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Adherencia a magyar posztmenopauzalis
osteoporoticus néi betegek korében

LAKATOS Péter, TOTH Emese, LANG Zsolt, NAGY Bence, Szekeres Laszl6, TAKACS Istvdn

BEVEZETES — A csontritkulds vagy osteo-
porosis alatt a csontszévet mennyiségének,
a csont tomegének olyan mértékd csokke-
nését értjik, amely a csont szilardsaganak
gyengtilése és minGségének romldsa révén
fokozott torési hajlamot eredményez. A
nék jelentés hanyadaban a menopauza
hormondlis véltozdsdhoz kapcsolédéan a
csontmennyiség fogyasa is fokozott, e po-
puldcié alkotja a posztmenopauzélis osteo-
porosisban szenveddket. Az osteoporosis
kezelésének alapja az elegendd kalcium-
és D-vitamin-bevitel, amelyet sziikség ese-
tén gyogyszeres terdpiaval lehet kiegészite-
ni a csontritkulds folyamatdnak gatlasa ér-
dekében. A sikeres terdpia kulcsa a gyogy-
szeres kezelés folyamatos alkalmazasa,
amely biztositja a csontvesztés ttemének
lassitasat.

MODSZEREK — Elemzésiinkben a hazai be-
tegek terdpiahGségét vizsgaltuk, illetve a
terdpiahtiség hatdsét a csonttorések kocka-
zatdra az Orszdgos Egészségbiztositdsi
Pénztdr 2004-2010 kozott rogzitett ellatasi
adatai alapjan. A kutatds sordn statisztikai
eszkozokkel dolgoztuk fel a rendelkezésre
all6 adatokat. Meghatarozasra keriiltek a
terapiat jellemzé MPR-mutaték és az adott
idGszakban folyamatos kezelés alatt allé
betegek aranya. A kiilonb6zé betegcsopor-
tokra jellemz§ terdpiahosszokat a Kaplan—
Meier-féle tdléléselemzés soran vizsgaltuk.
A torési rizikot befolydsolé paraméterek
azonositasara Cox ardnyos kockdzati mo-
dellt alkalmaztunk. )
EREDMENYEK, KOVETKEZTETES — Kuta-
tasaink eredményekképpen megallapitha-
t6, hogy a hazai betegek terdpiahdsége ala-
csony (a kezelés elsé évében az atlagos
MPR: 57,9%; 95% Cl 57,7%-58,0%
és a perzisztenciaarany: 32,4%; 95% ClI
32,2%-32,6%). Mindezt jelentsen befo-

ADHERENCE OF HUNGARIAN POST-
MENOPAUSAL WOMEN WITH OSTEO-
POROSIS

INTRODUCTION - Osteoporosis is defi-
ned as a loss of bone tissue and bone mass
that leads to a compromised trength and
quality of bones and thus to an increased
risk of fractures. In many women, meno-
pausal hormonal changes are associated
with an increased bone loss. This popula-
tion has postmenopausal osteoporosis. The
essence of osteporosis treatment is the ade-
quate calcium and vitamin D supplementa-
tion, which, if needed, might be combined
with drug therapy to inhibit the process of
bone loss.

METHODS — We assessed the adherence to
therapy of Hungarian patients and its effect
on the risk of bone fractures, using data
recorded by the National Health Insurance
Fund Administration between 2004 and
2010 (n=223068, mean age: 69.9 years).
We performed a statistical analyses of the
available data. Medication possession ratio
(MPR) for each treatment and the ratio of
patients receiving continuous treatment in
the study period (for 12, 18 and 24 months)
were estimated. Medication persistence
was investigated using Kaplan-Meier sur-
vival analysis. A multivariate Cox propor-
tional hazard model was used to determine
the factors influencing the risk of fracture.
RESULTS, CONCLUSION — The results of
our study show that medication adherence
to treatment is low among Hungarian pati-
ents [mean MPR: 57.9%; 95% CI (57.7%-
58.0%) and persistence rate: 32.4%; 95%
Cl (32.2%-32.6%) in the first year]. These
parameters are substantially influenced by
the administration route and the frequency
of treatments [mean MPR ranged 41.5%-
100% and persistence rates ranged 18.8%-
100% in the first year, differences between
subgroups were significant (p<0,05)]. Our
compliance as well as persistance studies
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A compliance
megraga-
ddsdra
kialakitott
MPR-mutato
egy meghatd-
rozott idotd-
von vizsgdlja
a megfelelé
dézis mellett
terdpidn
toltott napok
szdmat.

lydsolja az alkalmazott terdpia beviteli
modja és a kezelés gyakorisdga [a kezelés
elsG évében az atlagos MPR: 41,5%-100%
kozott szort, mig a perzisztencia 18,8%—
100% kozott alakult a fentiek szerinti cso-
portositasban, a kiilonbségek a csoportok
kozott szignifikdnsak (p<0,05)]. Mind a
compliance-, mind a perzisztenciavizs-
gdlataink a parenteralis beviteli méd ked-
vezdébb hatdsait mutattdk. ElGzetes hipoté-
ziseinknek megfeleléen a torések kockaza-
tat szignifikdnsan csokkenti a beteg-egyditt-
mkodés javuldsa (terdpiahl betegeknek
tekintettik az MPR>80% értékkel jelle-
mezhetSket, esetiikben a toérési RR: 0,57,
p<0,05), amely a parenteralis kezelési for-
mdaval tovabb fokozhaté [a nem terdpia-
hi betegekhez képest a torési RR 0,60 és
0,44 az ordlis és a parenteralis készitmé-
nyek mellett terdpiahl alcsoportokban
(p<0,05)].

osteoporosis, perzisztencia,
compliance, torési kockazat

posztmenopauzilis osteoporosis (PMO,

csontritkulds) a csontviz generalizilt,

progressziv metabolikus megbetegedé-
se, amelyben a csonttdmeg megfogydsa, a mik-
roarchitektira kirosoddsa és a csontmin8ség
romldsa fokozott térékenységhez vezet. Ennek
kovetkeztében a csonttdrések gyakoribba val-
nak, mivel kis er6behatds esetén is fokozott a
csonttdrés kockdzata. A csontritkulds legna-
gyobb veszélye a koéros csonttdrés, és annak
szov8dmeényei. A betegség kdzel minden 10. em-
bert érinti Magyarorszdgon, a betegséggel 6sz-
szefiiggs direkt tirsadalombiztositisi koltségek
meghaladjik a 10 millidard Ft-ot évente. Elfor-
duldsa a n&k és az 1d8sek korében gyakoribb, igy
ezeknek a csoportoknak a kezelése kiemelkedd
fontossigt. Az osteoporosis kezelése gyogysze-
res Gton torténhet. A gyogyszeres kezelés célja a
torések kockazatanak csokkentése.

