvértest siillyedés,
funkcionélis dllapot, orvos és beteg értékelése, radioldgiai progresszid, a kezelés
visszavondsanak ardnya, ACR20 kritérium (a fdjdalmas és duzzadt iziiletek
szamanak 20%-os csokkenése, €s 20%-os javulds legaldbb hdrom teriileten a
kovetkezOk koziil: fajdalom, funkcid, beteg €s orvos véleménye, akut fazis fehérje —
hasonloképpen alkalmazand6 az ACRS50 és ACR70) (Felson, Anderson, Boers, et
al, 1995)

2.3. Az American Pain Society ajanlasa

A megbetegedésekkel jar6 akut és kronikus fdjdalom kezelésére az APS (American Pain

Society) Iziileti F4jdalom Kezelési Irdnyelvének (Guideline for the Management of Pain in

Osteoarthritis, Rheumatoid Arthritis and Juvenile Chronic Arthritis) fobb ajanldsai a

kovetkezok:

Az enyhe fiziileti fajdalom kezelésére vélasztandé szer a paracetamol, mivel
mellékhatdsai enyhék, vény nélkiil beszerezhetd €s olcso.
A kozepes vagy sulyosabb fajdalom esetén arthrosisban €és rheumatoid arthritisben

a coxib-ok vélasztanddk, mint a Vioxx (rofecoxib) vagy a Celebrex (celecoxib),
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mivel erds fdjdalomcsillapité hatdsuk és igen kedvezO gastrointestinalis (GI)
mellékhatasprofiljuk van.

— A nem coxib NSAID-ek csak akkor jonnek széba, ha a beteg fijdalmai nem
enyhiilnek paracetamol és coxibok addsdra, és nem 4all fenn NSAID-okozta
gastrointestinalis mellékhatds kockazata. Sulyos iziileti fijdalom esetén, melyben
coxibokkal vagy nem szelektiv NSAID-ekkel jelentds javulds nem érhetd el,

opidtok (pl. oxycodon vagy morphin) javasoltak.
Az ajanlds nem a betegség (pl. RA, vagy OA) kezelésére, hanem egy tiinet, azaz az iziileti
fdjdalom terapids algoritmusat tartalmazza — megkiilonboztetve tehat azt a tényt, hogy az

igen fontos adjuvans terdpia sem az RA, sem az OA tekintetében nem fogalmazddott meg.

Az Amerikai Reumatolégiai Tarsasdg Uj ajanldsa is tartalmazza az OA és RA okozta

fajdalom kezelésére coxibok alkalmazasat. (Schnitzer, Hochberg, 2001)
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3. NSAID (Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs)

A ’The American College of Rheumatology’ irdnyelve szerint NSAID szedése javasolt OA
beteg esetén, ha 4g/nap paracetamol (acetaminophen) nem bizonyul hatdsosnak a fijdalom
csillapitasdban. (Hochberg, Altman, Brandt et al. 1995) Amint azt azonban el6z6ekben
lattuk a paracetamol hosszabb tdva és ténylegesen hasznos hatdsa tudomanyos tényekkel

nem bizonyitott. (Moynihan, 2002)

NSAID gybgyszerek a leggyakrabban szedett gyogyszerek kozott vannak a vildgon.

Hazénkban a leggyakrabban haszndlt NSAID-k jelenleg a kovetkezdk diclofenac (MS
44,6%/2000 és MS 40,8%/2001), nimesulide (MS 11,7%/2000 és MS 10,0%/2001),
meloxicam (MS 7,4%/2000 és MS 9,2%/2001), naproxen (MS 7,1%/2000 és MS
7,5%/2001). (MS — piaci részesedés)

Hazéankban az 6sszes forgalom ezekbdl 24 898,6 ezer $US / 2000 illetve 30 281 ezer $ US
/ 2001 volt. Ez utébbinak a placebéhoz viszonyitott hatdsossaga megfeleld vizsgalatokkal
gyakorlatilag nem bizonyitott, a rendelkezésre all6 tudomanyos tények gyengék.
(Gotzsche, 2002) Az egyes gyogyszerek igen sok kiszerelésben is hozziférhetdek.
Diclofenac példaul 18 kiilonb6z6 kiszerelésben kaphatd, (ATC kéd: MO1ABOS),
naproxenbdl (10 féle készitmény (ATC: MO1AEO02)

Mellékhatasok:

A NSAID gyogyszerek haszndlatat limitdlo legfObb tény az, hogy az NSAID
szereket szedOk 15-30%-a kozott alakul ki gyomor illetve nyombélfekély az

endoszkopids vizsgalatok eredményei szerint.

Azonban a legkomolyabb mellékhatés a GI vérzés. Az Egyesiilt Allamokban évente
100 ezer beteg keriil korhazba és 16 500 beteg hal meg NSAID szedése miatt
évente. (Bombardier, Laine, Reicin et al. 2000; Reicin, 2001; Laine, Bombardier,

Ramey et al., 2001)
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NSAID hatasa emelkedé dézisban:

Szisztematikus dttekintések azt mutatjdk, hogy az NSAID-k d6zisdnak emelésével a
klinikai hatds novekszik, és a javasolt d6zis maximumok kozel vannak az elérhetd
terapids maximumhoz. Ezzel szemben harom szisztematikus 4ttekintés azt mutatja,
hogy mellékhatdsok jelentkezésének nincs plafonja, azaz a mellékhatasok

gyakorlatilag a d6zis emelkedésével linedrisan emelkednek.

Valasztas a Kkiillonb6z6 NSAID-k kozott:

Szisztematikus 4ttekintések azt mutatjak, hogy az NSAID-k hatdsa kozott nincs
lényeges kiilonbség, de az emelkedd dozistdl fiiggd karosité hatdsukban jelentds

kiillonbség van kozottiik. (Gotzche, 2002)

Az NSAID- gasztrointesztinalis mellékhatasanak a prevencidja:

H,; blokkolok magas rizikojiu betegek esetén, akik nem tudjak elkeriilni az NSAID-k

szedéseét

Egy szisztematikus 4ttekintés taldlhatd ezen a téren, amely azt mutatja, hogy azok
a betegek, akik 3 hoénapig szedték a H, blokkol6t, a placebéhoz képest
szignifikdnsan csokkent a duodendlis- és a gyomor-fekélyek kialakuldsa.

(Moynihan, 2002)

Misoprostol magas rizikoju betegek esetén, akik nem tudjik elkeriilni az NSAID-k

szedéset:

Egy szisztematikus attekintés taldlhat6 ezen a téren, amely azt mutatja, hogy azok a
betegek akik legaldbb 3 hoénapig szedték a misoprostolt, a placebéhoz képest
szignifikdnsan csokkent a duodendlis- és a gyomor-fekélyek kialakuldsa. Egy RCT
taldlhaté ezen a téren, amely azt mutatta, hogy azok a rheumatoid arthritises
betegek, akik legaldbb 6 hoénapig szedték a misoprostolt, a placebéhoz képest

szignifikdnsan csOkkent a sulyos gasztrointesztinalis komplikdcidk (perforécio,
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obstrukcid, vérzés) szama (NNT=265) (CI 133 és 6965 kozott). Azonban RCT
eredmények szerint a misoprostol a placeb6hoz képest szignifikdnsan noveli a
gasztrointesztindlis mellékhatdsokat: hasmenés és gyomorfdjdalom. Emiatt a

betegek nagy része ezt a terdpiat néhany héten beliil abba is hagyja.

Omeprazole magas rizikoju betegek esetén, akik nem tudjik elkeriilni az NSAID-k

szedéset:

Egy szisztematikus 4ttekintés taldlhaté ezen a téren, amely azt mutatja, hogy
azok a betegek, akik legaldbb 3 honapig szedték az omeprazolet, a placeb6hoz
képest szignifikdnsan csokkent az endoszkoppal diagnosztizalhaté duodendlis-

és a gyomor-fekélyek incidencidja.

Kiilonbségek NSAID-k kozott

Rheumatoid arthritis:

Gotzche (2002) elemzése, amely 2 szisztematikus 4ttekintésre (37 RCT, 1416
beteg indometacint hasonlitotta Ossze 10 tjabb NSAID-val és 88 RCT 6440
beteg) valamint egy RCT-re tdmaszkodik arra a kovetkeztetésre jutott, hogy
nincs 1ényeges eltérés az NSAID-k hatdsa és dozisaik kozott, de 1ényeges
kiilonbségek vannak koztik a toxicitds (amely a ndvekvd doézisok mellett
novekszik) teriiletén. (Gotzche, 1989; Gotzche 1993) Emellett nem taldlt j6
mindségli tudomanyos tényt, ami alatdmasztotta volna azt, hogy az NSAID-k a
fajdalom  csillapitdsa  terén  hatékonyabbak, mint az  egyszeri
fajdalomcsillapitok. Egy RCT (1149 beteg) a szelektiv cox-2 inhibitor
celecoxibot hasonlitotta ssze naproxennel (1g/nap). A két gydgyszer, hasonld
klinikai hatast mutatott, szignifikdnsan kevesebb endoszkoposan detektalhato
fekéllyel a celecoxib oldaldn (5% vs. 26%; ARR 21%, 95% CI 13% - 29%)
(Simon, Weaver, Graham, 1999)
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1. Folia

Osteoarthritis:

Tz 2z

amely attekintések 39 RCT csipd (Towheed, Shea, Wells, 2002), és 16 RCT
térd osteoarthritis (Watson, Brookes, Kirwan, 2002) vizsgdlatokra
tdmaszkodtak. Arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy nincs lényeges eltérés az
NSAID-k hatasa és dozisaik kozott, de 1ényeges kiilonbségek vannak koztiik a
toxicitds (amely a novekvd doézisok mellett novekszik) teriiletén. Egy meta-
analizis (Langman, Jensen, Watson et al., 1999 - 1. Fdélia), amely 8 RCT 5435
betegére vonatkozott, és amely a rofecoxib-ot hasonlitott 6ssze mas NSAID
gyogyszerekkel azt mutatta, hogy 12 honap alatt a klinikailag szignifikédns
gasztrointesztindlis mellékhatdsok el6forduldsa rofecoxib mellett szignifikansan
alacsonyabb volt (1% vs. 2% RR 0,51, 95% CI 0,26-1.00) (Langman, Jensen,
Watson et al, 1999) Kevesebb beteg hagyta abba a gyodgyszeres terdpiit
gasztrointesztindlis mellékhatasok miatt (118/3357 —4%- vs. 75/1564 — 5%-;
ARR 1%, RR 0,73, 95% CI 0,55 - 0,97; az NNT alakulasa is kedvez6, az NNT
rofecoxib a tobbi NSAID-hez viszonyitva, hogy 1 tovabbi beteg abbahagyja a
gyogyszerszedést gasztrointesztindlis tiinetek miatt 78, 98% CI 46 — 790)

Sulyos mellékhatasok: rofecoxib vs. egyéb NSAID

A GI perforacio, fekély és vérzés kumulativ incidencidja a nem szteroid

gyulladascsokkentok esetében hosszabb haszndlat sordn lIényegesen gyorsabban novekszik,

Severe adverse effects of NSAIDs

PUB cumulative incidence rate (%)
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mint a rofecoxib hasznalataval.

A rofecoxib jelentdés mértékben csokkenti a GI komplikaciok rizkéjat €s bekdvetkezési

ardnyat a tobbi NSAID-hez viszonyitva.

Megjegyzés:

Fontos megéllapitdsa emellett az, hogy a tudomdnyos tények azt mutatjak, hogy
ha egy bizonyos NSAID nem volt hatékony a betegnek, akkor a kovetkezd
NSAID amivel esetleg probdalkoznak nem fogja megoldani a problémat
(Huskisson, Woolf, Balme et al. 1976; Cooperating Clinics Comittee of the
Americal Rheumatism Association, 1965; Gotzche 2002) A masik ut a
gyogyszer nem kelld hatdsa estén a dozis ndvelése. A tények azt mutatjak, hogy
a dozis megdupldazasa nem okoz klinikailag értékelhetd kiilonbséget a beteg
allapotdban, viszont a toxikus hatést a dozis megdupldzasa jelentosen noveli. A
toxikus mellékhatdsokat a misoprostol és az omeprazole (hatds azonos ddzis
800 mikrogram/nap illetve 20-40 mg/nap) egyiittes addsa kis mértékben
csokkenti. A misoprostolnak azonban igen jelentos mellékhatdsai vannak
(hasmenés és gyomorfdjdalom). A H, receptor blokkol6 normal ddézisban
kevésbé képes meggitolni az endoszkopikus fekély megjelenését, mint a
misoprostol €s az omeprazole, azonban dupla doézisban hatékonyabb és a
hatékonysaga ezen feliil is dozisfiiggd. Ezeket a megdllapitasokat jol tervezett
és kivitelezett RCT vizsgalatok tdmasztjak ala. (Rostom, Wells, Tugwell at al.
2001, Hawkey, Karrasch, Szcepanski et al. 1998; Yeomans, Tulassay, Juhasz et
al. 1998; Raskin, White, Jaszewski et al. 1996)

Ezeknek a vizsgélatoknak (NSAID szedés altali toxikus hatdsok H, receptor
blokkold, misoprostol és omeprazole szedésével torténd prevencidja) a klinikai
relevancidja kérdéses. Az ezen a téren talalhaté egyetlen RCT (Silverstein,
Graham, Senior, 1995) amely klinikailag relevdns outcome-ot (eredmény —
végpont) hasznalt igen kis kiilonbséget talalt aktiv gyogyszer és placebo kozott,
a magas rizik6ji betegek csoportjanak kivételével. A  vizsgdlatok

kiillonbozoképpen definidltdk (vagy nem definidltdk) a mellékhatasokat, a
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fekélyeket reguldris vagy nem regularis endoszkdpiaval nézték, a nagysagat az
estek egy részében legaldbb 3 mm-ben 4llapitottdk meg, maskor a nagysdg nem

volt definidlva.

Valosziniiségek / hospitalizacio:

NSAID-k szedése esetén a hospitalitzicié OR 6,6 (95% CI 5,5-7,7) mig az NSAID-
t nem szedd csoportban 5,0 (95% CI 4,0-6,2) (Herings, Kungel, 2001)

Arnyék-koltség / iatrogén koltség:

Az NSAID gy6gyszerek szedése nagyszamu €s valtozé sulyossdgi mellékhatdssal
jar. Ezek a mellékhatdsok, szovodmények részben preventiv gydgyszerrel
megeldzhetOk (addiciondlis gydgyszerkoltség) részben prevencids gydgyszerszedés
ellenére is felmeriilnek (addiciondlis gydgyszerkoltség €s terdpids koltség valamint
egyéb indirekt koltség, pl. a beteg ill. csalddtag munkdbdl vald kiesése, nehezitett
tarsadalmi tevékenysége).

Ha az NSAID szerek valos koltségét meg akarjuk hatarozni, akkor nem elegendd
az, ha csak az akvizicids koltségeket tekintjiilk, hanem az iatrogén (arnyék)
koltségeket is figyelembe kell venni, hiszen a gyogyszer szedése sordn ezek is

automatikusan felmeriilnek.

A 2. tibldzaton azok az ,drnyékkoltség” vagy mds néven ,iatrogén” koltség-
szorzOk keriiltek feltiintetésre, amellyel a francia €s brit tapasztalatok szerint az
NSAID gydgyszerek drat (akvizicids koltség) meg kell szorozni ahhoz, hogy a
gyogyszer tényleges koltségét megkapjuk.
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2. Tablazat

NSAID ,,arnyék koltség” szorzok

NSAID ,arnyék-Kkoltség” szorzo |,,arnyék-koltség” szorzo

francia brit
Diclofenac 1,71 1,47
Naproxen 1,36 1,44
Sulindac 1,48 1,63
Piroxicam 1,67 1,93
Etodolac 2,12 1,93
Ketoprofen 2,00 1,79
Ibuprofen nem vizsgaltdk 2,53
Indometacin nem vizsgaltdk 1,88
Diclofenac és nem vizsgaltdk 1,09
Misoprostol

Forrds: Hunsche, Chancellor, Bruce, 2001

A napi gyakorlatban tehdt, az NSAID gydgyszerek drait a 2. Tabldzatban

feltiintetett szérzokkal kell megszorozni annak érdekében, hogy a gydgyszerek

valds koltségeit megkaphassuk.

