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A sziik terapias indexii gyégyszerek (narrow thera-
peutic index drugs, NTI drugs) az adagolas szempontja-
bal kritikus készitmények (critical dosage drugs, CDD)
részhalmazat alkotjak. Jellegzetességiik, hogy a terapi-
as valasz eléréséhez sziikséges median plazmakon-
centracio, valamint a median toxikus plazmakoncentra-
ci6 kézétti tartomany relative keskeny. E készitmények
esetében az automatikus helyettesithet6ség a forgalom-
ba hozatali engedélyezéshez kapcsoléddan igazolt bio-
ekvivalencia dacara sem all fenn egyértelmiien.

Cikkiink egyfel6l bemutatja, hogy a sziik terapias
index milyen médon korlatozza a tamogataspolitika esz-
koztarat, masfeldl arra fokuszal, hogy a referenciaara-
zas — mint kiemelten gyakori és fontos tamogataspoliti-
kai technika — alkalmazasa milyen kézvetlen és kbzve-
tett kéltségeket okoz a sziik terapias indexii készitmé-
nyekkel folytatott terapiaban. A kéltségvonzatok illuszt-
ralasara a szervtranszplantaciot kdvet6 szdveti rejekcio
(szervkilokodés) teriiletét, ezen belill is az egyik leg-
gyakrabban hasznalt szlik terapias indexi hatéanyagot,
a tacrolimust valasztjuk, becslést adva a terapiaatallitas
soran fellép6 jarulékos egészségiigyi kiadasok nagy-
sagrendijére. Sziik kézgazdasagi szemléletben a finan-
szirozonak ezeket a koltségeket kell 6sszemérnie a po-
tenciadlisan elérhet6 megtakaritassal akkor, amikor a
szlik terapias indexii készitmények esetében a referen-
ciaarazas alkalmazasarol dont.

Narrow therapeutic index drugs (NTI drugs) are a
subset of critical dosage drugs. They are characterized
by the fact that the median plasma concentration which
is necessary to achieve therapeutic effects lies relati-
vely close to the median toxic plasma concentration.
Our essay investigates how the narrow therapeutic
index impacts on the tools that reimbursement policy
can use, and what direct and indirect costs the applica-
tion of reference pricing can cause in therapies with NTI
drugs. Cost consequences are illustrated through graft
rejection and the example of tacrolimus. We also esti-
mate the payer’s savings potential through reference
pricing; the payer has to compare these savings to the
costs when deciding about applying reference pricing
to NTI drugs.
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PROBLEMAFELVETES: A SZUK TERAPIAS INDEXU
GYOGYSZEREK JELLEMZOI

Cikklinket az adagolas szempontjabol kritikus gyogysze-
rek (critical dosage drugs, CDD) és a szlk terapias indexu
gyogyszerek (narrow therapeutic index drugs, NTI drugs) fo-
galmanak elkilénitésével kell kezdentnk [11]. A két kifeje-
zést a szakirodalom néha felcserélhetdnek tekinti, holott
ezek nem egymas szinonimai. Adagolas szempontjabdl kri-
tikusnak mindsul minden olyan gyégyszer, amelynek eseté-
ben adott hatéanyagon belll a dozirozas megvaltoztatasa
és/vagy az alkalmazott gyogyszerkészitmény helyettesitése
toxicitasi, immunogenitasi kockazatot eredményezhet, vagy
a terapia hatékonysagat veszélyezteti. Ide tartoznak a szlik
terapias indexi gyégyszerek, a személyre szabott beallitast
(titralast) igénylé készitmények, valamint a biotechnolégiai
eredet(i készitmények (1. abra).

Immunogenitasi
e e e Személyre szaboft kockazatot hordozd
Sz(ik terapias indexi JE . .
(NTI) ay6ayszerek beallitast (fitralast) {biotechnoldgiai
gyoey igényl6 készitmények eredeli)
keszitmények

1. dbra
Adagoléas szempontjabdl kritikus gydgyszerek

A sziik terapias indexl gyogyszerek ennek megfeleléen
az adagolas szempontjabdl kritikus készitmények részhalma-
zat jelentik: olyan hatéanyagot tartalmaznak, amelynek ese-
tében a gyogyszerhatas eléréséhez sziikséges plazmakon-
centracio, valamint a halalos (toxikus) dozis kdzotti eltérés vi-
szonylag csekély [11,12]. Pontosabb farmakolégiai definiciot
kévetve ez azt jelenti, hogy a median halalos — vagy toxikus
—dozis (LD, vagy TDgy), illetve a median effektiv dozis (EDsp)
hanyadosa, azaz a terapias index (TI) értéke 2,0-nél kisebb:

TD
NTI =Tl =<2

50

A szik terapias index( gydgyszerek esetében tehat cse-
kély az eltérés azon plazmaszint k6z6tt, amellyel még nem
vélthaté ki a kivant gyogyszerhatas, illetve akdzoétt, amely a
paciens szamara toxikus mellékhatasokkal, extrém esetben
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halallal jar. Az effektiv dozistol vett kismértékl elmozdulas is
kockazatos tehat a terapia eredményessége és biztonsa-
gossaga szempontjabol. A szlik terapias indexl készitmé-
nyek tébbnyire személyre szabott adagolast, azaz titralast
kévetelnek meg. Mivel tébbséguk sulyos kérképekben hasz-
nalatos, ahol a gyogyszeres terapia eredményességét alap-
vetden befolyasoljak a beteg nem minden esetben feltarha-
to egyeni (pl. genetikai) sajatossagai, valamint ahol a ko-
morbiditasok szerepe is jelentds, alkalmazasuk soran foko-
zottan kell tgyelni a gyogyszer-interakciokra, tovabba arra,
hogy a beteg egyuttmikddése megfeleld legyen.

A sziik terapias indexl hatéanyagok specialis kezeléseé-
nek szikségességét az Eurdpai Gyogyszerligyndkség
(EMA) is elfogadta azaltal, hogy az ilyen gyogyszerekre vo-
natkozo6 egyenértékilségi vizsgalatokhoz kapcsolédva a bio-
ekvivalencia igazolasahoz a szokasosnal szigorubb kdvetel-
ményeket fogalmazott meg [13]. A kémiai eredetli gyogy-
szerek esetében a bioekvivalencia feltétele, hogy a plazma-
szint-id6 gorbe alatti tertilet (area under the curve, AUC), va-
lamint a cstcskoncentracio (Cmax) esetében a vizsgalt ké-
szitményre, valamint a referenciagyogyszerre vonatkozé at-
lagértékek hanyadosa 90%-o0s valészinliséggel a 80-125%
kozotti elfogadhatésagi intervallumba essen (2. abra). A
szlik terapias index( hatéanyagok esetében az EMA altal el-
vart elfogadhat6sagi intervallum — véaltozatlan 90%-os konfi-
denciaszint mellett — 90% és 111% ko6zé szlikil. Részben
hasonl6 szabalyozas van érvényben Kanadaban, ahol
azonban csak az AUC-értékre vonatkozik a szikebb elfo-
gadhatésagi tartomany [17].

