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A gyulladasos bélbetegségekben
alkalmazhat6é biol6giai kezelést szabalyozé

rendeletrél

osszG 1d8 utdn, nagy varakozidst kovetSen,

H 2008. decemberben jelent meg a gyulladasos

bélbetegségek biologiai kezelésének alkal-
mazhatésdgit és felirhatsagat szabdlyozé rendelet.

A rendelet a jelenlegi formajaban is nagy kénnyebb-
séget jelent a betegek ellatdsiban, de tobb vonatkozis-
ban nem harmonizdl a Gasztroenterolégiai Szakmai
Kollégium tébb mint egy éve publikalt szakmai ajénld-
saval, illetve tovabbi szakmai finomitisokra szorul. A
kovetkez8kben 6sszefoglaljuk azokat a javaslatainkat,
amelyek — a finanszirozds korldtait is figyelembe véve —

NAGY Ferenc, MIHELLER Pal

hiszen a fisztuldk jelenléte minddsszesen 20 stlyszdm-
mal esik latba a CDAI szdmitisakor. Helyesebb lenne a
perianalis betegség aktivitasi indexét (PDAI) szamolni.
Aktivitdsi hatdrként a komplex fisztuldkra jellemz& ér-
téket (PDAI <6) javasoljuk, és kétpontos esést reaga-
lasnak foghatnank fel. Alternativ megoldis lehetne a
klinikai vizsgilatokban is hasznalt mér8szam, a fisztu-
la hozamanak megitélése. A hozam 50%-o0s csokkené-
se reagalist, a fisztuldk gyégyuldsa pedig remissziot je-
lentene.

Fisztuldk kialakuldsa esetén a szte-

nagyobb 6sszhangot prébalnak teremteni a rendelet  roidkezelés nem lehet kovetelmény, A rendelet
szovege, a korszer( kezelés jelen dllispontja és a napi  mert ezekben a betegekben néveli a ti- |5 nyebbséget

gyakorlat kozott. lyogok, a mfitétek szdmét. Mas esetek-
ben egyetértiink a rendeletben megfo-

galmazott szteroidrezisztencia és szte-

jelent a betegek
ellatasaban,

]avaslataink roiddependencia meglétének feltételével. de szakmai
A kezelés hatékonysiginak ellendr- finomitasokra
Felndttkori, silyos Crohn-betegség zése az elsS fenntart6 kezelés el6tt ese- szorul.

Legfontosabb észrevételiink, hogy a gyégyszerek indi-
kacios korét meghatirozo klinikai gyogyszervizsgala-
tok a kdzepesen aktiv betegséget 220-as CDAI-pont-
szammal definidljak. A rendelet a 300-as hatart szabja
meg, ami nyilvinvaléan a brit biztosité tandcsadé tes-
tiletének (NICE) ajinldsin alapszik. Az ilyen, gazda-
sagossagi jellegli korlitozds mindig kompromisszu-
mon alapul. Meg kell jegyezniink azonban, hogy a ma-
gyar és a brit beteg kozott akkor lenne esélyegyen-
18ség, ha a maginbiztositdsi rendszer hazinkban is
mikddne.

Azoknal a betegeknél, akiknek fisztuldi vannak, a
CDAI-meghatirozis nem tiikrozi a betegség lényegét,

dékes, kordbban a napi gyakorlat prak-

tikuma is ezt igazolta. A rendelet a har-
madik hénapban irja el8 az ellen8rz8 vizsgilatokat, a
valésidgban ezeket a 14. héten végezziik.

A kezelés id6tartamat a rendelet 12 hénapban hata-
rozza meg. Jelenlegi tuddsunk szerint az anti-TNF-
kezelések ennél tovibb hatékonyak, alkalmazasukkal
korhazi felvételek, miitétek és pénz takarithaté meg.
Kiiléndsen igaz ez a tétel a fisztuliktdl szenvedd bete-
gekre. Az egyéves terdpia vilogatott esetekben dgyne-
vezett hidképzd (bridging) kezelésként foghaté fel. Ez
akkor sziikséges, ha a beteg méis indukciés kezelésre
nem reagilt, és a bevezetett immunszuppresszié haté-
konysdgat — amely azathioprin esetében 4tlagosan 17
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hét — nincs 1d8 kivarni. Igazolt adat, hogy hatékony
fenntart6 kezelés megszakitisakor (legyen az barmely
gyogyszercsoport) relapsus alakulhat ki. Mivel vissza-
esés esetében a rendelet megengedi az ismételt keze-

