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1. BEVEZETÉS 

Dolgozatom az osteoporosis (OP) gyógyszerészi gondozás témában végzett 

kutatómunkám eredménye. A hazai osteoporosis ellátás igen magas színvonalát az 

osteoporosis centrumhálózat kiépítése indította el, és a korszerű, folyamatosan fejlesztett 

szakmai protokollok megléte biztosítja. Az antiporoticus gyógyszerek finanszírozása és 

a gyógyszercsoportok által kínált választék lehetővé teszi a betegek ellátását az 

idiopathiás, a postmenopausalis, a férfi, valamint a secundaer osteoporosisok esetén is. 

Lakatos és munkatársai bizonyították, hogy adekvát kezelés és megfelelő 

betegegyüttműködés mellett a törési rizikót csökkentő gyógyszerek alkalmazása az 

egészségügyi rendszerre kevesebb terhet ró, mint a törések bekövetkezéséből adódó 

egészségügyi ellátások összessége [1]. 

Az osteoporosis ellátásakor több olyan tényezőt is figyelembe kell venni, ami a komplex 

antiporoticus terápia sikerét veszélyeztetheti. A betegek sokszor az első kistraumás törés 

bekövetkezéséig nem kerülnek az ellátórendszerbe, veszélyeztetettségük nem kerül 

előtérbe. Amennyiben gyógyszeres kezelést kell alkalmazni, a megkezdett terápia 

eredményének követése DEXA kontrollal megoldott, de a beteg számára nehéz, és 

gyakran évekig tartó folyamatos gyógyszerhasználat szükséges ahhoz, hogy a 

gyógyszerkészítmény hatása megnyilvánuljon. Vannak antiporoticumok, melyek szedése 

a betegektől nagy körültekintést, tervezést igényel, és a hosszú távú alkalmazás alatt a 

mellékhatások kialakulásának esélye is emelkedik. 

Az International Osteoporosis Foundation (IOF) felmérései szerint az osteoporosis 

terápiák előírása 2001 óta nőtt, az 50 év feletti korosztály körében a terápiához jutó, 

jelentős törési rizikóval rendelkezők száma azonban csökkent [2]. Ez a terápiás szakadék 

előrejelzések szerint továbbra is növekedni fog, és az idősödő populáció miatt további 

egészségügyi költségnövekedés várható. A csontritkulás törési rizikójának gyógyszeres 

megelőzése az optimálisnál kevesebb betegre terjed ki, ami a betegséggel kapcsolatos 

egészségpolitika változtatását is igényli [2]. 

Munkám célja a magyar OP betegek ellátásának gyógyszerészi szemmel történő 

feltérképezése, valamint azoknak a tényezőknek a feltárása volt, melyek az 

osteoporosisban szenvedő betegek gyógyszerészi gondozásakor a gyógyszeres 
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adherencia növelésének segítségével a terápia hatékonyságát növelhetik. Célomat három 

megközelítésben valósítottam meg. Az osteoporosisos betegek alacsony adherenciájának 

ismeretében elsőként elvégeztem egy felmérést azzal kapcsolatban, hogy a betegek a 

csontritkulást mennyire tartják meghatározónak az életvitelükben az – esetlegesen 

előforduló – egyéb krónikus megbetegedéseikkel összehasonlítva. A kérdőíves vizsgálat 

keretében a betegek a gyógyszeres terápiájukkal összefüggő kérdésekre is válaszoltak, az 

OP fontosságának felmérését az ezekre adott válaszok szerint is elvégeztem. A 

legkomolyabb probléma a gyógyszerek alkalmazásával összefüggésben a biszfoszfonát 

(BP) típusú gyógyszerkészítményekkel kapcsolatosan jelentkezett. Ezeket a 

gyógyszereket a betegek jelentős része szedi vagy kapja, mivel hatóanyagaikat az 

antiporoticus terápia első lépcsőjében alkalmazzák. Ennek nyomán kezdtem el 

behatóbban foglalkozni a BP hatóanyagcsoporttal. A gyógyszercsoport rendkívüli 

kettőssége: a terápiás alkalmazás két fő területe és a két területen azonos hatóanyagokból 

eltérő gyógyszeradagolással történő gyógyszeres terápiának a klinikumban jelentkező 

különbségei és hasonlóságai keltették fel leginkább érdeklődésemet. Gyógyszerészi 

hivatásom az onkológia területére is betekintést engedett, mely a BP típusú 

hatóanyagokkal kapcsolatban is új távlatokat nyitott. Látóterembe került az az 

információs hiányosság, mely a betegek – és az egészségügyben dolgozó kollégák – felé 

esetleg hamis képet nyújt erről a gyógyszercsoportról, kihatva a gyógyszeres 

adherenciára az osteoporosisos betegek körében. Ekkor kaptam lehetőséget arra, hogy a 

BP-k mellékhatásai közül a BP-k által okozott állkapocs-osteonecrosisnak (BRONJ, 

nekrózis) hazai, valós adatokon történő vizsgálatában részt vehessek az osteoporosisban 

szenvedő betegek terápián maradásának fontosságát tűzve ki célul. 
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2. IRODALMI HÁTTÉR 

2.1. AZ OSTEOPOROSIS 

Az osteoporosis a csontváz generalizált, progresszív megbetegedése, melyre a 

csonttömeg megfogyatkozása, a csontminőség romlása jellemző. A csontok, a 

microarchitectura károsodása miatt porozitásuk növekedésével egyre törékenyebbek 

lesznek, a törési rizikó növekszik [3]. A csontvesztés észrevétlenül zajlik. A betegség 

klinikai jelentősége a kis traumára bekövetkező törések megjelenésében rejlik, mely a 

poroticus csont törékenységének szövődménye [4]. A betegek gyakran csak akkor 

észlelnek tüneteket, amikor az első típusos törés bekövetkezik. 

2.2. EPIDEMIOLÓGIA 

Magas prevalenciája miatt a csontritkulás súlyos egészségügyi probléma. Körülbelül 

minden harmadik másodpercben történik poroticus törés világszerte, ami becslések 

szerint körülbelül 200 millió embert érint [5,6]. Az OP prevalenciája az életkorral nő. Az 

Egyesült Államokban és Európában a postmenopausalis (PM) nők közel 30%-a szenved 

OP-ban, és az érintett nők kb. 40%-a, valamint a férfiak 15-30%-a számíthat poroticus 

törés bekövetkezésére a hátralévő életéveiben [7,8]. Az OP betegek arányának 

legmarkánsabb növekedésre az idősödő populációk esetében lehet számítani [9]. Az 

előrejelzések szerint a világon mindenütt növekedni fognak az OP-val kapcsolatos 

egészségügyi kiadások, legrohamosabban Kínában, Ázsiában, a Közel-Keleten és Latin-

Amerikában [10-14]. 

Az összes poroticus törés kb. fele az USA-ban és Európában fordul elő. Az USA-ban az 

egészségügyi kiadások kb. 37%-át teszik ki az OP-val összefüggő költségek [15]. Az 

USA-ban kétmillió poroticus törés történik évente, és bár a csípőtörések előfordulása az 

összes törés közül csak a hetedik, a költségük 72%-ban fedi le az OP-hoz kapcsolódó 

összes költséget [16-19]. Kanadában kb. 30 000 csípőtörés fordul elő évente, és hasonló 

tendencia figyelhető meg: a megfelelő készítmények rendelkezésre állnak, azonban a 

kezelés lefedettsége valószínűtlenül alacsony [20]. Európában a betegséggel kapcsolatos 

költségek várhatóan a 2005-ös 32 Mrd Euróról 2025-re 38,5 Mrd Euróra fognak 

emelkedni [5]. 
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Az OP-val összefüggő törések megnövekedett mortalitással is járnak, ez alól egyetlen 

kivétel az alkar törése [21]. 2010-ben kb. 43 000-re becsülték az EU-ban az 

osteoporoticus törésekhez köthető halálozást [22]. Az 50 év fölötti nők fele, a férfiak 

egyötöde szenved el csípőtörést világszerte, a törések aránya országonként, nemenként és 

korosztályonként is változik [6]. A csípőtörések esetén súlyos mozgásképtelenséggel és 

kimagasló mortalitással kell számolni. Ennél a töréstípusnál a legtöbb haláleset a törés 

utáni első 3-6 hónapon belül történik, melynek 20-30%-a közvetlenül a törésnek 

tulajdonítható [23,24]. 2050-re a csípőtörések globális incidenciája a férfiak körében az 

előrejelzések szerint akár 310%-ára, a nőknél 210%-ára nőhet [25]. Figyelembe kell 

venni, hogy a csípőtörést szenvedett nők mortalitása 10-20%-kal nagyobb, mint 

kortársaiké, a férfiak a nőkhöz képest magasabb abszolút rizikóval rendelkeznek a 

csípőtörés, mint a csigolyatörés szempontjából, valamint hogy a csípőtörést 

elszenvedettek felének volt megelőző törése valamilyen jellemző helyen, és a megelőző 

törés kétszeresére növeli a törési rizikót [25-33]. A csuklótörés jellemzően a 65 év fölötti 

korosztályban a nők körében fordul elő. A korspecifikus incidencia a kaukázusi nők 

esetén 45 és 60 év között emelkedik. Európában az éves incidencia ebben a töréstípusban 

férfiak és nők körében 1,7, illetve 7,3 per 1000 személy-év [34]. A csuklótörés korai és 

érzékeny jelzője a férfiak csonttörékenységének [27]. A férfiak csak a csuklótörések kb. 

15%-át szenvedik el, és ez még az életkor előrehaladtával sem mutat jelentős emelkedést 

[35]. 

2.2.1. EURÓPA 

Európában a csigolyatörések incidenciája és prevalenciája is emelkedik mindkét nemben 

[36]. A korösszetétel változásával a csontritkulás prevalenciája nő, a törések gyakorisága 

emelkedik [37]. A PM nők esetében a fracturák előfordulásának valószínűsége a további 

életévekre meghaladja az emlőrák bekövetkezésének valószínűségét: kb. 12%. Nyugat-

Európára vonatkoztatva a fracturák előfordulásának valószínűsége 40%-ot is meghaladja, 

amely a koronáriamegbetegedések előfordulási valószínűségéhez tart. 2000-ben a 

becslések szerint 620 ezer új csípőtörés, 574 ezer új alkar, 250 ezer új felkar és 620 ezer 

új csigolyatörés lehetett egész Európában az 50 év fölötti korosztályban (férfiak és nők 

együtt), mely összességében a világ összes poroticus töréseinek 34,8%-át teszi ki [38] A 

törések 2/3-a nők körében fordult elő [39-41]. 

DOI:10.14753/SE.2019.2326



12 
 

2.2.2. MAGYARORSZÁG 

A megbetegedés az EVOS (European Vertebral Osteoporosis Study) tanulmány szerint 

hazánkban kb. 900 ezer főt érint, 2:1 arányban nőket és férfiakat az 50 év feletti 

korosztályban. A csípőtáji törésekhez kapcsolódó mortalitás egy éven belül 12-20% 

között mozog, és csak a betegek kb. 20%-a gyógyul meg teljesen. A csigolyatörések közül 

kb. minden tizediket sikerül megfelelő időben diagnosztizálni. A 60-90 éves 

korosztályban a combnyaktörést szenvedett, műtött betegek 9%-a egy hónapon belül, 

30%-a egy éven belül meghal [42,43]. 

A 2004 és 2010 közötti időszakban a magyar OP populációban a törések száma jelentősen 

csökkent abszolút értékben és betegszámra standardizálva is [1]. Ezt az eredményt 

Lakatos és munkatársai a hatékony kezelési lehetőségek mellett a megfelelően működő 

ellátórendszernek, az osteoporosis centrumhálózatnak tulajdonították [44,45]. 

Kimutatták, hogy a társadalombiztosítási kiadások a törésszám csökkenésével szintén 

csökkentek, a konkrét adatok szerint 2008 és 2010 között kb. 10 Mrd Ft-tal fizetett ki a 

kassza kevesebbet az OP betegek töréseinek ellátására, mint az azt megelőző időszakban. 

Az OP gyógyszerek támogatása akkor évente kb. 3,5 Mrd Ft volt, mely gyakorlatilag 

teljes egészében megtérült a kezelés rendszerének hatékonysága miatt [1]. 

Az OP centrumok kialakítását az 1995-ben a Magyar Osteoporosis és Osteoarthrológiai 

Társaság (MOOT) által elindított Nemzeti Osteoporosis Program keretében valósították 

meg [46]. Ennek keretében a szakorvosi ellátás, a diagnosztikus műszerek komplex és 

centralizált hálózatát fejlesztették ki. A nemzeti programban a prevencióra is hangsúlyt 

fektettek: betegegyesületek, betegklubok jöttek létre, bővítették a lakosság ismereteit OP 

témában, és hazánkban is felhívják a figyelmet az OP fontosságára a Nemzetközi 

Osteoporosis Nap alkalmából szervezett eseményeken. A program része a Nemzeti 

Népegészségügyi Programnak is, melynek égisze alatt hozták létre a MOOT „Ne törj!” 

programját, valamint az ORFI „Patikaprogramját” is. Ez utóbbi az OP betegek 

ellátórendszerbe kerülését célozta meg [46]. 

Hazánkban évente 30-40 000 csigolyatesttörés, 25-28 000 distalis radius törés, 15 000 

csípőtáji (combnyak és pertrochanter) törés és kb. 8-10 000 proximalis humerustörés 

fordul elő [47-52]. Az életkor emelkedésével a mortalitás nő, gyakoriak a szövődmények 
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(pneumonia, mélyvénás thrombosis, pulmonalis embolia, keringési elégtelenség) is. A 

distalis radius törés után a csípőtörés várható bekövetkezésének esélye 1,5-2-szeresre nő, 

a csigolyatest ismételt törésének rizikója 8-12-szeres, a csípőtáji törésé 2-2,5-szeres [52]. 

Ezek alapján a korábban típusos törést szenvedett betegek szűrése nagyon nagy 

jelentőséggel bír. A fenti eredmények ellenére 2012-ben Lakatos és munkatársai úgy 

találták, hogy az OP kezelésére jellemző terápiahűség a PM nők körében még mindig 

igen alacsony [53]. 

2.2.3. ÖSSZEHASONLÍTÁS MÁS KRÓNIKUS MEGBETEGEDÉSEKKEL 

A csontritkulás sokkal gyakoribb, mint a nagy figyelmet kapó más betegségek: az 

emlőrák kockázata pl. minden kilencedik kaukázusi nőt érint, a csontritkulásé minden 

hatodikat [54]. Az összes klinikai figyelmet érdemlő poroticus törés élethossziglani 

kombinált rizikója kb. 40%, mely a kardiovaszkuláris megbetegedések rizikójával 

összemérhető [55]. A 45 év fölötti nők körében a csontritkulás több kórházi ápolási napot 

eredményez, mint más megbetegedések, köztük a diabétesz, a myocardiális infarctus 

vagy az emlőrák [36]. Európában az OP több mozgáskorlátozottságot/rokkantságot és 

életév-veszteséget okoz, mint a rheumatoid arthritis, de kevesebbet, mint az osteoarthritis. 

A malignus megbetegedéseket alapul véve az OP költségei a tüdőrákot nem tekintve a 

rákos megbetegedések összes költségével összevethetők [56]. 

2.3. AZ OSTEOPOROTICUS TÖRÉSEK JELENTŐSÉGE 

OP-ban a trabecularis és a corticalis csontállomány is csökken. A csonterő megtartásában 

a trabecularis csontvesztés mértékétől függően nő a corticalis állomány szerepe [57]. Az 

osteoporosis postmenouausalis (PM) formája a leggyakoribb, de senilis és secundaer 

formák is egyre gyakoribbak. A PMOP jellemzője, hogy elsőnek a trabecularis 

csontvesztés jelenik meg, csak a kórkép előrehaladtával terjed ki a folyamat a corticalisra 

[57]. Ennek következménye, hogy először a csigolyák és a radius distalis vége érintettek, 

majd idősebb korban kerülnek dominánssá a humerus proximális és a csípőtáj törései. A 

csigolyatörések többsége észrevétlen marad, kevesebb, mint 10%-uk eredményez 

hospitalizációt, még akkor is, ha fájdalommal és lényeges életminőség-csökkenéssel 

járnak [55,58]. 

DOI:10.14753/SE.2019.2326



14 
 

2.3.1. A CSONT SZERKEZETÉNEK VIZSGÁLATA 

A csontsűrűség mérése (denzitometria) több módszerrel lehetséges [59-61]. A 

legelterjedtebb módszer a csont röntgen-abszorpcióján alapul (DEXA vagy DXA: dual 

enegry X-ray absorptiometry), mert a röntgensugarak elnyelése nagyon érzékenyen 

arányos a szövetek kálcium tartalmával. A BMD-t (Bone Mineral Density, g/cm2) az 

egészséges fiatalkori csúcs-csonttömeghez viszonyítják, és a különbséget a fiatal 

populáció normálértékének szórásában (SD) fejezik ki: ez a T-score. Általában T-score-

on alapvetően a combnyakon mért értéket értik. Z-score: a korral és nemmel korrigált 

BMD-értéktől való eltérés SD-ben kifejezve. A WHO a T-score értékek szerint az alábbi 

kategóriákat határozza meg [62]: 

T-score > -1,0 SD     egészséges csontozat 

-1,0> Tscore >-2,5     osteopenia 

-2,5 > T score      osteoporosis 

-2,5 > T score + 1 vagy több poroticus törés  súlyos osteoporosis. 

A DEXA limitációi: osteomalacia miatt a csontmátrixot alulbecsülhetik, mert a 

mineralizáció nem megfelelő, a csípő vagy a csigolyák osteoarthrosisa vagy 

osteoarthritise, megelőző törés vagy scoliosis megnehezítheti a korrekt mérést [63-67]. 

Egyéb technikák, mint a kvantitatív ultrahang (QUS: quantitative ultrasound), a perifériás 

DEXA, és a digitális röntgen-radiogrammetria kevésbé elterjedtek. 

2.3.2. A TÖRÉSI RIZIKÓ BECSLÉSE 

Mivel az OP a beteg és a társadalom számára is a törések következtében válik elsősorban 

jelentőssé, a törések bekövetkezésének valószínűsége alapján történik a kezelés, az OP 

terápia elsődleges célja is a törési rizikó csökkentése. A törési rizikó egyik meghatározó 

eleme a BMD [68]. Jó megközelítéssel egyszerűsítve a törési rizikó 1SD T-score 

csökkenésre 1,5-ről 3,0-ra nő [69]. A különböző technikák és a különböző törési helyek 

között azonban különbségek vannak, ezen kívül a BMD predikciós értéke attól is függ, 

milyen jellegű törést szeretnénk előre jelezni [70,71]. A BMD azonban önmagában nem 

elég a törési rizikó becslésére, emiatt születtek meg a rizikószámító „eszközök”, mint a 

Garvan fracture risk calculator, a QFractureTM, vagy a ma leginkább használatos, és már 
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a magyar OP finanszírozásnak is részévé tett FRAX® (Fracture risk assessment tool) [72-

84]. 

A WHO 2008-ig érvényben lévő definíciója szerint csontritkulásosnak kellett tekinteni a 

beteget, ha a T-score értéke legfeljebb -2,5, valamint a törés független kockázati 

tényezőjeként vették figyelembe a csont ásványianyag tartalmát [85]. Amint azt fentebb 

már tárgyaltam, az egyéni törési kockázat megállapítása több faktor figyelembe vételét is 

megköveteli [86]. A magyar szakmai irányelv ma már alapdiagnosztikai lépésként kezeli 

a FRAX®-ot, és megfontolandónak tartja a kezelést, amennyiben a major törések rizikója 

20%, illetve ha a csípőtörési rizikó 3% fölött van [3]. A hazai finanszírozásba 2016 

augusztusában került be a FRAX alapján számított 10 éves törési kockázat az Eü70% 9. 

pont támogatott indikációi közé [87]. A kezelt betegek valós törési rizikójáról Ferencz és 

munkatársai, majd Péntek és munkatársai végeztek felmérést, utóbbi FRAX alapján 

[88,89]. Péntek és munkatársai a finanszírozási kritériumrendszert FRAX® értékekre 

konvertálták. Eredményeik szerint a magyar 50 év fölötti korosztályban primaer 

prevencióban már 5-14%-os törési rizikó fölött támogatottak a terápiák, törésen átesett 

betegeknél ez 10-20%, mindig az életkort is figyelembe véve [90]. A major és a 

csípőtörések rizikója is növekszik az életkor előrehaladtával a megelőző töréssel nem 

rendelkező PMOP nők között [89]. Azt találták, hogy a kezelt betegeknél a csípőtörés 

rizikója eléri a 3%-os, a major törésé azonban nagyrészt nem éri el a 20%-os 

küszöbértéket, ami azt mutatja, hogy a FRAX önmagában nem lehet a finanszírozás 

alapja. A megfelelő alkalmazhatóságot hazai epidemiológiai és egészség-gazdaságtani 

elemzéseknek kellett alátámasztani, előkészíteni, melynek irányában Lakatos és 

munkatársai, valamint Kincse és munkatársai végeztek szisztematikus elemzéseket 

[1,91]. 

2.4. RIZIKÓFAKTOROK 

A betegség diagnózisa a csontsűrűség mérésen alapul, azonban az osteoporoticus törést 

szenvedettek között sok a normál csontsűrűségű beteg, valamint a törést nem szenvedett 

betegek között is vannak alacsony csontsűrűségűek [92]. A BMD mellett tehát 

figyelembe kell venni az OP rizikófaktorait, melyeket az I. táblázatban foglaltam össze. 

Legfontosabb validált rizikófaktor az életkor: a kor változásával ugyanaz a T-score 
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ugyanazzal a technikával azonos helyen mérve más törési rizikót jelent, tehát a kor a 

BMD-től függetlenül önmagában rizikótényező [94]. 

I. táblázat – A rizikófaktorok csoportosítása [3,8,9,33,55,58,84,93,95-99] 

NEM BEFOLYÁSOLHATÓ RIZIKÓFAKTOROK BEFOLYÁSOLHATÓ RIZIKÓFAKTOROK 

KOR, NEM (NŐI NEM), ETNIKUM 
MENOPAUSA, MEGELŐZŐ TÖRÉS 
CSALÁDI ANAMNÉZISBEN CSONTRITKULÁS 

NAGY RÉSZÜK DIREKT HATÁSSAL VAN A CSONT BIOLÓGIÁJÁRA, ÉS A CSONTDENZITÁS 

CSÖKKENÉSÉT OKOZZA, DE NÉHÁNYUK A TÖRÉSI RIZIKÓT A CSONTHATÁSTÓL 

FÜGGETLENÜL IS EMELI 

SECUNDAER RIZIKÓFAKTOROK: GYÓGYSZERES 

TERÁPIÁVAL ÖSSZEFÜGGŐ, VAGY MÁS 

MEGBETEGEDÉSSEL KAPCSOLATOS FAKTOROK 

ALKOHOLFOGYASZTÁS 
DOHÁNYZÁS 
KIS TESTTÖMEGINDEX 
VITAMINHIÁNYOS ÉTKEZÉS 
D-VITAMIN HIÁNY 

ELÉGTELEN KÁLCIUMBEVITEL 
ÉTKEZÉSI ZAVAROK 
MOZGÁSHIÁNY 
GYAKORI ELESÉS 

HISTERECTOMIA 
HOSSZÚTÁVÚ GLÜKOKORTIKOID TERÁPIA 
RHEUMATOID ARTHRITIS 
FÉRFIAK PRIMAER VAGY SECUNDAER 

HYPOGONADISMUSA  

TÖRÉSI KOCKÁZATOT FOKOZÓ TÉNYEZŐK ALACSONY CSONTSŰRŰSÉG KOCKÁZATI TÉNYEZŐI 

58 KG ALATTI TESTTÖMEG 
CSÍPŐTÖRÉS A SZÜLŐI ANAMNÉZISBEN 
FELNŐTTKORI KISTRAUMÁS TÖRÉS AZ 

ANAMNÉZISBEN 
4 EGYSÉG VAGY ANNÁL TÖBB ALKOHOL 

FOGYASZTÁSA NAPONTA 
REUMATOID ARTHRITIS GYÓGYSZERES KEZELÉSE 
FOKOZOTT CSONT-TURNOVER 
ELESÉS FOKOZOTT KOCKÁZATÁVAL JÁRÓ 

ÁLLAPOTOK 
SZISZTÉMÁS KORTIKOSZTEROID KEZELÉS 3 

HÓNAPNÁL HOSSZABB IDEIG (PREDNISOLON 

MIN. 5MG VAGY EKVIVALENS) 

22KG/M2 ALATTI BMI 
TESTTÖMEG 10%-ÁNÁL NAGYOBB 

SÚLYVESZTÉS 
CSONTRITKULÁS A CSALÁDI 

ANAMNÉZISBEN 
SPONDYLITIS ANKYLOPOETICA 
CROHN-BETEGSÉG GYÓGYSZERES 

KEZELÉSE 
KORAI MENOPAUSA (45 ÉV ALATT) 
POROGÉN GYÓGYSZEREK SZEDÉSE 
HYPERTYREOSIS 
KRÓNIKUS MALABSORPTIO, MALDIGESTIO, 
ALULTÁPLÁLTSÁG 

GLÜKOKORTIKOID TÚLTERMELÉS 
SZERVTRANSZPLANTÁCIÓ UTÁNI 

ÁLLAPOT  
I. TÍPUSÚ DIABETES MELLITUS 

(IDDM) 
HYPOGONADISMUS MIATTI 

ÖSZTROGÉN HIÁNY 
KRÓNIKUS MÁJ- ÉS VESEBETEGSÉG 
DOHÁNYZÁS 
RENALIS HYPERCALCIURIA 
TARTÓS IMMOBILITÁS 

 

A másodlagos OP alacsony BMD-t kiváltó okai: a glükokortikoid-expozíció, a 

rheumatoid arthritis, valamint a diabetes mellitus II. típusa [100-102]. A következő 

gyógyszerhatóanyagok is befolyásolják a csontok állapotát: glükokortikoidik, 

immunszuppresszánsok (kalmodulin/kalcineurin-foszfatáz inhibitorok), thyroid 

hormonok (L-thyroxin), szteroidok (MPA, LHRH agonisták), aromatáz-inhibitorok, 

bizonyos antipszichotikumok, bizonyos antikonvulzívumok, antiepileptikumok, lítium, 

methotrexát, antacidok, protonpumpa-inhibitorok. A glükokortikoidok hatása a csontokra 

gyors és dózisfüggő, aminek következtében erős csontvesztés jelenik meg már a kezelés 

első 6 hónapjában, valamint a PMOP nők között jellemzőek az aszimptomatikus 

csigolyatörések [36]. Bár a guideline-ok felhívják a figyelmet a glükokortikoidokkal 

kezelt betegek csontjainak védelmére, ellátási hiányosság itt is megfigyelhető [103-106]. 
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2.4.1. A TÖRÉSI RIZIKÓ BIOKÉMIAI MUTATÓI 

A csontformáció specifikus biokémiai markerei a szérumban a teljes és csontspecifikus 

alkalikus foszfatáz, az osteocalcin, valamint a C- és N terminális I. típusú 

kollagénextenziós peptidek [46]. A csontreszorpció markerei a vizeletben a hidroxiprolin, 

valamint a vizeletben és a szérumban a kollagén keresztkötések: piridinolin- és 

deoxipiridinolin-keresztláncok, C- és N- telopeptidek (CTX, NTX), β-crosslaps. Ezek a 

markerek a diagnózis felállítása, a törési rizikó becslése, a gyógyszeres terápia indikációja 

és a kezelés hatékonyságának mérése szempontjából is fontosak. A menopausa után a 

csontmarkerek szintje a vérben és a vizeletben emelkedik, és a tanulmányok szerint a 

markerek szintje arányos a csontvesztéssel, ami a törési rizikó becslésére is alkalmazható 

lehet a PM nők esetében [107-110]. 

2.5. FÉRFIAK OSTEOPOROSISA 

A férfi populáció gyorsan idősödik világszerte: 2050-re a 60 év fölötti férfiak száma 

megtízszereződik [7-9,28,28,31]. A 60 év fölötti férfiak száma Európában, Észak-

Amerikában és Óceániában emelkedik, Ázsiában és Latin-Amerikában viszont 

exponenciálisan emelkedik [12,13,111,112]. Az OP férfiakban jelentkezhet 

primaer/idiopathiás és secundaer formában is, pl. glükokortikoid alkalmazás, vagy a 

szexuálhormonok alacsony szintje miatt. A poroticus törések férfiaknál kevésbé 

gyakoriak, mint nők esetén, de ha előfordulnak, nagyobb mértékben okoznak 

mozgásképtelenséget és halált, mint a nőknél [113]. Mindösszesen minden ötödik férfi 

szenved el osteoporoticus törést az 50 év fölötti korosztályban [114-116]. Ez a gyakoriság 

magasabb, mint a prosztataráké [117]. 