Az alapvetd farmakokinetikai jellemzdk dsszehasonlitdsa (AUC és C,)

i Referenclagyogyszer (R)
Conas = Vizsgalati gyégyszer (V)

Plazmaszint

T 1gg

2, abra
Csucskoncentracio és gorbe alatti teriilet (az id6-plazmaszint
gorbe)

A szigorubb bioekvivalencia-feltételek teljesitése esetén
is sok olyan bizonytalansag marad fenn, amely kizarja a
szlik terapias index( gyogyszerek automatikus helyettesit-
het6ségét [14, 15, 16]. Ezek egyike az egyenértékliségi
vizsgalatok modszertanaval kapcsolatos: ezekben a refe-
renciagyogyszerrel, valamint a vizsgalati gyogyszerrel ke-
zelt populaciok (10-15 egészséges Onkéntes) atlagértékeit
veszik alapul, amelyekbdl azonban nem lehet megfelel6 biz-
tonsaggal kovetkeztetni az egyéni variabilitdsokra, illetve a
beteg emberek szervezetében mutatkozé, esetlegesen el-
w
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térd farmakokinetikai tulajdonsagokra. Tovabbi problémat je-
lent, hogy a szlik terapias indexu készitményekkel kezelt
péaciensek esetében az altalanosnal joval gyakoribb — bizo-
nyos korképek esetén pedig egyenesen standardnak mond-
hat6 — a politerapia. A pszichiatriai betegek, a szervtranszp-
lantacion atesett paciensek, illetve a tumoros megbetegedé-
sekben szenveddk kezelésében egyarant az adjuvans tera-
piak sokfélesége jellemz6, s6t eléfordulhat tobb, kilén-kulén
is szlk terapias index( hatéanyag parhuzamos alkalmaza-
sa. llyen esetekben a gyogyszer-kdlcsdonhatasokra fokozott
figyelmet kell forditani, és t6bbnyire elengedhetetlen a vér-
szint folyamatos monitorozasa. Ugyanilyen logika mentén
kulén oda kell figyelni a csbkkent metabolizmusu (pl. szerv-
karosodott) betegek gyogyszerelésére. Minden ilyen popu-
lacioban fennall annak a veszélye, hogy az alkalmazott ké-
szitmény szakmailag indokolatlan helyettesitése — az
egészséges szervezetben igazolt bioekvivalencia dacara —
a nemkivanatos gyogyszerreakciok jelentkezését, a gyogy-
szerhatas mérséklédesét, illetve a terapia eredménytelen-
ségét okozza [14]. El6fordulhat, hogy a megnévekedett mo-
nitorozasi szlikséglethez egyszerlien nem tarsul elegendd
ellaté kapacitéas, azaz a kezel6centrumok logisztikailag nem
képesek a szlkséges vizsgalatok elvégzésére.

A REFERENCIAARAZAS SPECIALIS KERDESEI
SzUK TERAPIAS INDEXU GYOGYSZEREK ESETEBEN

A fejlett tarsadalombiztositassal rendelkezd orszagok
gyogyszer-tamogatasi rendszereiben igen elterjedt eszkéz a
referenciaarazas (,fixesités”). A referenciaarazas célja, hogy
a finansziroz6 az azonosnak vagy hasonlénak tekinthet6
gyogyszerek napi terapias koltségéhez nagyjabdl azonos
O0sszeggel jaruljon hozz4, illetve hogy ennek révén kikény-
szeritse a dragabb készitmények arcstkkentését [18].

A referenciaarazas legfontosabb valfaja a hatéanyag-
alapu (generikus) referenciaarazas, ahol a referenciakészit-
mény és a hozza kapcsolt gyégyszerek azonos hatbanyagu-
ak, ezen talmenden pedig biologiailag egyenértékiek (bio-
equivalent) is, azaz farmakokinetikdjuk azonos vagy igen
nagy mértékben hasonl6. Ezt a gyogyszer-tamogatasi rend-
szerekben vagy a torzskdnyvez6 hatdsag altal kiadott bioek-
vivalens mindsités hatarozza meg; vagy a finansziroz6 az
azonos gyogyszerformaju, azonos, illetve kdzel azonos hata-
serbsseégl és hatasgdrbéjli — azaz gyogyszerészetileg
egyenértéki (pharmaceutically equivalent) — gyogyszereket
tekinti kilén mindsités nélkul egyenértékinek. A masik széles
kérben ismert referenciadrazasi modozat a terapias elvi refe-
renciaarazas, amelynél a referenciakészitmény és a hozza
kapcsolt t6bbi gyégyszer un. analog vegyuletek, azaz azonos
hatasmechanizmussal jellemezheté ATC4-csoportbol kerdil-
nek ki. Ekkor a biologiai egyenértéklség helyett klinikai (tera-
pias) egyenértékliségrdl (clinical/therapeutic equivalence)
szokas beszélni, azt érzékeltetve, hogy noha ezek a készit-
meények farmakokinetikajukat tekintve nem veheték azonos-
nak, de terapias rendeltetésiiket és az emberi szervezetre
gyakorolt hatasukat tekintve 1ényegében igen [18,19].
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A referenciaarazas alkalmazasa éalland6 vitak targya,
amelyek kdzéppontjaban egyfeldl az a dilemma all, hogy
mely gyogyszereket tekinthetlink egyenértéklinek, és ezt is
figyelembe véve mekkora arkillonbségek fogadhatok el az
egyes készitmények kozoétt. Az egyenértékliség szélsOsé-
ges megkdzelitésben sohasem all fenn (a bioekvivalens mi-
ndsités sem jelenti ezt a hatésagok altal elfogadott tlirésha-
tarok, és a formulazashoz alkalmazott ligandumok és exci-
piensek eltérései miatt); klinikai farmakoldgiai megkdzelités-
ben a tdérzskdnyvezéshez kapcsolddoan kell a kérdést az
egyenértékliség bizonyitdsahoz szikséges vizsgalatok
alapjan megvalaszolni (ez a mindsités); a legtagabb tamo-
gataspolitikai megkézelitésben pedig az a nagymérvi ha-
sonlésag is elegendd, amit nem sziikségképpen tdmaszt ala
térzskdnyvezd hatdésagi mindsités. A gybgyszer-tamogatasi
rendszerek mindennapi gyakorlata a klinikai farmakologiai
megkozelités és a tag tdmogataspolitikai megkozelités ko-
z6tti savban helyezkedik el.

A referenciaarazas alkalmazéasa révén a betegterhek né-
hetnek, hiszen a referenciakészitmény és a nala dragabb ké-
szitmények ara kozotti kuldnbdzetet a paciensek kénytele-
nek megfizetni. Erre az arkilonbdzetre a tamogataspolitikai
retorikdban markafelarként szokas hivatkozni, azt sugallva,
hogy a beteg amiatt fizet tdbbet, hogy 6 — vagy a helyette
donté kezelborvos — az olcsdbb generikumok helyett a dra-
gabb markanevekhez (origindlis vagy markazott generikus
gyogyszerekhez) ragaszkodik. A markafelar legvitatottabb
sajatossaga, hogy a beteg akkor is medfizetni kényszer(l
azt, ha nem irracionalis okbdl, hanem valamilyen dokumen-
talt terapias okbdl ,ragaszkodik” a dragabb gyoégyszerhez.