lést, a probléma latszélag megoldédik,

Javaslataink

a korszerd
kezelés jelen
allaspontja

a visszaesdk kéréra.
A rendelet ezen pontjihoz tarsulé

nagyobb ellen8rzési rendszerr'el kapcsolatosa}n is
dsszhangot szeretfn.enk néhidny javaslatot tenni. A
A4 kezelési protokollban a CDAI szidmo-
probalnak . e L
) lasakor feltlinik az endoszkopia és a
teremtenti szdvettan is mint részosszetevs. Ilyen
a rendelet, dsszetevét semmilyen CDAI-szdmitési

rendszer nem tartalmaz. Jelent&s kiter-
jedést felsé emésztdrendszeri — nyels-
cs8, gyomor, nyombél vagy vékony-
bél — megjelenés egyértelmiien rossz

€s a napi prognosztikai tényezd, és a korai biolé-
gyakorlat giai kezelés indikdciéjit jelentené a gya-
kozott. korlatban. Ilyen esetekben viszont a

CDAI igen nehezen éri el a 300-as érté-

ket. Javasoljuk, hogy igazolt felss
emészt8rendszeri vagy jelentds kiterjedtséget mutatd
vékonybél-érintettség esetén a CDAI-kritériumtél — a
fisztulds betegek mintdjira — tekinthessiink el.

A kezelési protokollban felsorolt immunszuppresz-
szor szerek — azathioprin, methotrexat, cyclosporin —
indikdcion kiviili (off label) alkalmazasnak, tehét az al-
kalmazési el8iratban nem szerepls kezelésnek szdmita-
nak. A helyzet ellentmondésos voltat tikrozi, hogy az
Orszigos Egészségbiztositisi Pénztir (OEP) el6irja
hasznélatukat, mikézben az Orszigos Gyégyszerésze-
ti Intézet (OGY]I) off label indikiciénak tartja. Kérdés,
hogy az OEP az adott betegségben ragaszkodhat-e
el8iratdban olyan gy6gyszer alkalmazdsihoz, amely az
OGYT indikici6s listdjdn nem szerepel? Az ellendrzési
protokoll a parenteralis tiplalast is a kezelési sémiba
épiti. Ilyenre — vitatott hatékonysdggal — csak gyer-
mekgyobgyidszati indikdcidban szokott sor keriilni
rendszeresen. Felndttkorban legfeljebb a BMI (test-
tdmegindex) 18-as értéke esetén tartjuk indokoltnak a
parenteralis taplaldst.

Fisztulakkal €18 betegek esetében a rendelet hirom
hénapos drendzst ir el. Nem minden fisztula szorul
tartés drenaldsra, véleményiink szerint a sebész kon-
zilidriusnak kellene megitélni a drendzskezelés hosszit.

Az aktivitds csokkenésére luminilis betegségben a
70 pontos CDAI-eséssel egyetértiink; fisztuldk fennal-
lisa esetén javasoljuk a fenti PDAI-értékek figyelem-
bevételét vagy a hozam becslésével jiré szamitdsi mo-
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A biolégiai készitmények colitis ulcerosa és Crobn-betegség esetén torténé felbaszndldsdira kijelolt intézmények
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dot. Mindkét esetben az els§ fenntarté kezelés el6tt,
a 12-14. héten célszer( ezeket az értékeket meghatid-
roznl.

Praktikus kérdés, hogy az iddig HBCS-finansziro-
z4sbol kezelt betegeknél abba kell-e hagyni a kezelést,
ha megel6z8en egy évnél hosszabb ideig kezeltitk
8ket? Az Gjrakezdésnél ismét a 300-as kezdé CDAI-
érték jelenti az indikacidt, vagy a szakmai ajanlasoknak
megfelelSen a 220, esetleg a CDAI 70 pontos emelke-
dése?