A férfiak fiatal felnőtt korban jelentősebb csúcs-csonttömeget építenek, mint általában a 

nők. Az androgén hormonok növelik, az ösztrogének csökkentik a corticalis vastagságát 

[118]. Nők esetében kimutatták, hogy a csúcs-BMD 10%-os növekedése 13 évvel 

későbbre tolhatja az OP kialakulását [119]. A férfiak idősebb korban szenvedik el első 

töréseiket, ezért is lehetnek a töréseknek komolyabb következményei. Az időskori 

trabecularis csontvesztés mechanizmusa férfiakban más, mint nőkben. A férfiakban a 

trabecularis elvékonyodás az IGF-1 csökkenésével lehet összefüggésben, míg a nőknél a 

(főként hosszanti) trabeculák felszívódása jellemző a menopauzával bekövetkező 
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ösztrogénhiány miatt. 70 év fölött a corticalis csontvesztés is felgyorsul, illetve az épülés 

nem tart egyensúlyt a reszorpcióval [120]. A férfiak esetében másodlagos OP gyakori 

okai: Cushing szindróma, vagy krónikus kortikoszteroid-alkalmazás (5 mg/nap 

prednisolon ekvivalens fölött 3 hónapnál tovább), alkoholizmus, primaer vagy secundaer 

hypogonadismus (se tesztoszteron < 300ng/dl), elégtelen kálcium bevitel, D-vitamin 

hiány, dohányzás, genetikai okok. [121]. 

Az EU 27 tagállamában a 2013-as IOF jelentés szerint 2010-ben 5,5 millió OP-ban 

szenvedő férfi volt, és 1,2 millióan szenvedtek el poroticus törést [39,122,123]. Több, 

mint 168 ezer csípőtörés történt a férfiak körében, ami 28%-a az összes csípőtörésnek. 

Az USA-ban 2005-ben 595 ezer poroticus törés történt a férfiak körében, ebből 74 ezer 

csípőtörés, melynek emelkedése várható [17,124]. Az orosz adatok szerint a csípőtörés 

mortalitása a férfiaknál nagyon jelentős: 45-52% is lehet [125]. A csípőtörést szenvedő 

férfiak jelentős része már megelőző töréssel is rendelkezik [28,29,31]. A törésen átesett 

férfiak kb. 20%-a kap megfelelő antiporoticus kezelést, és jellemző a férfiakat is érintő 

secundaer prevenció általános hiánya [29]. Az andorgén-deprivációs terápiában részesülő 

betegek OP ellátása sem megoldott. Férfiak esetén három tipikus hiányosság fedezhető 

fel általánosságban az OP ellátásban: secundaer törésmegelőzés elégtelensége, giudeline-

ok hiánya (hazánkban létezik ilyen [121]), elérhető gyógyszerkészítmények hiánya [29]. 

2.5.1. A FÉRFI OSTEOPOROSISBAN ALKALMAZHATÓ GYÓGYSZEREK 

Az alendronát hypo- és eugonád férfiakban, valamint androgén depriváció és 

glükokortikoidok mellett is hatásos, növeli a BMD-t és csökkenti a csontturnover-

markereket [126-129]. A rizedronát növeli a BMD-t, és férfiak primaer OP-ában 

csökkenti a vertebralis törések incidenciáját [130,131]. Az intravénás ibandronát növeli a 

BMD-t és csökkenti a turnover-markereket férfi OP-ban is [132]. Az androgén-

deprivációs vagy glükokortikoid terápia mellett havonta adagolt zoledronsav növeli a 

BMD-t, és csökkenti a vertebralis és a non-vertebralis törések incidenciáját is [120,133-

136]. A denosumab hatékony primaer és androgén-depriváció eredetű OP-ban is, a 

vertebralis törések incidenciáját és progresszióját is csökkenti [137-139]. A teriparatid 

hypo- és eugonadismusban, valamint GIO-ban is növeli a BMD-t, és csökkenti a 

vertebralis törések incidenciáját [140,141]. A tesztoszteron hypogonadismusban növeli a 
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BMD-t, és a keringő csontmarkereket is, de törésmegelőző hatását nem vizsgálták 

[142,143]. 

2.6. AZ OSTEOPOROSIS PREVENCIÓJA 

Az OP prevenció szintjén meg kell különböztetni a csontritkulás prevencióját a csonttörés 

prevenciójától. A csontritkulás prevencióját már gyermekkorban meg kell kezdeni, ami 

elsősorban népegészségügyi feladat. Az elsődleges prevenció alatt a megfelelő fizikai 

aktivitás fenntartását, a megfelelő életmód kialakítását, valamint a károsító tényezők 

kerülését értjük, valamint ide tartoznak a csontritkulás megelőzésére irányuló 

szűrőprogramok is. A törésprevenció első szintje postmenopausában a fokozott törési 

rizikóval rendelkezők – akár gyógyszeres – kezelése. A kezelés alapelemei a kálcium és 

D-vitamin pótlása, a fizikai aktivitás megfelelő szintre hozása és a gyógyszeres terápia 

[3]. A másodlagos prevenció szintjén már egyértelműen a csonttörés megelőzéséről 

beszélhetünk, melynek alapja a megfelelő kálcium és D-vitamin bevitel. A 65 év feletti 

magyar lakosság kb. 30%-a D-vitaminhiányos. A másodlagos törésprevenciót több 

országban (pl.: Egyesült Királyság, Ausztrália stb.) egy közvetítő szerepének bevonásával 

oldották meg, aki a beteget az ortopéd-traumatológus a háziorvos és a reumatológus 

közötti háromszögben vezeti, a megfelelő gyógyszeres terápia fenntartásához is 

hozzájárul [99,144-147]. A harmadlagos prevenció a már törést elszenvedett betegek 

törésprevenciója, mely lehet gyógyszeres és nem gyógyszeres. 

2.7. ANTIPOROTICUS KEZELÉSEK 

Általánosságban kevesebb, mint a betegek 20%-a kap töréscsökkentő kezelést az 

osteoporoticus törés bekövetkezése utáni egy éven belül [148-150]. A törésekkel 

összefüggő egészségügyi költségek 2010-ben kb. 37 Mrd Eurót tettek ki, beleértve a 

gyógyszeres kezeléseket is. Az Európai adatok szerint a betegek 9-22%-ban kapnak 

kezelést az OP betegek [151-153]. Az Egyesült Királyságban a nem csípőtöröttek 33%-

a, a csípőtöröttek 60%-a kap megfelelő OP kezelést [154]. Az USA-ban 318 kórházban 

kezelt 51 ezer csípőtörésen átesett beteg vizsgálata azt az eredményt hozta, hogy 

báziskezelést a betegek 6,6%-a, antireszorptív kezelést 7,3%, kombinált kezelést 2% kap 

[155]. 
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Az antiporoticus kezelések jellemzőit összefoglalva Giangregorio és munkatársai 

publikálták 2006-ban a következő megállapításokkal: a csigolyatörésen átesettek részére 

több kezelést ajánlottak fel, mint a nem csigolyatörést szenvedetteknek; az idősebb 

betegeknél több a diagnosztizált OP, de a fiatalabbak inkább kapnak kezelést; a férfiak 

kezelése kisebb arányú, mint a nőké, a törés utáni elesések dokumentációja nem 

megfelelő [149]. 

2.7.1. A KEZELÉS ELINDÍTÁSA 

A kezelés megkezdése nem (csupán) a BMD-től függ, elvben elkezdhető a BMD ismerete 

nélkül is a megfelelő rizikófaktorok megléte esetén (életkor, nem, BMI, klinikai 

rizikófaktorok). Ezek alapján a magas rizikójú betegek kezelése megkezdhető, az 

alacsony rizikójú betegeknél beavatkozás nem szükséges. A közepes rizikójú betegeknél 

szükséges BMD mérést végezni, ami alapján a törési rizikó becslését felül kell vizsgálni, 

és ez alapján a magas rizikójú betegeket kezelni kell. A BMD a terápia monitorozására is 

alkalmas, a töréssel rendelkező betegek esetén erre használatos [3]. 

A kezelés szükségességét több guideline-ban is a BMD alapján határozzák meg, mert a 

BMD a törési rizikó döntő meghatározója. Ez az ún. intervenciós küszöbérték 

országonként változó a törési rizikó és a mortalitás változása miatt, és általában az 

életkorral nő. A küszöbérték számítása férfiaknál alapvetően a PM nőkével megegyező. 

Az intervenciós küszöbök -3SD és -1,5SD között mozognak a klinikai kontextustól, az 

országtól és az egészségügyi gazdasági faktoroktól függően. Az intervenciós küszöböt, a 

terápia költségei és hatékonysága alapján, általában ott állapítják meg, ahol a megelőző 

töréssel nem rendelkező betegeknél a korra jellemző 10 éves törési rizikó eléri a töréssel 

rendelkező azonos korú betegekét [156-159]. Életkortól függő abszolút töréskockázatot, 

azaz korral változó intervenciós küszöböt alkalmaznak az Egyesült Királyságban, 

Franciaországban és Svájcban is [2,160]. Az USA-ban és Németországban fix, kortól 

független intervenciós küszöböt állítottak fel [161]. 

A töréssel rendelkező betegek gyógyszeres kezelését mindenképpen megkezdik, mivel a 

megelőző törés akkora rizikót jelent, hogy a kezelés szükségessége nem vitatható. A 

megfelelő kálcium- és D-vitamin ellátás biztosítása minden életkorban fontos a csontok 

megfelelő szerkezetének biztosítására. A fehérjebevitel biztosítása a vázizomrendszer 
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fenntartásának fontos eleme, és a törés utáni állapotban kialakuló komplikációkat is 

csökkenti [162]. 

2.7.2. AZ OSTEOPOROSIS GYÓGYSZERES KEZELÉSE 

A csontritkulás terápiájának kulcskérdése a fokozott törési rizikójú betegek azonosítása 

és kezelése [89]. A terápia elsődleges célja a csonttörések megelőzése [2]. A hatékony és 

költségkímélő terápia alapja a fokozott törési rizikóval rendelkező betegek azonosítása, 

és az, hogy ők kapjanak adekvát kezelést. A jelenleg érvényes irányelvek szerint a kezelés 

indokolt csontritkuláshoz köthető csigolya-, illetve proximalis combcsont törése után, 

adekvát trauma nélkül létrejött végtagcsonttörés után és csökkent csontsűrűség (T-score 

≤ –2,5), illetve fokozott abszolút töréskockázat (FRAX) esetén. 

2.7.2.1. BÁZISTERÁPIA 

Az OP bázisterápiája a kálcium- és D-vitamin ellátottság megfelelő szinten tartásán 

alapul. Az ideális kálcium bevitel 1000-1200 mg/die, az ideális D-vitamin szubsztitúció 

1000-2000 NE/die. Emellett megfelelő mozgásterápiát kell alkalmazni, mely az izomerő 

növelésére is törekszik [163]. A nemgyógyszeres kezelés az esésmegelőzésre, illetve az 

esés közbeni csontvédelemre helyezi a hangsúlyt. Alkalmazhatók csípővédő nadrágok, 

fizioterápia, balneoterápia. 

2.7.2.2. HORMONOK 

A hormon alapú terápia – ösztrogén és progesztagén szekvenciális készítmények – 

azoknál a korai posztmenopauzában lévő nőknél jöhet szóba, a PM első 10 évében, 

akiknél a változókorra jellemző tünetek hátrányosan befolyásolják az életminőséget. Az 

ösztradiol pótolja a változó korban lévő nők hiányzó ösztrogén termelését és enyhíti a 

menopausalis tüneteket, és megelőzi a csontvesztést a változó kor vagy a petefészek 

eltávolítása után. Az ösztrogének serkentik az endometrium növekedését, ezért 

(szintetikus) progesztagénnel (pl.: noretiszteron-acetát) kombinálják, hogy az 

endometrium hyperplasia és rák kockázatának növekedése minél kisebb mértékű 

maradhasson. A mellékhatások jelentősége és súlyossága miatt évente felül kell vizsgálni 

a kezelés kockázatait és előnyeit, ezzel együtt is a terápia legfeljebb 5-10 évig tarthat. A 

hormonterápia alatt emelkedhet a stroke, az emlőcarcinoma, a petefészekrák és a 
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mélyvénás trombózis, tüdőembólia kockázata is. Elsődleges prevencióban a 

hormonkezelés nem számít elsővonalbeli kezelésnek. Jelen álláspont szerint 60 év alatt a 

terápia haszna meghaladhatja a kockázatot, amennyiben egyéb ellenjavallat nincsen 

[164,165]. 

2.7.2.3. SERM 

A szelektív ösztrogén-receptor modulátor (SERM) raloxifen a PMOP megelőzésére és 

kezelésére alkalmazható nemszteroid hatóanyag. A csontokon, és bizonyos mértékben a 

koleszterin-anyagcsere vonatkozásában (csökkenti az össz- és LDL-koleszterinszintet) az 

ösztrogén agonistájaként hat, a hypothalamusban, az uterusban és az emlőszövetben 

antagonista hatású. A csontminőséget nem változtatja meg. A csigolyatörések 

előfordulását szignifikánsan csökkenti, segít megőrizni a csonttömeget és növeli a 

csontsűrűséget, de a combnyaktörések incidenciáját csökkentő hatása nem bizonyított. A 

raloxifen nem hatékony a vasodilatatio vagy a menopausa ösztrogénhiánnyal összefüggő 

egyéb tüneteinek kezelésében[166]. 

2.7.2.4. STRONCIUM-RANELÁT 

A stroncium-ranelát csontaffinitása jelentős, az osteoblastokat stimulálja, az 

osteoclastokat gátolja: a csontmetabolizmus egyensúlya pozitív. A stroncium-ranelát a 

kiegészítő kálcium és D-vitamin terápiával együtt alkalmazva, 3 éves kezelés után 

csökkenti a vertebralis törések (38%) és a csípőtörések (36%) kockázatát, és 8 éven át 

nyújt védelmet a törésekkel szemben. A PM csontritkulás kezelésének A szintű 

ajánlásával rendelkezik. A BP-k tolerálhatatlansága, ellenjavallata vagy 

eredménytelensége esetén alternatív lehetőségként lehetett hazánkban alkalmazni. A 

forgalomba hozatali engedélyezés utáni mellékhatás jelentésen alapuló vizsgálatok által 

igazolt cardiovascularis mellékhatásai miatt mára a stroncium-ranelát kezeléseket 

hazánkban alternatív kezelésre váltották [167,168]. 

2.7.2.5. TERIPARATID ÉS PTH 1-84 

A teriparatid, rhPTH(1-34) (rekombináns humán parathormon) az Escerichia coli 

baktérium által, rekombináns DNS technológiával előállított polipeptid, amely azonos az 

endogén humán parathormon (PTH) 34 N-terminális aminosav-szekvenciájával. A PTH 
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fokozza az új csontszövet képződését a trabecularis és a corticalis csontok felszínén, 

javítja a csontok biomechanikus teherbírását, mert fokozza a remodelinget. Az intakt PTH 

(PTH 1–84) napi 100 mikrogrammos subcutan dózisban, legfeljebb 24 hónapon át adva 

a nagy törési kockázatú nők PMOP-ának engedélyezett gyógyszere. Csökkenti a 

csigolyatörések gyakoriságát, és egyedüli hatóanyagként serkenti a csont újjáépülését 

súlyos csontritkulásban. A korábbi súlyos vagy nagyszámú töréstől függetlenül is 

védelmet nyújt az újabb törésekkel szemben [169]. A teriparatid a PM nőknél a vertebralis 

és nem-vertebralis törések incidenciáját szignifikánsan csökkenti, a combnyaktörések 

incidenciáját csökkentő hatása nem bizonyított. Adagolása napi egyszer 20 mikrogramm 

subcutan injekcióban, melyhez kiegészítő kálcium- és D-vitamin pótlás javallott. A beteg 

legfeljebb 18 havi kezelést, legfeljebb 24 hónap alatt vehet igénybe, a kezelés nem 

ismételhető. A kezelési időtartamot patkányokon megfigyelt osteosarcoma kialakulása 

miatt limitálták [169]. 

2.7.2.6. RANK-LIGAND GÁTLÁS: DENOSUMAB 

A denosumab (Prolia) humán RANKL (receptor activator of nuclear factor kappa-B-

ligand) ellenes monoklonális IgG2 antitest, amely megakadályozza a RANK és RANKL 

kapcsolódást, ezáltal gátolja az osteoclastok proliferációját, differenciálódását és az egész 

sejtvonal funkcióját. A denosumab javallata OP kezelése a csonttörések szempontjából 

fokozott veszélynek kitett PM nők, és férfiak esetében. Szignifikánsan csökkenti a 

csigolyatörések, a non-vertebralis és a csípőtáji törések kockázatát PM nőknél. Javallt 

még a hormon-ablációval összefüggő csontvesztés kezelésére is, prostata carcinomás 

férfiaknál. Itt a csigolyatörések kockázatát szignifikánsan csökkenti. OP-ban évente két 

alkalommal subcutan injekcióban kell adagolni [170-172]. A denosumab az alendronáttal 

összehasonlítva lényegesen erősebb antireszorptív hatást gyakorol a kortikális csontokra 

[173-176]. 75 év fölött is alkalmazható, minden töréstípus esetén hatékony [162]. 

Kiválasztása a vesétől függetlenül zajlik, ezért a denosumab beszűkült veseműködésű 

betegeknek is adható [177]. A rövidebb hatástartam miatt a denosumab elhagyását 

követően gyors rebound reakció következik be a csontépítésben, ezért a csontsűrűség 

hirtelen csökken, tehát a tartós eredményhez folyamatos kezelésre van szükség [173,178]. 
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2.7.2.7. TOVÁBBI LEHETSÉGES TÁMADÁSPONTOK, A TERÁPIA FEJLŐDÉSE 

A katepszin K inibitorok befolyásolják az osteoclastok által közvetített csontátépülést 

[179]. A szerves mátrix lebomlását proteázok közvetítik, ezek közé tartozik a katepszin. 

A specifikus katepszin K inhibitorok közül az odanacatib és az ONO-5334 hatóanyagok 

hatásait vizsgálják, ezek nagy specificitásuk mellett nem mutatnak jelentős mellékhatást 

[180].  

Az osteocyták által elválasztott szklerosztin kulcsszerepet játszik a csontszövet-

anyagcsere szabályozásában, szabályozza az osteoblastok differenciálódását és 

aktivitását. Az antiszklerosztin antitest gátolja a szklerosztin funkcióját és javítja az 

osteoblastok aktivitását, így fokozza a csontszövet képződését. Ez tehát olyan 

csontszövetépítő gyógyszernek tűnik, amely a csontépítésre kizárólag pozitív hatással 

van, a csontvesztést nem stimulálja [181-183]. 

Az OP megelőzésére alkalmazható magas törési kockázatú PM nők esetén, a tibolon, 

amennyiben más készítményt nem toleráltak, vagy ellenjavallt számukra. A tibolon 

szintetikus hatóanyag, a szervezetben ösztrogén-, progeszteron- és androgénszerű 

hatásokkal rendelkező vegyületekké alakul aszerint, hogy milyen szövetben 

metabolizálódik. A csontvesztést hatékonyan képes gátolni, de a törések elleni hatása nem 

bizonyított [46]. 

A fluorid-monofluorofoszfát a csont sűrűségét javítani képes, és a vertebralis törések 

kialakulását is előnyösen befolyásolja nőkben és férfiakban egyaránt [46]. Az anabolikus 

szteroidok és az androgének a férfiak hypogonadismusával együtt járó OP eseteiben 

lehetnek hatásosak, melyek alkalmazása cardiovascularis mellékhatásaik miatt limitált. 

További hatóanyagként jönnek szóba a tiazid diuretikumok, melyek a kálcium 

visszatartásán keresztül hypercalciuriás vagy hypertoniás betegeknél lehetnek előnyösek, 

valamint a statinok, melyek a csontdenzitást emelhetik [46]. 

A gyakorlatban előremutató lehet növekedési faktorok (IGF, TGF-β) adása, bone 

morphogenic protein (BMP) alkalmazása, vagy citokinek (interleukinok, TNF-α) gátlása 

is [46]. A gyógyszeres terápia további fejlesztési irányait a csonthomeosztázisra ható és 

a táplálkozással összefüggő GI hormonok csoportja jelentheti. A csontformáció 

növelésén és a csontreszorpció csökkentésén keresztül ható (elsősorban) peptid típusú 
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hormonokat vizsgálnak. A csontformáció növelésére hat az inzulin, az amylin, a preptin, 

az IGF1 és a GIP növekedése, míg a csontreszorpció csökkentői a calcitonin, az amylin, 

a GLP1,2 emelkedése [184-186]. 

2.8. BISZFOSZFONÁTOK 

A BP-kat az 1990-es évek eleje óta alkalmazzák hazánkban. Elsőként bevezetett 

képviselőjük a malignus folyamatok csonteseményei és hypercalcaemia kezelésére 

jelenleg is alkalmazott klodronát volt. Az onkológiai indikáció mellett 2000-ben 

megjelent Magyarországon az OP-ban alkalmazott alendronát hatóanyagú első 

készítmény is. 

2.8.1. A BISZFOSZFONÁTOK HATÁSAI 

A BP-k a csontreszorpciót gátló vegyületek. Alkalmazhatók reumatológiában az OP, 

onkológiában a malignus tumorok és a myeloma multiplex csontmanifesztációinak 

kezelésére, valamint többek között Paget-kórban és a beültetett csontprotézisek 

kilazulásának megelőzésére is; további lehetséges alkalmazási területeiket az 1. ábrán 

mutatom be [187]. Felhasználásuk az OP és a csontáttétet adó malignus folyamatok 

területén a legjelentősebb. 
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1. ábra – A biszfoszfonátok alkalmazási területei [187] 

A BP-k a P-O-P kötést tartalmazó pirofoszfát származékai. Hatásukat a csontban történő 

stabil kötődés után az átépülő csontfelszínen fejtik ki. A molekula tulajdonságait a csont 

hidroxiapatitjához nagy affinitással kötő alapváz és rövidebb oldallánc, valamint az 

antireszorptív hatás erősségéért felelős hosszabb oldallánc határozza meg [188]. A hosszú 

oldallánc nitrogéntartalma szerint megkülönböztetünk nem-aminobiszfoszfonátokat és 

aminobiszfoszfonátokat. A két csoport képviselőinek hatásmódja különböző: a nem-

aminobiszfoszfonátok citotoxikus ATP analógokat képeznek, az aminobiszfoszfonátok a 

mevalonát metabolikus útvonal farnezil-pirofoszfát szintetáz enzimét gátolják [189]. 

Mindkét úton az osteoclast apoptózisát indukálják: a folyamatok eredőjeként az 

osteoclastok pusztulása, aktivitásuk csökkenése, ezáltal a csontreszorpció csökkenése és 

az épülés irányába való egyensúly eltolódás következik be. 

A per os beadott BP készítmények felszívódása igen rossz, legfeljebb 1-10% [190]. A 

betegtől függő tényezők miatt a csontban maradó BP mennyisége nagy egyéni 

különbségeket mutat. A csontra kifejtett primaer farmakológiai hatás nincs közvetlen 

kapcsolatban az aktuális plazmakoncentrációval. A folyamatos adagolás nem 
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eredményez folyamatosan növekedő antireszorptív hatást: a csontreszorpció gátlása 

platót ér el [188]. A per os bevételi gyakoriságtól függetlenül kb. a terápia harmadik 

hónapjában érik el a maximális hatásukat, intravénás formánál ez hamarabb kialakul 

[190]. Sokáig a csontban maradnak: a kötött BP-k felezési ideje akár 10-25 év is lehet 

[188]. 

2.8.2. A BISZFOSZFONÁTOK ALKALMAZÁSA MALIGNUS FOLYAMATOKBAN 

A csontáttétet adó malignus tumorok és a myeloma multiplex hypercalcaemiával, 

csontfájdalommal, csontdestrukcióval és az ezek miatt kialakuló patológiás törésekkel 

járnak. Az előrehaladott rákos megbetegedések kb. 90%-ában figyelhető meg csontot 

érintő esemény [190,191]. A mineralizált csontba épült BP-k csontleépülés közben 

kikerülnek a szövetközi térbe, így az osteoclast előalakok keletkezését és érését gátolják, 

valamint megakadályozzák az osteoclastok csontfelszínhez való tapadását és a 

gyulladásos citokinek termelődését is csökkentik. Ezek mellett az osteoblastot is az 

osteoclastot gátló parakrin faktorok termelésére serkentik [188,192]. A BP-k csökkenteni 

képesek a malignus folyamatokban kialakuló hypercalcaemiát is: hatásukra a csontból 

kiáramló kálcium mennyisége csökken, ami a szérum kálcium tartós csökkenését 

eredményezi. 

A BP-k alkalmazása a primaer tumor típusától független, általában hatékony [193]. 

Eredményesen gátolják a lyticus áttétek kialakulását, a diffúz csontvesztést, csökkentik a 

patológiás törés valószínűségét és fájdalomcsillapító hatásuk is jelentős [194]. A 

különböző daganattípusoknál eltérő lehet az eredményességük. Az emlő- és 

prosztatadaganatok kezelésekor alkalmazott aromatáz-gátló, illetve androgén deprivációs 

terápia a perifériás ösztrogénszint csökkentése miatt okozhat osteoporosist, illetve a törési 

kockázatot fokozhatja [195,196]. A BP-k a daganatterápia által okozott csontvesztést is 

gátolják: a csontsűrűség megtartott, és egyes esetekben az antitumor hatást is 

megfigyelték [192]. 

2.8.3. A BISZFOSZFONÁTOK ALKALMAZÁSA OSTEOPOROSISBAN 

Az OP gyógyszeres terápiája alapvetően a törések megelőzésére irányul, a kezelés a 

folyamatot gátolni tudja, a progressziót kitolja [197]. A kezelés nők és férfiak esetén 

eltérő protokoll szerint történik, azonban a hatóanyagcsoport mindkét nemben a valódi 
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gyógyszeres törésprevenció első lépcsőjét képezi. A BP-k a csont ásványi anyag 

tartalmának csökkenését visszafordítják, az épített csont szerkezete és mechanikai 

tulajdonságai pedig a normálishoz hasonlóak. Az OP kezelésében is azt a tulajdonságukat 

használják ki, hogy az osteoclastok által mediált fokozott csontbontást csökkenteni 

képesek. Az osteoclastok funkciójának és számának csökkentése a különböző okok miatt 

(perifériás ösztrogénszint csökkenés, szteroidok tartós alkalmazása stb.) a 

csontreszorpció irányába eltolódott csont-turnovert képes az egyensúly felé 

visszabillenteni [198]. A BP-k hatékonysága az osteoporosis kezelésében összefüggést 

mutat az alacsony csontdenzitással és/vagy a korábban bekövetkezett töréssel, vagyis 

minél nagyobb a törési kockázat, annál hatékonyabbak. A kezelés optimális időtartamát 

OP esetén nem állapították meg. A folyamatos kezelés szükségességét az egyes 

betegeknél a készítmény előnyeinek és potenciális kockázatainak alapján rendszeres 

időközönként újraértékelik, különösen 5 éve vagy hosszabb ideje tartó alkalmazás után 

[199]. 

A 2. ábrán a csontban zajló változások és következményeik, valamint a BP terápia célja 

látható, mely OP és a malignitáshoz kapcsolódó csontfolyamatok esetében is az 

alapbetegség progressziójával gyakoribbá váló csonttörések és szövődményeik 

elkerülése, a folyamat előrehaladásának lassítása [187]. 

Az alendronát és a rizedronát csökkenti a csigolyakompressziók relatív rizikóját és 

bizonyítottan csökkenti a csípőtáji törések gyakoriságát. Az ibandronát per os formája 

csökkenti a csigolyatörések számát [162]. A parenterális gyógyszerformák hatóanyagai 

az ibandronát és a zoledronsav. Az intravénás ibandronát jobban tolerálható és 

erőteljesebben javítja a csontsűrűséget, mint a per orális adagolású, ezért jobb beteg-

együttműködéssel is lehet számolni, és törési rizikó csökkentő hatása három évig 

változatlanul fennmarad [200]. A csigolyatörések kockázatát mindkét hatóanyag 

csökkenti, a zoledronsav a csípőtörésen már átesett betegek mortalitását is csökkenti 

[162,201]. 
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2. ábra – A csontban kialakuló változások, a biszfoszfonát terápia célja [187] 

A BP-k rezervoárt képezve felhalmozódnak a csontban, és rendelkeznek törésmegelőző 

hatással a terápia befejezése után is, ezért 5-10 év alkalmazás után drug-holiday ajánlható, 

amíg a BMD stabil és nem történik törés [202,203]. A kezelés hossza és a szünet 

időtartama a törési rizikó és a BP készítmény farmakokinetikai tulajdonságai alapján 

állapítható meg. A magas rizikójú betegek (idősebb, törést szenvedett, poroticus BMD-

vel rendelkezők) részére 10 évig ajánlott a BP szedése, és a szüneteltetés is csak 1-2 évre 

ajánlott, esetleg nem-BP típusú kezeléssel kiegészítve [162]. 

2.8.4. A BISZFOSZFONÁTOK ALKALMAZÁSA PAGET-KÓRBAN 

A csontok Paget-kórja a csontváz egy vagy több helyén eredményez hibás csontátépülést, 

melyben a felgyorsult, osteoclast-mediált csontreszorpciót elégtelen csontépítés követi. 

A betegség fájdalommal, fracturákkal és súlyos csontdeformitásokkal jár, kezelésében 

eredményesen alkalmazzák a BP hatóanyagokat. Az osteoporosisban alkalmazható BP 

készítmények javallata esetenként tartalmazza a Paget-kórban való terápiás felhasználás 

lehetőségét is. Hazánkban elsőként a tiludronátot (Skelid, ma már törzskönyvből törölve) 
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alkalmazták a Paget-kórban szenvedő betegek kezelésére, majd 2010-től a zoledronsav 

átvette a szerepét a terápiában. [204]. 