Az elmult id6szakban féként a nagymolekulas biohason-
16 gyogyszerkészitmények (biosimilar drugs) megjelenése
helyezte részben Uj megvilagitasba a referenciaarazast, il-
letve mutatott ra az egyenértékiiség dilemmajabdl fakado al-
kalmazasi korlatokra [20, 21]. A makromolekularis tulajdon-
sagokkal bird, biotechnolégiai eredetli készitmények az €16
szervezetekre alapuld gyartastechnoldgia sajatossagai és
érzékenysége miatt sohasem lesznek biolégiailag egyenér-
tékliek egymassal; még akkor sem, ha ugyanazt a biotech-
nologiai eredetli hatbanyagot (fehérjét vagy polipeptidet)
tartalmazzak. A biohasonl6 gydgyszerek esetében emiatt a
bioekvivalencia jelenlegi tudasunk szerint kizart, ehelyett
alapvet6 hasonlosagrol (high/ essential similarity) beszélhe-
tink, amely a biotechnolégiai eredetl originalis készitme-
nyek és biohasonl6 megfelel6ik kdzétt inkabb a klinikai (te-
rapias) egyenértékliséghez kozel all6 relaciét teremt. A
nagymolekulas biohasonld gyégyszerek kapcsan felmerlt
tamogataspolitikai dilemméak mogétt valdjaban azonban
nem a biotechnologia sajatossagai huzédnak meg, hanem
olyan megfontolasok, amelyek az adagolas szempontjabol
kritikus hat6anyagokra, kozoéttik a szlk terapias indexd
gyogyszerekre altalaban érvényesek.

Az adagolas szempontjabdl kritikus gyogyszerek (kdzot-
tik a szlk terapias index( készitmények) a napi terapias
gyakorlatban — a térzskdnyvezd hatdsag altal kiadott ,bioek-
vivalens” vagy ,biohasonlé” mingsités dacara — automatiku-
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san nem helyettesitheték (non-substitutable), hanem kizaro-
lag a kezel6orvos altal felcserélheték (interchangeable).
Eszerint a tamogatasi rendszer nem teremthet olyan helyze-
tet, amelyben a beteg a kezel6orvos rendelése ellenére
kényszeril azonos hatéanyagu, de eltér6 markanevi — és
atéllitas”, forced switch). Az automatikus helyettesithetség
hianya praktikus okokbdl kizarja — vagy legalabbis nagymér-
tékben korlatozza — mind a hatéanyag-alapu, mind a terapi-
as elvi referenciaarazas alkalmazasat, hiszen ezek a készit-
meények tdbbsége olyan koltséges, hogy a markafelar medfi-
zetése komoly nehézséget jelenthetne a betegeknek, és
meggatolna a hozzaférést a referenciakészitméenynél maga-
sabb aru termékekhez. A kotelez6 gyogyszertari helyettesi-
tés és a hatdanyagtenderek alkalmazasa definicioé szerint
nem lehetséges, igy marad az, hogy a finanszirozék kozfi-
nanszirozasi protokollok révén, felirasi aranyok meghataro-
zasaval, vagy tamogatasvolumen-szerzédésekre alapul6 (pl.
mozgorabattos) konstrukciokkal probaljak az alacsonyabb
koltsegli (generikus vagy biohasonl6) gyégyszerek haszna-
latat 6sztondzni. llletve — a méltanyossagi szempontokat fél-
retéve — mégiscsak referenciadrazast alkalmaznak, abban
bizva, hogy a gyartokat arcsdkkentésre tudjak kényszeriteni,
és a ,markafelar-probléma” ezaltal elkerllhetévé valik.

A sz(ik terapias indexi készitmények specialitasait a sza-
balyoz6 hatésagok Europa-szerte valtoz6 mértékben veszik
figyelembe. A cikkiink masodik részében szerepl6 esettanul-
many targyat képez6 tacrolimus esetében példaul a nagy-bri-
tanniai MHRA (Medicines and Health Products Regulatory
Agency) a generikus készitmények rendelését ahhoz koti,
hogy a kezel6orvosnak kételezé megbizonyosodnia a készit-
meényvaltas alacsony kockazatardl, és a beteg szamara az
altala hasznalt készitménnyel kapcsolatos mindennemdi tajé-
koztatast meg kell adnia [22]. A brit Gyogyszerkdnyv a he-
lyettesithetéség hianyara vonatkozé explicit informaciokat
tartalmaz. Danidban a szabalyoz6 hatésag 2011 jdliusaban
vonta vissza a ciklosporin és tacrolimus hatéanyagok eseté-
ben azon iranyelvét, mely szerint az e hatdanyagokat tartal-
mazo készitmények egymassal helyettesithetdk [23]. A hato-
sagi allaspont médosulasanak oka a készitmények szlk te-
rapias indexe volt, valamint az, hogy alkalmazasuk a transz-
plantacié utani szervkilék6dés meggatolasahoz kapcsolodik.
Spanyolorszagban a gyoégyszerhatosag (AEMPS) 2008-as
allasfoglalasa szerint a szlk terapias indexi készitméenyek
egymassal nem helyettesithettk [24].

ESETTANULMANY: REFERENCIAARAZAS

A TACROLIMUS MINT SZUK TERAPIAS INDEXU
KESZITMENY ESETEN, A TRANSZPLANTACIOS
MEDICINABAN

Altalanos megfontolasok

A transzplantacio indikaciéjanak altalanossagban azt te-
kintjik, ha egy életfontossagu szovet, vagy szerv egy vagy
tobb életfontossagu funkcidja betegség, fejlédési rendelle-
nesség vagy sérulés miatt véglegesen megszinik, és azo-
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kat mesterségesen nem — vagy csak részlegesen és idéle-
gesen — lehet potolni, igy a beteg élete megmentésének
egyetlen lehetséges modja a szdvet-, vagy szervatiltetés
[1]. Napjainkra a szervatiltetések kozll a veseatiltetés
megbizhat6, szinte rutin eljarassa valt, a transzplantaciot
kévetden a ténylegesen bekdvetkezd szervelvesztés aranya
megfelelé gyogyszeres kezelés mellett 1%-ra csdkkent. A
veseatlltetés a szakmai sikerek mellett hazai és nemzetko-
zi tapasztalatok alapjan is koltséghatékony egészségligyi
technologianak mindsul [2,10].