Az ellenjavallatot képezd dllapotok kozott feltiinik a
terhesség. Az infliximab alkalmazisi el8iratdban ez ll:
»Az infliximab addsa nem javasolt a terhesség alatt.”
Mindezek ellenére elegend adat all rendelkezésre ah-
hoz, hogy sziikség esetén terhességben is alkalmazzuk
az infaziét. Az amerikai gyogyszerhat6sig, az FDA
mindsitése B kategéria (,No evidence of risk in
humans”), igy a terhességben val6 alkalmazas kategori-
kus kizardsa nem indokolt, az el8ny és a hatriny mér-
legelése azonban alapvets fontossigi. Az alkalmazasi
elSiratot elegendd adat esetén meg kell valtoztatni.

Nem vildgos, hogy a szisztémis lupus erythemato-
sust és a demyelinisatiés szindrémat milyen vizsgila-
tokkal kellene kizarnunk, illetve, hogy a panasz nélkii-
li, tobbnyire 20-30-as éveiben jiré fiataloknal miért kell
echokardiogrifidval igazolni a 40%-nél nagyobb ejek-
ci6s frakciot. Pontosabb meghatirozas kellene arra vo-
natkozéan, hogy melyek a ,megfelels szocidlis koriil-
mények”.

A napi gyakorlatban nem sziikséges havonta labora-
tériumi ellendrzést végezni. J6 néhiny orszdgban a
subcutan adhat6é adalimumabot az inzulinkezelések
kapcsdn ismert tollal (pen) adjik, ilyenkor a viziteket
hiromhavonta tervezik. A beteg megfelels felviligosi-
tasa mellett ez az id@intervallum a laboratériumi kont-
rollvizsgalatok tekintetében is elegendd lenne.

Colitis ulcerosa

A rendelet az indikdcié meghatirozdsakor (UCDAI
>9) kizdrja a kozepes aktivitdsa, kezelésre refrakter

colitis ulcerosiban szenvedd betegeket a biolégiai ke-
zelés lehet8ségébdl. A szakmai javaslat az UCDAL ha-
taraként 6 vagy annil nagyobb érték (UCDAI 26) len-
ne. Bizonyos értelemben meg is értjiik a finanszirozha-
tésdg szempontjait figyelembe vevs biztositéi szaba-
lyozést. A hatdr csokkentésével azonban a beteget (és a
biztositét) megévhatnank a colectomidktdl — ezzel a
tartés rokkantsdgtol —, rendszeres sebészeti kezelések-
t8l, élethosszig tarté stomazsik és egyéb kiegészits ke-
zelések sziikségességétsl.

A rendelet megfogalmazidsibol az tiinik ki, hogy a
finansziroz6 csak a colectomia el&tt all6 betegeknek
szan bioldgiai kezelést. Ugyanilyen fontos lenne (s&t,
még nagyobb hatisfokd) a biolégiai kezelés a szte-
roidfiiggd betegek esetében. Ezek azok a betegek
ugyanis, akik munkaképesen tarthaték hossza tdvon
megfelel§ — esetleg egy hosszabb hidképzs — biol6gi-
ai kezeléssel.

A rendelet eredeti szovegében meghatdrozott beteg-
csoport esetében a cyclosporin mér nem szerepel, mis
szdvegezésben pedig Gjra el&tiinik.

Az ellen8rzési pontokkal kapcsolatban a Crohn-
betegség esetében emlitetteket azzal a megjegyzéssel
szeretnénk kiegésziteni, hogy az ellen8rzési pontok
idejét ennél a betegségnél is célszer( lenne a gyakorlat-
hoz igazitani.

Osszegzés

A rendelet ebben a forméban is nagy kénnyebbséget je-
lent a betegek kezelésekor. Az itt megfogalmazott ja-
vaslatok megfogalmazasakor igyekeztiink figyelembe
venni a finanszirozds lehet&ségeit, javaslataink nem-
egyszer koltségkiméléek. A megtakaritds nem feltétle-
nill a gy6gyszerkassziban kévetkezne be, de a komple-
xebb 6sszefiiggéseket nézve — miitéti koltség, korhizi
dpolisi koltség, gydgyszerkdltség — minden bizonnyal
mérhet§ volna.

Bizunk benne, hogy javaslataink megfelels vita-
anyagként szolgilnak a rendelet egy Gjabb véltozatinak
megirasakor.

— AJANLOTT IRODALOM |
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