A kiilonboz8 betegségek sikeres kezelésének
kulcsa a megfelels diagnézis és terdpiavilasztas
mellett a betegek egytittmiikddési hajland6saga-
ban rejlik. A beteg szerepének megértése fontos
faktor az egészségiigyi rendszerek teljesitményé-
nek optimalizaldsdban. Ideélis rendszerfeltételek
kozott 1s tapasztalhatunk a beteg-egyiittm@iks-
dés hianydbél ad6d6 anomalidkat, ezek minima-
lizélasa forrassziike esetén felértékel8dd szerep-
hez juthat. A problémakér fontossiaganak megfe-
lelen az egészségiigyi rendszer szerepléi igye-
keznek a beteg-egyiittm{ikodés mértékét kiilon-
b6z8 eszkdzokkel befolydsolni, ezaltal kozelite-
ni a terdpids eredményességet a klinikai vizsgilat-
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showed that parenteral administration had
more beneficial effects. Confirming our
preliminary hypotheses, the improvement
of patient compliance significantly reduced
fracture risk (good compliance was defined
as MPR>80%, which was associated with
RR: 0.57, p<0.05 for fracture risk). Further
improvement might be achieved by par-
enteral administration [RR for fracture risk
0.60 compared with non-compliant pa-
tients and 0.44 compared with compliant
subgroups treated with oral and parenteral
medications (p<0.05)].

osteoporosis, persistence,
compliance, fracture risk

ban mért hatdsossighoz. A finanszirozéi oldalon
megjelend compliance-based tdmogatisi formak
mellett a nagyobb multra visszatekintd, a bevite-
li gyakorisig csokkentésére iranyul6 gyoégyszer-
ipari fejlesztések is ennek érdekében sziilettek
meg.

A beteg-egytittmtikodés mérésének két alap-
vetd megkozelitését kiilonbozteti meg a szakiro-
dalom (1): a terdpids compliance és a terdpids
perzisztencia fogalmat. A perzisztencia a folya-
matos kezelés hosszit jelsli, mig a compliance az
adott id8szakot vizsgilva az el&irt dézison
torténd kezelés hosszat mutatja. A compliance
megragaddsira kialakitott MPR-mutat6 (medica-
tion possession ratio) egy meghatirozott 1ds-
tivon szdzalékosan megadja a megfelel§ dézis
mellett terdpidn toltdtt napok ardnyit.

Az osteoporosis kezelésére alkalmas terdpidk
esetében az egyik legnagyobb probléma, hogy a
gyogyszer szedésétdl a kedvezs hatdsok megjele-
néséig hosszabb kezelési periédusra van sziikség.
Ez a kezelési sajatossig kimondottan fontossd
teszi a gyogyszerek folyamatos, hossza ideig tar-
t6 szedését, igy a beteg-egyiittmiikddés szerepe a
val6s kériilmények kozott mért terdpids eredmé-
nyességben igen jelentds. A gyenge beteg-
egytttmikodés kovetkeztében a toréskockazat
nem csdkken megfelel6képpen, ami a prevencids
kezelésekre forditott forrasok pazarldsit jelenti.
A nem megfelel§ compliance kdvetkeztében el
nem keriilhetd térési események egészségveszte-
séget és tirsadalombiztositdsi kiaddsokat gene-
rilnak.
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A jelen tanulmanyunk célja a hazai posztme-
nopauzilis osteoporosisos populiciéra jellemzd
beteg-egyiittmiikodés feltérképezése az Orsza-
gos Egészségbiztositasi Pénztar (OEP) ellatasi
adatai alapjan. A compliance és a perzisztencia le-
ir6 elemzése mellett azt is megvizsgiljuk statisz-
tikai modellezés segitségével, hogy a fenti fakto-
rok hogyan hatnak a t6rési kockdzatok alakul4sa-
ra.

Moédszerek
OFEP-adat-elemzés

Az OEP a kezelésében 1év3, a kozfeladatai ellata-
sa sordn képz8dé adatokbol — a jogszabilyban
meghatirozott kozfeladatok ellitdsin tdlmend-
en — vallalkoz4sok, intézmények, szervezetek és
természetes személyek részére térités ellenében
statisztikai célra hasznosithat6 adatokat szolgal-
tat. Elemzéseink a jogszabilyi el8irdsoknak
megfelelSen torténtek az OEP-pel kotott adat-
szolgaltatasi egyiittm{ikodés keretében. A mun-
kafolyamat soran a forrdsadatok rendelkezésre
bocsitasat kovetSen PL/SQL programnyelven
irt lekérdezések segitségével elemzési téblikat
hoztunk létre, amelyeken az R statisztikai prog-
ramcsomag (2) segitségével végeztitk el analizi-
seinket, a TAJ-szint(i adatok fizikai és etikai hoz-
zaférési tilalmdra vonatkoz6 rendelkezéseket be-
tartva. Az OEP-ben nyilvintartott adatok a teljes
hazai lakossdg ellatdsit leképezhetdvé teszik, ez-
iltal kutatdsunk reprezentativ a magyar PMO-
betegekre nézve.

Betegkor, elemzési 1d8szak, elemzett
adatok kore

Az adatszolgéltatds sordn a 2004-2010 kozott
osteoporosis BNO-val fekvs- vagy jarobeteg-el-
latds sordn azonositott, vagy osteoporosiste-
rapiat kiviltott néi betegek osteoporosis szem-
pontjdbdl relevans ellitdsi tételeit vizsgaltuk
meg. A terdpids perzisztencia és compliance so-
rin a gyogyszerelldtdsi adatok elemzését végez-
titk el, mig a torési kockdzat vizsgilatinil a
fekvs- és jarobeteg-ellitis BNO-val azonositott
tételeit is vizsgiltuk. Az elldtdsi adatok mellett a
beteg kora és neme is elérhets volt. Az egyes
elemzésekbe a teljes n8i betegkorbsl killonbozs
kritériumok mentén szelektdltuk a betegeket.

Bevilogatési kritériumok:

— A beteg legalabb egy receptet kiviltott a re-
levans osteoporosisterdpidk kozil (1. tdblizat) a
vizsgilati id8szakban.