A vesetranszplantalt betegek kérében a rejekciod gyako-
risaganak csokkenése nagyban kdszénheté a korszerl im-
munszuppressziv készitmények térnyerésének. Az immun-
szuppresszio szerepe napjainkra a transzplantacio folyama-
taban meghatarozova valt, biztositva az atiltetett szerv
(graft) tartés védelmét a kilbkédéssel szemben. A terapia el-
hagyasa vagy nem-kelléen koriltekintd megvaltoztatasa a
heveny kil6kddési reakcio lehetéségét hordja magéban,
amely a graft karosodaséat eredményezheti [3]. Magyaror-
szagon a fenntart6 kezelések soran a cyclosporin és a tac-
rolimus a leggyakrabban hasznalt bazis-immunszuppresz-
sziv szerek, ezek jelentik az immunszuppressziv kezelés
alapjat. A leggyakoribb terapias gyogyszer-kombinacié a
cyclosporin — vagy tacrolimus és a mikofenolsav egyuttese.
Orvosszakmai tapasztalatok és klinikai vizsgalatok alapjan a
kombinacio elegendéen hatasos ahhoz, hogy mellettiik sok
esetben nincs is szlkség a kellemetlen mellékhatasokkal
jar6 corticosteroidok szedésére. Farmakologiai jellemzéik
tekintetében mind a cyclosporin, mind a tacrolimus szik te-
rapias index(inek mindsulnek [4].

A magyarorszagi gyogyszer-tdmogatasi rendszer a ge-
nerikus penetracio 6szténzését célzé eszk6zok alkalmaza-
sa soran azonos logikat alkalmaz az adagolas szempontja-
bél kritikus hatdbanyagokra (k6z6ttiik a szilk terapias index(
készitményekre), valamint az ,egyéb” hatdanyagokra. A kri-
tikus adagolas és a szik terapias index, mint alapvet6 far-
makoldgiai jellemz6k tehat nem keriinek figyelembe vételre.
Mindezek alapjan teoretikusan a hagyomanyos formulazasu
tacrolimus-készitmények — a fixcsoportképzésre vonatkoz6
jogszabalyi feltételek teljesiilése esetén — hatdéanyag-alapu
referenciaarazasi eljaras ala, a nyujtott hatasgorbéji gyogy-
szerforma pedig terapias elv(i referenciaarazas ala vonhato.
Mindennek tiikrében relevans és sziikséges lehet annak
vizsgalata, hogy a szlk terapias tartomanyu készitmények
kérében a terapiavaltas az azonos hatéanyagu készitmé-
nyek kdzo6tt milyen orvosszakmai, farmakolégiai és tamoga-
taspolitikai kérdéseket, kockazati tényezdket vet fel.

A kényszerii helyettesités pénziigyi kockazatai

Az esettanulmanyunk alapjat képez6 hatdéanyag, a tac-
rolimus a magyarorszagi tamogatasi rendszerben indikacio-
hoz kotétt, kiemelt (100%) tamogatassal érhet6 el, azaz a
szerviranszplantalt betegek csak a (jelenleg 300 forintos)
dobozdijat fizetik meg. Az originalis készitmények mellett
el6szor 2011. jalius 1-jével jelentek meg a generikus tacroli-
mus hatéanyagl gyogyszerek a tamogatott készitmények
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listajan. Ennek tukrében az Orszagos Egészségbiztositasi
Pénztarnak a HFX-csoportok megképzésére elvi lehetésége
all fenn a generikus tacrolimus-formulaciok, illetve az origi-
nalis tacrolimus-készitmények terén 2012. januar 1-jével
abban az esetben, ha a 2011 novemberében lefolytatando
eljarasig valamely generikum képes a terapias napok sza-
maban (DOT) mért 1%-os forgalmi részesedés elérésére.
Mindezen tul akar tovabbi megtakaritasi elvarasokat kdvet-
ve terapias elvi fixcsoportok (TFX-csoportok) megképzését
is kezdeményezheti a finanszirozé. Mindez a bemutatott or-
vosszakmai és farmakologiai szempontokon tul felveti
annak kérdését, hogy valédi megtakaritas realizélhaté-e a
referenciaarazas révén, illetve hogy a helyettesités soran a
kockéazatok okozta tébbletkiadasok mértéke miként hat az
elérhetd megtakaritasok nagysagrendijére.

A gyogyszeres terapia megvaltoztatasa soran a legna-
gyobb tdbbletkdltséget a generikus tacrolimus készitmé-
nyekkel folytatott terapia melletti rejekcio kockazatanak, va-
lamint a tacrolimushoz kéthetd toxicitas esélyének néveke-
dése okozza. A rejekcid kezelése okozta tobbletkdltségek
jelentés hanyadat a felmerul6 steroidkezelés, az ATG (an-
tithymocyta globulin)-kezelés, illetve nem visszafordithatd
rejekcid esetén a retranszplantacio kéltsége adja. (A komp-
likacié soran felmerlé visszafordithatatlan rejekcio tébblet-
koltségét a beteg Ujboli vesetranszplantacidja, illetve a
transzplantacioig terjed6 dializiskoltségek eredményezik). A
toxikus hatas altal generalt tébbletkdltséget az altalanos, re-
levans betegkdrben elvégzendd szdévédmeényvizsgalatok
koltsége, illetve a magas valészinliséggel kialakul6 diabe-
tes, jarulékos infekci6 szévédmények és nefrotoxicitas fellé-
pése soran kialakul6 vesegraft-elégtelenség kezelésének
ellatasi koltsége adja.

A komplikacié okozta jarulékos vizsgalatok és ellatasok
korét, a bekdvetkezések valoszinlségét Osszegzbéen az
alabbi, 3. abra szemlélteti, amelyen a szazalékos értékek a
bekovetkezés valdszinliségét mutatjak a megel6zd ese-
meény tikrében:

STEROID KEZELES

.
-1 T INFEKCI) % ]
ambaliom
cllfiis
T
| . STERDID - ATG KEZELES -

"| Ll e
L8 DIABATES -2
ambeliins & vagy folodbeteg-
) allitia
s ] il
|_) STEROID 1 ATG KEZELES
+ RETRANSZPLANT ACIO

MEFROTOX CTTAS
nmbelies és vagy felovdhetegs
3. dbra
Komplikacio okozta jarulékos vizsgalatok kdre

RETARMSAPLANTAL I

A felmeriil6 kockazatok valoszinliségének meghataroza-
sa mellett azt is érdemes megvizsgalnunk, hogy milyen
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nagysagrend( jarulékos ellatasi kdltségeket general a fellé-
pé rejekcio, illetve toxicitas adekvat kezelése. Egy, terapia-
atéllitott beteg lehetséges szamszerisithet6 vizsgalati kolt-
ségei az abran bemutatott kimenetek szerint az alabbiak le-
hetnek:

14

Készitményvaltasnal elsédlegesen kalkulalni szikséges
az atéllitas vizsgalati koltségeivel. Az atallitas soran keét-
heti rendszerességgel szlkséges a gyogyszervérszintet
mérni, az atéllitas és az 0j dozis-bedllitas ellenérzése
végett. Az atallitas soran e tekintetben kétféle kimenettel
szamolhatunk: (a) az atallitas soran kétszeri vérszintme-
réssel az 0j gyogyszeres terapia beallithatd. Ez az ese-
tek 70%-aban jellemzé; (b) az atallitas soran az Uj
gyogyszeres terapia legaldbb haromszori vérszintme-
réssel allithatdé be, és/vagy a beteg kezel6orvosa nem
tudja a megfelel6 beallitast elvegezni. Mindosszesen ez

az esetek 30%-aban fordul eld, s ilyenkor jellemz&en 3-

5 mérés elégséges. A hatalyos vizsgalati szabalyok, fi-

nanszirozasi rendszer és pont/forint szorzdé mellett az (a)

esetben mintegy 7000 forintos, (b) esetben atlagosan

13 000 forintos — készitményatallitds okozta — tdbblet-

koltséggel sziikséges kalkulalnunk betegenként.