A BP-k javallatainak, hatóanyagainak és általános dózisainak összefoglalását a II. 

táblázat tartalmazza [205]. 

II. táblázat – A biszfoszfonátok javallatai, hatóanyagai és általános dózisai [205] 

 

2.8.5. A BISZFOSZFONÁTOK MELLÉKHATÁSAI A GYAKORLATBAN 

Minden per os BP hatóanyagra jellemző, hogy direkt izgatják az oesophagus 

nyálkahártyát, ami fekélyesedésben is megnyilvánulhat. A gyógyszerésznek is külön fel 

kell hívnia ezeknek a betegeknek a figyelmét az adagolási utasítások betartásának 

fontosságára és a lehetséges nyelőcsői reakció jeleire és tüneteire (nyelési nehézség, 

fájdalmas nyelés, retrosternalis fájdalom, új vagy súlyosbodó gyomorégés), mert a helyes 

alkalmazással az oesophagitis kivédhető. A BP-k vesekárosító hatásúak, ami a 

veseműködés romlásaként, potenciálisan veseelégtelenség formájában jelentkezik. Az 

infúziós készítmények beadása a veseműködés szoros felügyelete mellett lehetséges, és 

biztosítani kell a beteg megfelelő hidrálását. A vesén keresztül való elimináció 

szükségessé teszi csökkent veseműködésű betegeken a dózis módosítását, valamint a 

csökkentett dózis nagyobb térfogatban való, lassabb adagolását is [192]. A BP-k nagyon 

gyakori mellékhatása a hypocalcaemia, hypophosphataemia, és gyakori a kálium, 
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magnézium szérumszint csökkenése is. Gyakori mellékhatás a csont, ízület és 

izomfájdalom, a vér alakos elemeinek száma gyakran csökken. A szem különböző 

gyulladásainak előfordulása (conjunctivitis, episcleritis, scleritis, uveitis), szintén 

csoportmellékhatás, a terápia abbahagyásával szűnik meg. Ritkán a bőrön, bőr alatti 

szövetekben generalizált túlérzékenységi reakciók is előfordulhatnak. A betegek az 

infúziós készítmények beadása után közvetlenül influenzaszerű tüneteket 

panaszolhatnak, ami lázzal, rossz közérzettel, fáradtsággal jár. Ez az akut fázis reakció 

antipyreticummal, szteroiddal kezelhető, jellemzően a terápia folytatásával egyre kevésbé 

jelentkezik [190]. Az infúzió beadásának helyén gyakran jelennek meg helyi reakciók: 

fájdalom, bőrpír, duzzanat, induratio, phlebitis [192]. 

Társult rizikófaktorok esetén (pl. daganat, kemoterápia, sugárterápia, kortikoszteroidok, 

elhanyagolt szájhigiéné) jelentős mellékhatás lehet az állkapocs-osteonecrosis. 

Elsősorban az intravénás aminobiszfoszfonátokat kapó onkológiai betegek körében 

fordul elő [190]. A szájhigiéné fontosságára minden esetben fel kell hívni a beteg 

figyelmét, és amennyiben a BP terápiát tervezik, a terápia megkezdése előtt az invazív 

fogászati beavatkozásokat rendezni szükséges. Antiangiogén gyógyszerekkel együtt 

alkalmazva a BP hatóanyagokat az állkapocs-osteonecrosis gyakorisága fokozódhat. 

Jellegzetes, de ritkán előforduló csoportmellékhatás a mikrofrakturák, jellemzően az 

atípusos femurtörések megjelenése. A betegek figyelmét fel kell hívni arra, hogy a BP 

kezelés ideje alatt jelezzék a comb-, csípő- vagy lágyéktájon jelentkező fájdalom 

előfordulását. Ez a beteg orvoshoz történő irányítását, a femurtörés kivizsgálását teszi 

indokolttá. 

A BP-k jellemző mellékhatásainak, az ezekkel kapcsolatos tudnivalók és a gyógyszerész 

teendőinek rövid összefoglalását a III. táblázat tartalmazza [187]. 
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III. táblázat: A biszfoszfonátok jellemző mellékhatásai [187] 

MELLÉKHATÁS 

TÍPUSA 
MELLÉKHATÁSOK GYAKORISÁG, ELŐFORDULÁS A GYÓGYSZERÉSZ TEENDŐJE, TUDNIVALÓK 

CSOPORT-
MELLÉKHATÁS  

Oesophagus 
irritáció  

Nagyon gyakori, minden per 
os készítményre jellemző 

A beteg oktatása a gyógyszerbevétel 
körülményeinek betartására; a jellemző 
tünetek jelentkezésekor orvoshoz kell 
irányítani a beteget. 

 
Hypocalcaemia  Nagyon gyakori Kalciumpótlás, időben a biszfoszfonáttól 

szigorúan elkülönítve, vérkép kontrollal, 
orvosi javallatra. 

 
Szem gyulladásai  Gyakori Orvoshoz kell irányítani a beteget, a terápia 

abbahagyása szünteti meg.  

 
Vesefunkció 
romlása  

Gyakori Dózismódosítások hátterének ismerete, 
jelentős interakciók figyelése. 

 
Állkapocs-
osteonecrosis  

Ritka, általában onkológiai 
betegeken, egyéb 
rizikótényezők jelenlétében 
fordul elő 

Szájhigiéné fontosságának, fogorvosi 
ellenőrzés szükségességének hangsúlyozása.  

 
Atípusos 
femurtörés  

Ritka, onkológiai betegek 
érintettek főként 

Comb-, csípő, lágyékfájdalom jelentkezésekor 
a beteget orvoshoz kell irányítani. 

NEM CSOPORT-
MELLÉKHATÁS  

Csont-, ízület, 
izomfájdalom  

Ritka Fájdalomcsillapítók körültekintő alkalmazása 
(vesefunkció romlásának elkerülése). 

 
Influenzaszerű 
tünetek  

Ritka, az intravénás 
készítmények alkalmazásakor 
fordul elő 

A beteg megnyugtatása, törekvés a terápia 
fenntartására. 

 

2.8.6. A HATÓANYAGCSOPORT JELLEMZŐ INTERAKCIÓI 

A BP-k a CYP enzimrendszert nem befolyásolják, farmakodinámiás interakciókra nem 

számítunk. Farmakokinetikai interakciók jelentkezhetnek a kálcium tartalmú ételek, italok 

(tej, ásványvíz, kemény víz) és más többértékű kationok (pl. alumínium, magnézium, 

vaskészítmények) jelenlétében. A BP jó kelátor, a többértékű kationokkal komplexet 

képez. Acetilszalicilsav, nem-szteroid gyulladáscsökkentők és a BP-k együttesen 

fokozzák egymás emésztőrendszeri irritációt okozó hatását. A vesefunkciót rontó 

hatóanyagokkal (pl. diclofenac) együtt adva a BP-k vesekárosító hatása tovább erősödik, 

vesediszfunkciót is okozhatnak. Aminoglikozidokkal, kacsdiuretikumokkal történő 

egyidejű alkalmazás mellett megnő a hypocalcaemia veszélye. Az intravénásan adott 

ranitidin növelheti a BP-k biohasznosulását a gyomor savasságának csökkentése révén. A 

gyomor pH-ját növelő egyéb hatóanyagokkal való együttalkalmazás során a per os BP 

készítmények felszívódása javul, a biohasznosulás nő, mindez dózisuk módosítását nem 

teszi szükségessé [192]. 
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Egyidejűleg több BP alkalmazása ellenjavallt, mert az a mellékhatások kockázatát növeli, 

a terápiás hatékonyságot viszont nem. Ez alól egyedül a klodronát kivétel, amit egyéb 

intravénás BP-k hatásának kiegészítésére is alkalmaznak onkológiai javallatban. A 

klasszikus kemoterápiás gyógyszerek, a tirozinkináz-gátlók (imatinib), a 

farneziltranszferáz-gátlók, a COX-2 gátlók és a BP-k közötti szinergizmust is 

valószínűsítik, additív hatást is megfigyeltek [192]. 

2.9. A BETEGEK TERÁPIÁS EGYÜTTMŰKÖDÉSE 

A WHO meghatározása szerint hosszú távú terápiák esetén az adherencia az egyén 

egészségügyi szakemberrel egyeztetett ajánlásoknak megfelelő viselkedése a 

gyógyszerszedés, a diéta és az életmódváltás területén [206,207]. A gyógyszeres 

adherencia négy összetevője az elfogadás (acceptance), a terápiás egyetértés 

(concordance), a kitartás (persistence) valamint az engedelmesség (compliance). Bármely 

tényező zavara a terápia eredményességét veszélyezteti. A krónikus megbetegedések 

esetén a terápia elfogadása és a terápiával történő egyetértés alapvető fontosságú, hiszen 

a beteg életében, esetleg életmódjában történik változás. Amerikai vizsgálat alapján az 

osteoporosisos betegek adherenciája már a terápia első évében szuboptimális, és az első 

év után kevesebb, mint 60%-uk szedi a gyógyszert [208,209]. Akik az éves 

gyógyszermennyiség kétharmadánál kevesebb gyógyszert szednek, ott a BMD növekedés 

alacsonyabb, mint azoknál, akik ennél többet szedtek, valamint a csontanyagcsere 

markereinek csökkenése is kisebb mértékű [210,211]. Kellő adherenciával (MPR>80% 

és perzisztencia több mint 12 hónap) a törési kockázat 25%-kal csökkenthető [212]. 

OP esetén az adherenciát a kor, a nem, a törési anamnézis, a BMD, egyéb krónikus 

megbetegedések (hypertonia, diabetes stb.) befolyásolják [213-217]. Az adherencia 

primaer oka lehet, hogy a BMD-ben jelentős növekedés mutatkozik, csökken a reszorpció 

üteme, vagy a törési rizikó csökken [218-220]. Egy az OP gyógyszeres adherenciát 

vizsgáló tanulmány szerint azok a betegek a legkitartóbbak a terápiában, akiknél a 

legritkább a gyógyszeradagolási séma, az elektronikus receptfelírás szóbeli tanácsadással 

kombinálva a rövidtávú compliance-t szignifikánsan emeli a kizárólag szóbeli 

tájékoztatáshoz képest, valamint hogy a betegek edukációján alapuló módszerek a 

gyógyszeres adherencia csak marginális növekedését eredményezik [221]. A 

legeredményesebb beavatkozásnak jelenleg az ún. Fracture Liaison Services-ek által 
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vezényelt OP ellátás tűnik, melyet pl. Franciaországban és Ausztráliában alkalmaznak 

[222-224]. Ez a szolgáltatás azt jelenti, hogy a reumatológus-traumatológus-

gyógyszerész háromszögben a beteget egy negyedik szereplő koordinálja, irányítva a 

gyógyszeres és nemgyógyszeres terápia menetét, valamint felvállalva a célzott 

betegedukációt is [225]. 

A magyar PMOP betegek terápiahűsége alacsony, a kezelés első évében az átlagos 

MPR<60%, perzisztencia 32,4% [53]. A törési kockázatot szignifikánsan csökkentette a 

betegegyüttműködés javulása, amit a parenterális gyógyszerforma még fokozni tud [53]. 

A vizsgálat eredményei azt is jelzik, hogy a kezelés iniciálásától számított második év 

végére a beviteli módtól függetlenül harmadára csökken a terápiahűség, ami a betegek 

terápia-menedzsmentjének fontosságát jelzi [53]. A per orális BP hatóanyagokkal az 

egyéves perzisztenciát 20-29%-nak találták, ami a nemzetközi adatokkal összehasonlítva 

lényegesen rosszabb [226-228]. 

A tünetszegény krónikus megbetegedésekre jellemzően a terápiák hatékonysága az 

optimális alatt marad [229]. A beteg terápiás együttműködése a morbiditást, a mortalitást 

és a hospitalizációt is bizonyítottan csökkenti [230]. Bizalmát azonban megingathatja a 

terápiában, ha a kezelés szükségességének összefüggéseit nem látja át, vagy a törésekhez 

társuló krónikus fájdalom csak hosszú idő után mérséklődik [231]. A terápiahűség 

folyamatos felmérése, az esetleges változások okainak felderítése a beteg elvárásait, 

preferenciáit, prioritásait segít monitorozni [232]. 

2.9.1. AZ ADHERENCIÁT BEFOLYÁSOLÓ TÉNYEZŐK OSTEOPOROSISBAN 

Az adherenciát befolyásoló tényezőket OP esetén három nagy csoportra bonthatjuk: a 

betegre, a betegségre és a terápiára jellemző faktorokra. A tényezők csoportosítását a 3. 

ábra szemlélteti. 
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AZ ADHERENCIÁT BEFOLYÁSOLÓ TÉNYEZŐK OSTEOPOROSISBAN

BETEGRE JELLEMZŐ FAKTOROK

SZOCIOÖKONÓMIAI JELLEMZŐK:
NEM, KOR, BMI
CSALÁDI ÁLLAPOT

MUNKAVÉGZÉS

JÖVEDELEM
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ÖNGYÓGYÍTÓ MÓDSZEREK

MOTIVÁCIÓ

BETEGSÉG ISMERETE

TÁJÉKOZOTTSÁG

A BETEGSÉG JELLEMZŐI

CSONTSŰRŰSÉG

KÓREREDET

CSONTTÖRÉS

TÜNET JELENLÉTE

FÁJDALOM JELENTKEZÉSE

A DIAGNÓZIS ÓTA ELTELT IDŐ

A TERÁPIA JELLEMZŐI

ORVOS-BETEG KAPCSOLAT

A TERÁPIA KOMPLEXITÁSA

GYÓGYSZERHATÓANYAG

ADAGOLÁSI FORMA

ADAGOLÁSI IDŐKÖZ

A GYÓGYSZERBEVÉTEL

KÖRÜLMÉNYEI

MELLÉKHATÁSOK

VÁLTÁS AZ ANTIPOROTIKUMOK

KÖZÖTT

KIEGÉSZÍTŐ TERÁPIÁK

 

3. ábra: Az adherenciát befolyásoló tényezők osteoporosisban [230,232-234] 

A nők jellemzően könnyebben alkalmazkodnak a gyógyszeres terápiával járó 

életmódváltoztatáshoz, a kor és a diagnózis óta eltelt idő egyenes arányban van az 

adherenciával [233]. A beteg motivációjának, ismereteinek növelése egyértelműen a 

terápiás együttműködés javításához járul hozzá [232]. Az egyedülállók nehezen követik 

pontosan a terápiát, az aktív munkavégzés és a társbetegségek, valamint tünetek, fájdalom 

jelenléte két irányban is befolyásolhat: csökkentheti és emelheti is az adherenciát 

[231,233]. A jövedelem csökkenése és a gyógyszerköltség növekedése az adherencia 

csökkenésének irányába ható tényezők [230]. A betegségre jellemző faktorok közül a 

csontsűrűség növekedésével a terápiás együttműködés csökkenhet, a csonttörés jelenléte 

általában növeli az együttműködés mértékét [233]. Az adherenciát csökkenti, ha a terápia 

túl összetett, bonyolult vagy kényelmetlenséget okoz [234]. A perzisztenciát növeli, ha a 

gyógyszer adagolási időköze nő, valamint amennyiben parenterális gyógyszerformát 

alkalmaznak [230]. 

2.10. HIÁNYOSSÁGOK AZ OSTEOPOROSIS ELLÁTÁSÁBAN 

A WHO szervezete, az International Osteoporosis Foundation (IOF) részéről Nicholas 

Harvey és Eugene McCloskey vezetésével felmérték, hogy világszerte milyen 

hiányosságokkal kell megküzdeni az OP és a kistraumás törések megelőzésével 
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kapcsolatban [235]. Az OP ellátásával kapcsolatban 10 kiemelt hiányosságot tártak fel, 

melyeket a 4. ábrán foglaltam össze. 

HIÁNYOSSÁGOK AZ OSTEOPOROSIS ÉS A KISTRAUMÁS TÖRÉSEK

MEGELŐZÉSÉVEL KAPCSOLATOSAN

1 – SZEKUNDER TÖRÉSMEGELŐZÉS

2 – GYÓGYSZEREK ÁLTAL OKOZOTT OSTEOPOROSIS

3 – A CSONTRITKULÁSSAL ÖSSZEFÜGGŐ MEGBETEGEDÉSEK

4 – A MAGAS TÖRÉSI RIZIKÓJÚ EGYÉNEK PRIMER TÖRÉSPREVENCIÓJA

5 – A TERÁPIÁN MARADÁS FONTOSSÁGA

6 – A CSONTRITKULÁS ÉS A TÖRÉSI RIZIKÓ ÖSSZEFÜGGÉSEI

7 – A CSONTRITKULÁS TERÁPIÁINAK ELŐNY/KOCKÁZAT VISZONYA

8 – AZ ANTIPOROTIKUS TERÁPIÁKHOZ TÖRTÉNŐ HOZZÁFÉRÉS ÉS TÁMOGATOTTSÁGUK

9 – A TÖRÉSPREVENCIÓ ELŐTÉRBE HELYEZÉSE A NEMZETI EGÉSZSÉGMEGŐRZŐ PROGRAMBAN

10 – A CSONTRITKULÁS KÖLTSÉGEI A FEJLŐDŐ ORSZÁGOKBAN

 

4. ábra: Hiányosságok az osteoporosis és a kistraumás törések megelőzésével 

kapcsolatosan (Forrás: www.iofbonehealth.org) 

A hiányosságok négy fő csoportja: betegazonosítás és betegségmenedzsment (1-4), 

nyilvánosságrahozatal (5-7), kormányzati és egészségpolitikai feladatok (8-9), adathiány 

(10). Az első csoportban a következő területeken tapasztaltak hiányosságokat: az első 

típusos törés bekövetkezte után a második törés megelőzésének céljából végzett 

törésmegelőzés, a csontra (is) ható gyógyszereket alkalmazó betegek felvilágosítása, a 

csontvesztés megelőzése érdekében az adherencia megfelelő szinten tartása, a magas 

törési rizikóval rendelkező egyének azonosítása, valamint a törési rizikó becslésnek a 

terápia részévé tétele azon betegségek esetén, melyek mellett az OP gyakori társbetegség. 

A nyilvánosságrahozatal területén elsősorban az elindított antiporotikus terápiát kapó 

betegek terápiás perzisztenciáját lenne fontos növelni, szükséges volna világosabban 

közvetíteni az OP és a típusos törések közötti összefüggést és azt is, hogy milyen 

következményekkel jár a nem kezelt OP az életminőség szempontjából. A kormányzati 

és egészségpolitikai feladatok terén a csontdenzitásmérés területi különbségei, valamint 

a támogatás egyenlőtlenségei szorulnak fejlesztésre. A jelenlegi felmérések szerint az 

OP-val kapcsolatos költségek a fejlődő országokban is jelentkezni fognak a következő 40 
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év során, ezért ezekben az országokban megfelelő minőségű és mennyiségű adat elérésére 

van szükség ahhoz, hogy a döntéshozói lépéseket időben meg lehessen tenni. Az 

összefoglaló szerzői fontosnak tartják, hogy a hiányosságok kezelése a jelen feladata, és 

elképzelésük szerint a helyi adottságoknak megfelelően szükség szerint kell a 

fejlesztéseket véghezvinni a típusos törésekhez kapcsolódó költségek csökkentése 

céljából [235]. 

A csontritkulás kezelésének sikeréhez a betegeknek az utasításokat betartva, hosszú ideig 

kell alkalmazniuk a gyógyszereket, azonban hosszú távon sok OP beteget nem kezelnek 

vagy a kezelés nem hatékony [229,231,236-238]. Bár nagy elvárással tekintett az 

orvostudomány a 2000-es évek elején a BP hatóanyagokra, és a gyógyszeres adherencia 

kapcsán számos tanulmány született, erre a problémára még mindig nem találtak 

megoldást [225,226-229,231,234]. OP-ban a terápia menedzsmentet személyre szabottan 

kell alkalmazni annak érdekében, hogy az adherenciát növelni tudjuk [239]. 

Gyógyszerkiadás során a gyógyszerésznek lehetősége van a magas rizikóval rendelkező 

betegek terápiás szokásainak felmérésére, és arra is, hogy a nonadherens betegeket 

kiszűrjék [232]. Murphy-Menezes megállapította, hogy a gyógyszerészeknek döntő 

szerepük van abban, hogy a betegek megfelelő terápiás eredményeket érhessenek el 

[240]. Bizonyítottan képesek a betegek adherenciáját növelni: a betegek megbíznak a 

gyógyszerszakértőkben, és rendelkezésükre állnak a megfelelő ismeretek és technikák, 

melyeket a mindennapi gyakorlatban alkalmazni tudnak [241-243]. Bár a klinikus 

azonosítani tudja azokat a betegeket, akik hajlamosak a noncompliance-re, és a 

nonadherencia bizonyított rizikófaktorai is ismertek, továbbra is feltárásra szorulnak az 

antiporoticus terápiák visszautasításának szubjektív okai [233,244].  
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3. CÉLKITŰZÉSEK 

Dolgozatom három részből áll, melyek az előző fejezetben tárgyalt hiányosságok közül 

az osteoporosisos betegek gyógyszeres adherenciáját növelő tényezők feltárásával a 

terápián maradás fontosságára és az antiporoticus terápiák előny/kockázat viszonyára 

helyezik a hangsúlyt. 

1. Munkám célja, hogy a magyar osteoporosis ellátásban bizonyítottan eredményesen 

alkalmazható terápiás protokollok alapján az ellátórendszerbe bekerült betegek részére a 

gyógyszerészi gondozás keretein belül megfelelő segítséget nyújthasson a gyógyszerész 

társadalom a törési rizikó csökkentésében. Kérdőíves vizsgálatommal azonosítani 

kívántam azokat a betegeket, akik esetén a nonadherencia előfordulására fokozott 

figyelmet kell fordítani. Ezen betegcsoportok azonosításával a gyógyszerészi gondozás 

hatékonyságát befolyásoló tényezők feltárására törekedtem az osteoporosisos betegeknél 

[245]. 

2. A kérdőíves vizsgálat során előtérbe kerültek a BP-k alkalmazásának komplikációi, 

ezért a hazai gyógyszerfelhasználás alakulását ebben a gyógyszercsoportban behatóbban 

is meg kívántam vizsgálni. „A BP-k az onkológiai csontfolyamatok progressziójának 

gátlásában, valamint az OP prevenciójában és terápiájában is alapvető szerepet töltenek 

be. Alkalmazásuk hazánkban több mint húsz éves múltra tekint vissza: az onkológiában 

az 1990-es évek, OP javallattal 2000 óta találunk hazai forgalomba hozatalra 

engedélyezett készítményt. Az elmúlt évtized során megjelent számos generikum, a 

készítmények ára jelentősen csökkent, támogatásuk többször módosult. Az évezred elején 

nagy remények várományosaként számon tartott hatóanyagokat ma már rutinszerűen 

alkalmazzák, a mindennapi gyakorlatban szerzett gyógyszerelési tapasztalatokról is 

számos közlemény született. Szembe kellett nézni azzal, hogy a BP-k által elért terápiás 

hatás mértéke minden indikációban változatos lehet a betegek egyéni tulajdonságai, a 

gyógyszerszedési morál és a betegség lokalizációja, valamint előrehaladottsági foka, 

súlyossága szerint is” [205]. 

Ezek ismeretében a BP-k hazai alkalmazásának változásairól a közforgalmú 

gyógyszerellátás szemszögéből közelítve adok áttekintést. Az elemzésben a fő 

indikációkban felhasznált készítmények országos vényforgalmi adatait vizsgálom meg. 
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A BP hatóanyagtartalmú gyógyszerek felhasználása mennyiségi és minőségi változáson 

ment át a 2006-tól 2014-ig tartó időszakban mindkét fő indikációs területen: az 

osteoporosis és az onkológia területén is. Célom ezen változás trendjeinek bemutatása, a 

tendenciák megfigyelése, mert „a gyógyszerfelhasználás tendenciáinak alakulása rámutat 

az alkalmazás változásaira, valamint segítségével megvizsgálhatók a támogatási 

módosítások felhasználásra gyakorolt hatásai is. A különböző indikációs területeken 

alkalmazott készítményeknél az ellátott terápiás évek számát jelenítem meg, ennek 

segítségével vetem össze az onkológiában és az OP-ban alkalmazott készítmények 

mennyiségét, árának változásait, finanszírozását” [205]. 

3. Munkám harmadik része a BP-k fontos, ritka és súlyos mellékhatásának, az állkapocs-

osteonecrosisnak hazai kutatása. A vényforgalmi és betegellátási adatok elemzése 

szempontjából lényeges, hogy a BRONJ önálló BNO és OENO kóddal nem rendelkezik, 

ezért nehéz megállapítani, hogy a BP hatóanyagtartalmú gyógyszerkészítményeket 

alkalmazó betegek közül kik lehetnek érintettek [246]. A megbetegedés kódolása a járó- 

és a fekvőbeteg ellátásban is több kódon történhet. Ezeket a kódokat a 4. fejezetben 

ismertetem. A kutatómunka célja a BRONJ betegek azonosítására megfelelő módszer 

kidolgozása, mely a továbbiakban az MRONJ-ban, azaz a gyógyszerek által okozott 

állcsontelhalásban szenvedő betegek azonosítására is alkalmas lesz [246]. 

A vizsgálat további célja konkrét adatokat szolgáltatni a magyar lakosság körében a 

BRONJ kialakulásáról, rizikóiról annak érdekében, hogy a gyógyszerészi gondozás során 

ennek a mellékhatásnak a kivédésére hatékonyabban tudjunk törekedni, és a betegeket 

egzakt adatok alapján legyen mód felvilágosítani. Az adatelemzés célja a magas rizikójú 

betegek kiszűrése a BP-t alkalmazó betegek közül, és esetlegesen az is, hogy a terápia 

megválasztásában vagy terápia váltásakor fogódzót nyújthassak a klinikusok számára 

[246]. 
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3.1. HIPOTÉZISEK 

A kutatás egyes részeiben az alábbi hipotéziseket kívántam igazolni: 

1.a) Az osteoporosisban szenvedő betegek gyógyszeres adherenciája annak 

függvénye, hogy a betegek milyen mértékben tartják fontosnak a 

megbetegedésüket. Ez utóbbit több tényező befolyásolhatja: társbetegségek 

jelenléte, a betegre jellemző szocioökonómiai faktorok, a betegségre, valamint a 

terápiára jellemző faktorok. 

1.b) Az osteoporosisos betegek gyógyszeres adherenciája és a betegek életminősége 

pozitív korrelációt mutat. 

2.a) Az osteoporosisban biszfoszfonátot alkalmazó betegek száma lényegesen 

meghaladja az onkológiai javallatban biszfoszfonátot kapó betegekét. 

2.b) A reumatológiai indikációban alkalmazott biszfoszfonát hatóanyagú 

gyógyszerkészítmények felhasználásában történt változások követik az 

antiporoticumok finanszírozásának változásait. A finanszírozás csökkentése 

negatív hatással van az ellátott betegek számára. Az új gyógyszerhatóanyagok, 

gyógyszerformák és gyógyszerkombinációk megjelenése megváltoztatja a 

gyógyszerfelírási szokásokat. 

3. A magyar betegek körében is érvényesülnek a nemzetközi trendek a BRONJ 

kialakulása szempontjából: az onkológiai betegeknek lényegesen nagyobb 

esélyük van arra, hogy ez a gyógyszermellékhatás kialakuljon, mint az 

osteoporosisban szenvedő betegeknek. 
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4. MÓDSZEREK 

4.1. ADHERENCIA ÉS ÉLETMINŐSÉG FELMÉRÉS 

Kérdőíves felmérést végeztem el 200 osteoporosisban szenvedő beteg körében, akiket 

véletlenszerűen választottam ki négy magyarországi kórház reumatológiai osztályán, 

illetve DEXA rendelőjében. A vizsgálatot a Semmelweis Egyetem TUKEB engedélyével 

végeztem el, és az érintett kórházakban is engedélyeztettem befogadásra. A négy kórház: 

Uzsoki Utcai Kórház, Budapest, DEXA vizsgáló; Budai Irgalmasrendi Kórház, Budapest 

Reumatológiai Osztály; Flór Ferenc Kórház, Kistarcsa, Reumatológiai Osztály; Mohácsi 

Kórház Reumatológiai Osztály. A betegbevonási kritérium a diagnosztizált osteoporosis, 

kizárási kritérium bármely típusú onkológiai megbetegedés jelenléte volt. Kilenc beteg 

számolt be malignitásról, őket a vizsgálatból kizártam, így 191 beteg által kitöltött 

kérdőív elemzése történt meg [245]. 

A betegeket gyógyszerész (vagy megbízottja) vonta be a vizsgálatba a kutatás ismertetése 

után írásos beleegyező nyilatkozat aláírásával a gyógyszerésszel (vagy megbízottjával) 

együtt töltötték ki a kérdőív csomagot. Az önkitöltős kérdőívek kitöltése a betegek által 

önállóan történt. A felmérés alatt a gyógyszerész a DEXA vizsgálaton jelen lehetett [245]. 

4.1.1. A VIZSGÁLATBAN ALKALMAZOTT KÉRDŐÍVEK 

A betegek életminőségének felmérése EQ5D-3L (EuroQol 5 Dimensions 3 Levels) 

kérdőív és VAS (Vizuális Analóg Skála) használatával történt [247,248]. A gyógyszeres 

adherenciát az ©MMAS (Morisky Medication Adherence Scale) magyar verziójával, a 

betegek pszichológiai státuszát a Beck Depresszó Skála (Beck Depression Inventory) 

rövidített magyar változatával mértem fel [249-253]. 