— Osteoporosishoz vagy osteoporoticus térés-
hez kapcsol6dé ellatdst kapott a vizsgilati
1d8szakban (2. és 3. tdblizat). Azok a betegek fe-
leltek meg ennek a kritériumnak, akik jar6- vagy
fekvSbeteg-ellitisban részesiiltek osteoporosis
BNO-kéd mellett (M80, M81), illetve 60 évesnél
id8sebb korban valamely osteoporosisra jellem-
78 testtdjékon torést szenvedtek (csips-, csuk-
16-, egyéb torés, gerinc-, tobbszords torés).

Kizarasi kritériumok:

— A beteg 50 évnél fiatalabb volt.

— Malignus kérképben (is) szenvedett.

— Paget-betegség vagy AIDS illt fenn.

— A kezd8ponttdl szdmitott hirom hénapon
beliil bekovetkezett elhalalozas.

A betegkor azonositdsit kovetSen kijeloltik
az elemzés kezdetét (1. dbra). A kezdSpont min-
den esetben 1) terdpiakezdésre esett, amelyet a
kivalasztasi periédusra vonatkozé kritériummal
azonositottunk (a kezdépontot megelz8 13 ho-
nap sordn azonos csoportba sorolt készitmény-
b&l nem véltott ki gyogyszert a beteg). Azokat a
betegeket, akik egy napon tébbféle 4j gydgyszert
véltottak ki, a vizsgalatainkbol kiszrtitk. A fen-
ti definiciénak kdszonhet8en egy beteg a megfi-
gyelt id8periddus sordn tobbszor is teljesithette
a kezd@pont feltételeit, ezért a perzisztencia- és
compliance-elemzésekbe vont adatok szima ma-
gasabb, mint a vizsgilt betegszam.

A compliance esetében az elemzési id8szak az
elsd kivéltast kévetd 12 honapos periddus volt.
Ezen az id8intervallumon belil hatiroztuk meg a
betegek MPR-értékeit. Amennyiben a betegrdl
nem allt rendelkezésre 12 havi adat, tgy kizdras-
ra keriilt az elemzéseinkbdl.

A perzisztencia vizsgilatit kétéves idStavon
végeztitk el. Az elemzési id8szak alatt az elsd ki-
véltdst kovets 12., 18. és 24. hénapban vizsgaltuk
meg a terdpidn maradt betegek arinyét (2. dbra).
A betegekrdl rendelkezésre dll6 megfigyelési
id6tartamok eltérdek lehettek, mivel a Kaplan—
Meier-taléléselemzés sorin a betegek eltérd
megfigyelési idejébdl ad6dé torzitdsok kikiiszo-
boélhetsek.

A torési kockdzatok elemzése esetén az elem-
zés1 1d8szak az 1) betegek Gjonnan kezdett tera-
pidjat kovetd négy év volt (3. dbra). A kezds-
pontot megel6z8 13 honapban a betegek ebben
az esetben sem alltak kezelés alatt. A torési koc-
kizat viltozdsinak vizsgilatakor a beteg elldtasi
adataiban semmilyen osteoporoticus terdpia nem
volt megengedett. Itt a megel6z8 kezelés nélkiili
hirom évben talilhaté komorbid (kovaridnsok)
alapjdn csoportokba soroltuk a betegeket. A
perzisztenciaelemzéshez hasonléan az eltérd
hosszisigd megfigyelési id6szak nem okoz tor-
zitast az eredményeinkben.
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A parenteralis
alkalmazds
27%-kal
csokkenti

a téréskoc-
kdzatot az
ordlis alkal-
mazdshoz
képest

a terdpiahi
betegeknél.
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1. tabldzar. A figyelembe vett osteoporoticus terdpidk csoportositdsa

TTT Megnevezés Kiszerelés ATC Hatéanyag Csoportositis
210105171 Evista 60 mg 28x G03XCo1 raloxifen napi orilis
210218592 Forsteo 20 ug/80 ul 1% HO05AA02 teriparatid napi parenteralis
210217994 Trabecan-Teva 70 mg 4x MO5BA04 alendronat heti oralis
210212805 Trabecan 70 mg 4x MO5BA04 alendronat heti oralis
210212774 Sedron 70 mg 12x MO5BA04 alendronat heti oralis
210212766 Sedron 70 mg 4x MO5BA04 alendronat heti oralis
210222850 Massidron 70 mg 4x MO5BA04 alendronat heti orilis
210224624 Massidron 70 mg 8x MO5BA04 alendronat heti orilis
210113093 Fosamax 70 mg 4x MO5BA04 alendronat heti orilis
210048620 Fosamax 10 mg 28X MO5BA04 alendronat heti orilis
210219857 Fortimax 4x MO5BA04 alendronat heti oralis
210222842 Epolar 70 mg 4x MO5BA04 alendronat heti orilis
210217172 Alendronat-Ratiopharm 70 mg =~ 4X MO5BA04 alendronat heti orilis
210230390 Alendronat Pliva 70 mg 4x MO5BA04 alendronat heti orilis
210215780 Alendron Hexal 70 mg 4x MO05BA04 alendronat heti orilis
210226781 Alendromax 70 mg 12x MO05BA04 alendronat heti orilis
210218966 Alendromax 70 mg 4x MO05BA04 alendronat heti orilis
210230641 Alendis 70 mg 4x MO05BA04 alendronat heti orilis
210227339 Bonviva 3 mg/3 ml 1x MO05BA06 ibandronat haromhavi
parenteralis
210219069 Bonviva 150 mg 1% MO5BA06 ibandronat havi orélis
210231265 Boneact 35 mg 4x MO05BA07 risedronat heti oralis
210150029 Actonel 5 mg 28% MO05BA07 risedronat heti oralis
210226375 Actonel 35 mg 12X MO05BA07 risedronat heti oralis
210157568 Actonel 35 mg 4x MO5BAOQ7 risedronat heti oralis
210213576 Aclasta 5 mg 1x100ml ~ MO5BAOS zolendronat évi parenteralis
210232449 Fosavance 70 mg/5600 NE 4x MO5BBO03 alendronat heti oralis
kombinaciéban
210219865 Fosavance 70 mg/2800 NE 4x MO05BB03 alendronat heti oralis
kombiniciéban
210417358 Epolar Trio 4X+56X% MO5BB03 alendronat heti orilis
kombinaciéban
210222664 Calcisedron-D Trio 56X +4x MO5BBO03 alendronat heti oralis
kombinaciéban
210222656 Calcisedron-D 28X +4X MO5BB03 alendronat heti orilis
kombiniciéban
210222672 Calcisedron-D 84x+12x  MO5BBO3 alendronat heti orilis
kombinaciéban
210407549 Norifaz Trio 35 mg 4X+56X% MO05BB04 risedronat heti oralis
kombinaciéban
210217164 Actonel Trio 35 mg 4x MO05BB04 risedronat heti orilis
kombinaciéban
210232596 Actonel Trio 35 mg 4x MO5BBO4 risedronat heti oralis
kombinaciéban
210217839 Protelos 2 G 28X MO05BX03 stroncium napi ordlis
raneldt
210328151 Protelos 2 G 84x MO05BX03 stroncium napi oralis
raneldt
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2. tdblizat. Osteoporosis azonositdsa sordn alkalma-