A rejekcio kezelése soran a bemutatott ,ellatasi lanc”

szerint kozelitjik a kéltségeket, azaz szamba vessziik a

steroid-kezelés koltségeit, az eredménytelen steroid-ke-

zelés utan indokolt ATG kezelés, illetve a megel6z6 ke-
zelések eredménytelensége révén bekovetkezd ret-
ranszplantacios beavatkozas indukalta raforditasokat:

* Az akut rejekcio kezelésében minden esetben sziik-
séges a nagydozisu cortico-steroidkezelés alkalma-
zasa. (Ugyanakkor a steroidkezelés nem vezet ered-
ményre az esetek egy részében és ATG alkalmaza-
sara is szlkség van). A kezelésnél mindig mérlegel-
ni szikséges, hogy a betegség sulyossaga és a ke-
zelés mellékhatasai milyen aranyban alinak egymas-
sal, és csak akkor szabad az akut rejekci6 nagyada-
gl immunszuppressziv kezelését elvégezni, ha ezt
mas egyidejlleg fennalld betegség — elsdsorban
zajl6 infekcido — nem zarja ki. A steroid kezelés jel-
lemzéen 7 napot vesz igénybe, koéltsége atlagosan
650 000 forint/beteg nagysagrend( (HBCs alapu fi-
nanszirozas alapjan).

* Amennyiben a steroidkezelés nem vezet eredmény-
re, ugy polyclonalis immunoterapiat lehet alkalmazni.
A polyclonalis ellenanyagok (ATG) hataséara az is-
métlédd rejekciok szama csOkken, az epizodok ki-
menetele jobban megfordithatd, mint az emelt dézi-
su steroiddal 6nmagaban. Amennyiben ATG kezelés

sziikséges, az tovabbi 2-3 hetes kérhazi kezelést in-
dukal. Az ATG adéasat kdvetéen a koételez6 CMV pro-
filaktikus kezelés akar 6-8 hét is lehet. Mindezek ér-
telmében a beteg ATG kezelésének koltsége 1,1-1,8
millié forint k6z6tti (az ellatas koltsége fligg az ellatott
testsulykilogramm-értékétol, igy atlagosan 1,4 millio
forintos koltséggel szamolhatunk), — amelyhez to-
vabbi jarulékos koltségként hozzajarul a 370 ezer fo-
rintos CMV (cytomegalovirus) kezelés koltsége
(megelbzés koltsége) is.

e A komplikacié soran felmerild visszafordithatatlan
rejekcio tobbletkdltségét a beteg Ujboli vesetranszp-
lantacidja, illetve a transzplantacioig terjedd dializis-
kéltségek adjak. Mivel a rejekcio révén generalt tobb-
letkdltség az ujbdli transzplantacio, illetve az ujabb
mtétig terjedd dializist foglalja magaban, 3 éves at-
lagos varakozasi idével kalkulalva az egy betegre
juto tébbletkoltség 6sszege minddsszesen 22,69 mil-
li6 forint. Mindebbdl a vardlistas dializalas éves kolt-
sége 4,96 millio forint (negyedévente 1,24 milli6 fo-
rint dializélasi koltség), mig a dializalast kovetd
transzplantacio éves kéltsége 7,83 millié forint (Alla-
mi Szamvevdszék 2010. évi felmérése alapjan kal-
kulalt évi dializis és transzplantacios egységkolisé-
gek alapjan). Lasd 1. tablazat.

A toxikus hatéas altal generalt tobbletkéltséget az altala-

nos, relevans betegkdrben elvégzendd szdévédmény-

vizsgalatok koéltsége, a fellépd tarsuld betegségek ellata-
sanak koltsége, illetve a nefrotoxicitas fellépése soran ki-

alakul6 vesegraft-elégtelenség adja (az esetek 20%-

aban jellemzéen kialakul a vizsgalt id6szakban).

e Szbvédmény gyanuja esetén atfogo vizsgalat (labo-
ratoriumi vizsgalatok, mellkasréntgen, doppler-echo
vizsgalat, izotop-nefrogréafia clearance-vizsgalat,
esetleg szovettani vizsgalat) elvégzése indokolt, egy
atfogd ambulans vizsgalat atlagos koéltsége 25—
30 000 forintot tesz ki betegenként.

e A jarulékosan, magas valoszinliséggel fellépd infek-
ci6 esetében a beteg ellatdsa ambulans vagy fekvo-
beteg-ellatas keretében kell, hogy torténjen — akar
CMV (cytomegalovirus) vizsgalat is indokolt lehet —,
amely betegenként 650 000 forintos ellatasi koltsé-
get is jelenthet. Sulyos szepszis esetén a beteg in-
tenziv kérhazi ellatast igényel, amelynek finansziro-
zasa szintén a homogén betegségcsoportok (HBCs)
elvét kéveti, azaz a kialakul6 infekcio mellett pétldla-
gos ellatasi koltséggel sziikséges kalkulalni.

léw 3.év
sszesen

IV. né

disszesen fsszesen

Virdlistds dializdlds és
transzplanticio éves

kiilsege (forintban) 4239 000

1. tablazat
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¢ Toxicitas fellépése esetén a diabetes kialakulasaval
is kalkulalni szilkséges, hazai tapasztalatok alapjan
a toxicitas fellépését kdvetben diabetesessé valo be-
tegek 2/3-a esetében ordlis terapiaval, 1/3-a eseté-
ben inzulin terapiaval sziikséges szamolni, amely a
tarsadalombiztositas részére tovabbi jarulékos kolt-
ségeket general.

* Tovéabbi jarulékos koéltséget generalhat az a tény,
hogy a nagy szazalékban fellép6 nefrotoxicitasnal az
érintett vesékre vetitve, az évenkénti graftveszteség
atlagosan 2%-kal n6, az esetek 80%-aban tovabbi
fekvObeteg-ellatassal, szdvettani vizsgalat végzésé-
vel kell kalkulalni, igy a jarulékos koltségek (HBCs
szerinti finanszirozas alapjan) meghaladhatjak a
600 000 forintot betegenként. Tovabbi kockazat nef-
rotoxicitas esetén, hogy az érintett betegek 60%-a Uj
gyogyszeres terapiara kell, hogy kerljon (sirolimus;
everolimus), amely terapiak napi kéltsége a tacroli-
mus-terapia koltségét atlagosan 150%-kal haladja
meg. Jarulékos kockazati elem, hogy nefrotoxicitas
kdvetkeztében a retranszplantacié esélye fokozott,
amennyiben a rejekcio visszafordithatatlan, Ggy a
bemutatott kézel 23 milliés, egy betegre jutd egész-
ségugyi ellatasi kiadassal sziikséges kalkulalni.