Az EQ5D-3L az általános életminőség mérésére szolgáló, önkitöltős kérdőív, mely a 

következő öt dimenzióban vizsgálja az életminőséget: mozgékonyság, önellátás, 

szokásos napi tevékenységek, fájdalom/rossz közérzet, valamint szorongás/lehangoltság. 

Dimenziónként egy kérdést tartalmaz, melyekre háromfokozatú (3L) skálán lehet választ 

adni, az első szint (1) a legkevésbé, a harmadik szint (3) a leginkább jellemző a beteg 

állapotára. A válaszok egészségi állapot-profilként is használhatók és egyetlen indexszé 

is alakíthatók előre meghatározott súlyszámuk alapján [245,246]. Az EQ5D index -0,594 
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és +1 közötti értékeket vehet fel, a magasabb érték jobb egészségi állapotot fejez ki. A 

vizsgálatban a kérdőív validált, magyar nyelvű változatát alkalmaztam. Az EQ5D 

kérdőívhez tartozik a VAS, mely egy 100 osztásrészt tartalmazó skála, amin a beteg az 

aktuális egészségi állapotát jelöli. A 0 az elképzelhető legrosszabb, a 100-as érték az 

elképzelhető legjobb egészségi állapotra utal [247,248]. 

Az ©MMAS-8 szintén önkitöltős kérdőív, mely a gyógyszeres adherenciát vizsgálja 

nyolc kérdésben a feledékenység, a figyelmetlenség, az állapot javulása, az állapot 

rosszabbodása, a megelőző napi gyógyszer alkalmazása, a gyógyszerszedés 

kényelmetlensége szempontjából. Az igen és nem válaszok a kérdés minőségétől függően 

érnek 0 vagy 1 pontot. A kérdőív kiértékelésekor kapott eredmény szerint a betegek 

magas adherenciával rendelkeznek, ha a pontszámuk 0, közepes együttműködésűek, ha a 

pontszám 1-2, és alacsony adherenciával rendelkeznek, ha 3-8 közötti értéket vesz fel. A 

betegeket ebbe a három a csoportba soroltuk a gyógyszeres terápiával történő 

együttműködés szerint. A kérdőív magyar nyelvű változatát alkalmaztam a vizsgálat 

során, melyet Donald E. Morisky professzor, a licensz tulajdonosa bocsátott 

rendelkezésemre [249-253]. 

Az EQ5D-3L és a ©MMAS rövid, nem betegségspecifikus kérdőívek, és egyszerűen 

alkalmazhatók a közforgalmú gyógyszertárakban is, ahol a gyógyszerkiadáskor közel 

pontos képet kell kapni a beteg állapotáról igen rövid idő alatt [246]. 

A Beck Depresszió Skála rövidített magyar változata kilenc kérdésből áll. A válaszadás 

négyfokozatú skálán történik, melyekből a depresszív tünetek megléte és súlyossága 

állapítható meg. A válaszok a négyfokozatú skálán (egyáltalán nem jellemző, alig 

jellemző, jellemző, teljesen jellemző) sorban egyre nagyobb pontszámot érnek, 

kérdésenként 1-4 pontig. A kiértékelés az összpontszám alapján történik: 9 pont normál 

állapotot, 10-18 pont enyhe depressziót, 19-25 pontig közepes, és 26 pont fölött súlyos 

depressziót jelez [252-253]. 

A standard kérdőívek alkalmazása mellett összeállítottam egy kérdéssort a betegek 

általános státuszára (nem, kor, magasság, testsúly, családi állapot, munkavégzés, 

jövedelem, gyógyszerköltség, az OP diagnózisának éve, antiporoticum típusa, kálcium- 

és D-vitamin pótlás, poroticus törések száma, helye, mozgásszervi fájdalom jelentkezése, 
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rendszeressége, fájdalomcsillapító módszer stb.) vonatkozóan, és számításba vettem az 

egyéb krónikus megbetegedéseiket is. Megkértem a betegeket arra, hogy állítsák sorba a 

krónikus megbetegedéseiket az OP-val együtt aszerint, hogy mennyire befolyásolja a 

mindennapi életüket az adott megbetegedés. A válaszokat 1-től a betegségek száma 

szerint kellett megadni úgy, hogy az 1 jelentette azt a betegséget, amely a beteg életére a 

legnagyobb hatással bírt. A következő betegségcsoportokat vettem figyelembe: magas 

vérnyomás; szív- és érrendszeri megbetegedés a magas vérnyomáson kívül; váz- és 

izomrendszeri megbetegedés az OP-n kívül; diabetes bármilyen formája; gyulladásos 

bélbetegségek; asthma, COPD; epilepszia bármilyen formája; egyéb megbetegedések. A 

kiértékeléskor a betegek femorális T-score értékeit vettem figyelembe [245]. 

A betegek válaszai alapján három csoportot alkottam aszerint, hogy az OP-t hogyan 

rangsorolták a betegek. Az OP Fontos (I.) csoportba azok a betegek kerültek, akik az OP-

t az első helyen jelölték meg. Az OP Közepesen fontos (II.) csoportba azok, akik az első 

hely kivételével bármely más helyen rangsorolták az OP-t, míg az OP Nem fontos (III.) 

csoportba azok a betegek kerültek, akik az OP-t nem rangsorolták [245]. 

4.1.2. STATISZTIKAI KIÉRTÉKELÉS 

Munkámban a terápiás viselkedést befolyásoló faktorok és az OP fontossága szerint 

alkotott csoportok közötti korrelációkat vizsgáltam. A csoportok között minden egyes 

faktor esetében páros differencia tesztet alkalmaztam, a statisztikai elemzés SPSS 

szoftver 22 program segítségével történt [245]. 

4.2. BISZFOSZFONÁTOK OEP ADATAINAK ELEMZÉSE 

„Az OEP országos vényforgalmi adatait a www.oep.hu (ma: www.neak.gov.hu) 

honlapról töltöttem le. A vizsgált időszak a 2006-tól 2014-ig tartó kilenc év. A publikus 

forgalmi adatok és elemzések között 2006-tól feldolgozható formátumban találhatók meg 

cikkenként és jogcímenként a vényre kiadott gyógyszerek forgalmi értékei. Az 

adattáblákban megtalálható a cikk neve, TTT-kódja, ATC kódja, az éves kiadott 

dobozszám, a vény jogcíme, a kiadott mennyiség összes fogyasztói ára, az összes 

elszámolt támogatás, a betegek által kifizetett összes térítési díj és a kvázi térítési díjak 

összesítve, valamint a DOT forgalom” [205]. 
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4.2.1. KIÉRTÉKELÉS 

„Az éves forgalmi adatokat először M05BA és M05BB ATC kódra szűrtem 

(Biszfoszfonátok és Biszfoszfonát kombinációk). A továbbiakban elkülönítettem az 

onkológiai és reumatológiai alkalmazású készítményeket. A készítmények terápiás 

felhasználásának azonosítása az alábbi szempontok alapján történt: 

- Hatóanyag: Alendronát és rizedronát, valamint kombinációs készítményeik 

alkalmazása OP-ban történik, pamidronát és klodronát onkológiai javallattal áll 

rendelkezésre. Mindkét területen alkalmazzák az ibandronát és a zoledronsav 

készítményeket. 

- Készítmények kiszerelése: A dozírozás reumatológiában és onkológiában 

különböző, emiatt jellemző az azonos hatóanyagú, más elnevezésű, hatáserősségű 

és javallatú specialitás(ok) jelenléte (pl.: Zometa 4mg oldatos infúzió, Aclasta 

5mg oldatos infúzió). 

- A felhasználás jogcíme: A BP hatóanyagtartalmú gyógyszerkészítmények OP 

esetén emelt támogatási kategóriában rendelhetők, az onkológiai felhasználás 

kiemelt támogatási körbe tartozik [254]. 

Az ily módon leválogatott készítménycsoportok vényforgalmi adatait elemeztem a két fő 

indikációs területen” [205]. 

4.2.2. AZ ÁBRÁKON SZEREPLŐ SZÁRMAZTATOTT ÉRTÉKEK 

A hatóanyagok éves DOT forgalmának összesítése csak azonos terápiás területen ad 

többletinformációt. A két különböző terápiás javallatú, valamint a különböző hatóanyagú 

készítmények felhasználási adatainak összevetéséhez az éves DOT forgalmat az adott 

készítmény egy éves átlag dózisával számolt terápiájára vonatkoztattam. Ebből definíció 

szerint az ellátott terápiás évek számát kaptam. Amennyiben feltételezhetnénk, hogy a 

betegek adott évben 100% perzisztenciával voltak jelen a rendszerben, valamint a 

kiváltott gyógyszerek 100%-át bevették (ill. beadták), ez a szám az adott évben az ellátott 

betegszámmal lenne egyenlő” [205]. 
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„Az egy évre eső átlagos terápiás költség számított értéke az eredeti adattáblából az adott 

hatóanyagra és gyógyszerformára számított összes fogyasztói ár és az ellátott terápiás 

évek számának hányadosa” [205]. 

„Adott hatóanyag esetén az összes támogatás a finanszírozott összeg és a kvázi térítési 

díjak (a közgyógyellátásban részesülők számára finanszírozott gyógyszerek ára) összege” 

[205]. 

„Egy terápiás év átlagos térítési díja az adattáblában található, a betegek által kifizetett, 

adott hatóanyagra összesített összes térítési díj és az ellátott terápiás évek számának 

hányadosa”[205]. 

4.2.3. LIMITÁCIÓK 

Az országos vényforgalmi adatokból a terápiás rezsimek alapján számított ellátott 

betegévek száma csak abban az esetben lehetne azonos az ellátott betegek számával, 

amennyiben a betegek kivétel nélkül 100%-os perzisztenciával követnék a terápiát. Az 

adatok a hazai trendeket mutatják. A BP-t felíró orvosok széles és változó köre miatt a 

Központi Statisztikai Hivatal betegszám adatainak korrelációja az általam feldolgozott 

OEP adatokkal bizonytalan, ezért dolgoztam származtatott értékekkel [205]. 

„Külön szükséges kiemelni, hogy a BP-k javallatai között a Paget-kór is szerepel. Ebben 

az indikációban a vizsgált időszakban a tiludronát kivonása után támogatást csak az 

Aclasta 5mg oldatos infúzió kapott. Mivel a Paget betegség kiemelt támogatási körbe 

tartozik, az Aclasta kiemelt támogatású soron pontosan jelzi az ebben az indikációban 

történt receptkiváltást. Az elemzésből kizártam Paget-kórban alkalmazott tiludronátot 

(Skelid) és zoledronsav készítményt, mert ennek adatai az osteoporosisos alkalmazástól 

egyértelműen elkülöníthetők, valamint finanszírozásuk az OP-ban alkalmazott 

készítményekétől eltér” [205]. 

A zoledronsav és ibandronát tumoros hypercalcaemia indikációban is jelen van az 

onkológiai terápiában. A feldolgozott adatokból nem különíthető el a felhasználás ezen 

indikáció szerint, és finanszírozásuk is azonos. Az intravénás klodronát készítményt az 

elemzésben hagytam. A javallatokban szereplő több indikáció az oka annak is, hogy az 

OP-val szemben az onkológia mint csoport szerepel. Az onkológiai javallatú intravénás 
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készítmények esetén a számításokat 3 hetente (évente 17 alkalommal) történő adagolással 

végeztem el [205]. 

Az elemzés nem tartalmazza az egyedi méltányosság jogcímen kiváltott receptek adatait 

[205]. 

4.3. BRONJ BETEGEK AZONOSÍTÁSA 

4.3.1. A VIZSGÁLAT ELRENDEZÉSE 

Ahhoz, hogy elegendő adat álljon rendelkezésre ezen ritka mellékhatás kialakulásának 

felméréséhez, a teljes magyar populáció vényforgalmi adatainak vizsgálatát végeztem el. 

Magyarországon az egészségügyi kiadások finanszírozását egy intézmény, a NEAK (volt 

OEP – Országos Egészségbiztosítási Pénztár, ma Nemzeti Egészségbiztosítási 

Alapkezelő) végzi, mely lehetővé teszi a populáció szintű adatok vizsgálatát. Az ÁEEK 

(Állami Egészségügyi Ellátó Központ) kezeli a NEAK adatait az egész országra 

vonatkozóan, ezekhez az adatokhoz sikerült hozzáférést kapni az elemzés elkészítéséhez 

[246]. 

Etikai engedélyeztetés: Az adatgyűjtést az ÁEEK munkatársai végezték el a Semmelweis 

Egyetem Gyógyszerésztudományi Kar Egyetemi Gyógyszertár Gyógyszerügyi 

Szervezési Intézettel kötött megállapodás alapján. Az adatokat előre egyeztetett módon 

szűrve és kódolva bocsátották rendelkezésemre, melyből egyedi adatok számomra 

hozzáférhetetlenek: a betegek azonosítására semmilyen módon nem volt lehetőség. Az 

ÁEEK alapfeladata – többek között – a NEAK által gyűjtött adatok tárolása és 

feldolgozása, ezért az etikai engedély megkérésére az adatelemzéshez nem volt szükség 

[246]. 

4.3.2. ADATBÁZIS ÉS ADATGYŰJTÉS 

A BRONJ vizsgálatához az adatok 2010. január 1-től álltak elemezhető állapotban 

rendelkezésre, ezért ezt a dátumot választottam a vizsgálat kezdő időpontjának. A záró 

időpont 2014. december 31. Az ez utáni időszakban a vizsgálatba bekerülő betegeknek – 

feltételezésem szerint – nagy része lett volna MRONJ beteg az egyéb antireszorptív 

(denosumab), antiangiogén és TKI (tirozin kináz inhibitor) gyógyszerek elterjedése miatt, 

így az adatok elemzése BRONJ-re vélhetően fals adatokat eredményezhetett volna [246]. 
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Első lépésben ATC (Anatómiai, Terápiás és Kémiai besorolás) kód szerint 

meghatároztam a BP készítményeket, melyek vényforgalmi adatait lekértem a NEAK 

rendszerből. A következő ATC kódokat használtam fel: M05BA – Biszfoszfonátok and 

M05BB – Biszfoszfonát kombinációk. A leválogatott vényekhez tartozó kódolt TAJ 

(Társadalombiztosítási Azonosító Jel) számokkal dolgoztam tovább. Az ily módon talált 

betegek alkották a BP betegek csoportját. Kizártam azokat a betegeket, akiknél az OENO 

(Orvosi Eljárások Nemzetközi Osztályozása) beavatkozáslista szerint fej-nyaki irradiáció 

történt, erre volt szükség, hogy az osteoradionecrosisos betegektől elkülönítsem a BRONJ 

betegeket. Az irradiáció OENO kódjait a magyar járó- és fekvőbeteg ellátás rendszer 

adataiból szűrtem ki [246]. 

A BRONJ betegeket a NEAK fekvő adatbázisából kértem le abból a TAJ-csoportból, 

melyet a BP vényforgalmi adatok szűrése eredményezett. Tehát minden vizsgált beteg 

kapott BP kezelést, közülük választottam ki a BRONJ eseteket BNO és OENO szerint. A 

felhasznált BNO és OENO kódokat az 5. ábra mutatja [246]. 

Azokat a BP betegeket tekintettem a továbbiakban BRONJ betegeknek, akik a fenti 

kódok szerint mindkét csoportban leválogatásra kerültek: a BNO és az OENO megerősíti 

egymást. A BRONJ betegek adatait addig az időpontig vizsgáltam, amíg az első BNO 

vagy OENO kód megjelent a BRONJ-vel kapcsolatban, míg azoknak a betegeknek az 

adatait, akiknél BRONJ-t nem találtam, a vizsgálati időszak teljes egésze alatt elemeztem 

[246]. 
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MÓDSZER: NEMZETI EGÉSZSÉGBIZTOSÍTÁSI ALAPKEZELŐ ADATAINAK ELEMZÉSE

2010 JANUÁR 1. ÉS 2014 DECEMBER 31. KÖZÖTT EXPEDIÁLT VÉNYEK, ATC M05BA, M05BB
KIZÁRÁSI KRITÉRIUM: TERÁPIÁS IRRADIÁCIÓ A FEJ-NYAKI RÉGIÓBAN

236 207 BISZFOSZFONÁTOT ALKALMAZÓ BETEG

BRONJ-hoz kapcsolható 
OENO kódok

A per orális készítményeket alkalmazóknál a vény kiváltásától számított 182 nap időeltolás[1]

340 
ÁLLKAPOCS 

OSTEONECROSIS
BETEG 0.144%

BRONJ-hoz kapcsolható 
BNO kódok

[1] American Association of Oral and Maxillofacial Surgeons
Position Paper on Bisphosphonate- related Osteonecrosis of
the Jaws. Advisory Task Force on Bisphosphonate- related
Osteonecrosis of the Jaws. J Oral Maxillofac Surg 65:369-376,
2007.

M8690 Osteomyelitis, k.m.n.
M8700 Idiopathiás asepticus csontelhalás 

többszörös lokalizáció
M8710 Gyógyszer okozta csontelhalás

többszörös lokalizáció
M8720 Posttraumás csontelhalás 

többszörös lokalizáció
M8730 Egyéb másodlagos csontelhalás

többszörös lokalizáció
M8780 Egyéb másodlagos csontelhalás

többszörös lokalizáció
M8790 Csontelhalás, k.m.n többszörös

lokalizáció
M8950 Osteolysis
M8980 Egyéb meghatározott csont

rendellenességek
M8990 Csontrendellenesség, k.m.n.
M9050 Csontelhalás egyéb, máshová 

osztályozott betegségekben

K1020 Az állcsontok gyulladásos elváltozásai
K1080 Az állcsontok egyéb meghatározott

betegségei
M8440 Pathologiás csonttörés. m.n.o.
M8480 A csontfolytonosság egyéb

rendellenességei
M8490 A csontfolytonosság rendellenessége,

k.m.n.
M8590 A csontsűrűség és szerkezet

rendellenessége, k.m.n.
M8610 Egyéb akut osteomyelitis
M8620 Szubakut osteomyelitis
M8630 Idült multifokális osteomyelitis
M8640 Idült osteomyelitis váladékozó üreggel
M8650 Egyéb idült, haematogen osteomyelitis
M8660 Egyéb idült osteomyelitis
M8680 Egyéb osteomyelitis
M8690 Osteomyelitis, k.m.n.
M8700 Idiopathiás asepticus csontelhalás 

többszörös lokalizáció

50113 Osteomyelitises koponyacsont resectio

52430 Műtét az állkapcson

52440 Alveolusplasztika

52490 Egyéb fogászati műtét

52740 Szájüreg plasztikai helyreállítása

BNO kódok OENO kódok

 

5. ábra – A magyar biszfoszfonát és BRONJ populáció meghatározásának módszere 

[246] 

4.3.3. A BETEGEK ADATAINAK VIZSGÁLATA 

Az alkalmazott gyógyszerkészítmény gyógyszerformája (Intravénás vagy Per orális) 

szerint: A Per os csoportba azok a betegek kerültek, akik kizárólag per os 

gyógyszerformát kaptak, míg az Intravénás csoportban a betegek az intravénás 

gyógyszerformát alkalmazták, függetlenül attól, hogy per os gyógyszert kaptak-e. A 

BRONJ kialakulásának rizikója százszoros - ezerszeres lehet az intravénás 

készítményeknél a per os gyógyszerformáéhoz képest, ezért döntöttem úgy, hogy az 

utóbbi csoportban összevonom a betegeket. Az irodalmi adatok szerint a per os BP 

készítményeknél a BRONJ kialakulásának kockázata az első gyógyszerszedés után 6 

hónappal alakul ki, ezért a per os gyógyszert szedő betegek esetén 182 nap időeltolást 

vettem figyelembe az első BRONJ kialakulásának megjelölésekor (tehát pl. azt a per os 

gyógyszert szedő beteget, aki az első BP gyógyszerkiváltás után kizárólag 182 napon 

belül produkált egy BNO-t vagy OENO-t, ami a BRONJ-vel összefügg, nem számítottam 

BRONJ betegnek) [255-257]. Az intravénás gyógyszereknél ilyen időeltolást nem 

alkalmaztam, hiszen ezek a gyógyszerek már az első alkalmazás után is növelik a BRONJ 

kialakulásának kockázatát [246]. 
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A betegek adatait a BP fő indikációja szerinti csoportosításban is megvizsgáltam. A 

kiváltott gyógyszerkészítmény neve, kiszerelése, hatáserőssége és a finanszírozási 

technika alapján egyszerűen megkülönböztethető a gyógyszerkészítmények fő 

indikációja: a BP-t onkológiai vagy reumatológiai indikációban rendelték-e el [205]. 

Onkológiai fő alkalmazásnak tekintettem azokat a készítményeket, melyeket az 

előrehaladott emlőrák, prosztatarák, vagy a myeloma multiplex csonteseményeinek 

megelőzésére és terápiájában, valamint tumor által indukált hypercalcaemiában 

alkalmaznak. A reumatológiai indikációk a PM és a glükokortikoid-indukálta, valamint a 

férfi osteoporosis, illetve a Paget-kór [246]. 

A BP-k hatását hatóanyagok szerint vizsgáltam: klodronát, alendronát, ibandronát, 

pamidronát, rizedronát és zoledronsav. A különböző hatóanyagok közötti 

összehasonlíthatóságot a Relatív Teljes Dózis (RTD) bevezetésével tettem lehetővé. Az 

RTD egy viszonyszám, melynek számításához a beteg által kiváltott minden 

gyógyszerkészítmény hatóanyagának DDD-je (Defined Daily Dose) szükséges. Az ezek 

alapján számított összes DOT (Days of Therapy, Terápiás napok száma) nap egységek 

számát osztva rizikós napok számával a vizsgált időszakban adja meg az RTD-t. 

Felmértem a terápiaváltás hatását is a betegek között: a terápia váltást a hatóanyag 

váltásával, vagy azonos hatóanyag esetén a gyógyszerforma változtatásával definiáltam 

[246]. 

A glükokortikoszteroidok hatását azok között a betegek között vizsgáltam, akik ilyen 

gyógyszerkészítményeket alkalmaztak a vizsgált időszakban. A betegeket vényforgalmi 

adatok alapján a kiváltott szteroid készítmény ATC kódja (ATC H02) szerint 

választottam ki az összehasonlításhoz. Ebben a csoportban vizsgáltam a szteroid 

kiváltások számának, a BP-ok RTD-inek és a BP hatóanyag típusának hatását a BRONJ 

kialakulására [246]. 

A statisztikai analízist SPSS 20.0 szoftverrel végeztem el. A leíró statisztikák mellett a 

faktorok páronkénti összehasonlítására Bonferoni tesztet alkalmaztam. A normál 

eloszlású adatok esetén varinacia-analízist, a nem normál eloszlású adatok esetén 

Kruskall Wallis próbát végeztem. Diszkrét változók esetén chi-négyzet próbát, 

folyamatos változók esetén t-négyzet próbát alkalmaztam [246].  
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5. EREDMÉNYEK 

5.1. ADHERENCIA ÉS ÉLETMINŐSÉG 

A kérdőíves vizsgálatba bevont 191 beteg jellemzőinek összefoglalása a IV. táblázatban 

található. A vizsgálati populáció átlagéletkora 66,9±9,4 év, a legfiatalabb beteg 42, a 

legidősebb 88 éves volt. A diagnózis óta eltelt idő a kérdőív kitöltésekor 0-25 év között 

mozgott, átlagosan 8,5±6,4 év volt [245]. 

IV. táblázat – A betegek fő demográfiai és klinikai mutatói [245] 
FAKTOR KATEGÓRIA (PONTÉRTÉK) N (%) ÁTLAG (SD) 

Nem Férfi (0) 

Nő (1) 

17 (8,9) 

174 (91,1) 

NA 

Kor (év) n=191 <  55 év 

55-65 év 

65-75 év 

75  < év 

23 (12,0) 

54 (28,3) 

73 (38,2) 

41 (21,5) 

66,9 (9,38) 

A diagnózis óta eltelt idő (év) 

n=168  

< 1 év 

1 – 5 év 

5 – 10 év 

10 – 15 év 

15 – 20 év 

20 – 25 év 

20 (11,9) 

48 (28,6) 

43 (25,6) 

33 (19,6) 

16 (9,5) 

8 (4,8) 

8,5 (6,35) 

BMI 

n=191  

<18  

18≤BMI<25 normál 

25≤BMI<30 túlsúlyos 

30≤BMI<35 I. fokú obesitas 

35≤BMI<40 II. fokú obesitas 

40≤BMI III. fokú obesitas 

1 (0,5) 

76 (39,8) 

76 (39,8) 

25 (13,1) 

4 (6,3) 

1 (0,5) 

26,2 (4,50) 

Havi bruttó jövedelem 

n=140 

80 000Ft alatt (1) 

80 000-100 000Ft (2) 

100 000-200 000Ft (3) 

200 000Ft fölött (4) 

54 (38,6) 

65 (46,4) 

16 (11,4) 

5 (3,6) 

NA 

Összes havi 

gyógyszerköltség 

n=191 

5 000Ft alatt (1) 

5 000-10 000Ft (2) 

10 000-20 000Ft (3) 

20 000Ft fölött (4) 

44 (23,0) 

96(50,3) 

46 (24,1) 

5 (2,6) 

NA 

Képzettség 

n=191 

Általános iskola (1) 

Érettségi (2) 

Érettségihez kötött szakképzés (3) 

Felsőfokú végzettség (4) 

Egyéb (0) 

46 (24,1) 

29 (15,2) 

53 (27,7) 

61 (31,9) 

2 (1,0) 

NA 

Családi állapot 

n=188 

Egyedülálló (1) 

Házas/Kapcsolatban él (2) 

91 (48,4) 

97 (51,6) 

NA 

Munkavégzés 

n=191 

Aktív dolgozó (1) 

Nyugdíjas (2) 

Rokkantnyugdíjas (3) 

Egyéb státuszú (4) 

42 (21,9) 

134 (70,2) 

12 (6,3) 

3 (1,6) 

NA 

Típusos törés megléte 

n=191 

Nincs típusos törés (0) 

1 törés (1) 

Több törés azonos lokáción (1) 

Több törés különböző lokációkon (1) 

107 (56,0) 

53 (27,8) 

13 (6,8) 

18 (9,4) 

NA 

Töréstípus 

n=84 

Alkar 

Csigolya 

Csípőtáj 

Egyéb 

53 (63,1) 

25 (29,8) 

11 (13,1) 

17 (20,2) 

NA 
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T-score (DEXA eredmény) NA 183 (95,8) -2,828 (0,828) 

Antiporoticum típusa 

n=191 

Kálcium és/vagy D-vitamin 

Biszfoszfonát per os 

Biszfoszfonát intravénás 

Denosumab 

Egyéb(Raloxifen/Calcitonin/Teriparatid) 

Nem emlékszik a gyógyszer nevére 

Nincs gyógyszeres kezelés 

23 (12,0) 

70 (36,7) 

29 (15,2) 

10 (5,2) 

6 (3,1) 

43 (22,6) 

10 (5,2) 

NA 

Csont és ízületi fájdalom 

gyakorisága n=191 

Nincs fájdalom (0) 

< heti 1 napon (1) 

2-3 nap egy héten (2) 

4-6 nap egy héten n(3) 

Naponta (4) 

6 (3,1) 

39 (20,4) 

31 (16,2) 

27 (14,1) 

88 (46,1) 

NA 

Fájdalomcsillapító módszer 

n=191 

Irreleváns (0) 

OTC gyógyszer (1) 

Felírt gyógyszer (2) 

Egyéb (3) 

8 (4,2) 

62 (32,5) 

105 (55,0) 

16 (8,4) 

NA 

Krónikus társbetegségek 

száma az osteoporosis mellett 

n=191 

Nincs (0) 

1 (1) 

2 (2) 

3 vagy több (3) 

30 (15,7) 

71 (37,2) 

56 (29,3) 

34 (17,8) 

NA 

Krónikus társbetegség típusa 

az osteoporosis mellett 

n=191 

Magas vérnyomás (HBP) 

Cardiovasculáris megbetegedés (kivéve 

HBP) 

Egyéb csont és ízületi megbetegedés 

Diabetes (bármely formája) 

Asthma, COPD 

Gyulladásos bélbetegség (IBD) 

Egyéb megbetegedés 

103 (53,9) 

57 (29,8) 

 

37 (19,4) 

36 (18,8) 

20 (10,5) 

24 (12,6) 

27 (14,1) 

NA 

Az osteoporosis helyezése a 

krónikus megbetegedések 

fontossága szerint 

n=191 

Nincs helyezés 

1. 

2. 

≥3. 

64 (33,5) 

44 (23,0) 

50 (26,2) 

33 (17,3) 

NA 

Adherencia szint 

(©MMAS-8 eredményei 

szerinta) n=188 

Alacsony 

Közepes 

Magas 

24 (12,8) 

72 (38,3) 

92 (48,9) 

NA 

Beck Depresszió Skála 

szerinti depressziós állapot 

n=191 

9 normál 

10-18 enyhe depresszió 

19-25 depresszió 

26< súlyos depresszió 

28 (14,7) 

132 (69,1) 

21 (11,0) 

10 (5,2) 

14,02 (4,91) 

EQ5D NA 191(100,0) 0,630 (0,325) 

Vizuális Analóg Skála 

eredményei 

NA 191(100,0) 64,97 (18,55) 

a) Use of the ©MMAS is protected by US and International copyright laws. Permission for use is required. A license agreement is avaliable from: 

DonaldE. Morisky, MMAS Research (MORISKY), 294 Lindura Court, Las Vegas, NV 89138; dmorisky@gmail.com. 