zott BNO-kédok

BNO-kéd BNO-megnevezés

M380.0 Posztmenopauzilis osteoporosis patolégids
toréssel

M380.2 Inaktivitdsi osteoporosis patolégids tdréssel

M380.5 Idiopathids osteoporosis patolégids toréssel

M380.8 Egyéb osteoporosis patolégias toréssel

M80.9 Nem meghatirozott osteoporosis patolégids
toréssel k. m. n.

Ms1.0 Posztmenopauzilis osteoporosis

Ms81.2 Inaktivitdsi osteoporosis

Ms1.5 Idiopathids osteoporosis

M381.6 Lokalizalt osteoporosis (Lequesne)

M31.8 Egyéb osteoporosis

M31.9 Osteoporosis k. m. n.

Az egyes elemzésekben azonositott betegeket
alcsoportonként is megvizsgaltuk. A perziszten-
cia és a compliance vizsgalata esetén az adatokat
az osteoporosisterdpidk mentén képzett csopor-
tokban elemeztiik, amelyeket a beviteli méd és
az adagolds gyakorisiga szerint alakitottunk ki
aszerint, hogy a kezd8pontban milyen teripian
volt a beteg (1. tdbldzat). A t6rési kockdzat elem-
zése sordn a terdpidk kozott csak beviteli mod
szerint tettiink kiilénbséget (ordlis-parenteralis).

Vizsgalati végpontok
Compliance

A compliance vizsgilata sorin meghatiroztuk a
receptkivéltdsok kezdetétsl szamitott egy évre
jellemz3 atlagos MPR-értékeket, amelyet az
adott év sordn kivéltott vényekre kalkuldlt bete-
genkénti DOT- (day on treatment, terdpids na-
pok szdma) mennyiségek (minden hatéanyag
esetében a WHO-ajinlds szerinti napi dézissal
szdmolva) atlagoldsival hatdroztunk meg. A tera-
pids megszakitasokat ebben az esetben figyelmen
kiviill hagytuk, adott kategéridn belil a kezds-
pontot kdvetd egy év soran minden relevans ki-
véltast figyelembe vettiink. A szakirodalom azon
betegeket tekinti j6 compliance-i betegeknek,
akik egy év sordn a terdpids napok legalabb 80%-
dban kezelés alatt alltak. Ezen betegek aranyit is
megvizsgaltuk a médszereknél ismertetett alcso-
portbontdsban. Az alcsoportok é4tlagos MPR-
értékei kozotti kiilonbségeket, illetve a comp-
liance betegek arinya kozotti eltérést Welch-
probéval teszteltiik.

BNO Elnevezés

$3230 a csip6lapat torése

$3240 az acetabulum térése
$7200 a combnyak torése
S7210 pertrochanter torés
§7220 subtrochantericus torés
$5200 a singesont (ulna) proximaélis végének torése
S5210 az orsécsont (radius) proximilis végének tdrése
$5220 a singesont (ulna) testének torése
$5230 az orsécsont (radius) testének torése
$5240 a sing- és orsécsont testének torése
$5250 az orsécsont (radius) distalis végének torése
$5260 a sing- és orsécsont distalis végének torése
$5280 az alkar egyéb részeinek torése
$5290 az alkar k. m. n. részének torése
M8440 patolégids csonttdrés, m. n. o.
$3250 a szeméremcsont torése
$4220 a humerus proximdlis végének torése
S4230 a humerus k6zéps6 részének torése
S4240 a humerus distalis végének térése
$4200 kulescsonttorés
S4210 lapockatorés
$7240 a combesont distalis torése
$7280 a combcsont egyéb részeinek torései
$7290 a combcesont k. m. n. részének torése
$7230 a combcsont testének torése
$8210 a sipcsont proximélis végének torése
$8220 a sipcsont (tibia) testének tdrése
$8230 a sipcsont (tibia) distalis végének torése
$8240 a szarkapocscsont (fibula) torése
T1420 nem meghatirozott testtdjék csontjanak torése
M4840 a csigolyak faraddsos torése
S1200 az elsd nyakcsigolya torése
$1210 a mésodik nyakesigolya torése
S1220 egyéb megnevezett nyakesigolya torése
$1280 a nyak egyéb részeinek torése
S1290 a nyak k. m. n. részének toérése
$3200 az agyéki csigolya torése
$3201 az 4gyéki csigolyatest torése
$3202 az agyéki csigolyaiv torése
$3220 a farokcsont tdrése
$3210 a keresztcsont torése
$3280 az agyéki csigolyak és medence egyéb
és k. m. n. részeinek torése
TOSHO gerinctdrés, szintje nem meghatdrozott

3. tdblazat. Torések azonositdsa sordn alkalmazott BN O-kédok

Tipus

csipStorés

csipStorés

csipStorés

csipGtorés

csipStorés

csuklotorés
csuklétdrés
csuklotorés
csuklotorés
csuklotdrés
csuklotorés
csuklotorés
csuklotorés
csuklétdrés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
egyéb torés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés
gerinctorés

gerinctorés

gerinctorés

LAM KID 2012;2(4):5-15.
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3. dbra. A torési kockdzat elemzésének sematikdja

Perzisztencia

Kétéves id8szakon beliil vizsgilva a betegszint
perzisztenciaértékeket Kaplan-Meier-gorbék se-
gitségével jelenitettitk meg a definidlt alcsopor-
tokra. A folyamatos teripia definidlisa sorin
négyhetes megszakitisokat engedélyeztiink. A
medidn terdpiahosszok mellett meghatiroztuk
azon betegek arinyédt, akik a kezd&pontot
kovets 12., 18. és 24. honapban perzisztensek
voltak. Az ardnyok eltérését Welch-préba alapjin
teszteltiik.

LAM KID 2012;2(4):5-15.