A felmerlld kockazatok altal generalt tobbletkoltségek
kérének és nagysagrendjének tudatédban, a nemzetkozi és
hazai elemzések, orvosszakmai gyakorlatok jellemzd sta-
tisztikai adatait (kockazatok megoszlasa, eléfordulasok gya-
korisaga) felhasznalva megallapithatd, hogy 1000 terapia-
atallitott beteg kdzil megkdzelitéen 50 fénél merdl fel a re-
jekcid, illetve a toxicitas kockazata. Konzervativ becslés
alapjan, 10%-os komplikacios rataval kalkuldlva az egész-
ségugyi ellatérendszerre harul6 kiadasok — a bemutatott fel-
tételezések alapjan — 160-180 milli6 forinttal is néhetnek (1.
tablazat), amennyiben azonban masodik készitményatalli-

tas is indokolttd valik (az elsé készitményatéllitas ered-

ménytelen terapiahoz vezet, a betegkdrnél Ujabb készitmé-

nyatallitas valik indokoltta), a felmerld jarulékos tobbletkia-
dasok kore a 280 millio forintot is elérheti.

A 10%-0s komplikacios rata konzervativ becslésként ér-
telmezhetd, mivel annak aranya a jelenleg ismert készit-
ményvaltasok soran jellemzé komplikaciés aranyt feltétele-
zi. Realis feltételezés, hogy tovabbi kockazati elemek lép-
hetnek fel:

* A bemutatott kockazati tényez6k a szakmai komplikacio
aranyara is kihatassal lesznek, igy az 0j generikus tac-
rolimus készitmények eddig nem ismert komplikaciokat,
reakciokat, illetve mellékhatasokat generalhatnak a ké-
szitményatallitas soran.

e Mivel a készitményvaltas soran kiemelt jelentéségl a fo-
lyamatos kontroll és vérszint-mérés biztositasa, mind-
ezért redlis az a feltételezés, hogy a készitményatallita-
sokat az ellatérendszer nem fogja tudni kielégiteni a sz(-
kés kapacitasok és a magas kihasznaltsag okan, a ké-
szitményvaltas soran felmerild varakozasi id6 novelése
tovabb fokozza a komplikaciok felmerilésének aranyat.

A felmertil6 relevans kockazatok azt vetitik elére, hogy a
komplikacio aranya 15-20%-ra is médosulhat, amely a tébb-
letraforditas-kalkulacios modell alapjan tovabbi kdltségterhe-
ket jelent: n6 mind a rejekci6, mind a toxicitas okozta klinikai
komplikacio aranya, ezzel parhuzamosan pedig a kezelé-
stkre forditott 6sszeg. Mindezek alapjan realisan 1.000 f6s
betegkdrnél 15%-o0s komplikacios rataval kalkulalva a jarulé-
kos tObbletkdltség elérheti a 250 millio forintot, két készit-
ményvaltast feltételezve pedig a 350-400 milli6 forintot is.

A szamszer(sithet6 tobbletkdltségek mellett a megtaka-
ritassal szemben all tovabba a nem-pénzlgyi hatasok és
kévetkezmények okozta jarulékos kockazatok, valamint a
maj-, tidd és szivtranszplantaltak esetében felmertld pénz-
Ugyi és nem-pénzigyi kockazatok kore.

ATALLITAS KALKULALT KOLTSEGEI OSSZKOLTSEG
Meérés kitliségei szakmai komplikdcid nélkill (atlagosan 2 mérés/fé) 4467 636
Mérés kiltségei szakmai komplikiciéval (dtlagosan 4 mérés/[8) 3 829 402
Meérés kiiltségei szubjektiv problémik felmeriilése esetén - pszichés komplikicio (dtlagosan 2
méres/ o) 319117
REJEKCIO KALKULALT TOBBLETKOLTSEGE OSSZKOLTSEG
Retr planticio kiltségei 67 478 731
Dializis kiilisépe (3 éves varakozdssal kalkuldlva) 44 206 820
Veserranszplantdeio kiltsége 23271011
Rejekeid jarulékos kiltségei 36 515 392
Steroid kezelés kiiltsége 15342 157
ATGHCMVY kezelés kiltséue 21173 235
03 0
TOXICITAS T TOBBLETKOLTSEGE OSSZKOLTSEG
Felmeriili infekeid killisége (ambuliins és fekvibeteg-ellitis) 3691 430
Nefrotoxitis ellitisinak kiltsége (fekvibeteg-cllitis) 6136 863
Nefrotoxitis sorin fellépd retranszplanticio koltsége 45 390 000
Dializis kiiltséee (3 éves varakozassal kalkulalva) 29 736 (i)

Vesetranszplaniacio kilisége 15 634 000
MINDOSSZESEN | 167 509 455

2. tablazat
Komplikacio okozta jarulékos kéltségek kalkulacidja
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A helyettesités kockazatai maj-, tiido és
szivtranszplantaltak esetében
A vesetranszplantaltak rejekcidja mellett a kényszerl he-
lyettesités a maj-, tid6 és szivtranszplantalt betegek korére is
hatassal van. Osszegzéen a varhaté negativ hatasokat és fel-
merulo jarulékos koltségterheket az alabbiakban szemléltetjik.

Majtranszplantacié esetén a nem megfeleld gyoégysze-
res terapia, a nem hatékony immunszupressziv kezelés az
ellatasi kockazatokat tovabb noveli. A kockazatok mérséklé-
se azért is kiemelt jelent6ségi, mivel

* majtranszplantacidé esetében specialis miszerre (ultra-
hangos majvago) is szlkség van, amely elérhetésége
hazankban korlatozott;

* amajtranszplantacio esetében — ugyanugy, mint a vese-
atultetés soran — nehézségbe Utkdzik megfelelé donor-
maj biztositasa — 2009-ben minddsszesen 45 donorméj
ker(lt kivételre és 40 felhasznalasra [25]; Egyes sulyos
majelégtelenségek esetében a donorhianyt az intéz-
mények igyekeznek ugyan mérsékelni, athidalni majpot-
16 kezelésekkel, tovabbi, Un. majdializalé eljarasokkal,
azonban a beavatkozasok kéltsége rendkivil magas: az
egyszeri plazmaferézis kéltsége megkozelitéen 240 000
forint, MARS kezelés kérilbelll 700 000—1 000 000 fo-
rint, Prometheus-kezelés kériilbelll 800.000 forint [26];

e az agyhalottbol szarmazo szervek elégtelen szama miatt
a varakozasi id6 alatt évente 15-20 beteg hal meg [25],
azaz eddig nem ismert reakciokat general6 generikus
tacrolimus készitmények alkalmazasa, a korabbi gyogy-
szeres terapia modositasa esetén megnd a veszélye,
hogy t6bb betegnél megy végbe a rejekcio, ami igy a va-
rolistak hosszat néveli, ezzel parhuzamosan pedig a va-
rakozasi id6 alatt elhunyt betegek szamat is.