Ebben a tablazatban lathatd, hogy az ibuprofen, ami Magyaroszagon recept nélkiil
is kaphato, brit adatok szerint nagyobb drnyékkoltséggel jar, mint az indometacin.
Az indometacin erds NSAID, OGYT adagolési eldirata a legszigortiibb az NSAID-k
koziil. Csak gyulladédsos, akut mozgasszervi betegségben javallt, ha egyéb NSAID

hatdstalan volt vagy nem adhato.
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Gazdasagi hatas:

Az Egyesiilt Allamokban az NSAID gyégyszerek mellékhatdsainak éves koltségei
elérik a 30 milliard dollart. Ezen addiciondlis koltségek egyes esetben jelentOs
mértékben megeldzhetOk. Ezek kozé tartoznak az NSAID-k éltal okozott
gasztrointesztindlis események (vérzés, fekély, obstrukcid, perforacid). A szerzok
véleménye megegyezik abban, hogy a gasztrointesztinalis események koltségeinek
a 20-40% egyértelmiien az NSAID terdpia kovetkezményének tekintendd.
(Champion, Feng, Azuma et al. 1997; Singh, Ramely, Morfeld, et al. 1996) Az
NSAID-k az atlagos kérhazi kezelési koltségeket 166-357 Fontsterling 0sszeggel
novelik meg. (Moore, Philips, 1999) Az Egyesiilt Allamokban évente 2 millidrd
dollarra becsiilik az NSAID miatti hospitalizacié koltségeit. (MacDonald, 2000)

Németorszagban, az NSAID szedése évente 2200 haldlesetet okoz és kozel 11 000
hospitalizacid kovetkezik be az NSAID szedése miatt, amelynek a koltsége 60
milli6 Euro. Az NSAID okozta mellékhatasok prevencidja céljabol felirdsra keriild
H, antagonisték, és proton pumpa gatlok az NSAID-k koltségeit tovabbi 50 millié
Euro-val novelik meg. (Bolten, Lang, Wagner et al. 1999)

Hollandidban az NSAID-k gasztrointesztindlis mellékhatasai éltal okozott éves
koltségek 6sszege 59 millid6 Euro, amely koltségek tobb mint 60%-a jelentkezik a
60 évnél iddsebb betegek esetén. (Herings, Kungel, 2001)

Chevat, Pena, Al et al. (2001) 11 orszdg (fejlett eurépai EU tagorszagok é€s
Ausztralia) kutatoinak egyiittmiikodése soran vizsgilta az NSAID koltségeit.
Eredményeik szerint a tarsadalom szempontjibdl vizsgidlva a koltségeket a GI
diszkomfort koltsége $551 — 772 US, az anaemia $108-1100 US, a fekély $145-
1200 US és az olyan sulyos gasztrointesztindlis szovOdménynek a koltsége, amely
kérhazi felvételt is igényel $1923 és 5473 US dollar kozott ingadozott. A
finansziroz6 szempontjabol a koltségek a kovetkezOképpen alakultak. A GI
diszkomfort koltsége $47-680US, $144-762 US az anaemia, $2229-795US a fekély
és $1787-6729 US dollar a korhazi kezelést igénylé silyos gasztrointesztinalis

szovodmények esetén.
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4. Gasztrointesztinalis szovodmények epidemiologiaja

Az NSAID-t szedok 2-4%-andl alakul ki évente silyos gasztrointesztinalis PUB -
perforacio, fekély (ulcus) és vérzés (bleeding) - szovodmény. (Marshall, Pellissier, Attard,
1995) A korbonctani vizsgalatok eredményei azt mutattdk (Egyesiilt Kirdlysdg), hogy az
NSAID haszndlok esetén a nydlkahdrtya karosoddsok ardnya 8,4%, mig ez az ardny a szert

nem hasznaldk korében 0,6% volt.

Gasztrointesztinalis melékhatasok:

A korbonctani vizsgalatok eredményei azt mutattdk (Egyesiilt Kirdlysdg), hogy a
gasztroduodendlis fekély ardnya az NSAID hasznélok korében 21,7% volt, mig az
NSAID-t nem hasznalok korében ez az ardny 12,3%. Perforald €s a vérzo peptikus
fekély miatti haldlozads az NSAID hasznalok korében 5,6%. Az NSAID okozta
hozzaadott halalozas 3%-os mert az NSAD-t nem hasznalok korében, ezen
haldlozas 2,6%-o0s. Az 4tlagpopulédciéban az als6 GI szakasz perforiacidja és vérzése

17 eset / 100 000 lakos, az NSAID szedok esetén ez 2,5-szeres (MacDonald, 2000)

Hollandidban az NSAID hasznélok korében a GI mellékhatasok OR-je 6,6% mig az
NSAID gybgyszereket nem hasznalok korében az OR 5,0. (Herings, Kungel, 2001)

Az NSAID-okozta gasztrointesztinalis fekély prevencidja:

Az NSAID okozta GI mellékhatasok megeldzésének két lehetséges mddja:
L. GI nyélkahértya védelme, protektiv mechanizmusok alkalmazésa

IL. Biztonsagosabb NSAID-k hasznélata

I. GI nyalkahartya védelme:
Az antaciddk és a bevondszerek nem képesek megeldzni az NSAID gastrointestinalis
mellékhatasait.

H2 receptor blokkoldk, protonpumpa gatlok, prosztaglandin analégok:
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Az eddigi legatfogobb és legnaprakészebb attekintést ezen a téren Rostom, Wells és
Tugwell (2002) készitette. 35 RCT vizsgalatot tekintettek at. A meta-analizis
szerint a misoprostol, PPl és dupla dézisu H, géitlok hatékonyak a riziko
redukcidjadban mind az endoszképids gyomor €és duodendlis fekély esetében.
Standard dézisu H, gédtlok nem hatékonyak — a rendelkezésre all6 tudoményos

tények alapjan. A misoprostol az egyetlen olyan profilaktikus szer, amely esetén

valds klinikai szimptomakat okoz6 fekély volt a klinikai vizsgalat outcomeja (nem
endoszkopids vizsgdlat) igy mindossze ennek a valds klinikai hatdsa nyugszik jo
mindségli tudomédnyos tényeken. Adagja 800 mikrogram/nap, ebben a ddzisban
azonban nagyon sok a toxikus mellékhatds és a betegek gyakran abbahagyjdk a

szedését.

II. Biztonsagosabb NSAID-k hasznalata

Koztes illetve kemény végpont

Korrekt adatokkal rendelkeziink a coxibok gastrointestinalis mellékhatdsok preventiv
hatdsaval kapcsolatosan. A klinikusok, kutaté orvosok egy része azokat az RCT
vizsgélatokat tekintik mérvadonak, amelyek gastroscopos metodikat alkalmaztak. Ismertek
ugyanis azon adatok, hogy a tiinetmentes (sem panaszt, sem indirekt mas vizsgalati
eltéréseket nem okozd) nydlkahdrtya 16zi6 el6forduldsa tobb mint 20%-os az éatlag
populdcioba, de ez az ardny RA-ban akdr 70% felett is lehet (Amstrong, Blower, 1987;
Singh, Ramely, Morfeld at al. 1996).

Az egészségiigyi kozgazdasigtani megkozelités szempontjabol azonban el kell kiiloniteni
az un. koztes és a kemény végpontokat. Kemény végpontnak mindkét vizsgalati médszer
tekinthetd, ez a vizsgélat sordn alkalmazott metodikatdl fligg, Azonban igazi jelentdsége a
panaszokat, tiineteket okoz6 nydlkahdrtya 1ézionak van, igazi kemény végpontnak ez
tekinthetd. Abban az esetben, ha a nyalkahdrtya 1€zi6 fenndll, de panaszokat soha nem

okoz, ugy terdpids/prevencios teendd sincs.
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5. Coxibok hasznalata: fébb klinikai vizsgalatok

A szakirodalomban teljes az egyetértés abban a tekintetben, hogy a coxibok addsa

sz 2z

esetben, ha betegek a gasztrointesztinalis szovOdmények szempontjabol magas rizikdval

rendelkeznek. (Shnitzer, Hochberg, 2001)
Az eddigiekben publikélt mind a 4 nagy outcome vizsgélat (gasztointesztinalis hatdsok) azt
mutatta, hogy a cox-2 gatlok hatdsa hosszu tdvon is biztonsagos, ezek a vizsgdlatok a

kovetkezok:

Vioxx Gastrointestinal Outcomes Research, VIGOR

- Assessment of Difference Between Vioxx and Naproxen to Ascertain

Gastrointestinal Tolerability and Effectiveness trial, ADVANTAGE

- Celecoxib Long Term Arthritis Safety Study, CLASS

- Successive Celecoxib Efficacy and Safety Studies, SUCCESS

A vizsgalatok Osszesen 39 000 osteoarthritises €s rheumatoid arthritises betegre terjedtek

ki.

A vizsgalatok szerint azok a betegek tekinthetok — ebbdl a szempontbdl — magas rizikéja
betegeknek, akik esetén az alabbi riziké tényezdk koziill egy vagy tobb jelenléte

kimutathato:

- 65 éven feliili életkor

- fekély és mas PUB az anamnézisben
- Helicobacter pylori pozitiv

- Szteroidot kap

- véralvadas gatl6 gyogyszert kap
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VIGOR vizsgalat:

Rofecoxib (50 mg) keriilt 6sszehasonlitdsra 8076 rheumatoid arthritis beteg esetén
1000g/nap naproxen-nel, 13 hoénapig (medidn follow up: 9 hénap) tarté (RCT,
kettOs-vak) vizsgdlattal 301 centrumban, 22 orszdgban. A betegek 56%-a szedett
steroidot — ez is mutatja, hogy a vizsgdlatban valéban a magas rizikdju betegek
vettek részt.

Elsédleges végpont: tiinetekkel jar6 gasztrointesztindlis fekély, perforicio,
obstrukcid és vérzés volt. Az RA betegeket azért valasztottak, mert az RA betegek
NSAID gyogyszereket kronikusan szednek, ezért ezek a betegek lényegesen
magasabb rizikdval rendelkeznek (gasztrointesztinalis mellékhatasok kifejlodése
terén) mint az osteoarthritisben szenvedd betegek. (Természetesen az OA-ban is
gyakori a tartés NSAID szedés.) A magasabb riziké oka lehet RA-ban a gyakoribb
egyiittszedés mas gyogyszerekkel, ill. szisztémas betegségrol lévén sz6, a
megvaltozott gyomor- bélnydlkahdrtya, a vasculitisek okozta GI eltérések. A fenti

felsorolas a rizik6faktorokrol ugyanakkor nem tartalmazza a krénikus szedést. )

A rofecoxib szignifikdnsan csokkentette valamennyi gasztrointesztindlis végpont
(pereforacid, fekély, gyomorvérzés) el6forduldsiat. A  gasztrointesztindlis
szovodményes esetek bekovetkezési ardnya naproxenhoz viszonyitva 2,1 és 4,5 /
100 beteg-év volt, az RR 046 (95% CI 0,33-0,64). A rofecoxib csoportban a
prevencioként haszndlatos H, inhibitor, prosztaglandin analég és proton pumpa
inhibitor haszndlat szignifikdnsan kisebb volt, mint a naproxen csoportban (11,2%
vs. 14.5%, RR 0,77 CI 0,68-0,87) (Bombardier, Laine, Reicin et al. 2000; Reicin,
2001; Laine, Bombardier, Ramey et al., 2001)

A hatastalansag illetve mellékhatdsok miatt a rofecoxib csoportban és az NSAID
csoportban a betegek egyardnt 29%-a hagyta abba a terdpiit. Azonban a
gasztrointesztindlis mellékhatdsok miatt a rofecoxib csoportban a betegek 7,8%-a
mig az NSAID csoportban a betegek 10,6%-a hagyta abba a terdpidt. (Bombardier,
2002)
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ADVANTAGE vizsgalat:

A vizsgalat sordn 5597 osteoarthritisben szenvedd beteg kapott 25 mg rofecoxibot
12 héten keresztiil (RCT, kettds-vak) az Egyesiilt Allamokban és Svédorszégban és
hasonlitottdk 0ssze naproxennel (1000mg/nap). Vizsgédlt GI mellékhatasok
csOkkentése volt a vizsgalt végpont (Ckemény’ — valds végpont). A rofecoxib a
placeb6hoz viszonyitva kisebb mellékhatds ardnnyal jart (5,9% vs. 8,1% a

rofecoxib vs. placebo ) (Geba, Lisse, Polis, 2001)

CLASS vizsgalat:

A vizsgalat a celecoxibot (400 mg/nap) diclofenac-al (75 mg/nap) és ibuprofen-el
(800 mg/nap) hasonlitotta 0ssze, 7968 osteoarhtritisben és rheumatoid arthritisben
szenvedd betegeken A celecoxib mellett a GI fekély ardnya 0,76% volt mig a

placebo ardny 1,45%-ot mutatott, de az elsddleges végpont esetén a kiilonbség nem

volt statisztikailag szignifikans. (Silverstein, Faich, Goldstein et al., 2000) A

végpontok tekintetében jelentOs kiilonbség volt a VIGOR és a CLASS vizsgalat
kozott, a CLASS vizsgélatban sokkal tobb volt az endoszképos vizsgdlat annak
érdekében, hogy a fekélyek nagyobb részét fel lehessen deriteni. A VIGOR vizsgdlt
esetén a komplikalt gasztrointesztindlis fekély definicidja szélesebb volt és a
vérzések is nagyobb sulyt kaptak. A CLASS vizsgélat esetén a celecoxib
csoportban a betegek 40%-a, az NSAID csoportban pedig 45% hagyta abba a
gyogyszer szedését mellékhatdsok miatt. Ennek a szokatlanul magas ardnynak az
oka ismeretlen, ez dnmagdban is elég ahhoz, hogy a vizsgalattal szemben jelentds

kételyek fogalmazhatok meg.
A szerzok a vizsgdlat szamos tervezési €s kivitelezési gyengeségeire hivtik fel a

figyelmet. (Scheiman, 2001) A 12 hénapra tervezett vizsgélatnak csak az els6 6
hénapi eredményeit publikaltak.

50



SUCCESS vizsgalat:

A vizsgélat 12 hétig tarté kettGs-vak placebo kontrolldlt RCT volt 13274
osteoarthritisben szenvedd beteg bevondsaval, amely a fels6 gasztrointesztindlis
komplikaciok miatti hospitalizdciok incidencidjat vizsgalta. Celecoxib (200 vagy
400 mg/nap vs. diclofenac (100 mg/nap) vagy naproxen (1000 mg/nap). A
celecoxib csoportban szignifikdnsan kisebb volt a hospitalizasios ardny 1,17 vs 2,34

/ 100 beteg-év. (Goldstein, Eisen, Bensen et al. 2001)

Elsodleges prevencio

A coxibok a gastrointestinalis (GI) mellékhatdsok oki (primer) prevencidjit jelentik,

sz 2z
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6. VIOXX / Rofecoxib / ATC: M01A HO02

VIOXX / rofecoxib / ATC: MOIA HO2 (12,5 mg, 25 mg és 50 mg rofecoxibum
tablettanként)

Kiszerelés:

VIOXX 12,5 mg 7 x (4r: 2 230 Ft.) tabletta
VIOXX 12,5 mg 14x (ar: 4 363 Ft.) tabletta
VIOXX 12,5 mg 28x (ar: 8 094 Ft.) tabletta
VIOXX 25 mg 7x (ar: 2 230 Ft.) tabletta
VIOXX 25 mg 14x (4r: 4 363 Ft.) tabletta
VIOXX 25 mg 28x (ar: 8 094 Ft.) tabletta

VIOXX Acute 50 mg tabletta

6.1. Indikacio és terapias javaslatok

Osteoarthritis €s rheumatoid arthritis kezelésében a tiinetek enyhitése, felnotteknek.

Osteoarthritis:

Javasolt kezdd adagja felndtteknek napi egyszeri 12,5 mg. Néhdny betegen tovabbi

kedvezd hatds érhet6 el az adag napi egyszeri 25 mg-ra novelésével. A legnagyobb

megengedhetd napi adag 25 mg.

Rheumatoid arthritis:

A javasolt adag napi egyszeri 25 mg. Rheumatoid arthritisben (RA) szenvedd

betegekben a 25 mg-hoz viszonyitva nem volt megfigyelhetd tovabbi kedvezd hatas

az 50 mg-os adag adasakor. A legnagyobb megengedhetd adag 25 mg.
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Tovabbi indikaciok:

Akut fdjdalom csillapitdsara.

Primer dysmenorrheds fajdalom csillapitdsara.

6.2. Rofecoxib terapias és gazdasagi elonyei az NSAID gyogyszerekhez viszonyitva

Tudomanyos tények:

A rheumatoid arthritises betegek esetén a két legnagyobb RCT, a VIGOR, az
osteoarthritis betegek esetén az ADVANTAGE vizsgdlat (nagy, randomizalt,
placebo kontrollalt, kettos vak vizsgalatok) szolgéltatott igen j6 mindségii
tudomanyos tényeket arra nézve, hogy a rofecoxib esetén a gasztrointesztindlis
mellékhatasok (fekély, perforacio, vérzés) jelentOsen kisebb ardnyban fordulnak
eld, mint az NSAID esetén, mig a rofecoxib hatdsa az NSAID szerekkel

megegyezo.

A VIGOR és az ADVANTAGE vizsgélat részletes leirdsa az eloz0 fejezetben
taldlhato.