Torési kockdzatok elemzése

A torési kockazatok vizsgilatanil azt elemeztiik,
hogy a terdpids egyiittmiikodés szintje hogyan
hat a torések bekovetkezésére. Az egydimenzids
kapcsolatvizsgalatok mellett komplex statisztikai
modellel vizsgiltuk a kiilonb6z8 beteg- és be-
tegségspecifikus valtozok hatdsait annak érdeké-
ben, hogy az egyéb, a térések szempontjabol
fontos tényez8kkel egytitt vizsgilva is megis-
merjiik a terdpiahiség hatdsait. Mindehhez Cox-
féle arinyos kockazati modellt (3) hasznaltunk.
Nem csupin a kezd8ponttdl az elsd torés kiala-
kuldsdig kovettitk a betegeket, hanem a tovabbi
torésekre vonatkozé kockazatokat is elemeztiik,
amelyhez az Andersen-Gill-médszert (4) alkal-
maztuk. A viltozokat statikusan vagy dinamiku-
san épitettitk be az elemzésbe. A statikus vélto-
z6kat (kor, komedikicid, prevencié jellege, be-
tegség sulyossiga) minden beteg esetében azo-
nos id&szakon beliil, azaz az elemzést megel6z8
hirom év adatai alapjdn definidltuk, mig a dina-
mikus valtozoékat (gydgyszeres terdpidban beko-
vetkezett valtds, kezelés megszakitdsa, torés) na-
pi szinten kovettiik a kezelés sordn torténd ese-
mények minél pontosabb elemzésére. A Cox-
modell a Kaplan—-Meier-gérbékhez hasonléan
statisztikai programként futott az elemz8i defi-
niciok szerint kialakitott adatcsoportokon. A
modell dltal generalt talélési gorbéket és relativ
kockdzatokat osszesitve hatdroztuk meg az
egyes tényez8k hatdsait a torések bekovetkezé-
sére.

Eredmények

Az elemzésekben 223 068 né&beteg adatait vizs-
galtuk meg. A hazai, kezelt osteoporosisos po-
puldcié évi 70 000-150 000 kozott valtozott
2004-2011 kozott. Igy feltételezhetjiik, hogy a
betegkdrbe minden relevins osteoporosisos be-
teg bevonasra keriilt, azaz eredményeink egyér-
telm@en titkrézik a hazai viszonyokat. Az egyes
végpontok elemzésénél a bevilogatdsi kritériu-
mok alapjan a 4. tdbldzatban lithaté létszamu al-
csoportokat alakitottuk ki.

Compliance

Az 5. tdblizatban az egyes, osteoporosisban al-
kalmazhat6 készitmények 4tlagos MPR-értékét
és az egyiittm{ik6d (MPR >80%) betegek ara-
nyit mutatjuk meg a kezd&pontot kovets elsd
évben a beviteli méd és az adagolasi gyakorisig
szerint csoportositva.

Az aldbbi dokumentumot magancélra toltotték le az eLitMed.hu webportalrél. A dokumentum felhaszndldsa a szerzéi jog szabalyozasa ala esik.
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4. tabldzar. A vizsgdlt alcsoportok létszimai

Compliance* (idGpont)

291732

Bevilogatott betegkor (f3) Perzisztencia® (idGpont)

223 068 324 936

Torési kockazat** (idGpont)

139 604

*Egy betegrél tobb megfigyelés is tortént.
**Egy betegrél egy megfigyelés tortént.

5. tablizat. Osteoporosisos n6k compliance-e a kiilonbz6 gyégyszer-adagoldsi formdk szerint csoportositva

Elemszim
Osszes beteg (barmely terdpia) 254 551
Napi oralis 38 434
Heti orilis 173 822
Havi orilis 21138
Napi parenteralis 830
Negyedévi parenteralis 13 060
Evi parenteralis 7248

MPR (CI 95%)
57,86% (57,72%—58,00%)
41,50% (41,19%—41,81%)
53,18% (53,02%-53,34%)
52,77% (52,32%—53,22%)
65,21% (63,09%-67,33%)
77,67% (77,20%—78,14%)

100,00% (100%-100%)

Compliance (%)
94 293 (37,04%)
7279 (18,94%)
55 071 (31,68%)
6579 (31,12%)
363 (43,73%)
8012 (61,35%)
7 248 (100%)

MPR: medication possession ratio

z,

6. tablizat. Osteoporoticus nék compliance-e a kor és a megel6z8 térések szamdnak fiiggvényében

I\ MPR (CI 95%)

Kor 50-60
60-70
70-80
80-90
90—
Kivélasztasi id8szak alatti térésszam
1
2

3+

Nincs megelz8 torés

45 816
83 571
85 662
37279
2223
239 096
12 909
2 005
541

54,42% (54,11%-54,73%)
59,81% (59,57%—60,05%)
59,13% (58,89%—59,37%)
55,28% (54,93%—55,63%)
49,73% (48,32%—51,14%)
57,90% (57,76%—58,04%)
57,20% (56,61%—57,79%)
58,09% (56,62%—59,56%)
56,35% (53,49%-59,21%)

Az osteoporosisterdpidra jellemz8 terdpiah(-
ség a n8k korében 54%-os (terdpiatipusok beteg-
szammal stlyozott 4tlaga). Amennyiben terdpids
alcsoportonként tekintjitk az adatokat, lithato,
hogy a parenteralis, ritkdbb bevitel az orélisokkal
tapasztalhaté eredményt jelentékenyen javitja
(44-100%; vs. 19-32%; p<0,001). Ez al6l kivé-
telt képez a heti és a havi orilis termékek 6ssze-
hasonlitdsival levonhaté kovetkeztetés, amely
azt mutatja, hogy a heti alkalmazds mellett jobb
a betegek terdpiahfisége (31,68 vs. 31,12%;
p<0,05). Az alcsoportonkénti adatok alapjan fel-
tételezhetjiik, hogy a terapiaviltisok nem jellem-
z8ek, a betegek dont8en a kezd8pontban azono-
sitott adagoldsi kateg6ridn beliil maradnak, mivel
az Osszes terdpia egylittes kezelése esetén az atla-
gos MPR értéke nem javul lényegesen az egyes
alcsoportok stlyozott tlagihoz képest (57,9%
vs. 54%; ns.).

A terdpids alcsoportok mellett az 8sszes keze-
lést kor és megel6z8 torésszdmok szerint is meg-

vizsgaltuk (6. tdblizat). Welch-prébdk alapjin
bebizonyosodott, hogy a 60 év feletti betegek
kozott a koresoport névekedésével az MPR itla-
gos mértéke szignifikdnsan kisebb lesz (p<0,05).
A megel6z8 torések szimdnak noévekedése nem
javit a terdpiah{iségen. A préba itt egyetlen eset-
ben mutatott ki szignifikdns eltérést. A térés nél-
kiili és egy torést szenvedettek esetében az utéb-
biak szignifikdnsan kisebb MPR-dtlaggal rendel-
keznek.