5.1.1. GYÓGYSZERES TERÁPIA, POROTICUS TÖRÉSEK, T-SCORE ÉS KRÓNIKUS 

TÁRSBETEGSÉGEK 

A kérdőív kitöltésekor 181 beteg (94,8%) kapott gyógyszeres kezelést, melyet az OP 

gyógyszeres kezelésének algoritmusa szerint írtak elő [258]. A gyógyszeres kezelések 

alakulását a betegek között a 6. ábrán mutatom be. 
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6. ábra – A vizsgálatban szereplő betegek által alkalmazott gyógyszerféleségek [245] 

A betegek 44,0%-ának, 84 betegnek volt a kérdőív kitöltése előtt egy vagy több poroticus 

csonttörése. Ezek közül a betegek közül 13-nak (15,5%) többszörös törése fordult elő 

azonos locuson, 18 betegnek (21,4%) több törése volt különböző locusokon. A betegek 

95,8%-a (183 beteg) rendelkezett elérhető T-score-ral. 151 betegnek (79,0%) volt -2,5-

tel egyenlő vagy annál alacsonyabb T-score-ja, mely a WHO definíciója szerint az OP 

diagnosztikai kritériuma [245]. 

Az OP-n kívül nem volt társbetegsége 30 betegnek (15,7%, n=191). Epilepszia a vizsgált 

betegcsoportban nem fordult elő. A társbetegségek 161 beteg esetén (84,3%) a 

következők szerint alakultak: 71 beteg (37,2%) egy társbetegségről számolt be, 56 főnek 

(29,3%) kettő, 21 betegnek (11%) három, és 13 főnek (6,8%) négy vagy annál több 

krónikus megbetegedése volt az OP mellett. 44 beteg rangsorolta az OP-t első helyre, 64 

beteg nem rangsorolta az OP-t a jelentős megbetegedései között (OP helyezése 0). A 7. 

ábrán az OP-t rangsoroló betegek láthatók krónikus társbetegségeik száma szerint [245]. 
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7. ábra – Az osteoporosis helyezése és a krónikus társbetegségek száma [245] 

5.1.2. AZ OSTEOPOROSIS FONTOSSÁGI SORRENDJE 

Szignifikáns különbséget találtam az OP fontossága szerinti csoportokba sorolt betegek 

között életkor, T-score, munkavégzés, gyógyszertípus, gyógyszerszedés, törés jelenléte, 

fájdalom gyakorisága, társbetegség és a társbetegségek száma szerint. Ezeket az 

eredményeket mutatja az V. táblázat [245]. 

V. táblázat – Betegek jellemzői az osteoporosis fontossági csoportokban [245] 

FAKTOR 
OP FONTOS 

(N=44) 
OP KÖZEPESEN FONTOS 

(N=83) 
OP NEM FONTOS 

(N=64) 
P

d 

BMI átlag 26,477 

(SD 4,8320, SE 0,7284) 

26,352 

(SD 4,1655, SE 0,4572) 

25,919 

(SD 4,7408, SE 0,5926) 0,781 

Kor átlag  70,02 
(SD 7,987, SE 1,204) 

66,77 
(SD 8,507, SE 0,934) 

65,02 
(SD 10,814, SE 1,352) 0,023 

T score átlag -3,095 

(SD 0,9441, SE 0,1440) 

-2,871 

(SD 0,7496, SE 0,0833) 

-2,576 

(SD 0,7807, SE 0,1016) 0,006 

Nem: 
Férfi 

Nő 

2 (4,6%) 

42 (95,4%) 

6 (9,4%) 

58 (90,6%) 

9 (10,8%) 

74 (89,2%) NS 

Családi állapot: 

Egyedülálló 
Házas/kapcsolatban él 

23 (52,3%) 
21 (47,7%) 

35 (42,2%) 
48 (57,8%) 

34 (53,1%) 
30 (46,9%) 0,306 

Munkavégzés: 

Aktív dolgozó 
Nyugdíjas, rokkantnyugdíjas 

2 (4,6%) 
42 (95,4%) 

19 (22,9%) 
64 (77,1%) 

21 (32,8%) 
43 (67,2%) 0,016 

A diagnózis óta eltelt idő: 

Kevesebb, mint 5 év 

Több, mint 5 év 

17 (38,6%) 

27 (61,4%) 

31 (37,3%) 

52 (62,7%) 

20 (31,3%) 

44 (68,7%) 0,363 

Gyógyszerszedés: 

Igen 

Nem 

44 (100,0%) 

0 (0,0%) 

81 (97,6%) 

2 (2,4%) 

56 (87,5%) 

8 (12,5%) 0,005 

0

5

10

15

20

25

30

35

40

0 1 2 3 4≤

B
ET

EG
SZ

Á
M

KRÓNIKUS TÁRSBETEGSÉGEK SZÁMA

AZ OSTEOPOROSIS HELYEZÉSE ÉS A KRÓNIKUS TÁRSBETEGSÉGEK SZÁMA

OP HELYEZÉSE ≥3

OP HELYEZÉSE 2

OP HELYEZÉSE 1

OP HELYEZÉSE 0

DOI:10.14753/SE.2019.2326



54 
 

Gyógyszerszedők: 

Ismeri a gyógyszert 
Nem emlékszik a gysz nevére 

29 (65,9%) 
15 (34,1%) 

67 (82,7%) 
14 (17,3%) 

32 (57,1%) 
24 (42,9%) 0,001 

Gyógyszertípusa: 

Kálcium és/vagy D-vitamin 
BPb per os 

BPb intravénás 

Denosumab 
Egyéb antiporoticum 

Nem emlékszik a gysz nevére 

Nem szed gyógyszert 

8 (21,7%) 
14 (20,0%) 

2 (6,9%) 

6 (60,0%) 
2 (33,3%) 

15 (34,9%) 

0 (0,0%) 

 

10 (43,5%) 
37 (52,9%) 

19 (65,5%) 

2 (20,0%) 
1 (16,7%) 

12 (27,9%) 

2 (20,0%) 

 

5 (34,8%) 
19 (27,1%) 

8 (27,6%) 

2 (20,0%) 
3 (50,0%) 

16 (37,2%) 

8 (80,0%) 0,001 

Típusos törés: 
Nincs 

Van 

22 (50,0%) 

22 (50,0%) 

41 (49,4%) 

42 (50,6%) 

44 (68,8%) 

20 (31,2%) 0,042 

Törések száma: 
0 

1 

1-nél több 

22 (50,0%) 

16 (36,4%) 

6 (13,6%) 

41 (49,4%) 

27 (32,5%) 

15 (18,1%) 

44 (68,8%) 

10 (15,6%) 

10 (15,6%) 0,182 

Fájdalom rendszeressége: 

< heti 1 nap 

2-6 nap egy héten 
naponta 

9 (20,5%) 

10 (22,7%) 
25 (56,8%) 

9 (10,8%) 

37 (44,6%) 
37 (44,6%) 

27 (42,2%) 

11 (17,2%) 
26 (40,6%) 0,001 

Fájdalomcsillapító módszer: 

OTC gyógyszer 

Felírt gyógyszer 
Egyéb technika 

15 (34,1%) 

25 (56,8%) 
4 (9,1%) 

26 (31,3%) 

50 (60,2%) 
5 (6,0%) 

21 (32,8%) 

30 (46,9%) 
7 (10,9%) 0,177 

Krónikus társbetegség: 

Nincs 
Van 

3 (6,8%) 
41 (93,2%) 

0 (0,0%) 
83 (100,0%) 

27 (42,2%) 
37 (57,8%) 0,001 

Krónikus társbetegségek számac: 

1 

2 
3 vagy több 

24 (58,5%) 

12 (29,3%) 
5 (12,2%) 

33 (39,8%) 

33 (39,8%) 
17 (20,5%) 

14 (37,8%) 

11 (29,7%) 
12 (32,4%) 0,001 

Társbetegség típusa 

Magas vérnyomás 
Cardiovasculáris 

Egyéb mozgásszervi 

Diabetes (bármely típus) 
Gyulladásos bélbetegség 

Asthma, COPD 

Egyéb megbetegedés 

28 (63,6) 
11 (25,0) 

7 (15,9) 

6 (13,6) 
4 (9,1) 

2 (4,5) 

6 (13,6) 

55 (66,3) 
32 (38,6) 

18 (21,7) 

15 (18,1) 
15 (18,1) 

11 (13,3) 

12 (14,5) 

20 (37,3) 
15 (23,4) 

14 (21,9) 

12 (18,8) 
8 (12,5) 

4 (6,3) 

9 (14,1) NA 

Beck depresszió eredmény: 

Normál 

Enyhe depresszió 
Depresszió 

Súlyos depresszió 

7 (15,9%) 

31 (70,5%) 
4 (9,1%) 

2 (4,5%) 

12 (14,5%) 

55 (66,3%) 
11 (13,3%) 

5 (6,0%) 

9 (14,1%) 

47 (73,4%) 
5 (7,8%) 

3 (4,7%) 0,958 

Gyógyszeres adherencia 

Alacsony 
Közepes 

Magas 

2 (4,5%) 
22 (50,0%) 

20 (45,5%) 

15 (18,1%) 
30 (36,1%) 

38 (45,8%) 

8 (12,5%) 
25 (39,1%) 

28 (43,8%) 0,257 

EQ5D átlag 0,645 
(SD 0,3358, SE 0,0506) 

0,574 
(SD 0,3336, SE 0,0366) 

0,692 
(SD 0,2982, SE 0,0373) 0,086 

EQ5D Mozgékonyság 

1 

2 
3 

22 (50,0%) 

22 (50,0%) 
0 (0,0%) 

31 (37,3%) 

50 (60,2%) 
2 (2,4%) 

32 (50,0%) 

32 (50,0%) 
0 (0,0%) 0,269 

EQ5D Általános tevékenységek 

1 
2 

3 

28 (63,6%) 
14 (31,8%) 

2 (4,5%) 

39 (47,0%) 
39 (47,0%) 

5 (6,0%) 

42 (65,6%) 
21 (32,8%) 

1 (1,6%) 0,169 

EQ5D Fájdalom, rossz közérzet 

1 
2 

3 

11 (25,0%) 
28 (63,6%) 

5 (11,4%) 

13 (15,7%) 
59 (71,1%) 

11 (13,3%) 

23 (35,9%) 
35 (54,7%) 

6 (9,4%) 0,090 

VAS átlag 66,36 
(SD 18,662, SE 2,813) 

61,98 
(SD 18,460, SE 2,026) 

67,89 
(SD 18,432, SE 2,304) 0,137 

a) 100%= az adott gyógyszertípust szedő betegek 

b) Biszfoszfonát 
c) 100%: Egyéb krónikus megbetegedés ≠0 

d) Páros differencia tesztet végeztünk az egyes csoportpárok között 1:2; 1:3 és 2:3. 
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Az OP fontossági csoportokba sorolt betegek százalékos aránya a különböző 

gyógyszereket szedők között látható a 8. ábrán [245]. 

 

8. ábra – Az osteoporosis fontossága a gyógyszercsoportokon belül [245] 

A 9. ábrán a gyógyszeres adherencia szintek láthatók az OP fontossági csoportokban 

[245]. 

 

9. ábra – Adherencia a különböző osteoporosis fontossági csoportokban [245] 
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5.1.3. A GYÓGYSZERES ADHERENCIA ÉS A VIZSGÁLT FAKTOROK ÖSSZEFÜGGÉSEI  

Jelen fejezetben a vizsgálat során mért különböző adherencia szintekkel (alacsony, 

közepes, magas) rendelkező betegek szocioökonómiai faktorokkal, az OP tüneteinek 

megjelenésével, az életminőséggel és a depresszió státusszal kapcsolatos kérdésekre adott 

válaszainak átlageredményeit szemléltetem. A pontszámokat a IV. táblázatban a faktorok 

kategóriáinál jeleztem. 

A 10. ábrán az életkor, a VAS skálán jelzett egészségi állapot, a Beck Depresszió Skálán 

mért eredmény és a diagnózis óta eltelt idő csoportonkénti átlagát mutatom be. Az ábrán 

látható, hogy a közepes adherenciájú betegek életkora átlagosan magasabb volt, mint a 

többi csoporté. Ugyanebben a csoportban a VAS érték átlaga alacsonyabb volt a másik 

két csoport átlagához viszonyítva. A Beck Depresszió Skálán elért eredményt a magas 

adherenciájú betegcsoportban találtam a legalacsonyabbnak, a diagnózis óta eltelt idő 

azonban átlagosan itt volt a leghosszabb. 

 

10. ábra – Az alacsony, közepes és magas adherenciaszintű betegek válaszainak 

átlageredményei (±SD) 1. 

  

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

ÉLETKOR VAS ÉRTÉK BECK DEPRESSZIÓ SKÁLA

EREDMÉNY

DIAGNÓZIS ÓTA LETELT IDŐ

AZ ALACSONY, KÖZEPES ÉS MAGAS ADHERENCIASZINTŰ BETEGEK VÁLASZAINAK

ÁTLAGEREDMÉNYEI (±SD) 1.

ALACSONY ADHERENCIASZINT KÖZEPES ADHERENCIASZINT MAGAS ADHERENCIASZINT

(évek) (évek)

DOI:10.14753/SE.2019.2326



57 
 

 

A 11. ábrán a nem, a családi állapot, a munkavégzési státusz és az iskolai végzettség 

témakörében feltett kérdésekre adott válaszok átlageredményei láthatók. A grafikonon 

leolvasható, hogy a nem esetén a magas adherenciájú csoportban volt a férfiak száma a 

legnagyobb, a családi állapot tekintetében az alacsony adherenciájú betegek között volt a 

legkisebb az egyedülállók száma. A munkavégzésre adott válaszok szerint az alacsony 

adherenciájú betegek csoportjában volt a legtöbb aktív dolgozó és a közepes beteg-

együttműködésű csoportban volt a legtöbb rokkantnyugdíjas. Az iskolai végzettség a 

magas adherenciájú betegek csoportjában volt a legmagasabb. 

 

 

11. ábra – Az alacsony, közepes és magas adherenciaszintű betegek válaszainak 

átlageredményei (±SD) 2. 
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A 12. ábrán a jövedelemszintet, a gyógyszerköltséget, a gyógyszerszedési státuszt, 

valamint az EQ5D átlageredményeket szemléltetem. Az ábrán látható, hogy a közepes 

adherenciaszintű betegek jövedelmének átlaga volt a legmagasabb, a gyógyszerköltség 

azonban a magas adherenciájú csoportban volt a legmagasabb. A jövedelem és a 

gyógyszerköltség esetén a válaszok átlageredménye látható, mely a jövedelmi, valamint 

a költség szintre utal. Az alacsony terápiás együttműködésű betegek közül minden beteg 

azt nyilatkozta, hogy szed antiporoticumot, és a magas adherenciájú betegek között volt 

a legtöbb olyan beteg, aki nem szed gyógyszert (nem gyógyszert szed, vagy kizárólag 

fájdalomcsillapítót alkalmaz) az osteoporosisára. A legalacsonyabb EQ5D átlagot a 

közepes adherenciájú betegcsoportban kaptam. 

 

12. ábra – Az alacsony, közepes és magas adherenciaszintű betegek válaszainak 

átlageredményei (±SD) 3. 
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A T-score-t és a törésekkel kapcsolatos kérdésekre adott válaszok eredményeit 

ábrázoltam a 13. ábrán. A grafikonon látható, hogy a T-score eredmények átlaga a 

közepes adherenciájú betegek között volt a legalacsonyabb. A törések jelenléte is ebben 

a csoportban volt a legjellemzőbb, a többi csoportban kevesebb az olyan beteg, akiknek 

jellemző osteoporoticus törésük volt. A törések száma a magas adherenciájú 

betegcsoportban a legnagyobb. 

 

 

13. ábra – Az alacsony, közepes és magas adherenciaszintű betegek válaszainak 

átlageredményei (±SD) 4. 

 

A 14. ábrán a fájdalommal és a krónikus megbetegedésekkel kapcsolatos kérdésekre adott 

válaszokat szemléltetem. A grafikonon jól látható, hogy a mozgásszervi fájdalom 

jelenléte a magas adherenciájú betegcsoportban található a legnagyobb arányban. A 

fájdalom azonban a közepes adherenciájú betegcsoportban fordul elő a 

legrendszeresebben, és ebben a betegcsoportban alkalmazzák a legtöbben az orvos által 

vényre felírt fájdalomcsillapítókat is. A krónikus társbetegségek előfordulása és száma is 

a közepes terápiás együttműködésű betegcsoportban a legnagyobb. 
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14. ábra – Az alacsony, közepes és magas adherenciaszintű betegek válaszainak 

átlageredményei (±SD) 5. 

 

A vizsgált betegek gyógyszeres adherenciája és a jövedelem (Pearson korreláció: 0,272, 

szignifikancia szint 0,01), a családi állapot (Pearson korreláció: 0,229, szignifikancia 

szint 0,01), a gyógyszerköltség (Pearson korreláció: 0,234, szignifikancia szint: 0,01), 

valamint a diagnózis óta eltelt idő (Pearson korreláció: 0,164, szignifikancia szint 0,05) 

között szignifikáns pozitív korrelációt, az adherencia és a Beck Depresszió Skála 

eredménye között szignifikáns negatív korrelációt (Pearson korreláció: -0,236, 

szignifikancia szint: 0,01) találtam. 
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5.1.4. EQ5D 

A 15. ábra mutatja be a betegek EQ5D kérdőívre adott válaszainak arányát (1,2,3) az OP 

fontossági csoportokon belül [245]. 

 

15. ábra – A betegek válaszainak (1,2,3) aránya az EQ5D dimenziói szerint az OP 

fontossági csoportokban [245] 

A betegek EQ5D értékeit az OP fontossági csoportokban a 16. ábra szemlélteti [245]. 

 

16. ábra – EQ5D átlagértékek az OP fontossági csoportokban 
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5.2. BISZFOSZFONÁTOK FORGALMA MAGYARORSZÁGON 2006-2014 

A BP-k vényforgalmi elemzésének eredményei közül az éves DOT forgalom alakulását 

mutatja be a 17. ábra, melyen az adott terápiás terület minden hatóanyagának DOT 

forgalmát összesítve jelenítettem meg. Onkológiában stabil kb. 5 millió DOT éves összes 

forgalom látható. A reumatológiában (továbbiakban: osteoporosis) alkalmazott 

készítmények támogatása 2007-ben 90-ről 70%-ra mérséklődött [259,260]. Az ebben az 

indikációban vényre kiváltott DOT mennyiség 2008 óta folyamatosan csökken. A 

támogatási kategória 2007 óta nem változott, de a támogatott készítmények köre – és 

térítési díja – folyamatosan módosul [205]. 

 

17. ábra – Éves   DOT    forgalom    onkológia    és    osteoporosis    (millió  DOT) 

(2006-2014) [205] 
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A 18. ábrán az elszámolt éves összes támogatás aránya látható. Az onkológiai rész relatív 

növekedésének oka az OP-ban történő felhasználás csökkenése [205]. 

 

 

18. ábra – Elszámolt éves összes támogatás aránya osteoporosis és onkológia (2006-

2014) [205] 

 

A nemzetközi irodalmi adatok szerint az OP szempontjából veszélyeztetett európai 

populáció lélekszáma növekszik [39]. A veszélyeztetett populáció növekedése magával 

vonja a betegek számának növekedését is. Az International Osteoporosis Foundation 

(IOF) európai felmérése magyar adatokat is szolgáltat, valamint a jövőre nézve is 

találhatunk benne előrejelzést a betegek számának (valamint az OP-hoz kapcsolódó 

költségek) alakulásáról [39]. „Ezek alapján feltételezhetjük, hogy hazánkban az OP 

betegek számának növekedésével párhuzamosan az ellátott betegszám is emelkedni fog. 

A fentiek alapján elemzésünk, a bázisszerek felhasználási adatainak vizsgálata az OP 

ellátásának első lépcsőjében megjelenő betegszám változásainak trendjeit is mutatja” 

[205]. 
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19. ábra – Ellátott terápiás évek száma – osteoporosis [205] 

 

A 19., OP-ra vonatkozó ábrán látható, hogy „2007-ben az ellátott terápiás évek száma 

drasztikus csökkenést mutatott a 2006-os adatokhoz képest. A csökkenés mögött a 2007-

ben bevezetett új OP finanszírozás áll [259]. Első választandó készítmény ekkor 

alendronát hatóanyagtartalmú volt. A rizedronát és ibandronát készítményeket csak az 

alendronát hatástalansága esetén lehetett emelt támogatással rendelni. Férfi OP-ban ekkor 

kizárólag alendronátot alkalmazhattak ebben a támogatási körben, egyéb per os vagy 

injekciós készítményt nem. 2008-2009 folyamán több finanszírozási változás is követte 

a szakmai protokollok fejlődését. Az OP primaer és secundaer prevenciója a 

finanszírozásban is elkülönült. PMOP kezelésében első vonalban alkalmazható lett az 

alendronát mellett a rizedronát, az ibandronát per os és intravénás formája, valamint a 

zoledronsav is. A férfi OP kezelésében injekciós készítmény még mindig nem kapott 

támogatást. A terápiás palettán ekkor már jelen voltak az alendronát generikumok és az 

alendronát, valamint rizedronát kálciummal és/vagy D-vitaminnal kombinált 

készítményei. 2007-2008 között bevezették a terápiás csoporton belüli fixesítést. Ezzel 

számos készítmény kiesett a valódi 70%-on támogatott kategóriából. Ettől az időszaktól 

kezdve a gyógyszerek ára, térítési díjai és a terápiához való hozzáférés folyamatosan 
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változik. 2009-ben kaptak engedélyt a magyar forgalomba hozatalra a rizedronát, 2010-

ben az ibandronát generikumai. 2010 után jellemző a generikumok térnyerése, és a 

finanszírozó a felírók körét is bővítette. Az injekciós készítményeket visszavonták az első 

vonalból, PMOP-ban azokat a per os készítmények hatástalansága vagy intolerancia 

esetén lehet elrendelni. Férfi OP-ban megjelent az injekciós készítmény (Aclasta) 

támogatása” [205]. 

Az ellátott terápiás évek számát OP-ban bemutató 19. ábrán látható a hatóanyagok 

alkalmazásának változása is. „Az alendronát egyeduralma egyértelműen a múlté. A 

támogatás 2007-es visszaesése a reumatológus szakma szerint kb. megfelezte az addig 

ellátott betegszámot [1]. Az általam számított terápiás évek száma ezt nem támasztja alá, 

jelen vizsgálatban azonban nem vettem figyelembe az OP-ban alkalmazott egyéb 

készítményeket. A 2007-ben látható mélypont után terjedtek el a hazai gyakorlatban az 

alendronát és a rizedronát kombinációs készítmények. A 2008-ban és 2009-ben látható 

csúcsértékeket ezek alkalmazásának elterjedése, valamint a zoledronsav terápiás 

megjelenése eredményezte. A rizedronát és kombinált rizedronát készítmények 

alkalmazása 2007 óta nagyjából állandó értéket képvisel (kb. 20-24%). A per os 

ibandronát terápiás alkalmazása jelenleg kb. az összes osteoporosisos BP felhasználás 

5%-a. Az összes ibandronát felhasználás növekszik, és amint látható, az injekciós 

gyógyszerforma a forgalomba hozatal után hamar elnyomta a per os felhasználást, és 

átvette az alendronát és rizedronát felhasználás egy részét is. 2014-ben az összes 

ibandronát felhasználás kb. 80%-át a parenterális gyógyszerforma adta. A bevezetésekor 

kb. azonos ellátott terápiás évvel jelen lévő iv. ibandronát és zoledronsav aránya 2013-

ban már az iv. ibandronát javára mozdult el. A zoledronsavat tartalmazó készítmény 

gyógyszerformája oldatos infúzió, az ibandronát oldatos injekció előretöltött 

fecskendőben. Az egyszerűbb alkalmazás könnyítheti a készítmény elterjedését. 

Összességében látható, hogy a BP-k által ellátott terápiás évek száma csökkent a 2009-es 

és 2010-es adatokhoz képest. Ez a csökkenés 2014-ig kb. 20%-ra volt tehető” [205]. 

Az onkológiában alkalmazott BP-k országos fogyásából kalkulált terápiás évek számát 

mutatom be a 20. ábrán. „Az általuk lefedett közel 5000 terápiás év 2006 és 2014 között 

jelentős mértékben nem változott. A hatóanyagok közötti arányok módosulása azonban 

itt is jellemző: a zoledronsav felhasználása egyre nagyobb teret hódít. A zoledronsav 
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alkalmazása előnyös az összes szolid tumor csontáttétjének kezelésében, a folyamat 

progressziójának lassításában [192]. Az adatok szerint a pamidronát lassan kivonult a 

terápiából. A klodronát az egyetlen olyan BP, ami per os a többi intravénás BP 

terápiájának kiegészítésére is javallott. Alkalmazása a feldolgozott adatok szerint 

visszaszorul. Az ibandronát felhasználása állandó érték körül mozog (kb. 30%), de a 

zoledronsav tartalmú készítmények használata 2014-re az ibandronát által lefedett 

terápiás éveket is láthatóan csökkentette” [205]. 

 

20. ábra – Ellátott terápiás évek száma – onkológia [205] 

 

„Az onkológiában BP-tal ellátott betegévek számának állandóságát több tényező 

együttesen befolyásolja. A kezelés hossza betegenként nagy különbségeket mutathat, ami 

az alapbetegség és állapot függvénye és nem a betegek terápiás együttműködését tükrözi” 

[205]. 

„A két alkalmazási területen az ibandronát készítmények által lefedett terápiás éveket 

megfigyelve látható, hogy az ibandronát per os és intravénás alkalmazásának aránya OP-

ban és onkológiában épp fordított. Amikor az éves kezelések átlagárát tanulmányozzuk 

(ld. alább), feltűnik, hogy onkológiában a parenterális ibandronát kezelés 2012 óta 
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lényegesen drágább, mint a per os. A felhasználás alakulása mögött nyilvánvalóan 

klinikai okokat is kell keresnünk, hiszen az onkológiai alkalmazás 2012 előtt is hasonló 

arányban alakult” [205]. 

5.2.1. A GYÓGYSZEREK ÉVES TERÁPIÁS KÖLTSÉGE, FINANSZÍROZÁSA ÉS TÉRÍTÉSI 

DÍJAI OSTEOPOROSISBAN 

A 21. ábrán mutatom be az éves átlagos terápiás költség osteoporosisra vonatkozó 

változásait. „Az alendronát, valamint a rizedronát terápiás költsége lassan csökken, míg 

az ibandronát készítményeké 2011 óta drasztikus csökkenést mutat. Az újabb és újabb 

alendronát és rizedronát kombinációs készítmények megjelenése a generikus 

készítményekénél magasabban tartja az átlagárakat. Az ibandronát generikumai 2010-ben 

kaptak forgalomba hozatali engedélyt, de a terápia átlagos költségét ez csak 2012-re 

csökkentette. 2013 óta az ibandronát terápia éves költsége mindkét adagolási formában 

kisebb, mint a rizedronáté. A zoledronsav generikumainak alkalmazása a vizsgált 

időszakban még nem terjedt el” [205]. 

 

21. ábra – Éves átlagos terápiás költség (Ft) hatóanyagonként – osteoporosis [205] 

 

Az OP-ban elszámolt éves összes támogatás értéke hatóanyagonként a 22. ábrán látható. 

„A támogatási kulcs változása jól látható eredményt hozott: a finanszírozói oldal 

intézkedései nyomán folyamatosan csökken a kifizetett támogatás éves összege, melyen 
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2014-re a négy hatóanyag kb. azonos arányban osztozik. A rizedronát felhasználás 

viszonylagos stabilitása a terápiás évek és a támogatási összeg szempontjából is 

megállapítható. Az alendronát felhasználás terápiás lefedettsége és támogatása is 

csökken. Mivel az alendronát terápia éves költsége nem változott jelentős mértékben, ezt 

okozhatja az ellátott betegszám csökkenése. A 2010-ben látható csúcsot a zoledronsav és 

iv. ibandronát készítmények széleskörű alkalmazása eredményezi” [205]. 

 

22. ábra – Elszámolt összes támogatás (Millió Ft) – osteoporosis [205] 

 

„A betegek terápiás hozzáállását sokszor nagymértékben befolyásoló térítési díj 

változásait mutatja be a 23. ábra [261]. Az évek során az alendronát, a rizedronát, az iv. 

ibandronát, valamint a zoledronsav éves átlagos térítési díja (az összes térítési díj és az 

ellátott terápiás évek számának hányadosa) egymással összevethető volt. Megfigyelhető, 

hogy az alendronát átlagos térítési díja 2008-tól lassú növekedést mutatott, a rizedronáté 

hasonló ütemben csökkent. A zoledronsavé nem változik, ez azonban egy összegben 

terheli a beteget egy évben. Az intravénás ibandronát átlagos térítési díja 2011 óta a 

generikumok hatására csökkent, míg a per os ibandronát készítményeké 2008-tól 2011-

ig növekedett, és jelentősen meghaladta a többi OP-ban alkalmazott BP éves átlagos 

térítési díjait (kb. 70 000Ft, ill. kb. 25 000Ft). A térítési díj különbség hátterében az áll, 
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hogy a finanszírozó nem sorolhatta azonos kategóriába az ibandronátot terápiás 

hatékonyság szerint az alendronáttal és a rizedronáttal. Az ibandronát a törési rizikó 

csökkentés szempontjából nem ekvivalens az előbb említett hatóanyagokkal [262]. Az 

injekciós gyógyszerforma a noncompliant betegek miatt kaphatott nagyobb támogatást. 