A rofecoxib esetén Osszesen 16 randomizélt kontrollalt klinikai vizsgalat (RCT)
keriilt publikaldsra 2003 februdr végéig, ezeknek a rovid tabldzatos 6sszefoglaldjat

és az ezzel kapcsolatos irodalomjegyzéket az 1. sz. Mellékletben tiintettiik fel.

Compliance / gyogykezelés-megszakitasi arany:

Watson, Sean, Harper (2000) hasonlitottdk 0©ssze a gasztrointesztindlis
mellékhatasok miatti gydgykezelés megszakitdsi aranyt NSAID gydgyszerekkel,
egy 12 hoénapig tarté vizsgilat keretében. A rofecoxib miatt 8,2 mig az NSAID
miatt 12,0 per 100-év év volt a gydgyszert abbahagyok ardnya.

Egy (6, 12, 24 hét hosszusagu) RCT vizsgdlat sordn, amely 775 osteoartritises
betegre terjedt ki, rofecoxib 25mg, 50 mg és ibuprofen (800mg 3x) és placebo
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keriilt Osszehasonlitdsra — a gydgyszerek dltal kivaltott gasztrointresztindlis

fekélyek incidencidja keriilt 6sszehasonlitdsra. A 12 hetes eredmények 5,3% (25 mg

rofecoxib), 88,% (50 mg rofecoxib) és 29,2% (ibuprofen) és a 24 hetes értékek
(9,9%, 12,4% illetve 46,8%) voltak. A 12 hetes 25 mg —os rofecoxib altal kivéltott

gasztrointesztindlis fekély incidencidja equivalens volt a placebdéval. (Hawkey,

Laine, Simon et al. 2000)

GI események bekovetkezése rofecoxib vs. nem szelektiv NSAID:

A GI események bekovetkezési gyakorisiga a nem szelektiv NSAID szed0k korében

jelentdsen nagyobb. (3. Tablazat)

3. Tablazat

GI események gyakorisdga

GI esemény rofecoxib nem szelektiv NSAID
PUB, GI klinikai tiinetek 0,050 0,091

Felderitett PUB GI miatt 0,028 0,072

Terapia GI tiinetek miatt 0,241 0,370

Kumulativ PUB incidencia 0,0149 0,0268

Forrds: Hawkey, Laine, Simon et al. 2000

Ha a bekovetkezési valosziniiségeket a PUB / betegév alapjan szdmoljuk akkor a PUB per

beteg / év egyéb NSAID esetén 0,0258, rofecoxib esetén 0,0149.
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6.3. Rofecoxib, terapias javaslatok, Cochrane Library:

Rheumatoid arthritis:

Az eddigi legatfogdbb legfrissebb Osszefoglalét Garner, Fidan, Frankish (2002)
készitette a rofecoxib terdpids javaslatairél RA megbetegedés esetén. Attekintve az

0sszes relevans szakirodalmat a kovetkez6 konklizidra jutottak:

- azoknak a betegeknek az esetén, akinél riziké fenndll (életkor, kordbbi PUB
anamnézis, mas gyogyszer egyidejii szedése) a rofecoxib szedése sziikségres. A
gyakorlatban elterjedt NSAID + gasztroprotektiv terdpia (misoprostol). Abban az
esetben ha megfeleld adatok hidnyoznak, akkor a betegek preferencidjat kell

figyelembe venni.

- ha a beteg a rofecoxib terdpia mellett szalicilatot is szed, akkor a rofecoxib
szedésébdl eredd kedvezd mellékhatds profil elmarad (aszpirint szedoknek nem

ajanlott)

- magas rizikdji kardiovaszkuldris betegek esetén (aszpirin szedése mellett illetve

hidnydban) a rofecoxib szedése nem ajanlott

- a rofecoxib vesehatisa mas NSAID-hoz hasonlé — az ott leirtak a mérvadok,

hasonlé mondhato6 el a mijkdrosodas esetérodl is

Rofecoxib hasznalata, a betegek és az orvosok elégedettsége:

Zacher és Schattenkircher (2002) alapellatés teriiletén végzett, 80 371 osteoarthritis
betegre kiterjedd, post-marketing surveillance vizsgédlata azt mutatta, hogy a
betegek 85%-4nak javult az életmindsége a rofecoxib terdpia eredményeképpen. A
fajdalom, iziileti merevség és funkcié méréséhez a Western Ontario and McMaster
kérdéivet (WOMAC) haszndltdk. (Bellamy, Buchanan, Goldsmith, et al. 1988)

Mellékhatdsok az esetek 1,5%-dban jelentkeztek — ez megfelelt az irodalmi
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adatoknak. Az elégedettség (hatds és mellékhatds tekintetében) kiilondosen azon
betegek esetén volt magas, akik kordbban szedett mds gydgyszerrdl (mds NSAID-

ro6l) valtottak rofecoxib-ra.

Koltségek / rofecoxib:

Pellissier (2001) szdmitasai szerint (Egyesiilt Kirdlysdg) az egy gasztrointesztindlis
szovodmény elkeriilésére esé koltség 10 759 Font, mig az 1 életév megnyerésére
esO koltség 15 647 Font volt. Mind a két esetben a készitmény ebben az
indikédciéban igen koltség-hatékony (treshold: 30 000 Font).

Inkrementalis koltség / rofecoxib:

A rofecoxib terdpidval az egy PUB (perforicid, fekély, vérzés) elkeriilésére eso
inkrementalis koltség 2247 kanadai dolldar. A rofecoxib addsa a dominans stratégia
abban az esetben, ha a betegek legalabb 27,5%-a kap gasztroprotektiv szert NSAID
szedése mellett. (Kanaddban az NSAID-t szed0 betegek 18-28%-a szed
gasztroprotektiv gydgyszert. Rofecoxib mellett nem kapnak ilyen gydgyszert, mert
ennek nincs értelme.) A 65 éven feliili olyan betegek estén, akinél a paracetamol
terdpia nem bizonyult hatdsosnak a rofecoxib terdpia koltség-hatékony alternativat
jelent. (Marshall, Pellissier, Attard, 2001) A nem-szelektiv NSAID esetén az éves
direkt koltség 584,91 kanadai dollar volt, a rofecoxib terdpidval 609,36 kanadai
dollar volt. Az NSAID rofecoxibbal val6 helyettesitésének koltsége 24,45 kanadai
dollar/beteg/év, azaz 0,07 dollarcent naponta, ennek eredményeként a stilyos PUB
komplikaciok bekovetkezési valdsziniisége 2,6%-r6l 1,5%-ra csokkent. (Marshall,

Pellissier, 2001)

6.4. Rofecoxib és Celecoxib osszehasonlitasa

Osteoarthritis terapidja esetén a rofecoxib és a celecoxib direkt dsszehasonlitdsa esetén a

rofecoxib 25 mg-os napi egyszeri (reggeli) adagja szignifikdnsan hatdsosabbnak bizonyult,
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mint a celecoxib 200 mg-os napi egyszeri adagja a "'WOMAC pain and stiffness’ skala
alapjan. (Geba, Weaver, Polis, et al. 2002) Egy masik nagy (1082 beteg) vizsgdlat, amely
sordn a rofecoxib 25 mg-os napi egyszeri adagjit hasonlitottak 0ssze a celecoxib 200 mg-
os napi egyszeri (reggeli) adagjdval, azt mutatta, hogy a rofecoxib hatékonysdga
meghaladja a celecoxib hatékonysagit. (Snitzer, Kivitz, Greenwald, 2001) Egy masik
vizsgalat sordn, amely esetén a rofecoxib (25mg) és celecoxib (200mg) egyszeri (esti)
dozisat hasonlitottak Ossze, nem mutatott a két gyogyszer kozott kiilonbséget, de mind két
szer hatékonyabb volt a placebondl. (McKenna, Weaver, Fiechtner, et al. 2001)

A rofecoxib a javasolt doézisban szignifikdnsan hatékonyabbnak bizonyult, mint a
celecoxib osteoarthrtitis kezelésében, ez Osszefiiggésben lehet azzal, hogy a rofecoxib
hatdsanak a felezési ideje hosszabb a celecoxibénal (Matheson, Figgitt, 2001) ezért a
fajdalom és a merevség jobban csokkenthetd rofecoxibbal mint celecoxibbal a napi
aktivitas folyaman. Rheumatoid arthritis terdpidja esetén a rofecoxib €s a celecoxib direkt

0sszehasonlitdsa megfeleld vizsgalattal nem tortént.

A CCOHTA (ISSUE 23, February 2002) altal kozolt HTA jelentés szerint a rofecoxib és a
celecoxib egyarant koltség-hatékony a magas gasztrointesztindlis rizikoval rendelkezd
betegek (perforacid, obstrukcié €s jelentdsebb vérzés az anamnézisben) esetén illetve a
rofecoxib esetén a 76 éves kor felett, illetve celecoxib esetén a 81 éven feliiliek esetén. A
CCOHTA tanulmédny a CLASS study-t kritika nélkiil hivatkozza, annak ellenére, hogy a
CLASS vizsgalat tobbszorosen is sikerteleniil végzddott. (Maetzel, Krahn, Naglie, 2002)

Szelektiv COX-2 inhibitorok mellékhatasa:

Az 1998-2001 februdr kozott megjelent publikdciok alapjan (4 publikacio felelt
meg a bevalogatasi kritériumnak: megallapitasok nagyrészt a VIGOR és CLASS
alapjan torténtek) Mukkherjee, Dissen, Topol (2001) arra a kovetkeztetésre jutott,
hogy mds NSAID-hoz hasonlitva a szelektiv COX-2 gétl6 szerek esetleg emelik a
kardiovaszkularis thrombotikus torténések rizikdjat. (Belknap, 2002) Mas szerzok
is felvetik ennek lehetdségét, de azt is kifejtik, hogy ezzel kapcsolatosan értékelhetd
mindségli tudomanyos tények nem allnak rendelkezésre. Tobben felvetik, hogy az

egyes vizsgalatok sordn, mds gyogyszerek szedése illetve annak hidnya (pl
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aszpirin) okoztak eltéréseket a kardiovaszkularis haldlozés terén. (Konstam, Weir,

Reicin 2001; Marcus, Broekman, Pinsky, 2002)
6.5. A rofecoxib hasznalatanak terjedése — az Egyesiilt Kiralysag példaja
A rofecoxib az Egyesiilt Kirdlysdgban tortént torzskdnyvezése Ota egyre jelentOsebb

mértékben keriil felhasznaldsra a napi terdpidban. A 2. Foélia és a 3. Folia az egyesiilt

Kirdlysagban 1997 jinius 2002 junius kozott felirt NSAID gyogyszerek és coxibok

tendencidjat és koltségét mutatja.

2. Folia

Az NSAID és coxibok felirdsi szokdsainak a véltozdsa az Egyesiilt Kirdlysdgban
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3. Folia

A NSAID és a coxibok koltségstruktirdjanak a megoszlasa az Egysiilt Kirdlysagban 1997

junius és 2002 junius kozott

Trends in Spending on NSA IDs in General Practice in England Preerpion Pn.ﬂ.ﬂg%?y

60,000,000

mDiclofenac  Olbuprofen @ Naproxen @ Meloxicam  mRofecoxib  mCelecoxib  mOthers

50,000,000 +

40,000,000

30,000,000 +

NIC (£)

20,000,000 +

10,000,000

04
Quarter to

L6-deg
16-02a
86-1eN
g6-unp
g6-dog
86-09Q
66-1eN
66-unp
66-dog
66-020
00-1eN
00-unp
00-dag
00-02Q
10-le
1L0-unp
10-dos
10-08@
20-1e
zo-unp

[
€
5
7
©
N

©Copyright PPA 2002

Forrds: Walley, 2003

59



4. Folia

Az NSAID gyo6gyszerekre koltott Osszegek valtozasa az alapellitasban az Egyesiilt
Kirdlysdgban — 1997 jinius — 2002 junius

Trends in Prescribing of Cyclo-oxygenase 2 Selective Inhibitors in General Practice in England Prscrption Pricng Aoty
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7. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis korhazi epidemioldgiaja

Magyarorszagon; 1999-2001

A probléma kiterjedése; nemzetkozi kitekintés

Az ,Egészség évtizedének Johan Béla Nemzeti Programja” kiemelten foglalkozik a
mozgdsszervi  betegségek  csokkentésével, a  kronikus mozgasszervi  betegek
életmindségének javitdsaval Magyarorszdgon. Hazdnkban, mivel sem az osteoarthritis
(OA) sem a rheumatoid arthritis (RA) esetén nem rendelkeziink regiszterrel, ezért a hazai
prevalencidt nem ismerjiik, annak értékére a nemzetkozi szakirodalom alapjan szoktak

becsléseket adni.

Egyik ilyen becslés példaul a népegészségiigyi program anyagédban olvashaté mely szerint:
»Magyarorszagon a reprezentativ epidemiologiai tanulmanyok alapjdn reumds iziileti
gyulladds mintegy 100 ezer betegnél, az arthrosis pedig tobb mint 2 millié betegnél fordul
eld.” (Javor., Sonkodi., Mar6th 2002) Természetesen a ,reumds iziileti gyulladds”
gyljtéfogalom, melybe a rheumatoid arthritis-en kiviil egyéb gyulladdsos iziileti
betegségek 1is beletartoznak (pl. Juvenilis Idiopathias Arthritis, Arthritis Psoriatica,

Systemas Lupus Erythematosus, stb.).

A Gyogyinfok adatai alapjan becsiilhetjiik a hazai OA és RA prevalenciat, ezek az adatok
azonban az egészségiigy igénybevételét tiikrozik (health care utilisation). Azokrdl a
betegekr6l nem rendelkeziink adatokkal, akik az adott id0szakban nem keriiltek
hospitalizaciora, illetve a jarobeteg-ellatdssal sem keriiltek kapcsolatba. Ennek megfeleloen
az igénybevételi adatokbdl a tényleges prevalencidra csak nagy Ovatossidggal lehet

kovetkeztetni.

A leggyakoribb mozgasszervi megbetegedés az arthrosis (osteoarthritis, OA), amelynek
elofordulasa az életkor eldrehaladtaval novekszik, és a 75 év felettick 80%-at érinti. Az
OA elsésorban az iziileti porcot tdimadja meg, €s a teherviseld iziiletek funkcidjat karositja.
Az iziilet tulzott mértékli vagy ismétlod0 megterhelése okozhatja, melynek hatterében
munkavégzés, trauma, gyulladds, vagy elhizds okozta tartds iziileti nyomdsfokozddas

allhat.
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A mozgisszervi megbetegedések mdasodik leggyakoribb formdja a rheumatoid arthritis
(RA). Ez egy ismeretlen etiol6gidju, autoimmun, krénikus, progressziv, szisztémas
betegség, mely az fiziiletek gyulladdsos destrukcidja révén és  jelentds

mozgdskorlatozottsdgot okoz, de egyéb szervek is érintettek lehetnek.

Az Egyesiilt Allamokban 43 millié osteoarthritises beteget regisztraltak és a becslések
szerint 2020-ra az amerikai felnOttek tobb mint 18 %-a fog szenvedni az arthritis
valamilyen formdjdban. Az RA vilagszerte a népesség 0,5-1 %-ét érinti, egyes becslések
szerint a nyugaton €l0 népességben az éves 1000 fore jutd incidencia hdanyados 0.5, a

prevalencia pedig a betegség hosszi lefolydsa miatt 8 koriili. (Garner, Fidan, Frankish
2002)

Az RA gyakrabban érinti a ndket, mint a férfiakat, elsdsorban 20 és 50 éves kor kozott
fordul eld, a felndtt lakossdg 1-2 %-dban alakul ki. Altaldban a 20 és 45 év kozott jelenik

meg a betegség és a betegek 75 szazaléka nd.

Az Egyesiilt Kirdlysdgban elvégzett vizsgalatok szerint a nem  szteroid
gyulladascsokkentOket haszndlok 1,9-2,0 %-a keriil kérhazba GI panaszokkal. A nem
szteroid gyulladascsokkentok szedése miatt bekovetkezett GI haldlozds az USA-ban

kozvetleniil az AIDS utén kovetkezik és megeldzi tobbek kozott az asthmat. (Moore 2002)

4. Folia
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US mortality data 1997

Hodgkin's Disease
Cervical Cancer
Asthma

Multiple Myeloma
NSAID Gl Toxicity
AlDs

0 5000 10000 15000 20000 25000

Wolfe et al. N Engl J Med 1999;340:1888-1899

A nem-szteroid gyulladascsokkentok okozta mellékhatasokban érintett riziké populaciot
négy kategoridba lehet besorolni: 75 éves vagy iddsebb, peptikus fekély az
anamnézisiikben, kordbban GI vérzésiik volt illetve az anamnézisben valamilyen

szivbetegség szerepel. (Kiilonbozo szerzok kissé eltéro rizikobesorolast alkalmaznak.)