Perzisztencia

A Kaplan-Meier-gérbéket a compliance-vizsga-
latnal is alkalmazott csoportositisban ismertet-
jik a 4. dbrdn.

A gorbék attekintése sorin a compliance-
vizsgilathoz hasonléan a parenteralis készitmé-
nyek kedvezsbb képet mutatnak, mint az orélis
terdpidk. Napi beviteli méd mellett a parenteralis

LAM KID 2012;2(4):5-15.
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4. dbra. Osteoporosisos nék dtlagos terdpiahosszdra illesztett Kaplan-
Meier-gorbék

nyeink alapjdn a parenteralis beviteli méd esetén
az elsg évben mutatott kedvezd terdpiahiiség
hosszt tivon romlik, azonban az els& éves
kedvezd eredmények kovetkeztében igy is 1énye-
gesen jobb, mint az orélis kezelések esetén ta-
pasztalt 5-10%-os ardny.

Torési kockazat

A Cox-modellek illesztése elstt leiré statisztikai
vizsgilatokkal elemeztitk az &sszefiiggéseket a
kiilonb6z6 kovaridnsok és az atlagos éves toré-
sek kozott. Az eredmények azt mutatjik, az
MPR-értékek novekedésével csokkennek a toré-
si kockdzatok, azaz azok a betegek, akik adott
évben tartésabban maradtak megfelels terapidn,

7. tablizat. Perzisztens osteoporoticus nbbetegek ardnya a gydgyszer-adagoldsi formdk szerint

Mediin
Osszes beteg (barmely terdpia) 197

Napi orilis 127 20,9% (20,4%-21,5%)
Heti orilis 196 29,3% (29,1%-29,6%)
Havi oralis 136 18,8% (18,3%—19,4%)
Napi parenteralis 286 41,9% (38,1%—45,6%)
Negyedévi parenteralis 346 48,8% (48,0%—49,6%)
Evi parenteralis 376 100,0% (100%—100%)

12. hénap (CI 95%)
32,4% (32,2%-32,6%)

18. hénap (CI 95%)
18,2% (18,0%-18,3%)
11,8% (11,4%-12,2%)
17,2% (17,0%-17,4%)
10,1% (9,6%—10,5%)
12,3% (9,8%14,8%)
36,1% (35,4%-36,9%)
34,9% (33,9%35,8%)

24. hénap (CI 95%)
12,9% (12,7%-13,0%)
7,6% (7,2%7,9%)
11,6% (11,4%-11,8%)
5,2% (4,9%5,5%)
0,0% (0,0%-0,0%)
28,5% (27,8%—29,3%)
34,9% (33,9%35,8%)

szerek lényegesen jobb perzisztencidt mutatnak,
mint az orélis alkalmazasi készitmények. A bevi-
teli méddal ellentétben a beviteli gyakorisig ha-
tdsa mar nem ilyen egyértelmd, mivel a havi ora-
lis kezelések perzisztencidja kedvez&tlenebb,
mint a heti alkalmazasa terdpidk.

A Kaplan-Meier-gorbéken til a gorbék medi-
dnjaival is jellemeztiik a perzisztencidt. Az elsd
éves adatokat tekintve a perzisztenciaered-
mények szamszerfien kedvez8tlenebb képet mu-
tatnak, mint a compliance-mérések (32,4% vs.
37,04%) (7. tablizat). A folyamatos osteoporo-
sisterdpia csupdn a betegek harmadira jellemza.
A havi oralis beviteli méd a perzisztencia vizsga-
latanal nemcsak a heti, de a napi orilis kezelések-
nél is kedvez&tlenebb képet mutat (18,8% vs.
29,3%; p<0,001 és 20,9%; p<0,001). A negyed-
éves parenteralis kezelés a perzisztencia szem-
pontjabol kevésbé tiinik optimalisnak, mint a
compliance szempontjabol (48,8% vs. 61,3%),
ugyanis a 60%-os terdpiahiiség ellenére a betegek
alig fele tartézkodik folyamatosan a terdpiin a
kezd8ponttsl szdmitva. A mdasodik év végén
mért perzisztencia az els6 éves adatokhoz képest
jelent8sen csokken (32,4% vs. 12,9%). Eredmé-

LAM KID 2012;2(4):5-15.

kisebb mértékben szenvedtek el valamilyen t5-
rést (5. dbra). A két valtoz6 korrelaciéjanak vizs-
gilata sordn szignifikins gyenge negativ kapcso-
latot mutatott mind a Pearson, mind Spearman
korreldciés egytitthaté (-0,04 és —0,05; p<0,05).
A teljes kort, tobbdimenziés vizsgalathoz a
Cox-modellek alkalmazdsa sziikséges, hogy az
egyes kovaridnsok kozotti interakciot is figye-
lembe tudjuk venni a kévetkeztetéseinknél.

A Cox-modellezés soran tobb véltozot is vizs-
galtunk, amelyeket egydimenziés kapcsolatvizs-
gilattal el@szlrtiink annak eldéntésére, hogy
hatnak-e a torési kockdzatra. Amennyiben igen,
akkor belefoglaltuk a Cox-modellbe. Ezt kove-
t8en a modellszelekciés vizsgalatokat végeztiik,
a szignifikdns p-értékekkel rendelkez8 kovarian-
sokat vontuk be a végleges modellbe (8. tibli-
zat).