Az ellátott terápiás éveket ábrázoló grafikonon (ld. 19. ábra) látható, hogy a per os 

ibandronát által lefedett évek száma egészen addig csökken, amíg a térítési díj színvonala 

(a generikumok miatt) el nem éri a többi BP-ét” [205]. 

 

23. ábra – Egy terápiás év átlagos térítési díja (Ft) – osteoporosis (2006-2014) [205] 

 

„A per os ibandronát térítési díj és támogatás arányának változásai egyértelműen tükrözik 

OP indikációban a finanszírozási változásokat (ld. 24. ábra). A 2006-ban még 90%-ban 

támogatott készítmény támogatási kulcsa 2007-re 70%-ra csökkent: az éves átlagos 

térítési díj növekedése szemmel látható. 2008-ban a terápiás fixesítés miatt ez a térítési 

díj ismét jelentős mértékben növekedett, majd 2009-ben elért egy maximum értéket. 

Ekkor a támogatás/térítési díj az Eü Emelt 70% ponton átlagosan csak kb. 3:7 arányú. Az 

átlagos éves térítési díj csak akkor kezd csökkenni, amikor a generikumok megjelenése a 

receptkiváltásokban is manifesztálódik, ez ebben az esetben 2012-re tehető. Ekkor a 

terápia számított éves átlagára kedvezőbb lett (csökkenés 35% - kb. 102 000Ft, ill. 
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66 000Ft), ezzel együtt csökkent a térítési díj. Mérséklődött a támogatás mértéke is, amint 

az ábrán látható: ez a csökkenés jóval erőteljesebb, mint a térítési díjé (43%, ill. 31%). 

2014-re a per os ibandronát készítményen a támogatás 50% körüli, abszolút értékben 

azonban jelentősen kevesebb, mint addig bármikor” [205]. 

„Amennyiben a per os ibandronát által lefedett terápiás évek számát és a terápia éves 

átlag térítési díját együtt vizsgáljuk, szembetűnik, hogy az intravénás gyógyszerforma a 

megjelenése után azonnal elnyomta a per os készítmény felhasználását: ára lényegesen 

kedvezőbb volt. 2014-ben abszolút értékben nagyobb volt a per os gyógyszerforma 

felhasználása, a csökkentett ár több terápiás évet produkált. Meg kell jegyezni továbbá, 

hogy 2012 előtt a zoledronsav tartalmú terápia előnyösebb áron volt hozzáférhető, mint 

a parenterális ibandronát. 2013-ban ez megváltozott, és azonnal jelentkezett a lefedett 

terápiás évek számának növekedésében is. Az alkalmazás azonnali reakciója mutatja a 

keresleti oldal árérzékenységét” [205]. 

Az IOF felmérése szerint az OP szempontjából veszélyeztetett populáció folyamatosan 

nő [39]. „Várhattuk, hogy az alapkezeléssel lefedett betegévek száma, így a BP-k 

országos felhasználása is nő a vizsgált időszakban. Számos evidencia bizonyítja, hogy a 

BP hatóanyagokkal történő kezelés törési rizikó csökkentő hatása évek alatt 

manifesztálódik. Az OP terápiákkal kapcsolatos perzisztencia a hazai lakosság körében 

alig nagyobb, mint 30% [53]. Széleskörű irodalommal rendelkezünk a BP 

hatóanyagokkal (ill. általában az OP terápiákkal) kapcsolatos terápiás együttműködésről 

és e csekély mértékű együttműködésnek az egészségügyi kiadásokra gyakorolt hatásairól 

is [220,263,264]. Megállapítást nyert az is, hogy általában az OP terápiákra fordított 

költségeknek csak töredékét fordítjuk ténylegesen a törési rizikó csökkentésére [1]” 

[205]. 

„Az OP-ban szenvedő hazai betegek által kiváltott készítményekkel lefedett terápiás évek 

száma jelentősen csökkent. A szakmai protokollok változása és az új hatóanyagok 

alkalmazása a csökkenés mértékét nem indokolja – a BP csoport OP-ban továbbra is a 

valódi gyógyszeres törésprevenció első lépcsője” [205]. 
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24. ábra – Éves átlagos térítési díj és támogatás (Ft) arányainak változása ibandronát per 

os – osteoporosis [205] 

 

„A kb. 20%-os csökkenést előidéző tényezők között szerepelnek a finanszírozás 

változásai, ebből eredően a terápia térítési díjának, valamint a terápiához történő 

hozzáférés változásai. Az OP szempontjából egyébként alapvetően alacsony 

terápiahűséget mutató betegpopulációt a vizsgált évek során jelentős finanszírozási 

változásoknak tették ki. A terápiahűséget jelentősen befolyásolja a terápia beviteli módja, 

a kezelés gyakorisága, illetve az, hogy hány éve tart a kezelés [53,265]. Bizonyított, hogy 

a beteg-együttműködés javítása szignifikánsan csökkenti a törési kockázatot, ez azonban 

a BP-k esetében még mindig nem tűnik elég hatékonynak [53]. Megjegyzendő, hogy az 

újabb epidemiológiai adatok szerint a férfi OP betegek száma is növekedést mutat [121]. 

A férfiak körében a terápiahűség fokozásával a betegség patomechanizmusa miatt a 

nőkénél jobb terápiás válasz is elérhető lenne [121]” [205]. 
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5.2.2. A GYÓGYSZEREK ÉVES TERÁPIÁS KÖLTSÉGE, FINANSZÍROZÁSA ÉS TÉRÍTÉSI 

DÍJAI ONKOLÓGIÁBAN 

„A BP-k az előrehaladott rosszindulatú megbetegedések csonteseményeinek kezelése 

mellett a daganatterápia által indukált csontvesztés megelőzésében is hatékonyak [266]. 

Ezt támasztják alá a zoledronsavval kapcsolatos bizonyítékok is: az emlőrák adjuváns 

kezelésében a zoledronsav bizonyítottan megnöveli a betegségmentes túlélést és a teljes 

túlélést is. Myeloma multiplexben és egyéb előrehaladott tumorok esetén a túlélést 

meghosszabbítja, prosztatarákos betegeknél a meglévő csontmetasztázisok progresszióját 

lassítja [266]. Annak ellenére alacsony a terápiahűség ebben az indikációban is, hogy a 

nagyobb terápiahűséget mutató betegek csonteseményeinek száma bizonyítottan 

kevesebb, illetve később következik be, mint az alacsonyabb perzisztenciájú csoportban 

[267,268]” [205]. 

Az onkológiában alkalmazott BP készítmények térítési díjainak változása látható a 25. 

ábrán [205]. „Az Eü Kiemelt 100%-on támogatott készítmények 2006-ban ténylegesen 

100%-os támogatást kaptak. (A megjelenő értékeket az egy évben 10 db alatti összes 

darabszámmal jelentkező Normatív 0%-os kategóriában kiváltott recept okozza.) 2007-

ben, az ún. „dobozdíj” bevezetésével a finanszírozó a betegekre is terhelt a kezelés árából, 

ami az onkológiában lefedett terápiás évek számát kis mértékben visszavetette (vö. 20. 

ábra). Az intravénás készítmények térítési díj ingadozásait a terápiás rezsimek változásai 

(ti. 3 vagy 4 hetente kapja a beteg a terápiát), a „dobozdíj” valódi értékének változásai, 

valamint a dozírozási eltérések (pl.: vesefunkció romlása miatti dóziscsökkentés) 

együttesen okozzák” [205]. 
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25. ábra –  Egy terápiás év átlagos térítési díja (Ft) – onkológia [205] 

 

„Jelentősebb eltéréseket mutat az évek során a per os alkalmazott ibandronát hatóanyagú 

készítmények térítési díja. A 2011-2013 közötti csökkenés kettős eredetű: a generikumok 

megjelenése mellett a nagy (háromhavi ellátást biztosító) kiszerelések is forgalomba 

kerültek, ami a betegek terhelésének csökkenését eredményezte. 2014-ben a kisebb 

kiszerelések támogatását csökkentették, illetve megszüntették, aminek következtében az 

átlagos térítési díj növekedett. A pamidronát készítményekből a vizsgált időszakban 

generikus készítmények már forgalomban voltak, a zoledronsav hatóanyagú 

generikumok elterjedése később fogja csökkenteni a költségeket. A térítési díjakban itt 

változást az olcsóbb készítmények sem hoznak, de magasabb terápiás költségük miatt az 

originális gyógyszerek fokozatosan kiszorultak a finanszírozásból” [205]. 
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26. ábra – Éves átlagos terápiás költség (Ft) hatóanyagonként – onkológia [205] 

 

A generikumok árcsökkentő szerepe az éves átlagos terápiás költség vonatkozásában jól 

szemügyre vehető a 26. ábrán (Éves átlagos terápiás költség (Ft) hatóanyagonként – 

onkológia). „Ez a finanszírozónak jelentős megtakarításokat hoz, amint az a 27. ábrán 

(Elszámolt összes támogatás (Millió Ft) – onkológia) is látható. Az árcsökkenés okait fent 

tárgyaltam. A zoledronsav tartalmú terápia éves ára 2011-től 2014-ig 62,4%-kal 

csökkent. Hasonló változást hozott az ibandronát generikumainak bevezetése is 

(csökkenés: 52,8%, ill. 65,4%). Klodronát hatóanyagot tartalmazó új készítmény 2014-

ben jelent meg a hazai forgalomban” [205]. 
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27. ábra – Elszámolt összes támogatás (Millió Ft) – onkológia [205] 

 

Az onkológiában alkalmazott hatóanyagokra kifizetett összes támogatás megoszlását a 

27. ábrán mutatom be. „Jelentős a generikumok szerepe a támogatás közel felére történő 

csökkenésében. Ezt leginkább a zoledronsav és az ibandronát árának változása határozta 

meg. Felhasználásuk a hatóanyagcsoporton belül a legnagyobb, a generikumok 

térnyerésével áruk drasztikusan csökkent. A zoledronsav tartalmú készítményekre 

kifizetett éves támogatás 2010 és 2014 között 55%-kal csökkent (2 381 Millió Ft, ill. 

1 065 Millió Ft). Minden ibandronátot tartalmazó készítményre a csökkenés 65% (1 491 

Millió Ft, ill. 519 Millió Ft), a pamidronát esetében 85%, klodronátnál 14%. Összesítve 

a 2010-ben onkológiai javallattal expediált BP hatóanyagokra kifizetett támogatás 

összege hazánkban 4,762 Mrd Ft, 2014-ben 2,197 Mrd Ft volt (csökkenés 54%). A 

klodronát esetében sem a vényforgalom, sem az ár nem mutat (a többi hatóanyaghoz 

képest) jelentős változást, míg a pamidronát esetében a fenti adatok alapján egyértelműen 

a terápiás felhasználás csökkenése következett be” [205]. 
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5.3. BRONJ A MAGYAR BISZFOSZFONÁT POPULÁCIÓBAN 

A BRONJ kialakulásának vizsgálatához kidolgozott módszerrel történt leválogatás 

szerint a BP-t alkalmazó magyar betegek száma 2010 és 2014 között 236 207 beteg volt. 

A kétszeres szűrés (BNO és OENO) után a BRONJ betegek száma 340 fő, 0,144%. Az 

eredmények szerint szignifikánsan több a BRONJ eset a férfiak körében, mint a nőknél, 

p<0,001 [246]. 

VI. táblázat – A vizsgálatban szereplő betegek életkora, neme, és az alkalmazott BP fő 

indikációja [246] 

NEM BRONJa 

95% CI 

Nem BRONJ 

95% CI 

Összesen 

95% CI 

ÁTLAGÉLETKOR FÉRFIAK 66.24 

(55.71-76.77)- 

n=94 (0.296%) 

67.40 

(55.02-79.78) 

n=31802 (99.704%) 

67.40 

(55.02-79.78) 

n=31896 

ÁTLAGÉLETKOR NŐK 65.02 

(54.99-75.05) 

n=246 (0.121%) 

68.69 

(58.61-78.77) 

n=204009 (99.879%) 

68.69 

(58.61-78.77) 

n=204255 

ÁTLAGÉLETKOR 65.36 

(55.19-75.53) 

n=340 (0.144%) 

68.52 

(58.09-78.95) 

n=235811 (99.976%) 

68.51 

(58.08-78.94) 

n=236207 

A BISZFOSZFONÁT FŐ INDIKÁCIÓJAb ORc 

FÉRFI ONKOLÓGIA 68 

0.848% 

7955 

99.152% 
7.341 

REUMATOLÓGIA 28 

0.116% 

24046 

99.884% 

NŐ ONKOLÓGIA 65 

0.995% 

6465 

99.005% 
10.890 

REUMATOLÓGIA 183 

0.092% 

198220 

99.908% 
a) BRONJ: Bizfoszfonát által indukált állkapocs-osteonecrosis  
b) Onkológia és Reumatológia:a mindkét indikációban gyógyszert szedő betegek mindkét csoportban jelen vannak 

c) OR: Odds ratio 

Életkor szempontjából szignifikáns különbséget találtam a BRONJ és a Nem BRONJ 

csoportok között, p<0,001 (ld. VI. táblázat). A BRONJ csoportban a nők aránya (Nő/Ffi: 

72,4%/27,7%) szignifikánsan alacsonyabb, mint a teljes vizsgált populációban (Nő/Ffi: 

86,5%/13,5%), p<0,001. A férfiaknál 2,451-szeres odds-szal nagyobb a BRONJ 

előfordulása, mint nőknél. Az onkológiai betegek előfordulása a férfiaknál jelentősen 

nagyobb, mint nőknél (Nő/Ffi: 3,20%/25,15%). Multinomiális chi-négyzet próbával ez a 

különbség szignifikáns, p<0,001. A férfi betegek 72,34%-a, a női betegek 26,42%-a kapta 

a BP gyógyszerkészítményt onkológiai fő indikációban. Multinomiális chi-négyzet 

próbával a férfiak és nők közötti különbség szignifikáns, p<0,001 [246]. 
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A BRONJ betegek között az onkológiai betegek aránya a legnagyobb: 39,12%, 133 fő, 

mely a teljes onkológiai fő indikációjú BP-vel kezelt populáció (14 571 beteg) 0,913%-

a. A BRONJ betegek aránya szignifikánsan nagyobb az onkológiai kezelést kapó betegek 

körében, mint a teljes populációban, p<0,001. A mindkét indikációban BP-ot szedő 

betegek körében (823 beteg) 4 BRONJ esetet találtam, ami 0,486%. Ebben a csoportban 

is nagyobb a BRONJ betegek aránya, mint a teljes populációban (ld. VII. táblázat) [246]. 

VII. táblázat – A biszfoszfonát fő indikációja és gyógyszerformája a vizsgált betegek 

körében [246] 

INDIKÁCIÓ ÉS GYÓGYSZERFORMA BRONJa (%) NEM BRONJ (%) ORb 

ONKOLÓGIAI ÉS REUMATOLÓGIAI 

MEGBETEGEDÉS 

INTRAVÉNÁS (%) 4 (0.66)  604 (99.34)  
NA 

PER OS (%) 0 (0)  215 (100.0)  

ONKOLÓGIAI MEGBETEGEDÉS INTRAVÉNÁS (%) 111 (1.17)  9409 (98.83)  
2.759 

PER OS (%) 18 (0.43)  4210 (99.57)  

REUMATOLÓGIAI MEGBETEGEDÉS INTRAVÉNÁS (%) 67 (0.13)  51158 (99.87)  
1.696 

PER OS (%) 140 (0.08)  170271 (99.92)  

ÖSSZESEN INTRAVÉNÁS (%) 182 (0.30)  61171 (99.70)  
3.290 

PER OS (%) 158 (0.09)  174696 (99.91)  

a) BRONJ: Biszfoszfonát által indukált állkapocs-osteonecrosis 
b) OR: Odds ratio 

Az intravénás gyógyszereket kapó betegek csoportjában a BRONJ betegek aránya 

0,297%, mely szignifikánsan magasabb, mint a teljes vizsgálati populációban, p<0,001. 

Az új BRONJ esetek száma a vizsgálat 5 éve alatt 133 az onkológiai betegek körében, és 

211 a nem onkológiai betegeknél. Ezek alapján az ötéves incidencia 0,913% és 0,095%. 

Az onkológiai, nem BRONJ betegek száma 14 138, a reumatológiai betegeké 222 248. A 

két csoport közötti OR a BRONJ kialakulására vonatkozóan 9,703. Az onkológiai 

betegek között az intravénás gyógyszereket alkalmazók között a BRONJ kialakulásának 

aránya 1,136%, a per os gyógyszereket szedőknél 0,405%. A reumatológiai betegeknél 

ugyanezek 0,135%, valamint 0,082%. Az egyféle gyógyszert szedők aránya a BRONJ 

betegek között a per os gyógyszereket szedőknél 92,40%, mely a teljes per os gyógyszert 

szedő populációban előforduló BRONJ esetek arányánál (86,67%) szignifikánsan 

nagyobb, p=0,040. A VIII. táblázatban látható, hogy azon betegek között, akik többféle 

intravénás BP-t kaptak szignifikánsan több BRONJ eset fordul elő, mint akik egyfélét, 

p=0,042 [246]. 
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VIII. táblázat – Terápiaváltás a per os és az intravénás biszfoszfonátot szedő betegek 

között [246] 
TERÁPIA 

VÁLTÁS 

PER OS BISZFOSZFONÁT INTRAVÉNÁS BISZFOSZFONÁT 

BRONJa 

(%) 

Nincs BRONJ 

(%) 

Összesen 

(%) 

BRONJ 

(%) 

Nincs BRONJ 

(%) 

Összesen 

(%) 

1 N (%) 146 

(92.40) 

151390 

(86.67) 

151536 

(86.67) 

167 

(91.76) 

58102 

(94.98) 

58269 

 (94.97) 

1< N (%) 12 

(7.60) 

23285 

(13.33) 

23297 

(13.33) 

15 

(8.24) 

3069 

(5.02) 

3084 

(5.03) 

ORb 1.871  0.588  
a) BRONJ: Biszfoszfonát által indukált állkapocs-osteonecrosis 
b) OR: Odds ratio 

A vényre kiváltott BP hatóanyagok eloszlása a BRONJ és a Nincs BRONJ csoportban a 

28. ábrán látható. 

 

 

28. ábra – A kiváltott BP hatóanyagok százalékos aránya a Nincs BRONJ és a BRONJ 

csoportokban 

 

A IX. táblázat mutatja a BRONJ betegek számát és arányát a BP hatóanyagok és 

gyógyszerformák szerint. Az elvégzett multinomiális chi-négyzet próba szerint a BRONJ 

betegek aránya szignifikánsan nagyobb volt a klodronát, a per os ibandronát, a 

pamidronát és a zoledronsav csoportban, mint a teljes betegpopulációban. Alendronát és 

rizedronát esetén ez az arány szignifikánsan alacsonyabbnak bizonyult. 
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IX. táblázat – A biszfoszfonát hatóanyagok és a gyógyszerforma kumulatív hatása a 

BRONJ kialakulására a vizsgált populációban [246] 

HATÓANYAG ÉS 

GYÓGYSZERFORMA 

BRONJa % NINCS 

BRONJ 

% ÖSSZESEN p Nekrózis 

KLODRONÁT 

PER OS 

23 0.50  4588 99.50  4611 
<0.001 

Több 

nekrózis 
6.76    1.95    

KLODRONÁT 

INTRAVÉNÁS 

0 0.00  65 100.00  65 
0.750 

Nem 

szignifikáns 
0.00    0.03     

IBANDRONÁT 

PER OS 

29 0.25  11408 99.75  11437 
0.003 

Több 

nekrózis 
8.53    4.84     

IBANDRONÁT 

INTRAVÉNÁS 

44 0.12  35850 99.88  35894 
0.314 

Nem 

szignifikáns 
12.94    15.20     

PAMIDRONÁT 

INTRAVÉNÁS 

11 0.89  1223 99.11  1234 
<0.001 

Több 

nekrózis 
3.24    0.52     

ALENDRONÁT 

PER OS 

133 0.09  142075 99.91  142208 
<0.001 

Kevesebb 

nekrózis 
39.12    60.24     

RIZEDRONÁT 

PER OS 

46 0.07  66451 99.93  66497 
<0.001 

Kevesebb 

nekrózis 
13.53    28.17     

ZOLEDRONSAV 

INTRAVÉNÁS 

142 0.52  27117 99.48  27259 
<0.001 

Több 

nekrózis 
41.76    11.50    

ÖSSZESEN 340 0.14  235867 99.86  236207 
NA 

Viszonyítási alap 

100.00    100.00    

a) BRONJ: Bizfoszfonát által indukált állkapocs-osteonecrosis 
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A vényre kiváltott BP-k RTD-it a 29. ábrán szemléltetem a gyógyszerhatóanyagok szerint 

[246]. 
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p=0.007 p=0.804 p=0.154 p=0.692 p=0.009 p=0.792 p=0.455 p<0.001

 

29. ábra – A BP-k átlagos relatív teljes dózisai (RTD) a BRONJ és a Nincs BRONJ 

csoportokban 

 

A BRONJ esetek arányának különbségét minden hatóanyagpárra (és gyógyszerformára) 

megvizsgáltam. Az eredményként kapott p értékeket és OR értékeket a X. táblázatban 

gyűjtöttem össze [246]. 
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X. táblázat – A BRONJ előfordulási arányának különbségei hatóanyagpáronként (A IX. 

táblázat adatai alapján) [246] 

 KLO IV IBA PO IBA IV PAM ALE RIZ ZOLa 

KLODRONÁT 

PER OS 

ORb: 1.490 

p=0.514 

OR: 0.507 

p=0.013 

OR: 0.245 

p=<0.001 

OR: 1.794 

p=0.107 

OR: 0.187 

p<0.001 

OR: 0.138 

p=0.001 

OR: 1.045 

p=0.847 

KLODRONÁT 

INTRAVÉNÁS 

 OR: 0.034 

p=0.684 

OR: 0.016 

p=0,727 

OR: 0.122 

p=0.444 

OR: 0.012 

p=0.928 

OR: 0.009 

p=0.832 

OR: 0.068 

p=0.559 

IBANDRONÁT 

PER OS 

  OR: 0.483 

p=0.002 

OR: 3.538 

p<0.001 

OR: 0.368 

p<0.001 

OR: 0.272 

p<0.001 

OR: 2.060 

p<0.001 

IBANDRONÁT 

INTRAVÉNÁS 

   OR: 7.328 

p<0.001 

OR: 0.763 

p=0.118 

OR: 0.564 

p=0.0059 

OR: 4.267 

p<0.001 

PAMIDRONÁT     OR: 0.104 

p<0.001 

OR: 0.077 

p<0.001 

OR: 0.582 

p=0.082 

ALENDRONÁT      OR: 0.740 

p=0.076 

OR: 5.594 

p<0.001 

RIZEDRONÁT       OR: 7.565 

p=0.098 

a) A BP hatóanyagok és a gyógyszerformák rövidítései: ALE: Alendronát, KLO:Klodronát, IBA: Ibandronát, PAM: Pamidronát, RIZ: 
Rizedronát, ZOL: Zoledronsav; IV=Intravénás, PO=Per os 

b) OR: Odds rato; számláló a BRONJ odds-a az oszlopban,nevező a BRONJ odds-a a sorban 

c) Az intravénás klodronát esetén 0,5 esetet hozzáadtam a 0-hoz a számításhoz. 

 

5.3.1. GLÜKOKORTIKOID TÁRSGYÓGYSZER HATÁSA 

Abban a BP betegcsoportban, ahol szteroid társgyógyszert is alkalmaztak a betegek 

(n=44 784), a BRONJ betegek aránya (80 beteg, 0,179%) szignifikánsan magasabb volt, 

mint a szteroidot nem szedő betegek körében (n=191 423, BRONJ 260 beteg, 0,136%), 

p=0,013, OR: 1,316. A szteroidot is szedő betegek csoportjában 283 betegből két olyan 

BRONJ esetet találtam, akik a BP mindkét fő indikációjában kaptak gyógyszert (0,707%), 

és az onkológiai fő indikáció betegei (2 839 beteg) között 37 BRONJ esetet azonosítottam 

(1,303%). A BRONJ betegek aránya mindkét csoportban szignifikánsan magasabb, mint 

a teljes, szteroidot alkalmazó BP betegek csoportjában (p=0,0377, illetve p<0,001). A 

reumatológiai fő indikációjú BP-ket alkalmazó betegek (n=41 662) között 41 BRONJ 

eset fordult elő (0,098%), szignifikánsan kevesebb, mint a szteroidot is szedő összes beteg 

között (p=0,0016). A BRONJ esetek OR-ja a két csoport – onkológiai és reumatológiai 

fő indikációjú BP-ket alkalmazó betegek – között a szteroidos betegek esetén 12,466. Ha 

megvizsgáljuk a szteroidot szedő betegek esetén az onkológiai és reumatológiai 

betegeknél kialakult BRONJ esetek arányát, azt találjuk, hogy a mindkét indikációban 
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BP-t alkalmazó és az onkológiai BP-t alkalmazó betegek csoportja BRONJ kialakulása 

szempontjából egymástól szignifikánsan nem különbözik (p=0,389), de az onkológiai 

betegek és a reumatológiai betegek csoportja között különbség van (p<0,001) [246]. 

Mood’s medián próbát elvégezve a BP-k medián RTD-je abban a csoportban, ahol a BP-

ket és a szteroidokat együtt alkalmazzák (medián RTD: 0,481 (0,197, 0,887)), nem 

különbözik azokétól a betegekétől, akik szteroidot nem szedtek (medián RTD: 0,473 

(0,156, 0,966)). A szteroidot szedő BRONJ betegek körében (n=80 beteg, BP-k medián 

RTD: 0,771 (0,513, 1,0479)) a BP-k medián RTD-je szignifikánsan magasabb volt, mint 

a szteroidot szedő, Nem BRONJ betegek esetén (n=44704, BP medián RTD: 0,481 

(0,196, 0,883), p<0,001. A BP RTD-je magasabb per os klodronát, intravénás ibandronát, 

pamidronát és zoledronsav esetén a szteroidot szedő BRONJ csoportban, mint a nem 

BRONJ-s betegek között ugyanitt. Ez a különbség csak a zoledronsav esetén szignifikáns, 

p<0,001. A BP RTD-je alacsonyabb a szteroidos BRONJ betegeknél per os ibandronát, 

alendronát és rizedronát esetén, melyek közül egyedüliként a rizedronát eltérése 

szignifikáns, p=0,001 [246]. 
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6. MEGBESZÉLÉS 

6.1. A NONADHERENCIA SZEMPONTJÁBÓL VESZÉLYEZTETETT 

BETEGCSOPORTOK AZONOSÍTÁSA 

Kérdőíves vizsgálatom során három csoportot alkottam a betegek OP-val szembeni 

hozzáállása alapján, melyeket a betegek társbetegségeikhez képest rangsoroltak: OP 

Fontos (I.), OP Közepesen fontos (II.), és OP Nem fontos (III.) csoportokat. Feltételeztem, 

hogy azok a különbségek, melyeket ezek között a csoportok között találok, 

informálhatnak arról, hogy milyen tényezők befolyásolják a betegek OP terápiájával 

kapcsolatos attitűdjét [245]. 

Voltak olyan betegek, akik az OP-t egyáltalán nem rangsorolták, jelezve, hogy a 

csontritkulás számukra semmilyen mértékben nem jelentős, még akkor sem, ha nincsen 

krónikus társbetegségük. Ebből arra következtettem, hogy ezen betegeknek az OP nem 

okoz a mindennapi életvitelükben jelentős problémát, nem tapasztalják a betegséggel járó 

életminőségbeli változásokat. Bár az eredmény nem szignifikáns, megállapítható, hogy a 

betegek a III. OP fontossági csoportban (OP Nem fontos) magasabb átlagos EQ5D értéket 

produkáltak, mint azok a betegek, akik a II. OP fontossági csoportban voltak (OP 

Közepesen fontos). A jobb életminőség miatt ezek a betegek nem érzik a csontritkulásukat 

jelentősnek. Azok a betegek, akiknek nem volt, illetve akiknek csak egy társbetegségük 

volt, csontritkulásukat nagyon fontosnak jelölték meg (p=0,001). Azt találtam, hogy 

minél több társbetegségük van a betegeknek, az OP-t annál hátrább, kevésbé fontosként 

rangsorolják, de az OP legnagyobb részt a harmadik helyen marad még akkor is, ha a 

betegnek több mint két társbetegsége van. A III. fontossági csoportban (OP Nem fontos) 

azoknak a betegeknek az aránya, akiknek nincs, és akiknek három vagy több 

társbetegségük van, szignifikánsan nagyobb volt, mint a további OP fontossági 

csoportokban [245]. 