Ebben a fejezetben az osteoarthritis (7.1. fejezet), a rheumatoid arthritis (7.2. fejezet) és
mindkét megbetegedés egyiittes (7.3. fejezet) korhazi epidemiolégidjat vizsgaljuk. A
vizsgalat egysége tehat a ’beteg’. A vizsgdlat célja annak megdllapitdsa, hogy a hazai
korhdzakban, a vizsgdlat hirom éve sordn, hany beteg keriilt felvételre, akiknek

osteoarthritise vagy / és rheumatoid arthritise van.

Mivel hazdnkban egyik betegség esetén sincs morbiditési regiszter, ezért a betegpopulacié
nagysdgdnak illetve demografiai ismérveinek a megallapitdsa céljabdl eldszor a koérhdzi
morbiditast tekintjilk at. A kapott adatok nem tiikrozik a populdcidra jellemzd valds
értéket, tehat ez az érték nem felel meg az osteoarthritis €s a rheumatoid arthritis valds
populdcié szintli morbiditdsdnak, erre az értékre azonban a vizsgalatunk sordn kapott

adatok alapjan becsléseket tehetiink.
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A fejezet tovabbi részeiben (7.4. fejezet) a ,,gyomorfekély (BNO K25)”, a ,,nyombélfekély
(BNO K26)”, ,,peptikus fekély, nem jelzett helyen (BNO K27)” és ,,az emésztOrendszer
egyéb betegségei (BNO K92)” szovoddmények szdmat tekintjik at osteoarthritisben és

rheumatoid arthritisben szenvedd betegek esetén.

A gybgyszeres terapia megvdlasztdsa esetén a betegek neme €s életkora mellett igen fontos
annak az ismerete is, hogy anamnézisiikben ezek a fentebb emlitett szovOodmények
eléfordultak-e kordbban illetve aktudlisan fenndllnak-e. A vizsgdlhat6 harom éves
id6tartam (hosszabb id6tartam technikai okok miatt nem vizsgédlhatd — az ezt lehetdvé tevo

azonositok nem voltak hasznalatban.)
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7.1 Az osteoarthritis megbetegedésben szenvedo betegek korhazi epidemiologiaja és

jarobetegellatasi epidemiolégiaja; 1999-2001

Mivel hazdnkban ezen a téren morbiditdsi regiszter nem milkddik, a megbetegedés
prevalencidjit a fekvobeteg és a jarObeteg szolgaltatisok igénybevételi mutatoi

segitségével becsiiljiik.

7.1.1. Az osteoarthritis megbetegedésben szenvedo betegek korhazi epidemiologiaja;

1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn, 165 061 osteoarthritis (BNO M15-M19) megbetegedésben
szenvedO beteg keriilt felvételre magyarorszagi korhdzakba. Az egyes éveket tekintve:
1999-ben 66 826 beteg, 2000-ben 77 019 beteg, 2001-ben 72 928 beteg keriilt felvételre.
Az éves felvételek szdmdnak Osszege nagyobb, mint a 3 év sordn felvett betegek szdma,
hiszen egy beteg csak egyszer keriilt figyelembevételre, fiiggetleniil att6l, hogy hanyszor
keriilt korhdzba.

A vizsgélt BNO kédok felvételi diagndzisként, dpoldsi f0diagnozisként, szovodményként
és kisérd megbetegedésként egyardnt elofordulhattak — a cél a betegek szamdnak (korhédzi
epidemioldgia) megismerése volt fiiggetleniil att6l, hogy az adott korhazi felvétel esetén a
BNO M15-M19 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhdzba vagy egyéb okokbol.

A betegek 84%-a no volt.

A betegek étlagos életkora 63 év, a medidn 65 év, a médusz 70 év volt. Az életkor 25

percentilis értéke: 53 év; az 50 percentilis értéke: 65 év; a 75 percentilis értéke: 74 év volt.

A betegek életkor szerinti megoszlasa az 1. abran l4thatd.
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1. abra

Az osteoarthritis (BNO M15-M17) megbetegedésben szenvedd betegek kérhazi
epidemioldgidja; 1999-2001
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Az osteoarthritisben szenvedd, kérhdazba keriilt betegeket kormegoszlds szerint hdrom
korcsoportba célszerli sorolni: ezek a korcsoportok 0-40 év; 41-65; illetve 66 felettiek

szama. A korcsoportok megoszlasa a 2. abran lathato.

66



2. abra

Az osteoarthritis megbetegedésben szenvedd 1999-2001 sordn kérhdzba keriilt betegek

korcsoportos megoszldsa és a betegek szdma
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Az osteoarthritisben megbetegedett betegek nemek szerinti megoszldsa azt mutatja, hogy a
noket a megbetegedés a férfiaknal sokkal jelentOsebben érinti. A 3. dbra és a 4. dbra az
osteoarthritis nemek szerinti megoszldsat tiinteti fel, abszolut értékben és szdzalékos
megoszlasban. TankOnyvi adatok alapjan OA megbetegdés nemek szerinti megoszldsa
(nd:férfi): Csipoiziileti arthrosis 1:1, Térdiziileti arthrosis 4:1, Kéz kisiziileti arthrosis 3-

4:1. (Egyéb iziiletekre nincsenek adatok).
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3. abra

Az osteoarthritis nemek szerinti megoszldsa, korhazi epidemioldgia, 1999-2001
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4. abra

Az osteoarthritis nemek szerinti szdzalékos megoszlasa, korhazi epidemiolégia, 1999-2001
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5. abra

Az osteoarthritisben szenvedd betegek korhézi tart6zkoddsdnak idébeli megoszlasa
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Az 5. abra a korcsoportra vonatkoz6 korhazi benttartézkodasi értékek (bentfekvési napok

szama) tiinteti fel.
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7.1.2 Az osteoarthritis megbetegedésben szenvedé betegek jarobetegellatasi

epidemiologiaja; 1999-2001

A jarobeteg szakellatas keretében 2001-ben 1 784 308 beteg kereste fel orvosat M15-M19
BNO koéddal jelolt megbetegedéssel (osteoarthritis). Feltételezziik, hogy hazdnkban 1,5 - 2
milli6 beteg szenved osteoarthritis megbetegedésben.

A 2001-es jarobeteg adat, amely alapjdn ezt a becslést tettilk két irdnyban is torzitott.
Egyrészt azokrol a betegekrdl, akik ebben az évben nem keresték fel orvosukat, nem
tudunk. M4srészt, ebben a szdmban a beteg tobbmint egyszer szerepel, ha egynél tobb
diagnézisa is van az MI15-M19 diagnézis-csomagon beliil, azaz ha egynél tobb
osteoarthritis diagnozisa is van. Az adatot kisebb mintdn viszonylag konnyen lehet
validalni, hiszen meg kell vizsgalni, hogy egy atlagos osteoarthritises betegnek hany
kiilonboz6 osteoarthritis diagnézisa van hazankban. (A validdlas sordn azt is célszerli
vizsgédlni, hogy ezen diagndzissal szamontartott betegek mekkora része felel meg az

osteoarthritis diagnosztikus kritériumainak.)

A legtobben a kovetkez0 megbetegedés miatt keresték fel orvosukat:

- M1790 Térdiziilei arthrosis k.m.n. — 314 554 beteg

- M1690 Coxarthrosis k.m.n. — 283 820 beteg

- MI1700 Elsédleges térdiziileti arthrosis, kétoldali — 263 883

- M1600 Elsédleges coxarthrosis, kétoldali — 202 668 beteg

- MI1990 Arthrosis k.m.n. — 188 028 beteg

- M1590 Polyarthrosis k.m.n. — 124 228

- MI1710 Egyéb elsddleges térdiziileti arthrosis - 94 486 beteg

- M1500 Egyéb elsddleges éltaldnosult (osteo-) arthrosis — 93 045

A tobbi diagnézisokra kevesebb beteg esett, van, ahol tobb tizezer masutt ez a szdm

néhény tucat.
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7.2. A rheumatoid arthritis (BNO M05-M06) megbetegedésben szenvedé betegek
korhazi és jarobetegellatasi epidemiolégiaja; 1999-2001

Mivel hazdnkban ezen a téren morbiditdsi regiszter nem milkddik, a megbetegedés
prevalencidjit a fekvobeteg és a jarObeteg szolgaltatisok igénybevételi mutatoi

segitségével becsiiljiik.

7.2.1. A rheumatoid arthritis (BNO M05-M06) megbetegedésben szenvedé betegek
korhazi epidemiolégiaja; 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év soran 17 345 rheumatoid arthritis (BNO MO05-M06)
megbetegedésben szenved0 beteg Kkeriilt felvételre magyarorszdgi korhdzakba. Az
évenkéni értékeket nézve elmondhatd, hogy 1999-ben 7905 beteg, 2000-ben 7621 beteg,
2001-ben 7941 beteg keriilt korhazi felvételre. Az éves felvételek szdmanak Osszege
nagyobb, mint a 3 év soran felvett betegek szdma, hiszen egy beteget csak egyszer vesziink

figyelembe, fiiggetleniil attdl, hogy hanyszor keriilt kérhazba.

A vizsgélt BNO koédok felvételi diagnézisként, dpolasi fO0diagnézisként, szovodményként
és kisérd megbetegedésként egyardnt elofordulhattak — a cél a betegek szamdnak (korhédzi
epidemioldgia) megismerése volt fiiggetleniil att6l, hogy az adott korhazi felvétel esetén a
BNO MO05-M06 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhdzba vagy egyéb okokbol.

A betegek 90%-a no volkt.

A betegek atlagos életkora 60 év a medidn 62 év, a médusz 71 év volt. Az életkor 25

percentilis értéke: 51 év; az 50 percentilis értéke: 62 év; a 75 percentilis értéke: 71 év volt.

A betegek életkor szerinti megoszldsa a 6. dbran l4thato.
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6. abra

A rheumatoid arthritis (BNO M06-M05) megbetegedésben szenvedd betegek korhazi
epidemioldgidja; 1999-2001

600

500 -

400

300

200

100

betegek szama

KOR

73




7. abra

A rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd 1999-2001 sordn koérhdzba keriilt

betegek korcsoportos megoszldsa és a betegek szdma
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A rheumatoid arthritises betegek nemek szerinti megoszldsa is aldtdmasztja azt az irodalmi
adatot, hogy a ndket a megbetegedés a férfiaknédl sokkal jelentGsebben érinti. (nd:férfi
ardny 3:1, 4:1), ha feltételezziik, hogy a két nem hajlandésiaga ill sziiksége a korhdzi
igénybevételre azonos. (Az RA betegség nagyon heterogén lefolydsd, aktivitasat,
prognézisat illetden — a nagyon enyhe, gydgyszerekre jol reagdld, csendes formatdl az
agressziv, stlyos belszervi tiinetekkel jar6, gydgyszerekre kevéssé reagdlé formdig, ami
kihat a hospitalizacids sziikségletre.) A 8. dbra €s a 9. dbra a rheumatoid arhtritis nemek

szerinti megoszlasat tiinteti fel, abszolut értékben €s szdzalékos megoszlasban.

74



8. abra

A rheumatoid arthritis nemek szerinti megoszldsa, kérhizi epidemiolégia, 1999-2001
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9. abra

A rheumatoid arthritis nemek szerinti szdzalékos megoszlasa, koérhdzi epidemioldgia,
1999-2001
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A 10. dbrdan a rheumatoid arthritisben szenvedd betegek korhdzi tartézkodédsdnak a

korcsoportonként kumulalt 0sszege keriilt feltiintetésre.
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10. abra

A rheumatoid arthritisben szenvedd betegek korhdzi tartézkodadsdnak korcsoport szerinti

megoszlasa
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7.2.2. A rheumatoid arthritis (BNO M05-M06) megbetegedésben szenvedo betegek
jarobetegellatasi epidemiolégiaja; 1999-2001

A jarébeteg-ellatisra vonatkozd adatok a Gyodgyinfokban 1998. jilius 1-t6l allnak
rendelkezésre. Az 1998. julius 1. és december 31. kozotti adatokat, az adatgytjtés ,,pilot”
fazisanak tekintettiikk a Gyogyinfokban, ezért ezt nem vettiik figyelembe.

A vizsgalat sordn az 1999. és 2000. év adatait vizsgaltuk, ekkor a 2001. év adatai még nem

alltak teljes mértékben rendelkezésre, rész évet pedig nem akartunk bevonni a vizsgélatba.

Az Orszdgos Egészségbiztositasi Pénztarral szerzédésben nem 4&ll6 elldtohelyek,

maganorvosi rendelok, és mas jarObetegellatas adatai nem szerepelnek a felmérésiinkben.

7.2.2.1. Az esetek szama (MO05 és M06 BNO)

MO5 és M06 BNO koéddal megjelent jarébeteg esetek szdma 1999-ben 159 667 {6 volt
(koziilik 80 487 esetet regisztrdltak Reumatoldgiai €s Fizioterdpids osztdlyokon), a
jarébeteg esetek szdma 2000-ben 170 959 6 volt (koziilik 85 119 esetet regisztraltak
Reumatoldgiai és Fizioterapids osztalyokon). Kordbbi vizsgalataink azt mutattdk, hogy a
mds osztalyokon (is) kezelt betegek 80-85%-a megjelenik Reumatoldgiai és Fizioterapids
osztalyokon is, ezért ezért jelen tanulmdnyunkban ezen osztdlyok betegforgalmat

vizsgéltuk.

Ha az 6sszes (MOS és MO06) jarobeteg esetet tekintjiik (a betegek megjelenhettek bérhol,
barmilyen okbdl a jarébeteg-ellatdsban €s azok az esetek keriiltek itt rogzitésre, ahol M0OS
vagy MO06 kod (is) fel volt tiintetve, akkor elmondhatd, hogy 1999-ben 90 486 eset, 2000-
ben 95 762 eset, illetve 2001-ben 102 884 ilyen eset keriilt rogzitésre.

7.2.2.2. A betegek szdma (M0S és M06 BNO)

A Gyogyinfok adatai szerint a jarObetegellatas teriiletén, az M05-M06 BNO koddal
jelentett jarébeteg adatok szerint a betegek szdma 1999-ben 30 996 6, 2000-ben 30 841 {6
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volt. Az 1999-ben és 2000-ben (24 hdénap alatt) a jarObeteg-ellatdsban megjelent
(kiilonbozd) betegek szama 48 614 6 (kerekitve 50 000) volt.

Ha 6sszehasonlitjuk a megjelenési eseteket €s azoknak a betegeknek a szdmat, akik évente
legaldbb kétszer felkeresték szakorvosukat (a szakemberek szerint ez a gondozds minimalis

szakmai feltétele) akkor érdekes képet kapunk.

Ekkor lathatjuk, hogy 1999-ben 11 110 beteg, 2000-ben 11 551 beteg, illetve 2001-ben

12 130 beteg kereste fel legalabb két esetben szakorvosat (reumatoldgia). Azoknak a
szama akik mind a 3 vizsgalt évben legalabb évente kétszer felkerestékm orvosukat, nem
tobb, mint 5254 beteg. Ez kiilon érdekesnek latszik, mert a bazisterdpids szerek felirdsa
szakorvosi javaslathoz kotott, amit idészakosan (kb 6 honap) meg kell gjitani. Bizonyos
szereket (pl cyclosporin) pedig csak kiemelt Immunolégiai Centrumokban lehet felirni.
Csalddorvoshoz a bazisterapiat szedoknek — és az RA-sok java része ilyen kell(ene) hogy
legyen — kb 1-2 havonta meg kell jelenniiik csalddorvosukndl vérvételre, a vérvételi lelet ill

altalanos allapot ellendrzésére, sz..sz.. szakorvoshoz tovabbkiildésre.)
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7.3. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritisbhen megbetegedésben szenved6 betegek

egyiittes korhazi epidemiologiaja; 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 178 162 osteoarthritis (BNO M15-M19) megbetegedésben és
rheumatoid arthritis megbetegedésben (MO05-MO06) szenvedd beteg keriilt felvételre

magyarorszagi korhdzakba.

Az évenkénti felvételek szdmat tekintve elmondhat6, hogy: 1999-ben 66 826 beteg, 2000-
ben 77 019 beteg, 2001-ben 72 928 beteg keriilt korhdzi felvételre hazdnkban. Az éves
felvételek szamdanak Osszege nagyobb, mint a 3 év sorén felvett betegek szama, hiszen egy
beteget csak egyszer vesziink figyelembe, fiiggetleniil att6l, hogy hdnyszor Kkeriilt

korhazba.

A vizsgélt BNO kédok felvételi diagndzisként, dpoldsi f0diagnozisként, szovodményként
és kisérd megbetegedésként egyardnt elofordulhattak — a cél a betegek szamdnak (korhédzi
epidemioldgia) megismerése volt fiiggetleniil att6l, hogy az adott korhazi felvétel esetén a
BNO M15-M19 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhdzba vagy egyéb okokbol.

A betegek 85%-a no volt.

A betegek atlagos életkora 63 év a medidn 65 év, a médusz 70 év volt. Az életkor 25

percentilis értéke: 53 év; az 50 percentilis értéke: 65 év; a 75 percentilis értéke: 73 év volt.