A terapiavéltassal a bemutatott veszélyek mellett sza-
molni szikséges a jarulékos pénziligyi hatasokkal is: realis
kockéazat, hogy a megel6zéen 20 milli6 forintos kdltségen el-
végzett méjtranszplantacios mitét eredményei annulalod-
nak, a beteg tulélési esélyei margindlisra csdkkennek klini-
kai komplikacio révén.

A szivtranszplantacié ugyancsak szerves része az im-
munszupresszid: az immunszupresszans gyogyszerek al-
kalmazdsa a beteg tuléléesi esélyéhez elengedhetetlen.
Amennyiben a rejekcidé kockazatat uj, eddig nem hasznalt
készitmények terapiaba allitasaval noveljuk, Ggy a beteg tal-
élési esélyeinek csokkenését lehet prognosztizalni, a felme-
rilé rejekcio — szemben a vesetranszplantacioval — a beteg
halalat okozhatja. A rejekcidé mellett a legfébb negativ hatast
az Uj generikus gyogyszerek toxikus egyutthatasa okozhat-
ja (az ,Egészséglgyi Minisztérium szakmai protokollja a
szivtranszplantaciora jeloltek kivalasztasa, pre- és poszt-
operativ kezelése” dokumentum is kiemeli ,szamos beveze-
tend6 Uj gyoégyszer toxikus egyutthatasa jarhat kedvez6tlen
eredménnyel. Kiemelt posztoperativ terapias cél a rejectio
és az infekci6 legy6zése”).

A szivtranszplantacional — hasonléan a majtranszplanta-
cibhoz — terapiavaltassal kockazatjuk a beteg tulélési esé-

16 IME XI. EVFOLYAM 1. SZAM 2012. FEBRUAR

lyeit, a 8 millié forint érték(i beavatkozas nem kivant — tera-
piaatallitas soran képz6dé — kockazata, igy rejekcid esetén
a mateti raforditas elsillyedt kéltségnek tekinthetd a beteg
tulélési eselyeinek markans redukalasa mellett.

Az OEP statisztikait alapul véve megallapithatd, egy
forint (2008-as statisztika alapjan), amelyhez hozzajarul a
mtétet kovetd kezelés koltsége, amely az elsd négy évben
atlagosan betegenként 3,1-4,8 milli6 forint/év nagysagrend
[25]. A rendelkezésre all6 statisztikék alapjan megallapitha-
t0, egy beteg esetében atlagosan a mitétet kdvetd negye-
dik évig 35-40 milli6 forintos ellatasi koltséggel szamolha-
tunk. Mivel tidétranszplantacié esetében ugyanugy, mint
maj- és szivtranszplantacional, a generikus készitményekre
valo terapiaatéllitas esetén a felmerld kockazatok, a rejek-
ci6 gyakorisaganak névekedésével lehet kalkulalni, reélis
kockazatként sziikséges kezelni, hogy kilok6dés esetén a
transzplantacios matét és azt kdvetd kezelés 35 millié forin-
tos finanszirozo6i tamogatasa nem éri el a céljat, ugy gene-
ral koltséget a beavatkozas, hogy egészségnyereség nem
képzodik, a beteg tulélési esélye minimalisra cstkken.

A kényszerii helyettesités nem szamszeriisithet6
kockazatai

A kényszer( helyettesités okozta tébbletkdltségek mel-
lett olyan nem szémszerisitheté kockazatok fellépése is
prognosztizalhatd, amelyek a helyettesités és egyben a te-
rapiaatallitas kérdését tovabb arnyaljak. A terapiaatallitas
soran jellemzd 10%-os komplikacios rata 15-20%-osra no-
vekedhet, ennek kdvetkeztében pedig a rejekcié nagyobb
el6fordulasi gyakorisagaval szlkséges szamolni, amely
szamos kockazatot rejt magaban. Felléphet a transzplantalt
vese kilokddése, aminek kdvetkeztében a dializalas Gjbol el-
engedhetetlenné valik, azonban Ujabb m(tétre a donorszer-
vek korlatozott rendelkezésre allasa okan sokkal kisebb va-
l6szinlséggel kerllhet idében sor [5]. Mindez annak tudha-
t6 be, hogy a donor-felajanlasok szama hazankban elmarad
a szlkséges szintt6l, ami azt is jelenti, hogy az ilyen ese-
tekben a varakozasi id6 is joval hosszabb. A magyarorszagi
donor-helyzetet tekintve lathato, a nyugat-eurépai orszagok-
tol elmarad hazank 13,4 PMP-s (per million population) ér-
téke [6]. A donorok szama melletti masik fontos mutatéban,
az Un. multiorgan donéaciok szamaban is rosszabb Magyar-
orszag pozicidja mas orszagokhoz képest (18 szazalék a
nyugat-eurépai 70-80 szazalékhoz képest). Mindez a ren-
delkezésre all6 statisztikak tikrében azt jelenti, hogy az at-
lagos hazai varakozasi id6t figyelembe véve, a beteg akéar
2,5-3 évig is varhat az Gjabb atlltetésre. A retranszplantéci-
6t neheziti tovabba, hogy a szervezeti hattér korlatozott sze-
mélyi és pénzlgyi lehetéségei behataroljak a maximalisan
fellelhetd donorok szamat.