A 8. tdbldzatban ismertetett relativ kockdzatok
azt mutatjak meg, hogy a meghatdrozott referen-
ciakategéridhoz képest mekkora szdzalékban ng
a torési kockazat, ha a megadott valtozéra cserél-
jiik a referenciacsoport megfelel§ viltoz6jit. Je-
len esetben tehit a referenciacsoport az a beteg,
aki az 50 és 60 év kozotti korcsoportba tartozik,

Az aldbbi dokumentumot magancélra toltotték le az eLitMed.hu webportalrél. A dokumentum felhaszndldsa a szerzéi jog szabalyozasa ala esik.
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az osteoporosisterdpidra jellemz8 MPR-értéke
80%-nal kisebb, primer prevenciéban részesiil,
nem volt megel6z8 torése, nem volt egyéb keze-
lése (komedikicid), és az elemzési id@szakban
sem kovetkezett be torése. Ez alapjan annak a
csoportnak, aki ugyanezekkel a jellemz8kkel bir,
kivéve, hogy 70-80 éves korcsoportba tartozik,
31%-kal magasabb a torési kockdzata. Eredmé-
nyeink alapjan a kor novekedésével konzekven-
sen novekszik a riziké. Kiilon modellben vizsgal-
tuk a megfelels terapiahiiséggel azonositott be-
tegeknek a terdpia beviteli médja szerint (orilis,
parenteralis kezelés) képzett alcsoportjait. A re-
ferenciacsoporthoz (MPR <80%) képest 56%-
kal alacsonyabb torési kockdzat mérhetd
(p<0,05) azon egyiittmiikodd betegeknél (MPR
>80%), akik parenteralis kezelésben részesiiltek.
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M 80%< MPR < 90% 0,029 0,044 0,039 0,035
90%< MPR 0,018 0,036 0,035 0,037
Betegenként a startponttél szamitott évek

5. dbra. Az MPR és a betegenkénti dtlagos éves térésszam Osszefiiggése

MPR: medication possession ratio

8. tabldzat. A torést befolydsolé kovaridnsok relativ kockdzatnéveld hatdsa a Cox-modell becslései alapjdin

Kovariins Kovaridns értéke RR (CI 95%)
Korcsoport 50-60" 1,00 —
60+ 1,09 (0,95-1,26) 0,23
70+ 1,31 (1,14-1,51) 0,00
80+ 1,76 (1,51-2,05) 0,00
Compliance (MPR >80%) Nem megfelel terdpiahtiség (MPR <80%)* 1,00 -
Terapiaht betegek (MPR >80%) 0,57 (0,49-0,66) 0,00
Orilis kezelés mellett terapiah** 0,60 (0,51-0,71) 0,00
Parenteralis kezelés mellett terapiaht** 0,44 (0,30-0,64) 0,12
Prevenci6 Primer* 1,00 -
Szekunder 1,32 (1,16-1,48) 0,00
Megel6z8 torés 0% 1,00 -
1 1,81 (1,54-2,13) 0,00
2 vagy tobb 3,15 (2,58-3,85) 0,00
Komedikicié 0* 1,00 -
1 1,15 (1,04-1,28) 0,01
2 vagy tobb 1,36 (1,20-1,54) 0,00
A kezd8pontot kdvets torések 0¥ 1,00 -
1 vagy tobb 1,32 (1,09-1,60) 0,00
*Referenciacsoport.

**Eltérs modellbél, informdciés jelleggel.

A kockazat az orilis készitményeknél csak 40%-
ban csékkent, ha a beteg egyiittm(ikdds volt. A
két csoport kozotti relativ killonbség is jelen-
t&snek mondhaté, a parenteralis alkalmazds
27%-kal csokkenti a toréskockazatot az ordlis al-
kalmazashoz képest a terdpiahli betegeknél. A
szekunder prevencids csoportba sorolds a refe-
renciacsoport betegeihez képest 32%-kal na-
gyobb torési kockazatot jelent. Ezzel az ered-
ménnyel dsszhangban az is megéllapithat6, hogy
mind a megel8z8 térés, mind az elemzési

id8szakban bekoévetkezett térés noveli az Gjabb
torés kockazatit. A referenciacsoportot figye-
lembe véve az is a torési kockdzat ndvekedését
eredményezi, ha a beteg egyéb kezelésben
(komedikicid) is részesiil.

Kovetkeztetések

A hazai adatok elemzésének eredményeképpen
megallapithat6, hogy a hazai osteoporoticus ke-

LAM KID 2012;2(4):5-15.
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EREDETI KOZLEMENY

Az ered-
mények

a valos életet,
a napi
gyakorlatot
tiikrozik.

zelésre jellemz8 terdpiahiiség igen alacsony. A te-
rapiah(iséget er8sen befolyasolja az alkalmazott
osteoporoticus terdpia beviteli mddja, és a keze-
lés gyakorisdga. A compliance- és perzisztencia-
vizsgalataink a parenteralis beviteli méd kedve-
z8bb hatisait mutattdk, azonban a terdpiahiség
hosszi tavon a beviteli médtdl fiiggetlentil har-
madara csékken a mésodik év végére, amely fel-
értékeli a betegkdvetés jelent8ségét az Gy terdpi-
is lehet8ségek tdmogatdsa mellett.

El6zetes elképzelésiinknek megfelelGen a to-
rések kockazatit szignifikinsan csokkenti a be-
teg-egylittmi{ikddés javuldsa, amely a parenteralis
kezelési formaval jelent&sen tovabb fokozhaté.
Ez alitdmasztja a hosszt hatdsa terdpidk 1étjogo-
sultsdgat a hazai kezelési palettdn.

A klinikai kontrolldlt kértilmények kozott
mért compliance-eredményekhez képest a valés
felhaszndlasok legtobbszoér joval alacsonyabb te-
rapids hiiséget mutatnak mind az eurépai, mind
az amerikai populdci6kban. Jelent8s kiilonbséget
okozhat az is, ha nem tirgyilagosnak tekinthetd
biztositéi adatok, hanem a betegek &nbevalldsa
alapjdn hatirozzik meg a terapiahiiséget. Ezt ta-
masztja ald, hogy Bors és munkatdrsai hazai fel-
mérésének eredménye jelent&sen eltér a mi vizs-
gilati eredménytinktdl, habar a vizsgalt betegpo-
puldcick dtfedik egymast (5). Eredményeink a
nemzetkdzi adatok fényében azt mutatjik, hogy
a hazai betegek terdpiahiisége elmarad a hasonlé
moédszerekkel vizsgalt eurépai és amerikai popu-
lacién mért adatoktdl (6-11). Netelbos és munka-
tirsal nagy betegpopulicion végzett vizsgilata
alapjén holland populiciéban az orilis biszfosz-
fonitokkal az egyéves compliance kézel hirom-
szor nagyobb volt, mint a mi vizsgalatunkban.
Ezt csak részben magyarazhatja az, hogy vizsga-
latukba nem csak az 4j terdpit kap6 betegek ke-
rilltek be és a holland gydgyszertimogatds is
eldnyosebb a betegek szempontjabdl. A perzisz-
tencidban is jelent8s kiilonbség volt a két vizsga-
latban. Mig Hollandidban az orilis biszfoszfo-
natokkal az egyéves perzisztencia 43% volt (11),
ez Magyarorszigon 20-29%-nak bizonyult.
Nemcsak a holland (71) és svéd (12) adatokhoz,
de az USA-ban észleltekhez képest is rosszabbak
a hazai adatok (13).