A betegek életkor szerinti megoszlasa az 11. dbran lathato.
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11. abra

Az osteoarthritis (BNO M15-M17) és rheumatoid arthritis (M05-M06) megbetegedésben
szenvedd betegek korhdzi epidemioldgidja; 1999-2001
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Az osteoarthritisben és rheumatod arthritisben szenvedd, koérhdzba keriilt betegeket
életkorkormegoszlds szerint harom korcsoportba célszerli sorolni: ezek a korcsoportok O-

40 év; 41-65; illetve 66 felettiek szama. A korcsoportok megoszldsa a 12. abrén lathato.
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12. abra

Az osteoarthritis és rheumatod arthritis megbetegedésben szenvedd 1999-2001 sordn

koérhédzba keriilt betegek korcsoportos megoszlasa és a betegek szama
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Az osteoarthritisben és rheumatoid arthritisben megbetegedett betegek nemek szerinti
megoszldsa azt mutatatja, hogy a ndket a megbetegedés a férfiaknal sokkal jelentésebben
érinti. A 13. dbra és a 14. dbra az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis nemek szerinti

megoszlasat tiinteti fel, abszolut értékben €s szdzalékos megoszlasban.
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13. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritisben nemek szerinti megoszlasa, korhazi

epidemioldgia, 1999-2001
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14. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritisben nemek szerinti szazalékos megoszlasa, korhazi

epidemioldgia, 1999-2001

3,5

3,0 1

2,51

2,0 1

1,5 -

1,0 -
NEM

ferfi

betegek szama (%)

0,0

no

0O 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 181

A 15. édbra az osteoarthritisben €s rheumatoid arthritisben szenvedd betegek korhazi

tartozkoddsdnak kumulalt értékét mutatja korcsoportok szerint.
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15. abra

Az osteoarthritisben és rheumatoid arthritisben szenved6 betegek korhdzi tart6zkodédsdnak

korcsoportos megoszlasa

140000
120000 -
100000 1
80000 1
60000
40000 -
©
S
)
N
® 20000 -
X
o
&
c 0]
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 181
KOR

85



74. A ,,Gyomorfekély (BNO K25)”, a ,,nyombélfekély (BNO K26)”, ,,peptikus fekély,
nem jelzett helyen (BNO K27)” és ,,az emésztorendszer egyéb betegségei (BNO K92)”

szovodmények osteoarthritisben és rheumatoid arthritisben szenvedé betegek esetén

Az adatok elemzése sordn eloszor a szovOodményes esetekben megbetegedett betegek

szamat vizsgaljuk, szovédményenként kiilon-kiilon, majd dsszesen.

7.4.1. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis esetén gyomorfekély (BNO K25)
megbetegedésben is szenvedé betegek korhazi epidemiolégiaja; 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 2090 (K25) megbetegedésben szenvedd beteg keriilt
felvételre magyarorszagi korhdzakba, akiknek legaldbb egy diagndzisuk el6fordult az
MO05-MO6 illetve az M15-M19 koziil.

A vizsgdlt BNO kéd (K25) szovOodményként és kisér6 megbetegedésként egyardnt
eléfordulhattak — a cél az osteoarthritisben €s/vagy rheumatoid arthritisben megbetegedett
betegek koziil azok szamdnak (korhazi epidemioldgia) megismerése volt, akiknél K25
BNO is elofordult fiiggetleniil attol, hogy az adott korhazi felvétel esetén a betegek MOS5-
MO6 illetve az M15-M19 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhazba vagy egyéb
okokbol.

A betegek 84 %-a nd volt. A betegek étlagos életkora 66 év a medidn 67 év, a modusz 77
év volt. Az életkor 25 percentilis értéke: 56 év; az 50 percentilis értéke: 67 év; a 75

percentilis értéke: 76 év volt.

A betegek életkor szerinti megoszlasa az 16. dbran lathato.
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16. abra

Az osteoarthritis, RA és gyomorfekély (BNO K25) megbetegedésben szenvedd betegek
kérhézi epidemiolégidja; 1999-2001
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Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett gyomorfekélyben (BNO K25) is szenvedd,
korhdzba keriilt betegeket életkormegoszlds szerint hdrom korcsoportba célszerli sorolni:
ezek a korcsoportok 0-40 év; 41-65; illetve 66 felettiek szdma. A korcsoportok megoszlasa

a 17. abran lathaté.
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17. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett gyomorfekélyben (BNO K25) is szenvedd

1999-2001 soran kérhazba keriilt betegek korcsoportos megoszldsa €s a betegek szdma
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Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett gyomorfekélyben (BNO K25) is szenvedd
betegek nemek szerinti megoszldsa azt mutatatja, hogy a noket a megbetegedés a férfiaknal
sokkal jelentdsebben érinti — amely valdsziniileg a ndk eleve magasabb megbetegedési
(OA és RA) prevalencidjdval fiigg 0ssze. A 18. dbra és a 19. dbra a gyomorfekély (OA és
RA mellett) nem szerinti megoszldsat tiinteti fel, abszolit értékben és szdzalékos

megoszlasban.
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18. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett gyomorfekélyben (BNO K25) is szenvedd

betegek nemek szerinti megoszlasa, korhdzi epidemioldgia, 1999-2001
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19. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett gyomorfekélyben (BNO K25) is szenvedd

betegek nemek szerinti szdzalékos megoszldsa, korhazi epidemiologia, 1999-2001
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20. abra

Az osteoarthritisben €s rheumatoid arthritis mellett gyomorfekélyben (BNO K25) is

szenvedO betegek korhazi tartdzkodasanak idobeli megoszlasa
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7.4.2. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26)

is szenvedo és betegek korhazi epidemiologiaja; 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 2415 osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett
nyombélfekélyben (BNO K26) is szenvedd beteg keriilt felvételre magyarorszagi
korhazakba.

A vizsgdlt BNO kod (K26) szovodményként és kisér6 megbetegedésként egyardnt
eléfordulhattak — a cél az osteoarthritisben €s/vagy rheumatoid arthritisben megbetegedett
betegek koziil azok szamdnak (korhazi epidemiolégia) megismerése volt, akiknél K25
BNO is el6fordult fiiggetleniil attdl, hogy az adott kérhazi felvétel esetén a betegek MOS-
MO6 illetve az M15-M19 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhazba vagy egyéb
okokbdl.

A betegek 81%-a no volt.

A betegek atlagos életkora 62 év a medidan 61 év, a médusz 52 év volt. Az életkor 25

percentilis értéke: 51 év; az 50 percentilis értéke: 61 év; a 75 percentilis értéke: 73 év volt.

A betegek életkor szerinti megoszlasa a 21. abran lathato.
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21. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26) is szenvedd

betegek korhazi epidemiologidja; 1999-2001
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Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26) is
szenvedd, kérhazba keriilt betegeket életkormegoszlds szerint hirom korcsoportba célszerti
sorolni: ezek a korcsoportok 0-40 év; 41-65; illetve 66 felettiek szdma. A korcsoportok
megoszldsa a 22. dbran lathaté. Lathatd, hogy a nyombélfekély a fiatalabb korosztalyok
esetén nagyobb gyakorisaggal fordul eld, mint a gyomorfekély.
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22. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26) is szenvedd

1999-2001 soran kérhdzba keriilt betegek korcsoportos megoszldsa €s a betegek szdma
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Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26) is
megbetegedett betegek nem szerinti megoszldsa azt mutatatja, hogy a ndket a
megbetegedés a férfiakndl sokkal jelentésebben érinti. A 23. dbra és a 24. 4bra az
osteoarthritis €s rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben is szenvedd betegek nem

szerinti megoszlasat tiinteti fel, abszolut értékben és szdzalékos megoszlasban.
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23. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26) is

szenvedOk nemek szerinti megoszlasa, korhdzi epidemiolégia, 1999-2001
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24. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26) is

szenvedOk nemek szerinti szdzalékos megoszldsa, korhazi epidemioldgia, 1999-2001

5

4

3 4

2 4
£
@ NEM
N 14
7] -
—5 .
(@) ferfi
Q
8 0 no

0 39 49 59 69 79 89

KOR

96



25. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett nyombélfekélyben (BNO K26) is szenvedd

betegek korhdzi tart6zkoddsdnak idobeli megoszlisa
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7.4.3. Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett *peptikus fekély, nem
jelzett helyen’ (BNO K27) megbetegedésben szenvedo betegek korhazi
epidemiologiaja; 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 351 osteoarthritis és rheumatoid arthritis mellett ,,peptikus
fekély nem jelzett helyen”-ben (BNO K27) is szenvedd beteg keriilt felvételre

magyarorszagi korhdzakba.

A vizsgdlt BNO kéd (K27) szovodményként és kisér6 megbetegedésként egyardnt
eléfordulhattak — a cél az osteoarthritisben €s/vagy rheumatoid arthritisben megbetegedett
betegek koziil azok szamdnak (korhazi epidemiolégia) megismerése volt, akiknél K27
BNO is el6fordult fiiggetleniil attdl, hogy az adott kérhazi felvétel esetén a betegek MOS-
MO6 illetve az M15-M19 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhazba vagy egyéb
okokbol.

A vizsgélt BNO kédok felvételi diagndzisként, dpoldsi f0diagnozisként, szovodményként
és kisérd megbetegedésként egyardnt elofordulhattak — a cél a betegek szamdnak (korhédzi
epidemioldgia) megismerése volt fiiggetleniil att6l, hogy az adott korhazi felvétel esetén a
BNO M15-M19 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhdzba vagy egyéb okokbol.

A betegek 83%-a no volt.

A betegek atlagos életkora 64 év a medidn 64 év, a médusz 63 év volt. Az életkor 25

percentilis értéke: 54 év; az 50 percentilis értéke: 64 év; a 75 percentilis értéke: 73 év volt.

A betegek életkor szerinti megoszlasa az 26. dbran lathato.
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26. abra

Az osteoarthritis (BNO M15-M17) és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’peptikus fekély,
nem jelzett helyen’ (BNO K27) megbetegedésben szenvedd betegek korhazi
epidemioldgidja; 1999-2001
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Az osteoarthritisban és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’peptikus fekély, nem jelzett
helyen’ (BNO K27) megbetegedésben szenvedd, korhdazba keriilt betegeket
életkormegoszlds szerint hdrom korcsoportba célszerli sorolni: ezek a korcsoportok 0-40

év; 41-65; illetve 66 felettiek szama. A korcsoportok megoszldsa a 27. abrén lathato.

99



27. abra

Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’peptikus fekély, nem jelzett helyen’
(BNO K27) megbetegedésben szenvedd 1999-2001 sordn korhazba keriilt betegek

korcsoportos megoszldsa és a betegek szdma
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Az osteoarthritisben és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’peptikus fekély, nem jelzett
helyen’ (BNO K27) megbetegedésben szenvedd betegek nem szerinti megoszldsa azt
mutatatja, hogy a néket a megbetegedés a férfiakndl sokkal jelentdsebben érinti. A 28. dbra
és a 29. abra az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett *peptikus fekély, nem
jelzett helyen’ (BNO K27) megbetegedésben szenvedd betegek nem szerinti megoszlasit

tiinteti fel, abszolut értékben és szdzalékos megoszlasban.
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28. abra

Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’peptikus fekély, nem jelzett helyen’
(BNO K27) megbetegedésben szenvedd betegek nemek szerinti megoszldsa, koérhazi

epidemioldgia, 1999-2001
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29. abra

Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’peptikus fekély, nem jelzett helyen’
(BNO K27) megbetegedésben szenvedd betegek nemek szerinti szdzalékos megoszlasa,

korhézi epidemioldgia, 1999-2001

NEM

ferfi

betegek szama (%)

31 47 57 67 77 87

KOR

102



30. abra

Az osteoarthritisben és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’peptikus fekély, nem jelzett
helyen” (BNO K27) megbetegedésben szenvedd betegek szenvedd betegek korhdzi

tartézkodasinak idobeli megoszlasa
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7.4.4. Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett ’Az emésztérendszer
egyéb betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedo betegek korhazi
epidemiologiaja; 1999-2001

Az adatkeresés sordn a kivant adatokat K92 formdban kerestiik, a tizedes jegy utdni
pontosabb beosztast nem haszndltuk keresés céljara, mivel a szakemberek szerint a tizedes

jegy uténi beosztas feltiintetése esetleges és pontatlan.

A K92 BNO kod szerkezete

K92 Az emésztérendszer egyéb betegségei

Kivéve: (jszll6ttkori gastrointestinalis vérzés (P54.0-P54.3)

K92.0 Vérhanyas

K92.1 Vérszékelés

K92.2 Gastrointestinalis vérzés k.m.n.
Vérzeés:

e gyomor k.m.n.

e bél kam.n.

Kivéve: gastritis acuta haemorrhagica (K29.0)
haemorrhagia ani seu recti (K62.5)

pepticus fekéllyel (K25-K28)
K92.8 Az emésztérendszer egyéb meghatarozott betegségei

K92.9 Az emésztérendszer betegsége k.m.n.

1999-2001-ben, a 3 év sordn 908 osteoarthritis (BNO M15-M19) és/vagy rheumatoid
arthritis mellett Az emésztdrendszer egyéb betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben

szenvedd beteg keriilt felvételre magyarorszagi kérhazakba.

A vizsgdlt BNO kéd (K92) szovodményként és kisér6 megbetegedésként egyardnt
eléfordulhattak — a cél az osteoarthritisben €s/vagy rheumatoid arthritisben megbetegedett

betegek koziil azok szamdnak (kérhazi epidemiologia) megismerésevolt akiknél K92 BNO
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is elofordult fiiggetleniil attdl, hogy az adott kérhazi felvétel esetén a betegek M05-MO06
illetve az M15-M19 megbetegedéssel kapcsolatosan keriiltek-e kérhdzba vagy egyéb
okokbdl.

A betegek 83%-a n6 volt. A betegek étlagos életkora 71 év a medidn 73 év, a moédusz 75
év volt. Az életkor 25 percentilis értéke: 64 év; az 50 percentilis értéke: 73 év; a 75
percentilis értéke: 79 év volt. (Megfigyelhetd a magasabb életkor ebben az esetben.)

A betegek életkor szerinti megoszlasa az 31. dbran lathato.

31. abra

Az osteoarthritis (BNO M15-M17) és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az

emésztorendszer egyéb betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd betegek
kérhézi epidemiolégidja; 1999-2001
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Az osteoarthritisban és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az emésztorendszer egyéb
betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd korhazba keriilt betegeket
életkormegoszlds szerint hdrom korcsoportba célszerli sorolni: ezek a korcsoportok 0-40

év; 41-65; illetve 66 felettiek szama. A korcsoportok megoszldsa a 32. abrén lathato.

32. abra

Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az emésztOrendszer egyéb
betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd 1999-2001 sordn kérhdzba keriilt

betegek korcsoportos megoszldsa és a betegek szdma
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Ebben az esetben jelentdsen kisebb a 41-65 korcsoportba esdék szdma és ardnya. Tobb
feltevés is emlithetd a jelenség magyardzatrira. Taldn ezt a bizonytalan BNO-t akkor irjak,

ha nem torténik endoscopos vizsgalat? IdOsebb betegek esetén esetleg kevesebbszer
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endoscopisalnak, gyakrabban keriil kiirdsra ez a diagndzis? A kérdés eldontése tovabbi

vizsgalatot igényel.

Az osteoarthritisben és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az emésztOrendszer egyéb
betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd betegek nem szerinti megoszldsa azt
mutatatja, hogy a néket a megbetegedés a férfiakndl sokkal jelentdsebben érinti. A 33. dbra
és a 34. abra az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az emésztorendszer
egyéb betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd betegek nemek szerinti

megoszlasat tiinteti fel, abszolut értékben €s szdzalékos megoszlasban.

33. abra

Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az emésztOrendszer egyéb
betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd betegek nemek szerinti megoszlésa,

koérhézi epidemioldgia, 1999-2001
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34. abra

Az osteoarthritis és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az emésztOrendszer egyéb
betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd beteg nemek szerinti szdzalékos

megoszlasa, kérhazi epidemioldgia, 1999-2001
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35. abra

Az osteoarthritisben és/vagy rheumatoid arthritis mellett Az emésztOrendszer egyéb
betegségei’ (BNO K92) megbetegedésben szenvedd beteg szenvedd betegek korhdzi

tartézkodasinak idobeli megoszlasa
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8. A hospitalizaciok szama, koltségei és fontosabb jellemzéi az osteoarthritis és

rhaumatoid arthritis esetén Magyarorszagon, 1999-2001

A 8. fejezetben — ellentétben a 7. fejezettel — nem a morbiditdsi adatokat (betegek)

vizsgaljuk, hanem a koérhazak igénybevételét és a betegségek koltségeit.