Tovabbi kockazatként merdl fel készitményvaltas soran
az adherencia szintjének cstkkenése. Az atéllitas kapcsan
sziikséges kiemelni: a paciens szamara felirt és kialakitott
terapia meghatarozasanak fontossaga abbol a ténybdl szar-
mazik els6dlegesen, hogy — a korabban emlitettekkel 6ssz-
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hangban — minden egyes betegnél személyre szabottan kell
megtalalni azt a hatart, ahol a felirt készitmények az Uj szerv
befogadasat mar lehetdvé teszik az immunrendszer modifi-
kalasaval, ugyanakkor minél kisebb mértékben teszik ki-
szolgaltatotta mas fert6zéseknek és betegségeknek a szer-
vezetet. Ennek egyik kovetkezménye a betegek terapias
egyuttmlkoédésének (adherencigjanak) kiemelt jelentésége
a transzplantacioés esetekben. Ennek szamszer(isitésérdl
szamos tanulmany és vizsgalat szlletett az utdébbi években.
Az Irish Medical Times altal k6z6lt 2007-es eredmények
alapjan az els6 év utan 80-90 szazalékos az adherens paci-
ensek aranya, mig 10 éves idétavon mar csak 40-60 szaza-
Iék [7]. A kor, kereset és a terapiaban eltoltétt idd mellett a
gyogyszer hatéanyaga (és ezekhez kapcsoloddan valoszi-
nileg a terapia mas jellemzdi) is szignifikdns mértékben
fligg 6ssze az adherencia szintjével [8]. Mindezek alapjan
kijelenthetd, hogy a beteg adherenciaszintje a terapiavalta-
sok kdvetkeztében tovabb csdkken, ami a tovabbi hatékony
terapiat veszélyezteti, a vese tulélését csokkentheti.
Aterapia pontos kévetése minden ezzel foglalkoz6 beteg-
informaciés anyag alapjat képezi. Az Europai Gyogyszer-
lgynokség (EMA) termékinformaciés kiadvanyai alapjan a
készitményekkel kapcsolatosan minden egyes korulmény
pontos betartasa jelent6séggel bir, melyek kdzott olyan té-
nyezbket emlitenek, mint a bevétel dézisa, pontos idézitése,
hogy étkezéshez kell-e bevinni [9]. Az ezek — de akar az
egyes gyogyszerek kuldnbdzd formai — kdzott vald valtasnak
sulyos kdvetkezményei lehetnek. Ezek kdzo6tt szerepel a tdl-
zott vagy elégtelen szintli immunszupresszio, illetve maga a
graftkilokédés is. Kiemelendd a terapia személyre szabottsa-
gabol fakadodan az is, hogy az egyes készitmények és tera-
pias rezsimek betegre val6 alkalmazasa soran — a fenti for-
rasok alapjan — fontos szempontot jelentenek a mellékhata-
sok, hiszen az azokra javasolt gyogyszereket szintén 6ssz-
hangba kell hozni az immunszupressziv szerrel.
Osszegzden a tacrolimus generikumok térnyerése révén
megndvekvd terapiaatallitasok szamos — pénzigyileg nem
sziikségképpen kifejezhet6, vagy csak kozelitéleg becsul-
het6 — kockazatot hordoznak magukban: 1) a paciens ké-
szitményvaltasra kényszeril, ami noéveli a klinikai okra visz-
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szavezethetd szervkilbkédés és szervelvesztés kockazatat;
2) a paciens terapiahlsége gyengul: a kivaltott gyogyszert
nem veszi be, vagy akar ki sem véltja a szert; 3) a készit-
ményvaltas miatt a paciens bizalma csokken, igy a pszichés
okbdl bekdvetkezd intolerancia el6éfordulasi valdészinlisége
né; 4) a politerapia miatt kedvezdtlen gyogyszer-interakciok
fordulhatnak el6, az elsédleges készitményvaltas tehat ,to-
vabbgylrizik”; 5) terapiaatallitas esetén a rejekcio valoszi-
nlisége, a toxikus hatasok fellépésének gyakorisaga
megnd; 6) egyéb szervatiltetett betegek (t1d6, maj, sziv)
esetén a retranszplantacio esélye alacsony, igy a beteg el-
vesztésének valészinlisége magas.

KONKLUZIO

A hatéanyagok kozotti atallitas a szilk terapias indexd
gyogyszerkészitmények esetében olyan dsszetett és komp-
lex tervezést igényl6 folyamat, melyet minden esetben csak
a szakorvossal valé konzultacié utan lehet végrehajtani. A
szervtranszplantacié esetén a tacrolimus-terapia alkalmaza-
sa soran a felgyllemlett tapasztalat, a mellékhatasok kivé-
désének gyakorlata, a parhuzamosan szedett gyogyszerek
kélcsdnhatasainak ismerete a felmerlld kockazatokat a le-
hetd legkisebb szinten tartjak, szemben a terapiaatallitassal.
A vazolt negativ kimeneteket figyelembe véve a 15-20%-0s
(redlis) komplikacids rata mellett kalkulalt pénzigyi megta-
karitas a hatdéanyag-alapu és terapias elvi fixesitési eljara-
sok érvényesitésével elbrelathatéan ugy noveli a szakmai
kockazatok korét, hogy mindekdzben szignifikans tovabbi
megtakaritast nem general. Mindezek mellett szamos olyan
ellatasi kockazat merdl fel terapiaatallitas soran, amely nem
csupan tobbletkdltséget szill, de a beteg életesélyeit jelen-
tésen csokkenti.

A szamszer(sithetd tébbletkiadasok, illetve fellépd szak-
mai, ellatasi kockazatokat szamba véve szlkséges azon fi-
nanszirozoi déntés meghozatala, hogy a hat6anyag-alapu
és terapias elvl fixesitési eljarasok érvényesitésével gene-
ral-e olyan szignifikans megtakaritast, amely fedezi a felme-
rilé tébbletkiadasokat, a szakmai kockazatok kdrének elfo-
gadhato szinten tartasaval.
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koz6 artamogatasi koncepciok kialakitasa, a dontéseldké-
szitést tamogatd elemzési tevékenységek koordinalasa, va-
lamint a féosztaly nemzetkdzi kapcsolatainak iranyitasa volt.
Jelenleg elsédlegesen tamogataspolitikaval, valamint a be-
tegegyuttmlkoddés fokozasaval kapcsolatos kérdésekkel
foglalkozik. Emellett az Ideas & Solutions stratégiai tanacs-
ado cég Ugyvezetbjeként stratégiai Uzleti modellek, piacra
viteli és portfoliéstratégiak kialakitasan dolgozik gyogyszer-
ipari és orvostechnikai vallalatokkal. E témakban nemzetko-
zi konferenciak rendszeres el6adoja, szamos szakcikk és ta-
nulmany szerzdje, illetve tarsszerzéje.

Semmelweis Egyetem Transzplantaciés és Sebészeti
Klinikdjan a vesetranszplantalt betegek utdgondozasaban
vett részt. 2010-6ta a Szent Imre Koérhaz Nephrologiai
Profiljanak és a B.Braun Avitum Zrt. 1. sz. Dializis kdzpont-
janak munkatarsa féorvosként. 2011-ben megkapta az
UEMS, European Board of Transplantation Medicine hono-
ris causa diploméjat vesetranszplantacié terén. 1998-6ta
tagja a Magyar Nephrologiai Tarsasag vezetéségének és
azbta a tarsasag Transzplantacios Bizottsaganak vezetdje.
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Mér Zoltan 2006-ban a Budapesti szervezési tamogatasaban vett részt. 2009 és 2011 kdzott
Corvinus Egyetemen végzett kdzgaz- fekvo- és jarobeteg-ellatd intézményeknél finanszirozas és
daszként. 2007 és 2011 kdzo6tt szamos kontrolling tertlet felelése.

egészségugyi profild beruhazas miko- Jelenleg az Ideas & Solutions stratégiai tanacsadod cégnél
dési modelljének kialakitasaban, pro- tanacsadoként dolgozik Uzleti és finanszirozasi modellek,
jektmenedzsmentjében, egészséglgyi gazdaséagi elemzések kialakitdsan gyogyszeripari vallala-
szolgaltatok gazdalkodasi, folyamat- tokkal, fekvébeteg-ellato intézményekkel.
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