Az eredmények alapján megállapítható, hogy a betegek, akik az OP-t első helyre 

rangsorolták (I. csoport, OP Fontos) szignifikánsan idősebbek, mint a másik két csoport 

betegei (p=0,023), és a 70 év fölötti betegek nagy jelentőséget tulajdonítanak ennek a 

megbetegedésnek. Bizonyított, hogy a magasabb életkor a nonadherencia elleni egyik 

védőfaktornak számítható [269,270]. Az I. csoport betegei (OP Fontos) szignifikánsan 
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alacsonyabb T-score-ral rendelkeztek, mint a többi beteg (p=0,006). Az V. táblázatban 

látható, hogy a -3 alatti T-score-ral rendelkező betegek nagyobb odafigyelést igényelnek 

a terápia vezetésekor. Az általam vizsgált betegcsoportban az alacsony, -3 alatti T-score-

ral rendelkező betegek fontosabbnak találták a betegségüket, mint a többi beteg [245]. A 

T-score csökkent értéke negatív hatással bír az életminőség szubjektív megítélésére, mely 

a betegség jelentőségét növeli ezek között a betegek között [271]. 

Az I. csoport (OP Fontos) betegeinek 94,5%-a nyugdíjas (beleértve a 

rokkantnyugdíjasokat) volt. A II. és III. csoport betegei között a nyugdíjasok száma 

szignifikánsan alacsonyabb volt ennél, p=0,016. Ez összhangban van azzal, amit vártam: 

az aktív dolgozók, mivel a betegségük státusza lehetővé teszi, hogy dolgozzanak, nem 

tartják olyan jelentősnek az OP-t, mint a nyugdíjasok (vagy rokkantnyugdíjasok) [245]. 

Klop és munkatársai bizonyították, hogy a terápiát megelőző poroticus törés jelenléte 

pozitív hatást gyakorol az adekvát antiporoticus perzisztenciára [272]. Habár azt találtam, 

hogy azok a betegek, akiknek nem volt megelőző törésük, betegségüket nem találták 

fontosnak (p=0,042), ez nem korrelál a törések számával. Megállapítható, hogy a törés 

maga hívja fel a beteg figyelmét a betegségre, és a törés ezen hatása a törések számától 

nem függ. A fájdalom gyakorisága, rendszeressége összefüggésben van a betegség 

fontosságával: szignifikánsan több beteg rangsorolta első helyen az OP-t azok közül, akik 

mindennapi mozgásszervi fájdalommal élnek (p=0,001). A gyakori fájdalomról 

beszámoló betegek aránya a III. (OP Nem fontos) csoportban alacsony [245]. 

A három OP fontossági csoport között nem találtam szignifikáns különbséget az OP 

diagnózisa óta eltelt idő szempontjából, de a gyógyszerszedés (p=0,005), a gyógyszer 

típusa (p=0,002) szempontjából a csoportok közötti különbség szingifikáns. A legkisebb 

a gyógyszerszedők aránya a III. csoportban (OP Nem fontos). A per os BP-t szedő betegek 

az OP-t a második, harmadik vagy a negyedik helyre rangsorolták Az intravénás BP 

alkalmazó betegek 93,1%-a nem tartja jelentősnek a megbetegedését (II. vagy III. 

csoport). Ez felveti a kérdést, hogy ezek a betegek a betegségük súlyossága miatt kapnak 

intravénás készítményt, vagy azért, mert a nonadherencia rizikója akkora, hogy ezen a 

módon biztosítják a szükséges hatóanyagmennyiséget. A kapott eredmények a második 

változatot támasztják alá: a betegek aránya, akik szednek valamilyen típusú 
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antiporoticumot, de nem emlékeznek a nevére, típusára, szignifikánsan magasabb a III. 

csoportban (OP Nem fontos), mint a másik két csoportban [245]. 

Az eredmények nem mutattak szignifikáns különbséget a gyógyszeres adherencia és az 

életminőség kérdőívek eredményei szempontjából a három OP fontossági csoport között. 

A gyógyszeres adherencia esetében az I. csoportban (OP Fontos) nagyobb arányban 

találtam olyan betegeket, akiknek az adherenciája megfelelő (magas adherencia szint), 

vagy közepes. A közepes adherenciájú betegek jelenlétét az I. csoportban a 

feledékenységgel hozhatjuk összefüggésbe. A nem kielégítő adherenciaszinttel 

rendelkező betegek aránya a II. és III csoportban nagyobb, mint az I. csoportban, de a 

különbséget nem találtam szignifikánsnak [245]. 

A krónikus megbetegedések szempontjából arra az eredményre jutottam, hogy a III. 

csoportban (OP Nem fontos) a társbetegséggel nem rendelkező betegek aránya 

szignifikánsan magasabb, mint a többi csoportban. Az is megállapítható, hogy a három 

vagy több krónikus megbetegedéssel rendelkező betegek száma is ebben a csoportban a 

legmagasabb [245]. 

A vizsgált betegek között nem találtam szignifikáns különbséget az EQ5D dimenzióiban 

a három OP fontossági csoport között. Amint az a 16. ábrán látható, ezek a csoportok 

változatosak: a II. csoport (OP Közepesen fontos) betegei produkálták a legrosszabb 

válaszokat az EQ5D minden dimenziójában. Ez következménye lehet a társbetegségek 

jelenlétének, vagy az inadekvát OP terápiának is. Az eredmények alapján feltételezhető, 

hogy a III. csoport betegei (OP Nem fontos) a betegségükkel jól együtt tudnak élni: az 

EQ5D kérdőívre adott 2 és 3 válaszok aránya ebben a csoportban a legalacsonyabb. A II. 

csoport (OP Közepesen fontos) hozta a legrosszabb EQ5D átlageredményt (16. ábra). Az 

V. táblázatban látható, hogy azok a betegek, akiknek mindennapi életében problémát, 

nehézséget okoz az OP (Fájdalom rendszeressége: naponta a legnagyobb részarányú 

betegcsoport az OP Fontos csoportban, p=0,001), a betegségüket nagyon fontosnak, 

jelentősnek ítélik. Ezek a betegek jobban együttműködnek az antiporoticus terápiával – 

adherensebbek -, és jobb életminőségről számolnak be, mint a többi beteg. Ezek alapján 

az I. csoport betegeit (OP Fontos) a szakemberek segítségével meg kell erősíteni abban, 

hogy a betegségük jól menedzselt, ami a korrekt terápiás hozzáállásuk eredménye. A II. 

csoport betegeinek terápiás attitűdjének változását szükséges abba az irányba terelni, 
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hogy lássák: betegségük progressziója magával hozhatja az életminőségük csökkenését. 

A betegek ismereteinek és motivációjának növelésével hozzáállásukon a szakember 

segíthet változtatni, mely az életminőség hosszú távú megtartását, esetleg növekedését 

eredményezheti [245]. 

Az OP Közepesen fontos betegcsoportban találtam a legnagyobb arányban BP-t 

alkalmazó betegeket, illetve a BP-t alkalmazó betegek között volt a legnagyobb az OP-t 

közepesen fontosnak tartó betegek csoportjának aránya, valamint a gyógyszercsoportok 

közül a legtöbb alacsony adherenciájú beteg a BP csoportban volt. Ezeknek a betegeknek 

találtam az életminőségét is a legrosszabbnak, és bár az eredmény nem szignifikáns, 

mégis felhívja a figyelmet arra, hogy segíteni kell őket kimozdítani az OP fontosságának 

és/vagy az adherencia javításának irányába, hogy ezáltal az életminőségük is 

növekedhessen [245]. 

A közforgalmú gyógyszertárakban dolgozó gyógyszerészek számára adott a lehetőség, 

hogy a csontritkulásos betegekkel folyamatosan kapcsolatban legyenek. A 

gyógyszerészek fontos szerepet tölthetnek be ezen betegek esetén a terápia 

hatékonyságának növelésében, rávilágítva az alkalmazott gyógyszerek bizonyított 

előnyeire és kockázataira. A gyógyszerésznek szükséges felmérnie, hogy a beteg hogyan 

boldogul a betegségével, milyen faktorok befolyásolják az antiporoticus terápiával 

kapcsolatos viselkedését, melyek elvezethetnek az optimális betegségmenedzsmentig 

[245]. 

Kérdőíves vizsgálatom eredményeire támaszkodva a közforgalomban dolgozó 

gyógyszerészek könnyebben azonosíthatják az osteoporosisos beteg azon meghatározó és 

speciális jellemzőit, melyek attitűdjét befolyásolják. Ezeket a különleges igényeket 

figyelembe véve a gyógyszerész a beteg terápiás hozzáállását javíthatja, megerősítheti, 

mivel ezek az információk a betegnek az OP terápiával szemben jelentkező szubjektív 

érzelmeit és támasztott elvárásait tükrözik [245]. 
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A rizikócsoportok, melyek kiemelt terápiamenedzsmentet igényelnek, az alábbiak: 

 betegek aszimptomatikus vagy kevés tünettel járó OP-val, 

 betegek poroticus törés nélkül, 

 betegek krónikus komorbiditás nélkül, vagy több mint két krónikus 

megbetegedéssel az OP mellett, 

 betegek -3-nál magasabb femoralis T-score-ral, 

 betegek, akik nem emlékeznek az antiporoticum nevére, 

 betegek 70 éves életkor alatt, 

 aktív dolgozók [245]. 

Az antiporoticus gyógyszer kiadása során ezeket a csoportokat azonosíthatja a 

gyógyszerész, ami alapján az adherencia felmérését is elvégezheti. Amennyiben a beteg 

terápiás együttműködését nem találja megfelelőnek, a beteg attitűdjéről rendelkezésre 

álló ismeretek birtokában a gyógyszerész célzott információt tud adni a betegnek, mely a 

beteg részéről az OP szubjektív megítélését változtathatja meg. Ha az egészségügyi 

szakszemélyzet a beteg számára a betegséget fontossá, vagy fontosabbá tudja tenni, mely 

az adherencia emelkedését okozza, lehetőség van a betegek életminőségének növelésére 

is [245]. 

A társbetegségek az OP fontosságát háttérbe helyezhetik, ami veszélyeztetheti az 

antiporoticus terápia eredményességét. Felmérésünk alapján az alapbetegség súlyossága, 

a társbetegségek típusa és száma, a tünetek jelenléte, a kor, a nem és a gyógyszeres terápia 

összetettsége is meghatározza, hogy a betegek életét milyen mértékben befolyásolja a – 

már diagnosztizált – csontritkulásuk. A betegek általános életminősége és az 

osteoporosisuk között szoros oda-vissza ható kapcsolat áll fenn. A jobb állapotban lévő – 

tüneteket kevésbé produkáló, munkaképes – betegek nem tartják a csontritkulásukat 

annyira az életüket befolyásolónak, mint azok a betegek, akiknek naponta fájdalmai 

vannak, esetleg rokkantnyugdíjasok [245]. 

A sokáig tünetmentes megbetegedés prevenciójában a betegek figyelmének felhívásától 

(glükokorikoidot szedők, alacsony csonttömegűek, korai menopauzán átesett nők, 

aromatáz-gátlókat alkalmazók stb.) a diétás és életmódbeli tanácsadáson át a betegek 

reumatológus vagy gyógytornász felé történő irányításáig részt kell vállalnunk ahhoz, 
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hogy a csontritkulást megelőző állapotban lévő betegek megfelelő – nem feltétlenül 

gyógyszeres – törésprevencióban részesüljenek. Mivel a csúcs-csonttömeg 

kialakulásának megalapozása a gyermekkorban kezdődik, a kisgyermekes szülők 

felvilágosítása is hivatásunk részét képezi. A mozgás, a helyes táplálkozás fontosságának 

hangsúlyozása ebben a csoportban kiemelkedő fontosságú ahhoz, hogy az elkövetkező 

évtizedekben megfelelő csontminőségű emberek nőjenek fel, mely egyéni és 

össztársadalmi cél is. A kellő mennyiségű és minőségű csont megfogyatkozása kevesebb 

és enyhébb időskori következményekkel jár, mely mindannyiunk érdeke. 

A diagnosztizált betegek törésprevenciója nem kevésbé kiemelkedő jelentőségű: a 

tünetek nélküli betegek részére meg kell adni a kellő felvilágosítást a terápia céljáról, és 

arról, hogy a törési rizikó csökkentésének milyen előnyös (és számba vehető hátrányos) 

hatásai vannak. Fel kell világosítani a betegeket, hogy a kezelés csak hosszú távú 

gyógyszerszedés esetén hatásos, és arról is, hogy a gyógyszerszedés felfüggesztése 

(gyakorlatilag) csak káros hatást eredményezhet a szervezetük számára, aminek (nem 

mellesleg) még költségvonzata is van. 

Figyelembe kell venni a betegek terápiás adherenciáját, az OP életminőségükre gyakorolt 

hatását, és ennek segítségével kell irányítani a beteget a törésmegelőzésben. Amennyiben 

a gyógyszer alkalmazásával technikai vagy elméleti gondjai vannak, ebben is 

rendelkezésre kell állnunk. A betegnek például a BP-k alkalmazásakor komoly problémái 

lehetnek, melyeket helyes kommunikációval összeegyeztethetünk a beteg feladataival, 

élethelyzetével. Amennyiben tartós nonadherenciát tapasztalunk, javasolható az orálisról 

az intravénás készítményre történő áttérés megbeszélése is a kezelőorvossal. 

A BP terápiák elméleti problémái a hosszan tartó alkalmazás szükségessége, a drug-

holiday-ek közbeiktathatósága, a terápia eredményességének mérése és a 

mellékhatásoktól való félelem. A betegek figyelmét szükséges ráirányítani arra, hogy a 

hosszan tartó szedés a terápia alapja, valamint ki kell hangsúlyozni, hogy a BP-k a 

fájdalmat is képesek csökkenteni, mely szintén a hosszan tartó kezelés eredménye. A 

kezelőorvossal a drug-holiday-ek megbeszélhetők, erre a lehetőséget a beteg részére meg 

kell adni. A mellékhatások közül dolgozatomban egy súlyos és ritka betegségre 

igyekeztem a figyelmet fordítani. Az ettől való félelem a terápia abbahagyását is 

eredményezheti. Fel kell hívnunk a beteget az első BP gyógyszerkészítmény kiváltásakor 
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a fogászati problémák rendezésére a gyógyszerszedés megkezdése előtt, melyről a 

kezelőorvost is tájékoztatnia szükséges. Napjainkban már tapasztalható, hogy a fogászati 

kezelőhelyeken a BP tartalmú készítmények alkalmazásáról a kezelések megkezdése előtt 

nyilatkozni kell. 

Reumatológusok és háziorvosok krízis szituációnak nevezik az OP jelenlegi helyzetét, 

mivel betegeik jelentős része még mindig nem kap megfelelő kezelést. Ezért jelentették 

ki, hogy „szükségük van segítségre” az egészségügyben dolgozóktól, hogy nonadherens 

betegeiket a szükségtelen szenvedéstől és halálozástól megóvhassák [237,238]. A 

gyógyszerészek olyan egészségügyi szakemberek, akiknek megvan a lehetőségük 

folyamatosan kapcsolatban maradni az osteoporosisos betegekkel, és a 

praeosteoporoticus betegekkel is a mindennapi gyógyszertári gyakorlat során. Megvan a 

megfelelő képességük és tudásuk – kompetenciájuk – arra, hogy a beteg adherenciáját 

segítsenek növelni, és az irracionális félelmeket az antiporoticus terápiákkal kapcsolatban 

eloszlathassák. A gyógyszerészeknek sokkal aktívabb szerepet kell vállalniuk az OP 

megelőzésében, hogy a populáció törési rizikója csökkenjen, és ezzel az egészségügyi 

kiadások is mérséklődhessenek [245]. 

 

6.2. BISZFOSZFONÁT KÉSZÍTMÉNYEK A HAZAI TERÁPIÁBAN 

„A Magyarországon alkalmazott BP-k közül az első hazai forgalomba hozatalra 

engedélyezett készítmény hatóanyaga a klodronát volt (Bonefos, 1992). A 90-es évek 

második felében törzskönyvezték az ibandronát (Bondronat, 1996), majd a pamidronát 

(Aredia, 1997) és 2001-ben a zoledronsav (Zometa) hatóanyagú, onkológiában 

alkalmazott készítményeket. Az ibandronát javallata az emlőcarcinomával kapcsolatos 

csontesemények megelőzése és terápiája. A zoledronsav minden solid tumor kezelésében 

alkalmazható [192]. 2000-ben jelent meg hazánkban az OP terápiájában alkalmazott első 

BP, mely alendronát-készítmény (Fosamax) volt. A csontritkulás kezelésére az évtized 

első felében engedélyeztették hazánkban a rizedronát (Actonel, 2002), majd az ibandronát 

(Bonviva, 2004) originális készítményeket, 2005-ben jelent meg a zolderonsavat 

tartalmazó Aclasta injekció. A hazai terápiás gyakorlatban jelenleg alkalmazott BP 

készítmények forgalomba hozatali engedélyezésének évét mutatja a 30. ábra. Az Európai 
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Unióban centrális eljárással engedélyezett készítmények 2005-ben kerültek a magyar 

terápiás gyakorlatba. Ma már minden aminobiszfoszfonát hatóanyagból generikumok 

állnak rendelkezésre. Az originális készítmények a finanszírozás változásai miatt 

fokozatosan kivonulnak a terápiából az osteoporosis és a malignitáshoz kapcsolódó 

csontesemények kezelése esetében is. A klodronát hatóanyag-tartalmú új készítmény 

2013-ban jelent meg a magyar gyógyszerpalettán” [187]. 

Az OP-ban és a malignus megbetegedések csonteseményeinek kezelésében alkalmazott, 

hazánkban forgalomba hozatalra engedélyezett BP készítmények az alkalmazási terület 

szerint három csoportba sorolhatók: 

 – OP-ban alkalmazott hatóanyagok: alendronát és rizedronát; 

 – onkológiában alkalmazott hatóanyagok: klodronát és pamidronát; 

 – mindkét területen alkalmazott hatóanyagok: ibandronát és zoledronsav [187]. 

 
30. ábra – A Magyarországon alkalmazott biszfoszfonát készítmények forgalomba 

hozatali engedélyezése [187] 
*CTK: Centrális forgalomba hozatali eljárás 

A hazai forgalomba hozatalra engedélyezett hatóanyagok csoportosítása, valamint 

alkalmazási területeik láthatók a XI. táblázatban. A több terápiás javallatban, illetve 

adagolási formában alkalmazott hatóanyagok általános dozírozása is feltüntetésre került. 
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A gyógyszertári gyakorlat során megjelenő különböző hatáserősségű és kiszerelési 

formájú készítmények megkönnyítik a terápiás terület azonosítását, a beteggel történő 

kommunikációt [187]. 

A BP-k hazai forgalomban lévő képviselői nátrium-sók, kivételt képez a zoledronsav. A 

klodronát az egyetlen, hazánkban jelenleg is forgalomban lévő nem aminobiszfoszfonát. 

Injekciós készítményének javallata kizárólag a tumor indukálta hypercalcaemia (TIH) 

[187]. 

XI. táblázat – A hazai forgalomba hozatalra engedélyezett biszfoszfonát hatóanyagok és 

általános dózisaik [187] 

 
Megjegyzés: Az intravénás onkológiai készítmények dózisa a vesefunkciótól függ, a táblázatban a normál vesefunkció 

mellett adagolt általános dózisok szerepelnek. Az adagolásokat az originális készítmények alkalmazási előírása alapján, 

onkológiai felhasználás alatt a malignus megbetegedések csontfolyamatainak kezelését értve tüntettem fel. 

„A gyógyszerkészítmények adagolási formái is sokszínűek: alendronát és rizedronát 

kizárólag per os formában elérhető, valamint D-vitaminnal és kálciummal kombinált 

készítményeik is forgalomban vannak. Kizárólag intravénás adagolású készítményeket 

találunk pamidronát és zoledronsav hatóanyagokból. Klodronátból és ibandronátból 

orális és intravénás adagolású készítményt is alkalmaznak” [187]. 
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6.2.1. A BISZFOSZFONÁTOK HAZAI FELHASZNÁLÁSÁNAK KÖVETKEZMÉNYEI 

„Az OEP (NEAK) vényforgalmi adataiból láthatók a BP-k terápiás alkalmazásának két 

meghatározó területén történt változások. A DOT forgalom reumatológiában mutat 

jelentős csökkenést, mely közvetve a BP-kal ellátott betegek számának csökkenésére utal. 

2006-ban kb. 18-szoros volt a BP-k által ellátott terápiás évek száma OP-ban az 

onkológiához viszonyítva (kb. 89 737, illetve 5 255 terápiás év), ma kb. 14-szeres (2014.: 

70 314 és 4 930 terápiás év). A finanszírozó által BP-ra kifizetett támogatási összeg OP-

ban 2006-ban majdnem elérte a 8 Mrd Ft-ot (7,937 Mrd Ft), onkológiában 4,691 Mrd Ft 

volt. 2014-ben a közel 5 000 onkológiai terápiás évre kifizetett támogatási összeg közelít 

az OP-ban kezelt 70 000 betegév finanszírozásához (2,197 Mrd Ft, ill. 1,825 Mrd Ft). 

Látható, hogy a generikumok bevezetése országos szinten kb. a bevezetést követő 

második évben érezteti hatását a költségek terén” [205]. 

„Az originátorok bevezetésekor generált (többlet) kereslet csökkenése a BP-k esetében 

onkológiai területen már lezajlott: az ellátott terápiás évek száma országos szinten nem 

változik. OP-ban a 2010-ben kb. 90 000 ellátott betegévvel szemben 2014-ben kb. 70 000 

terápiás év jutott a BP-knak. A csökkenés okát keresve felmerül a kérdés: tovább 

csökken-e a jövőben az OP-s BP felhasználás? Okozhatja-e a csökkenést, hogy az ellátást 

kapó betegek már nem báziskészítményeket kapják, hanem betegségük progressziója 

miatt a következő terápiás lépcsőben kapnak helyet? Amennyiben a csökkenés megáll, 

elérjük azt az állapotot, hogy a BP-k országos szinten eljutnak a terápiában elfoglalt 

megfelelő helyükre. További vizsgálódás tárgya lehet, hogy minden betegnek indikálják-

e a terápiát, akinél igazolják az OP-t [273]. Amennyiben igen, kiváltják-e a betegek a 

felírt vényeket és elkezdik-e a terápiát, valamint elgondolkodtató lehet az is, hogy valóban 

csökken-e azon betegek száma, akiket BP hatóanyaggal szükséges ellátni” [205]. 

„Ha kizárólag a számadatokat nézzük, jelentős megtakarítást hozott a gyógyszerkassza 

számára ez az egy gyógyszercsoport. A 2006-os adatokból kiindulva vélhetően a 2000-es 

évek első felében lehetett egy az (osteoporosisban alkalmazott) originális készítmények 

bevezetéséhez tartozó felhasználási csúcs, amit a finanszírozó sikeresen csökkentett. A 

BP-k „második csúcsidőszaka” kb. 2009-2010-re tehető az ellátott terápiás évek számát 

és a kifizetett támogatást is tekintve. Ekkor a hazai forgalomban a generikumok még nem 

terjedtek el, viszont széles körben hozzáférhetővé váltak a zoledronsav és az ibandronát 
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tartalmú készítmények. Az irodalomban több olyan tanulmányt is találunk, melyek az 

originális készítmények gazdasági vonatkozásait és más terápiákkal szembeni 

költséghatékonyságát vizsgálják OP-ban és a rosszindulatú folyamatok 

csonteseményeinek ellátásában [274-285]. Született tanulmány az egyes hatóanyagok 

generikumainak megjelenésével a finanszírozói oldal megtakarításainak 

feltérképezéséről is [286]. A hatóanyagcsoport vonatkozásában terápiás javallattól 

függetlenül azonban nem találunk irodalmat: a BP-k összesített alkalmazását nemzeti 

szinten nem vizsgálták” [205]. 

„A BP-k országos felhasználása onkológiában a vizsgált időszak alatt nem változott, ez 

tehát nem támasztja alá az összes BP felhasználás csökkenését. Az onkológiai kórkép 

miatt elrendelt BP-k expediálása jelentős mennyiségben az onkológiai centrumok köré 

összpontosulhat. Tapasztalataink szerint jellemző, hogy a lakossági gyógyszerellátásban 

receptet kiváltó onkológiai betegek legnagyobb része visszatérő beteg az onkológiai 

ellátást végző kórházak közelében elhelyezkedő gyógyszertárakban. A BP terápiát kapó 

onkológiai betegek gyógyszerészi gondozása a fentiek miatt véleményem szerint 

központosítható lehetne. A BP-kal kapcsolatos terápia-menedzsment az onkológiai 

betegek esetén magában foglalja a gyógyszerbevétel és a gyógyszerbeadás 

körülményeinek tisztázását. Ebben a gyógyszert beadó szakszemélyzet is érintett lehet. A 

jellemző csoport-mellékhatások és gyógyszeres, valamint nem gyógyszeres interakciók 

célzott figyelése és menedzselése különösen fontos az onkológiai betegek körében, mert 

a BP terápiát lényegesen gyakrabban, nagyobb dózisban és akár hosszabb ideig is kapják 

a betegek, mint az OP betegcsoport. Onkológiai háttérrel a gyógyszer alkalmazása 

nagyobb mértékben terheli meg a betegeket: szervezetük állapota már a BP terápia 

megkezdésekor sok esetben jelentősen rosszabb, mint az OP-ban szenvedőké. Nagyobb 

jelentőséget szükséges tulajdonítanunk itt a nyálkahártya-eróziót okozó gyógyszerek 

alkalmazására, mert az onkológiai betegek kezelése (pl. sugárkezelés, kemoterápia) 

önmagában gyengíti a nyálkahártyát, gyulladásos folyamatokat okoz. A hosszan tartó 

terápia esetén a beteg-együttműködés javítása célzottan történhet. A BP-k a tumorok által 

okozott csontfájdalmat az antireszorptív hatástól függetlenül csökkenteni képesek, 

könnyíteni tudnak a betegek fájdalmain is, amellett, hogy a progressziót kitolják [194]. A 

BP-k közvetlen tumorellenes hatásának bizonyítására irányuló kutatások jelenleg is 
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folynak. Az onkológiai csontesemények kezelésében elfoglalt helyük nem veszít 

jelentőségéből” [205]. 

„A magas törési rizikóval rendelkezők, valamint a tüneteket nem mutató OP betegek BP 

terápiába történő bevonása nehéz. A gyógyszertárban megforduló lakosok, valamint 

betegek figyelmét felhívhatjuk az OP megelőzésére. A gyógyszerész a betegek 

hozzáférését is segítheti a megfelelő terápiához. Amennyiben a fájdalom az élet 

minőségét jelentősen befolyásoló módon nem jelentkezik, ebben a betegcsoportban 

jellemzően a per os alkalmazás nehézségei, a mellékhatások, a terápiás hatás 

kialakulásának hosszúsága, valamint a terápiás szakmai protokollok (illetve a 

finanszírozás) változásai okozhatják a kezelés elhagyását. A gyógyszerészi gondozás 

célterületei a fentiek alapján az OP szempontjából magas rizikójú betegek kiszűrése és a 

betegeknek az ellátás irányába történő segítése. Alapvető feladatunk a beteg-

együttműködés növelése: a BP-t kapó betegek edukációja, különös tekintettel a 

gyógyszerszedés körülményeire és a jellemző mellékhatásokra, interakciókra” [205]. A 

férfi OP finanszírozástechnikailag elkülönül, a betegek rosszabb compliance-t mutatnak, 

külön célcsoportot alkotnak a terápia-menedzsment szempontjából [287]. A betegeknek, 

illetve magas törési rizikóval rendelkezőknek az OP kezelésébe történő bevonásának 

segítésében a gyógyszerészek szerepének igénye is felmerül amellett, hogy a terápián 

lévő betegek megtartására törekszünk, hiszen a gyógyszerészek szerepe vitathatatlan a 

megfelelő terápiás eredmény elérése szempontjából [240]. 

Mivel az irodalmi adatok szerint a hatóanyagcsoportra minden terápiás területen jellemző 

az alacsony terápiahűség, érdemes megvizsgálni, milyen további ösztönző intézkedéseket 

lehet hozni annak érdekében, hogy valóban csak azok a betegek kapják a terápiát, akiknél 

az alkalmazás klinikai képben is manifesztálódni fog [205]. 

Az onkológiai betegeknél általában a tumorellenes kemoterápia mellett adagolják a BP 

hatóanyagokat. Expediáláskor ezekben az esetekben elsősorban a gyorsan kialakuló 

mellékhatásokra kell nagy figyelmet fordítanunk. Az intravénás készítmények esetében 

az első beadást követő „flu-like” panaszok a további alkalmazás során általában 

enyhülnek, majd általában elmúlnak. A betegek vezetése a BP hatóanyagokkal 

kombinációban adott és jelentős interakciókat adó fájdalomcsillapítókkal, elsősorban a 

NSAID-dal kapcsolatosan, valamint antibiotikum vagy vizelethajtó esetleges 
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alkalmazásakor kap kiemelt szerepet. A betegek figyelmét fel kell hívnunk a nyelőcsőben 

jelentkező eróziók tüneteinek felismerésére, a hatóanyagcsoportra jellemző 

mellékhatások megfigyelésére és az ezekkel kapcsolatos teendőkre. Hangsúlyoznunk 

szükséges a szájhigiéné fontosságát is. Az adagolási fegyelem megtartásával nem 

kezelhető mellékhatásokkal kapcsolatban a beteg részére megfelelő információt kell adni, 

hogy ne rendüljön meg részéről a kezelőorvosával kapcsolatos bizalom és a terápiájába 

vetett hit [205]. 