8.1. Az osteoarthritis megbetegedés miatti korhazi esetek epidemiolégiaja; 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 121 419 esetben keriiltek betegek osteoarthritis (BNO M15-
M19) megbetegedés miatt korhazi felvételre magyarorszagi korhazakba (beutalasi- illetve
apolasi fodiagndzis). Az esetek koziil 36 095 férfi és 85 324 nd volt. A esetek legnagyobb
részében a kezelés 1 osztalyon tortént (kérhazon beliili athelyezés 5053 esetben, korhazon
kiviili athelyezés 1136 esetben. A korhazi kezelés soran 143 beteg halt meg. A vizsgalt
BNO kodok felvételi diagndzisként és apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak — a cél az
aktiv, kezelést igényl0 hospitalizalt esetek szdmanak €s a finanszirozdsi vonzatnak a
megismerése volt. A betegek 70,2%-a nd volt.

A betegek atlagos életkora 64 év a medidn 66 év, a médusz 69 év volt. Az életkor 25
percentilis értéke: 55 év; az 50 percentilis értéke: 66 év; a 75 percentilis értéke: 73 év volt.

A 120 419 felvételi esetre jutd sulyszam értéke 170060,00.

4. Tablazat

Esetszam — osteoarthritis

Esetszam
Nem/Kor 0-40 év 41-65 év 66- év Osszesen
Férfi 1778 18 686 15 631 36 095
NGO 2082 37 078 46 164 85 324
Osszesen 36 095 85 324 61 795 121 419
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5. Tablazat

Sulyszdmok megoszlasa - osteoarthritis

Sulyszamok 0sszege
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 2019,5236 26254,021 24336,368 52609,9026
NGO 2700,2121 49 488,176 65 261,705 117450,0931
Osszesen 4719,7357 75742,187 89598,073 170059,9957
6. tablazat
Finanszirozas - osteoarthritis

OEP finanszirozds Osszege
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 162992384 2118918278 1964147701 4 246 058 363
NGO 217971877 3994108205 5025038441 9237 118 523

380964241 6113026483 6989186142 13 483 176 886

Osszesen

A betegek életkor szerinti megoszlasa az 36. dbran lathato.
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36. abra

Az osteoarthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; a betegek €letkor szerinti megoszlasa

5000
4000
3000-
2000-
©
5
B 1000+
(72}
X
)
3
m 0 T T
0 10
KOR

112



37. abra

Az osteoarthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; a betegek korcsoport szerinti

megoszlasa
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38. abra

Az osteoarthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; a betegek nem szerinti megoszlasa
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39. abra

Az osteoarthritis megbetegedés miatti korhazi esetek; a betegek nem szerinti szazalékos

megoszlasa
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40. abra

Az osteoarthritis megbetegedés miatti korhazi esetek; az esetek silyszdm szerinti

megoszlasa az életkor fliggvényében
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41. abra

Az osteoarthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; az dpoldsi napok szerinti megoszlasa

az életkor fiiggvényében
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8.2. A rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhazi esetek epidemiologiaja;
1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 21 914 esetben keriiltek betegek rheumatoid arthritis (BNO
MO05-M06) megbetegedés miatt korhazi felvételre magyarorszagi kérhdzakba (beutaldsi-
illetve dpolasi fodiagndzis). Az esetek koziil 3628 férfi é€s 18 286 nd volt.

A esetek legnagyobb részében a kezelés 1 osztdlyon tortént (kérhdzon beliili athelyezés
778 esetben, kérhdzon kiviili dthelyezés 258 esetben). A kérhazi kezelés sordn 157 beteg
halt meg.

A vizsgélt BNO kodok felvételi diagnodzisként €s apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak —
a cél az aktiv, kezelést igényld hospitalizalt esetek szdménak és a finanszirozasi vonzatnak
a megismerése volt.

A betegek 83,4%-a nd volt.

A betegek atlagos életkora 58 év a median 60 év, a médusz 52 év volt. Az életkor 25

percentilis értéke: 50 év; az 50 percentilis értéke: 60 év; a 75 percentilis értéke: 69 év volt.

A 21 914 felvételi esetre juto silyszdm értéke 20968,038 volt.

7. Tablazat

Rheumatoid arthritis - esetszam

Esetszam
Nem/Kor 0-40 év 41-65 év 66- év Osszesen
Férfi 367 2136 1125 3628
No 1410 10 465 6411 18286
Osszesen 1777 12601 7536 21914
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8. Tablazat

Rheumatoid arthritis — stilyszdm megoszlasa

Sulyszamok 0sszege
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 336,21 2062,98 1022,59 3421,77
N6 1381,03 10070,36 6094,88 17546,27
1717,24 12133,34 7117,46
Osszesen 20968,038

9. Tablazat

Rheumatoid arthritis - finanszirozas

OEP finanszirozas 0sszege / milli6 Ft.

Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 27,18 166,84 83 277
No 111 813 492 1416

138 980 575 1693
Osszesen

A betegek életkor szerinti megoszlasa a 42. abran lathato.
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42. abra

A rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; a betegek életkor szerinti

megoszlasa
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43, abra

A rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; a betegek korcsoport szerinti

megoszlasa
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44. abra

A rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; a betegek nem szerinti
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45. abra

A rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; a betegek nem szerinti

szézalékos megoszlasa
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46. abra

A rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; az egyes esetek

sulyszamértékeinek kor szerinti megoszlisa
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47. abra

A rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhdzi esetek; az dpolédsi napok kor szerinti
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8.3. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhazi esetek
epidemiologiaja; 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 142 491 esetben keriiletek betegek osteoarthritis (M15-M19)
és rheumatoid arthritis (BNO MO05-M06) megbetegedés miatt korhdzi felvételre
magyarorszagi korhazakba (beutalasi- illetve dpoldsi f0diagnozis). Az esetek koziil 39 604

férfi €s 102 887 nod volt.

A esetek legnagyobb részében a kezelés 1 osztdlyon tortént (kérhdzon beliili athelyezés
5776 esetben, kérhdzon kiviili 4thelyezés 1378 esetben. A korhazi kezelés soran 298 beteg
halt meg.

A vizsgélt BNO kodok felvételi diagnozisként €s apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak —
a cél az aktiv, kezelést igényld hospitalizalt esetek szdménak és a finanszirozasi vonzatnak
a megismerése volt.

A betegek 72,2%-a nd volt.

A betegek atlagos életkora 63 év a medidn 65 év, a médusz 69 év volt. Az életkor 25

percentilis értéke: 54 év; az 50 percentilis értéke: 65 év; a 75 percentilis értéke: 72 év volt.

A 142 491 felvételi esetre jut6 stilyszam értéke 189170,00.

10. Téblazat

OA és RA megoszlas kor szerint

Esetszam
Nem/Kor 0-40 év 41-65 év 66- év Osszesen
Férfi 2141 20748 16715 39604
NoO 3440 47113 52334 102887
Osszesen 5581 67861 69049 142491
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11. Tablazat

OA és RA stlyszdm

Sulyszamok 0sszege
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 2368,29 28169,56 25298,34 55836,19
N6 3919,44 58515,77 70915,62 133350,83
Osszesen 6287,73 86685,33 96213,96 189170,00

12. Tablazat

OA és RA finanszirozas

OEP finanszirozas 0sszege / milli6 Ft.

Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 191 2291 2058 4540

No 317 4758 5777 10852
Osszesen 508 7049 7835 15392

A korhazi esetek életkor szerinti megoszldsa a 48. dbran 14thato.
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48. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhazi esetek életkor szerinti
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49, abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhazi esetek nemek szerinti

megoszlasa
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50. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhazi esetek; a betegek

nem szerinti megoszlasa
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51 abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedés miatti korhazi esetek; a betegek

nem szerinti szazalékos megoszlisa
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52. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedés esetek sulyszamainak a betegek

kora szerinti szdzalékos megoszlasa

10000

80001

6000
(O]
8 4000
(O]
N
(7]
[72]
e}
'
S 2000
e
\(O
N
[72]
>
\(% 0 T T

0 10 100
KOR

132



53. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedés esetek kronikus korhdzi napjainak

életkor szerinti megoszlasa
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54. abra

Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedés esetek korhazi napjainak kor

szerinti megoszldsa
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8.4. Szovédmények, kisérobetegségek miatti korhazi felvételek

A szovodmények és kisérobetegségek miatti korhazi felvételek alapjan becsiilhetjiik ezek

koltségeit, illetve becslést tehetiink a szovodmények elkeriilésével elérhetd nyereségre.

8.4.1. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedo betegek
BNO K25, K26, K27, K 92 miatti hospitalizacios esetei 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év soran 1698 esetben keriiletek betegek osteoarthritisben (BNO M15-
M19) és rheumatoid arthritisben (BNO MO05-MO06) szenvedd betegek BNO K25, K26,
K27, K92 megbetegedés miatt korhazi felvételre (ezek a BNO-k dpolési fddiagnézisként
vagy felvételi diagndzissal szerepeltek) magyarorszagi korhdzakba. Az esetek koziil 614
férfi és 1084 nd volt. A esetek legnagyobb részében a kezelés 1 osztdlyon tortént
(kérhdzon beliili athelyezés 211 esetben, korhazon kiviili dthelyezés 45 esetben tortént). A
korhézi kezelés sordn 72 (4,2%) beteg halt meg.

A vizsgélt BNO kodok felvételi diagnodzisként €s apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak —
a cél az aktiv, kezelést igényld hospitalizalt esetek szdménak és a finanszirozasi vonzatnak
a megismerése volt. A betegek 64%-a n6 volt. A betegek atlagos életkora 68 év a median
71 év, a moédusz 75 év volt. Az életkor 25 percentilis értéke: 60 év; az 50 percentilis értéke:
71 év; a 75 percentilis értéke: 78 év volt. A 1698 felvételi esetre jutd silyszdm értéke

1441,1776.

13. Téblazat

RA és OA szovodmények kormegoszlasa

Esetszam
Nem/Kor 0-40 év 41-65 év 66- év Osszesen
Férfi 9 265 340 614
N6 10 285 789 1084
Osszesen 19 550 1129 1698
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14. Tablazat

RA és OA szovoédmények - stlyszdmok

Sulyszamok 0sszege
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 5,16 213,68 303,35 522,19
N6 9,19 210,03 699,92 919,14
Osszesen 14,35 423,71 1003,27 1441,1776

15. Tablazat

RA és OA szovOdmények - finanszirozas

OEP finanszirozas 0sszege / milli6 Ft.

Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 0,4 17 24 41,4

NG 07 17 67 84.7
Osszesen 1,1 34 91 126,1

A betegek életkor szerinti megoszlasa az 55. dbran lathato.
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55. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd betegek BNO K25,

K26, K27, K 92 miatti hospitalizicids esetei; a betegek kor szerinti megoszlasa
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56. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd betegek BNO K25,

K26, K27, K 92 miatti hospitalizicids esetei; a betegek kor szerinti megoszlasa
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57. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd betegek BNO K25,

K26, K27, K 92 miatti hospitalizicids esetei; a betegek nemek szerinti megoszlasa
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58. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd betegek BNO K25,

K26, K27, K 92 miatti hospitalizicids esetei; a betegek nem szerinti szazalékos megoszlisa
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59. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd betegek BNO K25,

K26, K27, K 92 miatti hospitalizicids esetei; a silyszdmok kor szerinti megoszlasa

100
80
60 -
(0]
@ 40 T
0]
N
wn
n
:0
X
o 20
e
\©
N
(7]
>
@? 0

24 33 39 43 47 51 55 59 63 67 71 75 79 83 87 91

KOR

141



60. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd betegek BNO K25,
K26, K27, K 92 miatti hospitalizicids esetei; a kronikus dpoldsi napok kor szerinti

megoszlasa
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61. abra

Az osteoarthritis €s rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedd betegek BNO K25,

K26, K27, K 92 miatti hospitalizicids esetei; az dpoldsi napok kor szerinti megoszldsa
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8.4.2. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedo betegek

BNO K25 miatti hospitalizacios esetei 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 558 esetben keriiltek betegek osteoarthritisben (BNO M15-
M19) és rheumatoid arthritisben (BNO MO05-M06) szenvedd betegek BNO K25
megbetegedés miatt korhazi felvételre (ez a BNO 4polasi fodiagnozisként vagy felvételi
diagndzissal szerepeltek) magyarorszagi korhdzakba. Az esetek koziil 194 férfi és 364 nd

volt.

A esetek legnagyobb részében a kezelés 1 osztalyon tortént (korhdzon beliili dthelyezés 79
esetben, korhazon kiviili dthelyezés 16 esetben tortént). A koérhédzi kezelés sordn 25 (4,5%)

beteg halt meg.

A vizsgélt BNO kodok felvételi diagnozisként €s apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak —
a cél az aktiv, kezelést igényld hospitalizalt esetek szdménak és a finanszirozasi vonzatnak

a megismerése volt.

A betegek 65%-a n0 volt. A betegek atlagos életkora 70 év a medidn 72 év, a modusz 76
év volt. Az életkor 25 percentilis értéke: 64 év; az 50 percentilis értéke: 72 év; a 75

percentilis értéke: 78 év volt.

Az 558 felvételi esetre jutd silyszam értéke 476,13609, amelynek a koltségvonzata 43,2

milli6 Ft. volt.

8.4.3. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedo betegek

BNO K26 miatti hospitalizacios esetei 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 601 esetben keriiletek betegek osteoarthritisben (BNO M15-
M19) és rheumatoid arthritisben (BNO MO05-M06) szenvedd betegek BNO K26
megbetegedés miatt korhazi felvételre (ez a BNO 4polasi fodiagnézisként vagy felvételi
diagndzissal szerepeltek) magyarorszagi korhdzakba. Az esetek koziil 227 férfi és 374 n6

volt.
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A esetek legnagyobb részében a kezelés 1 osztalyon tortént (kérhdzon beliili dthelyezés 70
esetben, korhazon kiviili dthelyezés 12 esetben tortént). A koérhédzi kezelés sordn 19 (3,2%)

beteg halt meg.

A vizsgélt BNO kodok felvételi diagndzisként €s apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak —
a cél az aktiv, kezelést igényld hospitalizalt esetek szdménak és a finanszirozasi vonzatnak
a megismerése volt.

A betegek 63%-a n6 volt. A betegek atlagos életkora 66 év a medidn 69 év, a médusz 70
év volt. Az életkor 25 percentilis értéke: 55 év; az 50 percentilis értéke: 69 év; a 75
percentilis értéke: 76 év volt.

A 601 felvételi esetre jutd stulyszam értéke 495,43524, amelynek a koltségvonzata 39,6 millié
Ft. volt.

16. Téablazat

RA és OA K26 szovddmény — korcsoport szerinti megoszlasa

Esetszam
Nem/Kor 0-40 év 41-65 év 66- év Osszesen
Férfi 4 120 103 227
No 6 129 239 374
Osszesen 10 249 342 601
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17. Tablazat

RA és OA K26 szovOdmény — silyszam szerinti megoszldsa

Sulyszamok 0sszege
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 1,19 88,87 96,54 186,6
N6 6,06 89,05 212,8 307,91
Osszesen 7,25 177,92 309,34 494,51

18. Tablazat

RA és OA K26 szovOdmény — finanszirozds szerinti megoszlasa

OEP finanszirozas 0sszege / milli6 Ft.
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 0,09 7 8 15,1
N6 0,48 7 17 24,5
Osszesen 0,6 14 25 39.6
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8.4.4. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedo betegek

BNO K27 miatti hospitalizacios esetei 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 82 esetben keriiletek betegek osteoarthritisben (BNO M15-
M19) és rheumatoid arthritisben (BNO MO05-M06) szenvedd betegek BNO K27
megbetegedés miatt korhazi felvételre (ez a BNO 4polasi fodiagnozisként vagy felvételi
diagnézissal szerepeltek) magyarorszdgi korhazakba.

Az esetek koziil 32 férfi és 50 nd volt. A esetek legnagyobb részében a kezelés 1 osztdlyon
tortént (korhdzon beliili dthelyezés 5 esetben, korhdzon kiviili athelyezés 2 esetben tortént).

A korhazi kezelés soran nem halt meg beteg.

A vizsgélt BNO kodok felvételi diagnodzisként €s apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak —
a cél az aktiv, kezelést igényld hospitalizalt esetek szdménak és a finanszirozasi vonzatnak
a megismerése volt.

A betegek 61%-a no volt. A betegek atlagos €letkora 67 év a medidn 68 év, a modusz 51
év volt. Az életkor 25 percentilis értéke: 55 év; az 50 percentilis értéke: 68 év; a 75

percentilis értéke: 77 év volt.

A 82 felvételi esetre jutd sulyszam értéke 23,921760, amelynek a koltségvonzata 5,9 millié
Ft. volt.
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8.4.5. Az osteoarthritis és rheumatoid arthritis megbetegedésben szenvedé betegek

BNO K92 miatti hospitalizacios esetei 1999-2001

1999-2001-ben, a 3 év sordn 573 esetben keriiletek betegek osteoarthritisben (BNO M15-
M19) és rheumatoid arthritisben (BNO MO05-M06) szenvedd betegek BNO K92
megbetegedés miatt korhazi felvételre (ez a BNO 4polasi fodiagnozisként vagy felvételi
diagnézissal szerepeltek) magyarorszdgi korhazakba.