Vizsgilati eredményeink alitimasztjik azt az
iltalinosan elfogadott és szdmos vizsgélattal
megerGsitett Osszefiiggést, hogy a jobb comp-
liance nagyobb gyo6gyszerhatékonysaggal jir
egyiitt (14, 15). Ugyanakkor nem csak a jobb
compliance-szal, de a gyégyszerbevitel modjaval
is korreldciét mutattunk ki. Habér a parenteralis
gyogyszerek esetében sem érik el a magyarorsza-
gi adatok az USA-ban mért adherenciaértékeket
(16), a parenteralis beviteli méd jelent&sen haté-

LAM KID 2012;2(4):5-15.

konyabbnak bizonyult a torési kockdzat csok-
kentése szempontjabol. Hasonlé osszefiiggést
taldltak egy németorszdgi adatbizis vizsgilata
alapjan is (17).

Vizsgilatunknak van néhiny limitdlé ténye-
z8je. A torzité hatdsok elsddleges forrdsai az
OEP-adatok sajitossigai. Az OFEP iltal kezelt
informéciok els@sorban finanszirozasi célbol ke-
rillnek rogzitésre, ezdltal bizonyos informécio-
kat egyéltalin nem tartalmaznak, bizonyos infor-
miéciok pedig a mindenkori finanszirozasi kor-
nyezet altal torzitottak. Mindezek eredménye-
képpen nem ismert a beteg szdméra felirt napi
dézis, és a terdpia alkalmazdsinak id&tartama. A
dozist illetden minden esetben a WHO iltal ja-
vasolt adagolast tekintettiik mérvadénak, amely
az alul- és taldozirozott betegek esetében okoz-
hat problémét. Ezen limitdciét érzékenységi
elemzésekkel és a folyamatos terdpia definici6ja-
nal alkalmazott tiirelmi id8szakkal igyekeztiink
csokkenteni. A teripia elkezdését a kivaltds
1d8pontjaval azonositottuk, amely azonban sza-
mos esetben eredményezhet téves kovetkezteté-
seket. Ezt a torzit6 hatdst mind a speciélis kival-
tasokra vonatkoz6 szabdilyaink, mind a tiirelmi
id8szak alkalmazdsa csokkenti, azonban igy is
fenndll, amit ugy igyekeztiink kikiiszobolni,
hogy a széls8séges jellemz8ket mutatd (egyszer-
re két osteoporoticus terdpidban is részesiil8) be-
tegeket kizartuk elemzéseinkbgl. Tovibbi torzi-
t6 faktor a nem tdmogatott, az OEP iltal nem
kovetett készitmények teriilete, ez elsésorban az
orélis biszfoszfonitok esetében all fenn. E keze-
lésekre vonatkozdan nem &ll rendelkezésiinkre
informiacid, az ilyen kezelést folytaté betegeket
elemzéseinkben teripiaelhagyd, nem kezelt be-
tegnek tekintettiik. A fentieken til az elemzésbe
vont valtozok kérét az OEP adataiban elérhetd
informaciok korlatoztik, igy elemzésiinkben
csak azoknak a faktoroknak a hatdsait vizsgiltuk,
amelyek egészségiigyl szolgaltatds igénybevéte-
léhez kapcsolhatéak, ezéltal szimos, a fenti kér-
déseket befolyasols tényez6t (szocialis koriilmé-
nyek, a betegség stlyossiga, laborértékek, diag-
nosztikai paraméterek) kényszeriltink figyel-
men kiviil hagyni.

A compliance- és a perzisztenciavizsgalatoknal
csupan az elkezdett terdpiat vettiik alapul a tera-
piah{iség megragadasindl, és szamos tényez6t fi-
gyelmen kiviil hagytunk. Az egyes kezelések ko-
zott az érintett betegkor tulajdonsigai is 1énye-
gesen eltér8ek lehetnek, a betegek betegségtuda-
ta igen nagy kiilonbségeket mutathat a korai, pri-
mer prevencid és a késébb alkalmazott terapidk
kozott. Ugyanakkor szimos kezelés esetében a
terdpidk folyamatossdgira vonatkozoéan is eltérd
ajénldsok lehetnek érvényben. Bizonyos teripidk
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esetében finanszirozdsi korlatok miatt révidiil-
nek a terdpiahosszok, bizonyos kezelések eseté-
ben pedig a mindennapi kezelési tapasztalat alap-
jan lehetséges a terdpiahosszok roviditése. A ha-
vi orélis kezelésekre vonatkozo6 perzisztencia és
compliance-mérések eredményeit az is torzithat-
ja, hogy egyes hatéanyagokbdl elérhetd parente-
ralis termék is, igy nem zarhaté ki a két csoport
kozott atéllitasok eléforduldsa, amely azt jelen-
t1, hogy a beteg ugyan nem perzisztens az adott
beviteli formén, de a hat6anyagon igen.

Az elemzésiink nagy elénye ugyanakkor az,
hogy egy egész orszig osteoporosissal kezelt be-
tegeinek teljes vizsgalatira keriilt sor, amely bete-
geket egységes elvek szerint (Magyarorszigon az
osteoporosishdlézat  kézpontilag  koordinalt
irinyelvek szerint mikodik) kezelnek és egységes
adatbazisban tart nyilvn az orszdg egyetlen dllami
biztositéja. Hasonléan nagyszdmu beteg bevona-

saval nem tortént még ilyen elemzés nemzetkdzi
vonatkozdsban sem. Tovidbbi elénye a vizsgila-
tunknak, hogy az eredmények a valds életet, a na-
pt gyakorlatot tiikrozik, szemben a regisztricios
klinikofarmakolégiai vizsgalatok idealizalt koriil-
ményeivel. Ennek megfelelSen az orilis gyégysze-
rek nem is hoztik azokat az eredményeket, ame-
lyek a regisztricié alapjaul szolgdlé tanulmanyok-
ban lithatéak (18-21). Ugyanakkor, a parenteralis
szerek lényegében ugyanazokat az eredményeket
mutatjak, mint amit klinikofarmakolégiai kipré-
balds soran tapasztalhattunk (22-24). Mindez fi-
nanszirozasi kovetkeztetések levondsara is alkal-
massd teszi eredményeinket.

T6th Emese, Lang Zsolt, Nagy Bence kozremii-
kodése az adatok elemzésében és a kézirat kidolgo-
zdsiban az Amgen GmBH-val kotétt szerzGdéses
megdllapodds keretében tortént.
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