OP betegeknél a fenti mellékhatások az onkológiai alkalmazáshoz viszonyított 

lényegesen kisebb dózis és az eltérő adagolás miatt ritkábban alakulnak ki. Figyelmünket 

ebben a betegcsoportban a terápia folyamatos fenntartása érdekében, az adherencia és a 

perzisztencia növelésének érdekében kell a betegek felé fordítanunk. A hazai OP-ellátás 

rendszerében gondozott, megfelelő adherenciát mutató betegek bizonyítottan előnyös 

helyzetben vannak: az ellátás során a csontritkulás szövődményeinek száma csökken 

[213]. Az osteoporosis által érintett betegpopuláció növekedése mellett azonban a kezelt 

betegek aránya is folyamatosan csökken. A csontritkulás ellátásában jelenleg is egyre 

szélesedő terápiás szakadék megszüntetésére irányuló törekvések segítésében az 

alapellátásban részt vevő gyógyszerészek aktív szerepvállalására is szükség van. 

Az általam tanulmányozott időszak elején a BP hatóanyagcsoportba tartozó 

gyógyszerkészítményeket nagyobb DOT forgalommal alkalmazták, mint napjainkban. 

Onkológiában a felhasználás stagnál, OP-ban a felhasználás csökkenése vélhetően még 

nem állt meg. A generikumok megjelenésével a kezelések éves átlagos költsége a 2010-

es adatokhoz képest drasztikusan lecsökkent. OP-ban a betegek BP terápiával kapcsolatos 

anyagi terhei is csökkentek. Az OP szempontjából veszélyeztetett hazai populáció 

növekedése, valamint a BP-k árának kedvezőbbé válása ellenére a kezelt osteoporosisos 

betegek aránya és száma is csökken, ami fokozza a csontritkulás talaján bekövetkező 

törések számának emelkedését [1]. A BP-k vényforgalmában bekövetkezett változások is 

felhívhatják a figyelmet az OP szempontjából veszélyeztetett hazai populáció 

alulkezeltségére [205]. 
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6.3. BRONJ KIALAKULÁSÁNAK JELLEMZŐI ÉS RIZIKÓFAKTORAI A HAZAI 

ADATOK ALAPJÁN 

Az állkapocs-osteonecrosisát (Bisphosphonate-related osteonecrosis of the jaw, BRONJ) 

első ízben 2003-ban Marx írta le közleményében, majd 2004-ben Ruggiero definiálta új 

megbetegedésként [255,288]. Az AAOMS (American Association of Oral and 

Maxillofacial Surgeons) első guideline-ja 2007-ben jelent meg a megbetegedés 

differenciáldiagnózisáról, rizikófaktorairól, kezeléséről [256]. Ezt a módszertani levelet 

2009-ben és 2014-ben felülvizsgálták, és kiegészítették azokkal a 

gyógyszerhatóanyagokkal, melyek a BP-kon kívül állkapocs-osteonecrosist képesek 

okozni, illetve a betegség kialakulásának rizikóját növelik [257,289]. Definíció szerint 

BRONJ van jelen, ha denudált csontfelszín látható a maxillofaciális régióban, mely a 

diagnózis felállítása után 8 hétnél tovább fennáll, és a beteg megelőzőleg BP kezelést 

kapott, de fej-nyaki területen sugárkezelés nem történt [256]. 2014 óta ezt a 

betegségcsoportot MRONJ-nek (medication-related osteonecrosis of the jaw, gyógyszer 

által indukált állkapocs-osteonecrosis) nevezik, figyelembe véve az antireszorptív és 

antiangiogén szereket is, melyek potenciálisan a megbetegedést okozhatják [257]. 

A BRONJ a BP gyógyszercsoport jellemző mellékhatásainak egyike [290]. A betegséget 

okozó faktorok száma jelentős, de a női nem és az életkor önálló rizikófaktornak tűnik 

[256,291]. Gyógyszeres, lokális, demográfiai, genetikai és általános (pl. dohányzás, 

elhízás) rizikófaktorok, valamint egyéb megbetegedések (veseelégtelenség, anaemia, 

diabetes, coagulopathiák, fertőzés) hozhatók kapcsolatba a betegség kialakulásával. A BP 

fő indikációja is kapcsolatba hozható a BRONJ-val: a betegek állapota és a BP dózisai is 

különböznek a malignus (emlőrák, prosztatarák csontfolyamatai, myeloma multiplex), 

valamint a nem malignus alapbetegség (osteoporosis, Paget-kór stb.) kezelésekor. 

Rizikótényezőnek számít a BP potenciálja, azaz a hatóanyag típusa, a 

gyógyszerkészítmény alkalmazásának módja és hossza, illetve bizonyos együtt szedett 

gyógyszerek (kortikoszteroidok, immunszuppresszánsok, antiösztrogének, kemoterápia) 

is [289,292-302]. A csontfelszívódást gátló gyógyszer potenciálja oly módon befolyásol, 

hogy a hatékonyabb készítménynél magasabb a BRONJ kialakulásának kockázata. A 

parenterális alkalmazáskor a kockázat akár százszor - ezerszer magasabb, mint a per os 

gyógyszerformáé, és befolyásoló tényező a készítmény kumulatív adagja is [257]. 
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Osteoporosisos betegek esetén a BRONJ (MRONJ) incidenciája per os BP-k esetén 1,04-

69/ 10000 beteg-év, intravénás BP-k esetén 0-90/100000 beteg-év [303-305]. Onkológiai 

betegeknél intravénás BP-k alkalmazása során 0-12 222/100000 beteg-év közötti 

eredményeket találtak [303-305]. Magyarországon a BRONJ előfordulását még nem 

vizsgálták. A férfi BRONJ betegek nagyobb arányának hátterét annak tulajdonítjuk, hogy 

a BP-t onkológiai javallatban alkalmazó betegek között több a férfi, mint a nő. A női 

BRONJ betegek nagyobb számát pedig azzal magyarázzuk, hogy a teljes BP 

populációban lényegesen nagyobb a nők száma, mint a férfiaké, alapvetően a PMOP 

miatt. A BP-t alkalmazó férfiak körében a BRONJ kialakulásának esélye 7,341-szerese a 

nőkhöz képest, és 10,890-szeres az odds a BP-t onkológiai indikációban szedők között, 

mint a reumatológiai indikációban alkalmazók között. Az eredmények szerint a férfi 

BRONJ betegek aránya a reumatológiai indikációban BP-t kapó betegek között is 

nagyobb volt, mint a nőké. Ezt feltehetőleg a nonadherencia miatti intravénás BP-k 

alkalmazásának férfiak közötti elterjedése, vagy egyéb, pl.: lokális rizikófaktorok 

jelenléte okozza. A BP-t onkológiai indikációban alkalmazó betegek között az intravénás 

gyógyszerformákat alkalmazó betegek esélye a BRONJ kialakulására 2,756-szorosa, a 

reumatológiai indikációban BP-t alkalmazó betegek között 1,696-szorosa, mint a per os 

gyógyszerformákat alkalmazóké [246]. 

A BRONJ incidenciáját elemző kutatások eredményei sokfélék. A jelen vizsgálat 

eredményei összevethetők a BP-k onkológiai (0,913%/0,8%-11%) és reumatológiai 

indikációiban (0,095%/0,001%-0,67%) kapott nemzetközi értékekkel [306-326]. A hazai 

OP betegek adherenciája igen alacsony, és azon betegek aránya is jelentős, akik nem 

kapnak adekvát terápiát [53]. Ez a betegek alulkezelését eredményezi, de hosszútávon a 

mellékhatások, vagy a mellékhatások rizikóját növelő gyógyszerkombinációk 

alkalmazásának előfordulása növekedhet [246]. A terápiaváltás (több mint egy BP 

hatóanyag vagy több mint egyféle gyógyszerforma alkalmazása) egy terápiás 

gyógyszercsoporton belül általában emeli a mellékhatások kialakulásának előfordulását. 

Az irodalmi adatok szerint leszögezhető, hogy az intravénás BP-k között a BP típusának 

és a terápia hosszának jelentősebb hatása van a BRONJ kialakulására, mint magának a 

terápiaváltásnak [320-322]. Jelen vizsgálati populációban az azonos 

gyógyszerhatóanyagot per os gyógyszerformában alkalmazó betegek között több BRONJ 

esetet találtam, mint a per os gyógyszerformákon belül hatóanyagot váltó betegeknél, de 

DOI:10.14753/SE.2019.2326



98 
 

az intravénás gyógyszeralkalmazóknál a terápiaváltó betegek között fordult elő BRONJ 

nagyobb számban. A terápiaváltás esélyhányadosa (OR, odds ratio) a per os BP-t szedő 

betegek között 0,534, míg az intravénás csoportban 1,701. A per os BP-k jelentős 

hányadát reumatológiai (nem onkológiai) indikációban alkalmazzák, és a terápia hossza 

a BRONJ kialakulására nagyobb hatással lehet, mint a gyógyszerváltás. Az onkológiai 

betegeknél a klodronátot az intravénás BP-k hatásának emelésére is használják – 

kiegészítésként, vagy a kevésbé hatékony készítményt nagyobb hatékonyságúra cserélik 

a beteg állapotának gyors javítása érdekében. A nem-aminoBP típusú klodronátnak nincs 

bizonyított hatása a BRONJ kialakulására [327,328]. A klodronátot szedő BRONJ 

betegek csoportjában (23 beteg/0,50%) kettő vagy többféle BP-t 15 beteg kapott, itt tehát 

a BP-k kumulatív hatását nem tudom kizárni [246]. 

A BRONJ előfordulása a hetente alendronátot szedő betegek között 0,01-0,04% [312]. 

Ez az arány 0,09% volt ebben a vizsgálatban, mely a magyar osteoporosisos betegek 

állapotának eredménye lehet, tehát annak, hogy a betegek jelentős része alendronátot kap, 

de adherenciájuk rendkívül alacsony [53]. A rizedronát és az ibandronát BRONJ-t okozó 

hatása nem számszerűsíthető a reumatológiai indikációban ezeket a gyógyszereket kapó 

betegek rendkívül alacsony száma miatt [328]. Egy OP-ban BRONJ-t vizsgáló 

összefoglaló közleményben az ibandronátot alkalmazó betegek körében nem találtak 

BRONJ eseményt [329]. Irodalmi adatok szerint a hosszú távú ibandronát alkalmazók 

0,05-0,07%-a szenved BRONJ-ben, mely ezen vizsgálat eredményénél (0,012%) 

magasabb arány, de nem jelentősen [329,330]. Az onkológiai indikációban ibandronátot 

alkalmazókról nincsenek incidencia adatok, de az ibandronát hatékonysága a 

zoledronsavénál kisebb (ebből következtetünk a BRONJ-t okozó hatására is), melyet az 

eredmények megerősítenek [331,332]. A pamidronátot használó betegek között a BRONJ 

incidenciája kb. 4%, jelen vizsgálatban 0,89%-ot kaptam [315]. Amint az már az 5.2. 

fejezetben is látható volt, a pamidronát alkalmazása napjainkban visszaszorul az 

ibandronát és a zoledronsav veszi át a helyét az onkológiai betegeknél. A zoledronsav az 

irodalmi adatok szerint reumatológiai indikációban kb. 0,017%-ban okoz BRONJ-t, 

ebben a vizsgálatban 0,22%-ot találtam [332]. Az onkológiai indikációban zoledronsavat 

kapó betegek körében kb. 10%-ban van jelen a BRONJ, mely a magyar BP populációban 

1,21%-nak alakult [315]. Jelentős különbség van a két indikációban alkalmazott BP-k 

terápiás dózisa és dózisintervallumai között (ld. 6.2. fejezet) [246]. 

DOI:10.14753/SE.2019.2326



99 
 

Az intravénás BP-k és az aminoBP-k hatása a BRONJ kialakulására sokkal erőteljesebb, 

mint a per os alkalmazott és a nem-aminoBP típusú hatóanyagoké, mely a BP 

hatóanyagok potenciáljából adódik. Kevesebb BRONJ eset fordul elő klodronát, 

rizedronát és per os ibandronát alkalmazók között, mint alendronát esetén, mely az 

alendronát széleskörű alkalmazásának és – kevésbé – potenciáljának eredménye 

[332,333]. Az alendronát esetében a rizikó alacsonyabb, mint az intravénás BP 

készítményeknél [334]. Az intravénás ibandronát kisebb mértékben okoz BRONJ-t, mint 

a pamidronát és a zoledronsav [292]. A pamidronát alkalmazása kevésbé rizikós, mint a 

zoledronsavé [335]. A potenciál és a hatóanyag használatának elterjedése alapján a BP 

hatóanyagok BRONJ-t okozó hatásának rizikósorrendje a következő: klodronát < 

rizedronát < per os ibandronát < alendronát < intravénás ibandronát < pamidronát < 

zoledronsav. Az eredmények alapján a magyar BP populációban a következő sorrendet 

állíthatjuk fel (BRONJ az adott hatóanyag esetén): intravénás klodronát (ns) < rizedronát 

(ns) < alendronát (ns) < intravénás ibandronát (s) < per os ibandronát (s) < per os 

klodronát (ns) < zoledronsav (ns) <pamidronát (ld. X. táblázat, ns=nem szignifikáns, 

s=szignifikáns). A BP hatóanyagok rangsorolásában a terápiaváltást nem vettem 

figyelembe [246]. 

Adott BP hatóanyag nagyobb dózisainak alkalmazása esetén a BRONJ kialakulásának 

esélye is nő [292,316,331,336]. Reumatológiai indikációban a terápia teljes hossza 

nagyobb hatással bír a mellékhatások kialakulására, mint a teljes BP dózis [331]. Jelen 

vizsgálatban a BRONJ betegek szignifikánsan magasabb dózisban kapták a BP 

hatóanyagokat, mint a Nem BRONJ betegek a per os klodronát, a pamidronát és a 

zoledronsav csoportokban. A per os és intravénás  ibandronát és alendronát alkalmazók 

között a BP dózisa nem szignifikáns mértékben különbözik a BRONJ és a Nem BRONJ 

betegek csoportja között. A rizedronátot szedő betegek esetén a BRONJ csoport betegei 

alacsonyabb dózisban kapták a hatóanyagot, de az eredmény itt sem szignifikáns. Ebben 

a csoportban nem gyógyszerfüggő egyéb rizikófaktor jelenléte feltételezhető, mely az 

eredményt befolyásolta [246]. 

A glükokortikoidok emelik a BRONJ kialakulásának rizikóját [336,337]. A necrosis 

korábban, súlyosabb formában fordul elő és nehezebben reagál a BP megvonására, mint 

a szteroidot nem kapó betegeknél [273]. A szteroidot is alkalmazó BP betegek között 
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szignifikánsan magasabb a BRONJ betegek aránya, mint a teljes BP populációban. 

Magasabb BP dózis esetén szteroidot is alkalmazva a BRONJ rizikója fokozottan nő, a 

hatóanyagok között különbségek vannak. Az alendronát és rizedronát dózisa a szteroidot 

is kapó Nem BRONJ betegek között magasabb, mint a BRONJ betegeknél, míg a 

zoledronsav esetében ez éppen fordítva alakult. Az alendronát és rizedronát kumulatív 

dózisainak kevésbé jelentős hatása van a BRONJ kialakulására, mint az együtt szedett 

szteroidnak, míg zoledronsav esetén ez a hatás fordított [246]. 

A betegek felvilágosítása fontos arról a tényről, hogy a BP-k BRONJ okozó mellékhatása 

nagymértékben függ az alkalmazás indikációjától: az onkológiai betegek között 

jelentősen több a BRONJ, mely az onkológiai betegek általános állapotának, a BRONJ-t 

(MRONJ-t) elősegítő gyógyszerek (aromatáz-gátlók, hormonantagonisták, szteroidok) 

alkalmazásának is köszönhető. Tapasztalati tény, hogy ebben a betegcsoportban a 

csontmetasztázisok által okozott fájdalmat csak ezek a gyógyszerek képesek hatékonyan 

csökkenteni az opiátokon kívül. OP-ban azonban jelentősen kisebb dózisban kapják a 

betegek, és kevesebb olyan gyógyszerkészítményt találunk, melyek a BRONJ-t okozó 

hatást a hatásmódjukból eredően felerősíthetik. A szteroidot szedő betegek azonban 

veszélyeztetettek, mely pl. reumatoid arthritis, asthma, IBD-k esetén kerül a gyógyszerész 

látóterébe. A szteroidok a BP-k BRONJ-t okozó hatását elmélyítik, a BRONJ – 

amennyiben létrejön – előbb kezdődik, és a BP kezelés megszakítására lassabban reagál. 

A fenti betegcsoportokban tehát a BP kezelések megkezdését fokozott figyelemmel kell 

végezni [246]. 
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Limitációk: A BRONJ feltérképezéséhez az AAOMS 2009-es definícióját vettem alapul 

ebben a tanulmányban. A BRONJ nem rendelkezik független BNO kóddal, mely a 

kutatási metodika hibáját okozhatja (előfordulhatnak BRONJ esetek a nem BRONJ 

csoportban és megfordítva). 2010 előttről nem állnak rendelkezésre adatok a vizsgált 

betegek gyógyszerelésével kapcsolatban. A BRONJ rizikófaktorai közül a BP-k 

kumulatív dózisa, a BP terápia hossza a vonatkozó adatok hiányában nem volt 

meghatározható [246]. 
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7. KÖVETKEZTETÉSEK 

7.1. A HIPOTÉZISEK VIZSGÁLATÁNAK EREDMÉNYEI 

Kutatómunkám során az alábbi hipotéziseket kívántam igazolni: 

1.a) Az osteoporosisban szenvedő betegek gyógyszeres adherenciája annak függvénye, 

hogy a betegek milyen mértékben tartják fontosnak a megbetegedésüket. Ez 

utóbbit több tényező befolyásolhatja: társbetegségek jelenléte, a betegre jellemző 

szocioökonómiai faktorok, a betegségre, valamint a terápiára jellemző faktorok. 

A kutatás során a gyógyszeres adherencia és az osteoporosis fontossága között 

szignifikáns összefüggést nem sikerült igazolni. Az osteoporosis fontossága alapján 

képzett csoportok között a következő faktorok esetén találtam szignifikáns különbséget: 

a betegek életkora, a betegek munkavégzési státusza, az osteoporosis tüneteinek 

jelentkezése, poroticus törés jelenléte, krónikus komorbiditás jelenléte, a femoralis T-

score értéke, az antiporoticum ismerete. 

1.b) Az osteoporosisos betegek gyógyszeres adherenciája és a betegek életminősége 

pozitív korrelációt mutat. 

A gyógyszeres adherencia és az életminőség között szignifikáns összefüggést igazolni 

nem tudtam, azonban a csontritkulás fontossági csoportjai esetén a következőt figyeltem 

meg: azok a betegek, akik a csontritkulásukat közepesen fontosnak tartják, az EQ5D-3L 

életminőség index alacsonyabb értékeit produkálták, mint a másik két csoport, valamint 

ebben a csoportban a legmagasabb az alacsony adherenciájú betegek aránya is. 

2.a) Az osteoporosisban biszfoszfonátot alkalmazó betegek száma lényegesen 

meghaladja az onkológiai javallatban biszfoszfonátot kapó betegekét. 

Az ellátott terápiás évek száma a biszfoszfonátot reumatológiai javallatban alkalmazó 

betegek körében átlagosan több mint 15-szöröse volt a vizsgált időszakban a 

biszfoszfonátokat onkológiai javallatban kapó betegek által lefedett terápiás évek 

számának. 

2.b) A biszfoszfonát hatóanyagú gyógyszerkészítmények felhasználásában történt 

változások követik az antiporoticumok finanszírozásának változásait. A 
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finanszírozás csökkentése negatív hatással van az ellátott betegek számára. Az új 

gyógyszerhatóanyagok, gyógyszerformák és gyógyszerkombinációk megjelenése 

megváltoztatja a gyógyszerfelírási szokásokat. 

A reumatológiai indikációban alkalmazott biszfoszfonát gyógyszerkészítmények esetén 

az ellátott terápiás évek változásaiból szembetűnik, hogy a 2007. évi finanszírozás 

csökkentés csökkentette a betegévek számát. Ez az elszámolt összes támogatás 

csökkenését is okozta. Az átlagos terápiás költség a generikumok megjelenésével 

csökkent. 

3. A magyar betegek körében is érvényesülnek a nemzetközi trendek a BRONJ 

kialakulása szempontjából: az onkológiai betegeknek lényegesen nagyobb esélyük 

van arra, hogy ez a gyógyszermellékhatás kialakuljon, mint az osteoporosisban 

szenvedő betegeknek. 

A magyar BP populációban a BRONJ betegek között a nők száma nagyobb, de arányuk 

kisebb volt, mint a férfiaké. Ez a kettősség jelentkezett a nem, a BP fő indikációja és a 

gyógyszerforma tekintetében is: a férfiak, az onkológiai betegek és az intravénás BP 

alkalmazók nagyobb arányban produkálták a BRONJ-t, de az ellenkező populáció 

jelentősen nagyobb száma magasabb számú BRONJ esetet eredményezett a nők, a 

reumatológiai indikációban gyógyszert alkalmazók és a per os gyógyszert szedők 

körében. Az eredmények alapján a gyógyszerváltásnak a per os terápiák esetén nincsen 

rizikóemelő hatásuk, de az intravénás terápiák esetében van. A kortikoszteroid 

komedikáció és a BP onkológiai indikációja volt a BRONJ kialakulásának fő 

rizikófaktora a magyar BP betegek körében. 
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7.2. ÚJ TUDOMÁNYOS EREDMÉNYEK 

7.2.1. AZ OSTEOPOROSISBAN SZENVEDŐ BETEGEK ADHERENCIA ÉS ÉLETMINŐSÉG 

VIZSGÁLATÁNAK ÚJ TUDOMÁNYOS EREDMÉNYEI 

Az osteoporosisban szenvedő betegek terápiás együttműködését vizsgáló kérdőíves 

kutatásom során elsőként sikerült definiálni azokat a betegcsoportokat, melyekre a 

gyógyszerészi terápia-menedzsment során kiemelt figyelmet kell fordítani az adherencia 

növelése és az életminőség javítása céljából. 

Az alacsony adherencia szempontjából veszélyeztetett csoportok az alábbiak: 

 betegek aszimptomatikus vagy kevés tünettel járó OP-val, 

 betegek poroticus törés nélkül, 

 betegek krónikus komorbiditás nélkül, vagy több mint két krónikus 

megbetegedéssel az OP mellett, 

 betegek -3-nál magasabb femoralis T-score-ral, 

 betegek, akik nem emlékeznek az antiporoticum nevére, 

 betegek 70 éves életkor alatt, 

 aktív dolgozók. 

Amennyiben a gyógyszerkészítmények expediálása során a gyógyszerész azonosítja, 

hogy a beteg a fenti rizikócsoportokba tartozik, ez felhívja a figyelmét arra, hogy a beteg 

terápiás együttműködése esetleg nem megfelelő lehet. Ebben az esetben tehát fontos 

feltenni az erre vonatkozó kérdéseket: felmérni a beteg adherenciaszintjét. Ha ez nem 

bizonyul megfelelőnek, a szükséges lépéseket meg kell tenni a beteg terápiás 

együttműködésének javítása érdekében, melynek alapvető célja, hogy a beteg 

életminősége is javuljon. 
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7.2.2. A BISZFOSZFONÁT ÁLTAL OKOZOTT ÁLLCSONT-OSTEONECROSIS HAZAI 

VIZSGÁLATÁNAK ÚJ TUDOMÁNYOS EREDMÉNYEI 

Az állcsont-osteonecrosisos betegek vizsgálata során kidolgozott módszerrel elsőként 

sikerült azonosítani a magyar biszfoszfonát populációban a BRONJ betegeket. 

Munkámban az első adatokat határoztam meg a BRONJ incidenciájára vonatkozóan a 

BP-k fő indikációja és gyógyszerformája szerint is. Különbségeket találtam dózistól 

függetlenül a BP-k potenciálja szerint a BP hatóanyagok necrosist okozó hatása között. 

A BRONJ kialakulásának hazai vizsgálatában a fő rizikófaktornak a szteroid 

komedikáció és a BP-k onkológiai indikáció bizonyultak. 

A gyógyszercsoportra jellemző, karakterisztikus mellékhatások hazai adatokon történő 

elemzése objektív adatokat szolgáltat a beteggondozás minden szintjén. A beteg egyéb 

rizikófaktorainak ismeretében az eredmények segítséget nyújthatnak a klinikusok 

számára a megfelelő terápia megválasztásában és a gyógyszer-, illetve terápiaváltásban 

is. A jelenleg is alkalmazott technikák mellett a beteg félelmeinek eloszlatása a konkrét, 

hazai adatok tükrében új lehetőséget biztosít a gyógyszerészek számára a gyógyszerészi 

gondozás területén a biszfoszfonátokat alkalmazó betegek terápiás adherenciájának 

növelésére. 
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8. ÖSSZEFOGLALÁS 

Az osteoporosisos betegek gyógyszerészi gondozása komplex feladat, mely a 

közforgalmú és az intézeti gyógyszertárakban dolgozó gyógyszerészek számára is 

kihívás. A sokáig tünetmentes megbetegedés primaer prevenciójában, valamint a 

diagnosztizált betegek törésprevenciójában történő gyógyszerészi szerepvállalás is 

kiemelkedő jelentőségű. 

Munkám célja az osteoporosisos betegek gyógyszeres adherenciájának növelésére 

irányult, melyet három irányból közelítettem meg. Első lépésben kutattam a betegek 

adherenciájának, preferenciáinak és életminőségének összefüggését. Bár szignifikáns 

összefüggéseket éppen ezek között a változók között nem tudtam kimutatni, a következő 

trendeket figyeltem meg: abban a betegcsoportban, melyben a betegek fontosnak tartották 

a csontritkulást, az alacsony adherenciájú betegek kevesebben voltak, valamint ahol az 

osteoporosis közepesen fontos volt, ott a betegek életminősége nem érte el a többi 

csoportokét. Kutatásom eredményeként meghatároztam azokat a rizikócsoportokat, 

melyeknek kiszűrése az osteoporosis gyógyszerészi terápia-menedzsmentjét 

megkönnyítheti. 

A biszfoszfonátok vényforgalmát feldolgozó adatelemzés eredményeként az 

osteoporosisos betegekre vonatkozóan megállapítható, hogy a 2007. évi támogatás 

csökkenés valóban csökkentette a gyógyszerkassza kiadásait és az ellátott terápiás évek 

számát is. A támogatásváltozások azonban teret adtak az adherencia szempontjából 

eredményesebbnek talált intravénás készítményeknek is. 

Munkám harmadik részében elsőként szolgáltatok egzakt adatokat a magyar lakosság 

biszfoszfonát által okozott állcsont-osteonecrosis általi érintettségéről a Nemzeti 

Egészségbiztosítási Alapkezelő adatbázisának vizsgálata alapján. Az adatok elemzése 

szerint a férfi betegek, az onkológiai betegek, valamint az intravénás BP-t alkalmazók 

produkálják nagyobb arányban a BRONJ-t, de a nők, az osteoporosisos betegek és a per 

os készítményeket használó betegek lényegesen nagyobb száma miatt ezekben a 

csoportokban jelentkezik nagyobb esetszám. Az eredmények felhasználásával a 

gyógyszeres terápia segítése konkrét hazai adatokra épülhet.  

DOI:10.14753/SE.2019.2326



107 
 

SUMMARY 

The pharmaceutical therapy management of osteoporotic patients is a complex task, 

which is a challenge for pharmacists working in public and also in hospital pharmacies. 

Pharmacists’ participation in the primary prevention of this initially asymptomatic 

disease, and also fracture prevention of diagnosed osteoporosis patients is highly 

important. 

The aim of this work – which was carried out in three different ways – was to increase 

the adherence of osteoporotic patients. First, the connection of adherence, quality of life 

and patients’ preferences were analysed. Although a significant relationship could not be 

established between these factors, the following trends were observed: in the patients’ 

group where osteoporosis was considered important, there were fewer patients with low 

adherence, and where osteoporosis was considered less important, the quality of life of 

the patients was lower than that of the other patinets’ groups. Identifiable risk groups were 

defined, which can facilitate the pharmaceutical management of these patients. 

As a result of the prescriptions data analysis of the bisphosphonate drugs in Hungary, it 

can be stated that lowering the reimbursement of bisphosphonates in the year 2007, 

significantly lowered the expenditures of the National Health Insurance Fund, and also 

lowered the number of years bisphophonates were provided. The changes of 

reimbursement resulted in the spread of intravenous bisphosphonate medications in 

osteoporosis therapies, which have been found to bring about higher adherence. 

In the third part of my work, data on the Hungarian bisphosphonate-related osteonecrosis 

of the jaw population are provided for the very first time, based on the analysis of the 

database of the National Healthcare Services Center. The results reveal that men, 

oncology patients, and patients administering intravenous bisphosphonates have a higher 

proportion of BRONJ, while women, osteoporotic patients, and patients using oral 

bisphosphonates have a higher number of cases because of the higher number of patients 

in these subgroups. Using the results of this study, pharmacists can consider actual 

Hungarian data in the management of bisphosphonate therapies.  
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