Az esetek koziil 201 férfi és 372 nd volt. A esetek legnagyobb részében a kezelés 1
osztalyon tortént (kérhazon beliili dthelyezés 77 esetben, korhdzon kiviili dthelyezés 18
esetben tortént). A kérhazi kezelés soran 44 (7,7%) beteg halt meg.

A vizsgélt BNO kodok felvételi diagnodzisként €s apolasi fodiagndzisként eldfordulhattak —
a cél az aktiv, kezelést igényld hospitalizalt esetek szdménak és a finanszirozasi vonzatnak
a megismerése volt.

A betegek 65%-a n6 volt. A betegek étlagos életkora 71 év a medidn 73 év, a moédusz 75
év volt. Az életkor 25 percentilis értéke: 65 év; az 50 percentilis értéke: 73 év; a 75

percentilis értéke: 79 év volt.

Az 573 felvételi esetre jutd silyszam értéke 562,66513, amelynek a koltségvonzata 37,4

milli6 Ft. volt.

19. Téblazat

RA és OA K92 szovddmény — korcsoport szerinti megoszlasa

Esetszam
Nem/Kor 0-40 év 41-65 év 66- év Osszesen
Férfi 3 71 127 201
N6 4 68 372 372
Osszesen 7 139 499 573
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20. Tablazat

RA és OA K92 szovOdmény — silyszam szerinti megoszldsa

Sulyszamok 0sszege
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 1,67 68,94 124,43 195,04
N6 3,45 67,12 203,1 273,67
Osszesen 5,12 136,06 327,53 468,71

21. Tablazat

RA és OA K92 szovOdmény — finanszirozds szerinti megoszlasa

OEP finanszirozas 0sszege / milli6 Ft.
Nem/Kor 0-40 41-65 66- Osszesen
Férfi 0,1 6 10 16,1
N6 0,3 5 16 21,3
Osszesen 0.4 11 26 37.4
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9. Kérhazi finanszirozas, 1999-2001

A tanulmdny frdsa sordn az 1999-2001 kozotti silyszam/Ft. értéket vettikk figyelembe,
amelyet a 22. T4blazaton tiintettiink fel.

22. Tablazat

Koérhazi finanszirozds idobeli megoszlasa

Id6szak Finanszirozas |Iddszak Finanszirozas
/stilyszam /stlyszdm

1999 januar O1 - mércius 31 |68 500 Ft. 2001 aprilis 1 — jinius 31 |90 000 Ft.

1999 4prilis 01 — 2000 75 500 2001 jadlius 1 — oktéber 31 |95 000 Ft.

szeptember 31

2000 oktober 1 — 2001 81 000 Ft. 2001 november 1 — 100 000 Ft.

mdrcius 31 december 31
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10. Megbeszélés, konklazio

A vizsgélat fobb eredményei a 23. Tdblazaton keriiltek Osszefoglaldsra. Az OA és RA
megbetegedések igénybevételi adatok alapjdn becsiilt szdma hazdnkban megfelel a
nemzetkozileg publikdlt prevalencia adatok alsé sdvjanak. A vizsgdlat eredménye
validitasanak értékelésékor a szakorvosok véleménye alapjan feltételezziik, hogy az aktiv
OA és RA betegek a vizsgdlat 3 éves ’idOablakjaban’ észlelésre keriilnek. Azok, akik a
vizsgélat 3 éve alatt egyszer sem keriiltek észlelésre, lehetnek OA €s RA betegek, de az
egészségligyi szolgaltatdsokat nem veszik igénybe és igy a finanszirozé (OEP) szamdra

nagy valoszinliséggel ezek a betegek nem keriilnek pénzbe.

A hazai adatok alapjan dgy tilinik, hogy a n6k az OA és RA megbetegedés miatt jelentdsen
nagyobb mértékben veszik igénybe az egészségiigy szolgiltatsait (ezek a betegségek
gyakoribbak nok kozott), aranyuk a nemzetkozi szakirodalomban jelzett ardnyt hazankban
igen jelentdsen meghaladja. Az eltérésnek szamos oka lehet (sziiletéskor véarhaté atlagos
élettartam eltérése, eltérd viselkedési mintdk és mads okok) amelyeket célszerli
megvizsgdlni, hiszen példdul napjainkban a férfiak életkilatasai és évrdl évre jelentOsen
javulnak igy elképzelhetd, hogy a férfiak élettartam novekedésével jelentds mennyiségl 1j

OA és RA férfi beteg fogaddsara kell a magyar egészségiigynek felkésziilnie.
A gasztrointesztindlis szovodmények szama hazdnkban a nemzetkdzi szakirodalomhoz
viszonyitva alacsonynak tlinik — itt azonban meg kell jegyezniink, hogy az adatok a

hospitalizalt populaciora vonatkoznak.

A val6s adatokat a nemzetkozileg publikdlt eredmények alapjan kisérelhetjiik meg

becsiilni.
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23. Tablazat

Osteoarthritis (OA) és Rheumatoid arthritis (RA) becsiilt magyarorszagi morbiditdsa a

korhazi és a jarobeteg igénybevételi adatok alapjan

Osteoarthritis és Betegek szama' | N6k Betegek szama Hazai becsiilt

Rheumatoid Koérhaz Kor Jarobetegellatas | betegek

arthritis 1999-2001 1999-2001 szama

Osteoarthritis (OA) | 165 061 84% 1 784 308 1,5-2 millié

(BNO M15-M19) 63 (2001-ben)

Rheumatoid 17 345 90% 48 614 50 ezer

Arthritis (RA) 60 (1999-2000)

(BNO M05-M06)

OA és RA egyiitt 178 162 85% nem vizsgaltuk nem vizsgaltuk
63

Gyomorfekély 2090 84% nem vizsgéltuk ?

(BNO K25)”, 66

Nyombélfekély 2415 81% nem vizsgéltuk ?

(BNO K26)”, 62

Peptikus fekély, nem | 351 83% nem vizsgaltuk ?

jelzett helyen 64

(BNO K27)

Az emésztdrendszer | 908 83% nem vizsgaltuk ?

egyéb betegségei 71

(BNO K92)

Szovédmények 5764 nem vizsgaltuk ?

0sszesen

(BNO K25, K26,

K27, K92)
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" A keresés ugyan 3 évre vonatkozik, DE egy beteg akkor is csak egyszer szerepel ebben a

statisztikaban, ha a 3 év alatt tobbszor is korhdzba keriilt.

MacDonald (2000) eredménye azt tiikrozte, hogy a gasztroduodendlis fekély ardnya az
NSAID haszndlok korében 21,7% volt, mig az NSAID-t nem hasznalok korében ez az
ardny 12,3%. Perforal6 és a vérzd peptikus fekély miatti haldlozds az NSAID haszndlok
korében 5,6%. Az NSAID okozta hozzaadott haldlozas 3%-os mert az NSAD-t nem
hasznalok korében ezen haldlozds 2,6%-os. Az étlagpopuldcidban az alsé GI szakasz
perforacidja és vérzése 17 eset / 100 000 lakos, az NSAID szeddk esetén ez 2,5-szeresére

(MacDonald, 2000)

Ennek alapjan feltételezhetd, hogy hazankban is a 100 000 NSAID-t szedd lakosra:
- 9400 NSAID miatt kialakul6 gasztroduodendlis fekéllyel és
- 3000 NSAID miatti haldlozéssal kell szdmolnunk.

Ebbdl az alsé GI szakaszra 100 000 lakosonként 25,5 perforacio és vérzés esik, amelynek a

mortalitdsa igen magas.

Marshall, Pellissier, Attard (1995) eredményei azt mutatjak, hogy az NSAID-t szeddk 2-
4%-anal alakul ki évente sulyos gasztrointesztindlis PUB - perforacio, fekély (ulcus) és
vérzés (bleeding) - komplikdcié. Ez azt jelenti, hogy feltehetden 100 000 NSAID szedd

esetén évente 2000-4000 beteg esetén kell szamitanunk erre a silyos mellékhatasra.

Az egyes tanulmdnyok d4ltal kozolt GI mellékhatds és haldlozas értékek nagy szorast
mutatnak. Az alacsony értékeket kdzl6 Németorszagban példaul, az NSAID szedése évente
2200 halalesetet okoz és kozel 11 000 hospitalizaci6 kovetkezik be az NSAID szedése
miatt. (Bolten, Lang, Wagner et al. 1999) Mas szerz6k 100 000 NSAID-t szedd lakosra
vetitve kozolnek ugyanekkora vagy nagyobb értéket.

Hazankban ennek alapjin feltételezhetd, hogy az NSAID-k szedése miatt bekdvetkezd
haldlozas néhany szaztol néhdny ezerig terjedhet évente. A silyos és kevésbé silyos GI
mellékhatasok szdma pedig a néhany ezertdl, néhany tizezer f0ig terjedhet hazankban. A
GYOGYINFOK adatai az alacsonyabb becslést tdmasztjdk ald, a BNO K25, K26, K27,

K92 mellékhatasok felvételi diagnézisként illetve dpolasi fOdiagndzisként a vizsgalt
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iddszak alatt 5764 esetben fordultak eld. Ez persze nem jelenti azt, hogy a valdsagban is ez
a szam tekinthetd irdnyadd értéknek, a validitds meghatdrozdsa azonban adatgyljtésen

alapul6 vizsgélatot igényel.

Ezeknek a szamoknak az alapjin ugy tiinik, hogy az NSAID okozta megbetegedések és
haldlozasok olyan szintliek, amelyek a problémdnak egyértelmiien népegészségiigyi
jelentdséget adnak. Azt, hogy pontosan mekkora hazankban az NSAID-t szedd populdcid,
a jovoben célszerli meghatdrozni. A szovOodmények miatti korhazi felvétel és

kovetkezményes finanszirozds a 24. Tablazaton keriilt feltiintetésre.

24. Tablazat

OA és RA miatti korhazi felvételek magyarorszagi korhazakban — a beutalasi- illetve

apolasi f0diagndzis)

Megbetegedés Korhaz felvétel szama |No6k (%) |Finanszirozas
Halalozas Kor millié Ft.
Osteoarthritis 121 419 70% 13 483
(0OA) 64
143
Rheumatoid arthritis 21914 83% 1693
(RA) 58
157
OA és RA egyiitt 142 491 72% 15392
63
298
Szovodmények Osszesen betegek | 1698 64% 126,1
(BNO K25, K26, K27, K 92) 68
72 (4,2%)
Gyomorfekély (BNO K25) 558 65% (43,2)
70
25 (4,5%)
Nyombélfekély (BNO K26) 601 63% (39,6)
66
19 (3,2%)
Peptikus fekély, nem jelzett 82 61% 5,9
helyen (BNO K27) 67
0
Az emésztdrendszer egyéb 573 65% (37,4)
betegségei (BNO K92) 44 (7,7%) T1év
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Mint lathaté az OA és RA megbetegedés jelentds finanszirozasi 0sszegeket emészt fel. A
szovodmények kimutathatd finanszirozdsa a dokumentélt adatok (Gydgyinfok) szerint a

teljes kezelési koltség kisebb részét teszik ki.

A kodolasi gyakorlat nem megfeleldsége is okozhatja ezt az eredményt, amely a
nemzetkozi szakirodalomban k6zolt adatokhoz képest alacsony. Persze azt is figyelembe
kell venni, hogy egy 7,7%-o0s korhazi (!) haldlozési ardnyu populdciérol van sz, ahol a
betegek feltehetden hamarabb meghalnak, minthogy jelentds koltségtobbletet okozhatna az
ellatasuk. A jovOben célszerli lenne annak a megvizsgaldsa, hogy ennek a populdciénak

milyen az otthoni illetve a korhédzba keriilés eldtti haldlozasa.

Gazdasagi elemzés és osszehasonlitas valamint a limitaciok — kérdések és validitas

A vizsgélat sordn az elemzés a BNO kodok alapjan tortént. A betegszdm meghatdrozdsa
ennek alapjin volt lehetséges. A korhazi esetszam és az OEP koltségek kalkuldldsa esetén

a BNO koédok alapjan képzett HBCS-ket vettiik alapul.

Az eljaras soran két metodikai probléma is felmeriil:

- A finanszirozdst részben befolydsolhatja a kddolds technikdjiat (RA és OA esetek
megbizhatésiga, illetve a GI mellékhatdsok). Azonban a GYOGYINFOK
adatbdzisa az, ami rutinszerlien rendelkezésre 4ll, mds adatbdzis (pl. szakmai
regiszter) hazankban nem létezik, igy az elemzések kiindulépontjaként ez az
adatbézis veendo figyelembe.

- A GYOGYINFOK a HBCS finanszirozds sordn a valés koltségeknél tobb illetve
kevesebb visszatéritést is fizethet a korhazaknak — igy a HBCS a valds koltségektdl

eltérhet.

Mindkét esetben a GYOGYINFOK adatokat a helyi, kérhdzi retrospektiv és prospektiv

adatgyiijtés segitségével célszerii validalni.
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Felmeriil tovdbbd az a kérdés is, hogy a kérhazi kezelések idejének Osszevetése az (1)
RA+OA szovodménymentes, illetve az (2) RA+OA+szovodményes esetek kozott
megvaldsithaté-e? Ennek az Osszehasonlitdsa 1ényeges, hiszen a szovodmény fellépése
emelheti az 4tlagos dpolési 1dot, €s annak koltségeit is. A GI PUB szovddmények azonban
az esetek nagy részében idoben késobb és altalaban mds osztalyokon jelentkeznek — ennek
a nyomonkdvetéséhez a GYOGYNFOK adatai nem alkalmasak. Ezen informéciok
elddllitasahoz a kérhdzi dokumentécio retrospektiv vizsgalata sziikséges illetve prospektiv

vizsgélatok végzése lenne célszerll.

A halalozas elkeriilésének gazdasagi vonatkozasai

A NSAID szedéssel 0sszefiiggd haldlozds és megbetegedés terhe népegészségiigyi szintll.
Ebben a kontextusban célszerli az NSAID haldlozas elkeriilésének koltségeit, mas
népegészségiigyi programok egy haldlozdsra esd koltségeivel Osszevetni — hiszen

megfeleld forrdsallokdcios dontés elokészités csak igy végezhetd.

A népegészségiigyi programoknak csak kis részérdl allnak rendelkezésre adatok, ezek is

eltérd idoben és eltéré modszertannal késziiltek, igy csak tajékoztato jellegliek.

Néhany fontos népegészségiigyi program gazdasagi jellemzoi:

- Sziirévizsgalatok: Prosztatarak-sziirés PSA-val

Haszon: ?/ nincs tudoményos bizonyiték

Egészségkarositds: igen, erre van bizonyiték

Koltség: 10-15 millidrd Ft./év (Guldcsi, Koviacs, 1997)

- Sziirévizsgalatok: Hormon terapia osteoporosis esetén — csipécsonttorés

prevencio

Haszon: 1-7%-a a toréseknek, maximum 102-713 torés el6zhetd meg
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Koltség: 30-35 milliard Ft. / év (Gulacsi, Késa, 1999)

- Sziirévizsgalatok: Emlorak-sziirés

Megmenthet6 életek: 2100 / 50-64 évesek (100% compliance)

Koltség-haszon:

- 4-10 milli6 Ft/ élet

- 0,2-0,8 milli6 Ft/életév

Koltség 20 évre( 5% diszkont): 2600-3700 milli6 Ft. (Gulacsi, 1999, 2000)

- Sziirévizsgalatok: Emlérak-sziirés

Megmenthet0 életek: 365-1582 / 45-65 éves korosztaly

Koltség (5% diszkont)-haszon:

- 5,7-17,8 milli6 Ft/ élet

- 0,3-0,8 milli6 Ft/életév (Boncz, Sebestyén, Gulacsi et al. 2003 kozlés alatt)

- Sziirévizsgalatok: Emlérak-sziirés

NNS / Number Needed to Screen

- 883 UK (egy elkeriilhetd haldleset)

- 7088 US (egy elkeriilhetd halaleset) (Wright, Mueller, 1995)

- 250 Magyarorszag (egy tumor kiszlirhet6 legyen)

Koltség: 1,4 millié Ft. / egy kisziirt rak (alpozitivitds is) (Guldcsi, 2002)

- Sziirévizsgalatok: méhnyakrak-sziirés

Megmenthet0 életek: 523-1065 /10 év
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Koltség (5% diszkont)-haszon:
- 16,6 — 33,8 milli6 Ft/ élet
- 0,7-1,5 milli6 Ft/életév (Boncz, Sebestyén, Pdl, et al. 2003)

Ebbdl is lathatd, hogy a haldlozas elkeriilése esetén a koltségeket az azonos haszonhoz

vezetd mas eljardsokkal kell egybevetni.
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11. Javaslatok

11.1. Hol vagyunk most?

Az OA és az RA betegek esetén a rutinszerlien elérhetd hazai (fekvo- és jarébeteg)

adatbdzisok atvizsgaldsa utdan elmondhat6, hogy:

- nem ismert pontosan az RA és OA megbetegedések incidenciaja és
prevalencidja, hiszen ezeken a teriileteken orszagos morbiditasi regiszter nem
miikodik. Informicidin az egészségiigy igénybevételei adatait tiikrozik, amelyek
informdcidkat szolgdltatnak a finanszirozonak az egészségiigy igénybevételérdl, de
ezeknél az adatokndl tobbre lenne sziikség a szakmailag megalapozott elérehaladés

érdekében.

- nem ismertek a gyogyszerfelirasi és gyogyszerszedési szokasok (a kettd nem
feltétleniil fedi egymadst), nem ismerjilk azt, hogy mennyire megfeleld az

alkalmazott d6zis, mennyiben jellemzd példaul az NSAID-k egyiittadasa

- csak becsiilni tudjuk a gyogyszerszedés miatt bekovetkezett GI mellékhatasok
szamat és silyossagat, valamint a gyogyszerszedés miatti haldlozast. Ezen a téren
a nemzetkdzi és a hazai adatok egymdsnak ellentmondani litszanak — a
rutinszerlien elérhetd6 hazai adatbazisokban taldlhatdé GI mellékhatdsok szdma
jelentosen kisebb a nemzetkozi szakirodalomban publikalt prevalencianél. Ennek
esetleg a magyarazata az lehet, hogy a GI mellékhatasok a gydgyszerszedés kezdete
utan hetekkel esetleg honapokkal jelentkeznek. Ezekrdl az esetekrol a
reumatologiai osztdlyos beteg dokumentdcidban taldlhaté informdciok esetlegesek,
hiszen ezeket a betegeket mds osztidlyokon esetleg mas korhdzakban kezelik.
Eddigi felméréseink arra utalnak, hogy a GI mellékhatasok bekdvetkezése esetén az

OA és RA alapdiagnézisok nem feltétleniil keriilnek feltiintetésre.
- nem ismerjiik pontosan a GI mellékhatasoknak kitett magas rizikdéju betegek

célcsoportjat, erre a vizsgdlatunk és a nemzetkozi szakirodalom alapjan

becsléseket tudunk tenni. Ennek megfelelden nem tudjuk azt, hogy a magas
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rizikdji betegek megfelelo terdpidban részesiilnek-e annak érdekében, hogy a
nemkivanatos GI mellékhatdsokat elkeriilhessék, illetve ezek bekovetkezési ardnya

a lehetséges legalacsonyabb legyen.

- jelenleg nem ismerjiik a Kkiilonboz6 terapias stratégiakkal osszefiiggo
életminoség viszonyokat, holott az hogy a betegnek jelentkeznek-e GI

mellékhatdsai, ez nem elsdsorban gazdasdgi, hanem életmindség kérdés.

- nem ismerjiik az RA és OA terapia, valamint a GI mellékhatasok koltségeit,
ezeket is csak becsiilni tudjuk. A megbetegedés egyes epizddjai kiilonbozo
osztalyokon, korhdzakban, elldtasi szinteken illetve kiilonbdzé kasszdkban
(fekvObeteg vs. gyodgyszerkassza, fekvObeteg vs. jarobeteg) jelentkeznek. A nem
megfeleld terdpia megtakaritdst jelenhet a gydgyszerkasszaban, mikozben a
fekvobeteg kasszat az esetlegesen jelentds szami GI mellékhatasok jelentOsen

terhelhetik.

11.2. Teendok

Az Egészségiigyi Minisztérium gazdasigi vizsgdlatokat leiré irdnyelvében foglalt
hatékonysagi, koltség €s koltség-hatékonysagi vizsgélatok hazai elvégzése céljabol (2.sz.
Melléklet) 200-300 beteg j6l megtervezett 12 honapos kovetése mar elegendd adatot

szolgaltathat a kovetkez0 vizsgalatokhoz.

Ennek érdekében a kdvetkezokben a kutatds javasolt f6 irdnyai a kovetkezok:

1. Morbiditési vizsgdlat

Célszerli a nemzetkdzi és a hazai adatok validdldsa 2-3 korhdz betegadatai alapjan
hazankban. Fel kell tarni a beteg utakat (kérhdzon beliil és kiviil), az OA és RA betegek
korhazi- és jarobetegellatas igénybevételét, diagnodzisait, illetve a diagnozis feldllitdsanak

és a terdpia monitorozasnak (laboratoriumi, rtg. gasztroszkopiai stb. vizsgalatok) menetét

és koltségeit.
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2. Gyogyszerszedés és gyogyszerddzis

Meg kell vizsgdlni az orvosok gyogyszerfelirdsi és a betegek gydgyszerszedési szokésait (a
kettd nem feltétleniil fedi egymadst). A szakemberek véleménye szerint igen gyakran
eléfordul a tobb NSAID gydgyszer felirdsa egy betegnek, illetve a betegek is tobb
gyogyszert szednek egyidejiileg. Az NSAID-k egymds hatdsat nem erOsitik, a
mellékhatdsok viszont egyiittadas esetén jelentdsen nonek.

Ezért kettd vagy tobb NSAID egyiittaddsa kifejezetten ellenjavallt a mellékhatdsok
fokozd6dasa miatt, kivéve Indometacinum kup RA-ban. Szakértoi vélemények szerint, sok
szovodmény az NSAID-k egyiittszedésébdl adodik A hazai gydgyszerszedési szokdsok

feltarasa érdekében célszerli tovabbi vizsgalatokat végezni — surveillance.)

Az esetek jelentds részében eldfordulhat aluldozirozés - mivel mind az orvos mind a beteg
tart a nemkivanatos mellékhatasoktdl — ebben az esetben azonban az NSAID hatéstalan

lehet, a mellékhatdsok azonban tovabbra is jelentkeznek.

3. Gyogyszerek egyiittadasa

A koltség-hatékonysagot jelentdsen befolydsolja a gydgyszerek indokolt vagy indokolatlan
egyiittaddsa mis gyogyszerekkel. Teeling et. al (2003) tapasztalta azt, hogy a 25.
Téblazaton feltiintetett gyogyszereket bizonyos valdszinliséggel (Odds) adjdk egyiitt mas
gyogyszerekkel az Egyesiilt Kirdlysagban. A sziikségtelen egyiittadas koltség-hatékonysag
ronté tényezo. Fel kellene tarni a GI mellékhatasok prevecidjaként, illetve fenndllasuk
esetén adott protektiv gydgyszerek felirdsi szokdsait is, annak érdekében, hogy tisztdbb

képet alkothassunk min a hatékonysagrél, mind a koltség-hatékonysagrol.

4. GI mellékhatasok
Célszerli megvizsgalni, a gyogyszerszedéssel (kiillonbdz6 gydgyszerek egyiittszedésével), a

perforacid) és a haldlozas.
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- vérzés

Lényeges lenne annak ismerete, hogy a betegek GI mellékhatdsok miatt mennyi vért
kaptak. Ez nem csak koltség, koltség-hatékonysdgi szempont, hanem a beteg szdmara
rizik6tényezé is. A GYOGYINFOK adatai szerint a vizsgdlat idészakban Az OA betegek
5316, mig az RA betegek 403 transzfuziot kaptak. Az, hogy ez az adat mennyiben felel

meg a valosagnak és mi okbdl részesiiltek a betegek transzfuzioban - nem ismeretes.

- fekély és perforacio

A GYOGYINFOK adatai azt mutatjak, hogy a vizsgalt idészakban OA és RA betegek
esetén példaul 289 illetve 63 esetben végeztek gastroscopidt és az OA betegek esetén,
példaul 81 esetben az RA betegek esetén 10 esetben végeztek gyomorfal excisiot.

A kapott adatok és a szakmai vélemények egymdsnak ellentmondani latszanak, egy
konkrét felmérés keretében célszerli lenne a betegdokumentécié dtvizsgilasaval pontosabb

adatokat nyerni.

5. Koltség-szamitas

Ha a gyogyszerszedési szokdsokat ismerjiik, akkor, példdul a kanadai vizsgalathoz
hasonléan, elvégezhetdk a koltségszdmitdsok.

Marshall, Pellissier, Attard (2001) altal elvégzett koltség szamitds sordn a kanadai
vizsgélatban alkalmazott, gyakorlati felmérésbol szarmazé NSAID mix a kovetkezOképpen

nézett ki:

- ibuprofen (2400 mg — 54%)
- diclofenac (150 mg — 38%)
- nabumetone (1500 mg — 8%)

az alternativ stratégia:
- rofecoxib amely a gyakorlatban 24,7mg adagban szerepelt a felmérés szerint. Ez volt a

kanadai vizsgalatban a gydgyszer atlagos dozisa. - Marshall, Pellissier, Attard (2001).

162



Ennek megfelelden az NSAID rofecoxibbal val6 helyettesitésének inkrementélis koltsége
naponta 0,07 dolldrcentnek bizonyult. Ennek az értéknek az ismerete hazankban is

indokolt.

25. Tablazat

Mas gyogyszerrel torténd egyiittadas

Gyogyszerek Odds ratio 95% CI
Diclofenac 1,0

Celecoxib 1,48 1,20-1,82
Rofecoxib 1,52 1,31 - 1776
Nimesulide 1,52 1,39 — 164
Mafenamid acid 0,9 0,83 — 0,98
Naproxen 1,13 0,98 — 1,30

6. Arnyékarak és ekvivalens dézisok meghatdrozasa

A 26. Tablazaton tiintettiik fel a legfontosabb megismerendd tényezoket. A korrekt
koltséghatékonysagi elemzés elvégzéséhez ezekre az értékekre sziikség van. Az éves
gyogyszerkoltségek - NSAID-k vs. rofecoxib — meghatdrozasa sordn nem elég a dobozon

levo drak Osszehasonlitdsa, az drnyékarak ismerete sziikséges.
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26. Tablazat

Arnyékar-szorzok és ekvivalens dozisok

Gyogyszerek | MS 2000 | MS 2001 |Ekvivalens dézis Arnyék | Ar Ar
- dobozo | Arnyék
koltség [n koltség
szorzo Szorzoval

Diclofenac 44,6% 40,8% 25 mg rofecoxib = 1,47-
3x50 mg diclofenac |1,71
Nimesulide |11,7% 10,0% 1,36-
1,44

Meloxicam |7,4% 9.2%
Naproxen 7,1 7,5 25 rofecoxib = 500

mg naproxen
50 rofecoxib = 1000

mg naproxen

7. Fontos koltségadatok megismerés

A koltség-hatékonysdagi vizsgdlathoz ismerniink kell az alapvetd koltség adatokat, illetve
azt hogy a betegek milyen mértékben *fogyasztjak’ ezeket a szolgéltatasokat.
Pillanatnyilag nem ismerjiik a gyogyszerfelirasi, egyiittadési €s dozirozdsi szokéasokat ezért

a tablazat kitoltése nehézségekbe iitkozik.
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26. Tablazat

2

Gyogyszer koltségek és a | Koltség
mellékhatasok (GI) koltségei

Esetszam

Napi gyogyszer koltségek
Nem szelektiv NSAID / nap

Rofecoxib / nap

Gasztroprofilaxis terdpia / nap

Omeprazole / nap

PPIs/H2 / nap

A betegek korhazi kezelése

PUB sebészeti kezelése

PUB nem-sebészeti kezelés

Jarobeteg koltségek

Jarébeteg vizit

Teljes vérkép

Radiolégiai  vizsgédlat (két  irdnyud

hasfelvétel)

Endoszkoépia

Endoszkoépia biopszidval

H. Pylori teszt

8. Eletmin8ség

Az alkalmazott terdpia okozta valos egészségnyereség megitélésére nem elég az
élethossznovekedés vagy a szovodmények (pl. GI mellékhatdsok) figyelembe vétele,
hanem a beteg életmindségére gyakorolt hatds vizsgalata is sziikséges. Szdmos
betegségspecifikus és dltaldnos kérdoiv ismert, hazdnkban is tobb validalt kérddiv all

rendelkezésre.
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Osteoarthritisben elterjedt a fdjdalom, az iziileti merevség és a funkci6 méréséhez, a
Western Ontario and McMaster (WOMAC) kérdoiv. (Bellamy, Buchanan, Goldsmith, et
al. 1988) Rheumatoid arthritisben a Health Assessment Questionnaire (HAQ) funkcionélis
kérddivnek bizonyitottan prognosztikus ereje is van és a javulds objektiv kovetésére is
haszndlatos, de életmindség mérd kérdoiv is validdlasra keriilt (Rheumatoid Arthritis
Quality of Life, RAQOL). Altalanos életminéség mérd kérdéivek kiilonbozd betegségek

0sszehasonlitaséra is alkalmasak, koltség-hasznossagi vizsgdlatokban elterjedtek.
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12. Osszefoglalas

A tanulmédnyban felvetett legfontosabb kérdések a kovetkezok voltak:

* Hatésos-e a gyogyszer?

A szakirodalom alapjan elmondhatd, hogy a rofecoxib hatdsossaga igen j6 mindségii

tudomdanyos bizonyitékokkal aldtdmasztott.

¢ Mi a haszon és mekkora a haszon?

A rofecoxib szignifikdnsan csokkenti valamennyi gasztrointesztindlis végpont (pereforicio,
fekély, gyomorvérzés) eloforduldsat. A gasztrointesztindlis szovodményes esetek
bekovetkezési ardnya naproxenhoz viszonyitva 2,1 és 4,5 / 100 beteg-év volt, az RR 046
(95% CI 0,33-0,64). A rofecoxib csoportban a prevencidként haszndlatos H, inhibitor,
prosztaglandin analég és proton pumpa inhibitor hasznalat szignifikdnsan kisebb volt, mint
a naproxen csoportban (11,2% vs. 14.5%, RR 0,77 CI 0,68-0,87) (Bombardier, Laine,
Reicin et al. 2000; Reicin, 2001; Laine, Bombardier, Ramey et al., 2001) A hatastalansag
illetve mellékhatdsok miatt a rofecoxib csoportban és az NSAID csoportban a betegek
egyardnt 29%-a hagyta abba a terdpidt. Azonban a gasztrointesztinalis mellékhatdsok miatt
a rofecoxib csoportban a betegek 7,8%-a mig az egyéb NSAID csoportban a betegek
10,6%-a hagyta abba a terdpiat. (Bombardier, 2002)

* Hany beteget érint?

Hazénkban az 1,5-2 milliéra teheté OA és RA populacié koziil tobb mint 86 ezer beteg 66
éven feliili és tobb mint 100 ezer beteg 60 éven feliili. Ezek a betegek életkoruk alapjan is a
cél-populdcioba tartoznak. A magas rizikoju betegek szdmat jelenleg pontosan nem
ismerjiik, szakértdi becslések alapjan szamukat minimadlisan 300 — 400 ezer fOre tessziik. A
célcsoport pontos meghatdrozdsdhoz egy kisebb kovetéses vizsgdlat alapjan nyerhetd

adatok extrapolacija megfeleldnek latszik.
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* Koltség-hatékony-e a gydgyszer?

A nemzetkozi szakirodalom szerint a gyogyszer koltség-hatékonysdga igen kedvezo, az
inkrementalis koltség is igen j6. Ennek alapjan finaszirozdsa megoldott és a gydgyszer

térnyerése igen gyors.

* Fontos-e az adott gydgyszer, van-e sziikség ra?

Jelenleg a coxibok — koztiikk a rofecoxib — terdpidval keriilhetOk el az NSAID-k 4ltal
okozott nemkivant szovodmények a legnagyobb mértékben. Ezek a gydgyszerek jelenleg

mas gyogyszerekkel nem helyettesithetok.

* Lehet-e az adott terdpia biztositdsa az egyén feladata?

A gyogyszer a viszonylag magas dra €s az NSAID-k népegészségiigyi jelentOsége
(NSAID-k okozta haldlozads) miatt csak akkor tudja széles korben kifejteni hatdsat, ha
finanszirozasi timogatdsban részesiil.

Ezen a téren tovabbi vizsgdlatok sziikségesek, annak érdekében, hogy a koltségek az
elfogadhat6 szinten maradjanak. Célszerli a diagnosztika és a terdpia menetét pontosan
feltdrni hazdnkban, hiszen sok a bizonytalansig. A rendelkezések szerint példaul, proton
pumpa inhibitor kedvezményes (90%) felirdsdhoz szakorvosi javaslat kell, aki
rizik6tényezOk esetén javasolhatja. Nincs definidlva azonban az, hogy gastroscopiat milyen
gyakran kell ismételni — elfogadhaté-e példaul egy 15 évvel ezeldtti lelet? (Fénymdsolat a
régi leletrdl pedig nem eldirds.) A jelenlegi, részben megszoritd, részben kiskapukat hagy6

rendszer atlathatatlan, és nagy valdszinliséggel pazarlasra 6sztonoz.
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