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A hypertonia és a szivelégtelenség kezelése
modern béta-receptor-blokkoloval
Koltséghatékonysagi szempontok

kockazati tényez8k megitélése. Egyre inkibb

elgtérbe keriil az a nézet, hogy az elsédleges
megel6zés nem a betegség, hanem a kockazati tényez8
elkeriilését jelenti, a masodlagos és harmadlagos meg-
elzés pedig az ,esemény” és az ismétlddés Gjra bekos-
vetkeztét. Feln8ttkorban a hypertonia prevalenciija or-
szagonként eltérd, az észak-amerikai kontinensen 26—
28%, Eurépiban 38-55%. A magas vérnyomas célér-
tékre csokkentése nehéz feladat, amelyet az elkeseritd
adatok is jeleznek: az Egyesiilt Allamokban 36,8%-os,
az eur6pal orszagokban 6-27,8%-os eredményr6l sza-
molnak be (7). Egy sz6, mint szdz, a hypertonia meg-
el8zése és kezelése viligszerte eredménytelen. A szub-
klinikus szervkarosodasok, a szivinfarktus, a széliités, a
szivelégtelenség fellépése mind-mind a beallitatlan
hypertonia rovésira irhaték. A hypertonia tehit komp-
lex, az atherosclerosis felgyorsulé progressziéjan ke-
resztiil hat6, az életet megrovidits cardiovascularis
szindréma.

A moédszertani ajinlisokban a B-receptor-blokkolok
szerepelnek a magasvérnyomads-betegség és a szivelég-
telenség kezelésében mint az egyik kdzponti gyogy-
szercsoport. Az Eurépai Hypertonia Tarsasdg és az
Eurépai Kardiolégus Tarsasig 2007-ben kiadott kézos,
a hypertonia kezelésére vonatkoz6 ajinlisiban bér
megtartottik a B-receptor-blokkoldkat, mint elsSként
vélaszthat6 szereket, de felhivtik a figyelmet arra, hogy
alkalmazdsuk sordn igen nagy a kellemetlen anyagcse-
re-mellékhatdsok kialakuldsinak az esélye (7).

Lassan, de biztosan viltozik a cardiovascularis

Nebivolol, az j
béta-receptor-blokkol6

Tobb mint negyven éve vezették be az els6 B-blokko-
16t — a propranololt — a klinikai gyakorlatba. Senki sem
gondolta, hogy Nobel-dij dtadisiba torkoll6 sikertor-
ténet indul el ezzel az aktussal. E gy6gyszercsaldd szer-
tedgaz6 tulajdonsigai, heterogenitdsa, ha dgy tetszik,
folyamatos megujuldsa lehet éppen az alkalmazas sike-
rének kulcsa. A B-1-receptort szelektiven gitlé nebi-
volol szdmos kedvezd tulajdonsiggal bir. Eddigi isme-
reteink szerint a leghosszabb hatdstartamu, mikézben
nitrogén-monoxid-szintézist fokozé effektussal is ren-

delkezik (2).
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Egy tanulmanyban hypertonids betegeket metopro-
lollal és nebivolollal kezeltek. Mindkét szer azonos
mértékben csdkkentette a vérnyomdst, de a metoprolol
bradycardizal6 hatdsa kifejezettebbnek bizonyult. A
nebivolol ezzel pairhuzamosan szignifikdnsan csokken-
tette az oxidativ stresszt, az inzulinrezisztenciit és a
plazméaban a szolabilis P-szelektin-szintet, mikézben
megemelte az adiponektin szintjét. A magasvérnyo-
miés-betegség az 1d6 muldsival endothelfunkcié-zavart
okoz, amelynek jele a microalbuminuria vagy éppen az
erectilis diszfunkci6 fellépése. A tanulmany adatai el-
méleti hatteréiil szolgiltak a nebivolollal kapcsolatos
kedvez8 megfigyeléseknek: anyagcsere-semlegesség
vagy éppen a szénhidrat- és lipidanyagcsere javulasa, az
erectilis funkciézavar regresszidja, nefroprotekcié
(2, 3).

A nebivolollal kapcsolatos terdpiah-
ség azért j6, mert éppen a tipikus f-
receptor-blokkoldk okozta mellékhata-
sok gyakorisiga (alviszavar, rémalom,
depresszié, bronchospasmus, veszélyes
bradycardia, a sziv kontrakciés erejé-
nek talzott csdkkenése stb.) ritkult
igen nagy mértékben, fellépésitk osz-
szességében 1% korili. A nebivolol
életmin&séget javit6 hatdsa ezért nem a
tdbbi  B-receptor-blokkoléval, hanem
az ACE-gitlokkal vethets ssze (2, 4).

A jelenleg rendelkezésre 4ll6 nagy, B-

A hypertonia
komplex, az
atherosclerosis
felgyorsulo
progresszidjan
keresztul hato,
az életet
megrovidité
cardiovascularis
szindroma.

blokkolékkal foglalkozé klinikai tanul-
ményokbdl lesziirt bizonyitékok alap-
jan  megalapozott az az dallispont, hogy minden
hemodinamikailag stabil, birmely klinikai stdidiumba
tartozé bal kamrai szisztolés diszfunkcié kovetkezté-
ben kialakult szivelégtelenségben szenvedd betegnek
javasolt a tart6s B-blokkol6 kezelés, ha a gydgyszerrel
szemben nem 4ll fenn intolerancia vagy kontrain-
diké4ci6. A B-blokkolé kezelést kontraindikaci6 hidnya-
ban mindig ACE-gitl6val és folyadékretencié esetén
diuretikummal egyiitt kell végezni. A SENIORS tanul-
ményban 1d8s, szivelégtelenségben szenvedd betegek-
nek adtak nebivololt. A gyégyszert a betegek jol tole-
raltak, és szignifikins mértékben csokkent a teljes
mortalitdsbol és a cardiovascularis okbol bekévetkezd
hospitalizaciobdl 4ll6 primer kombinaciés végpont. A
tanulmény értékét kiilondsen az noveli, hogy az eddigi
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vizsgilatokban az 1d8s betegek kezelése B-receptor-
blokkol6val dltaliban nem eredményezett kedvezd ki-
menetelt (4).

A kardiol6giai betegek kezelése azonban driga do-
log, legyenek akir hypertonidsok, akir szenvedjenek
szivelégtelenségben, esetleg mindkett8ben. Az elmalt
évtizedek nagy betegszam, randomizélt klinikai vizs-
gilatai meggy3z8en igazoltdk, hogy a tartés B-blokko-
16 kezelés hypertonidban, illetve kronikus szisztolés
szivelégtelenségben lassitja a betegség progresszidjit,
csokkenti a cardiovascularis szov8dmények szdmit,
alaposan megritkitja a hospitaliziciét és noveli a bete-
gek talélését. Az egészségiligyl kiaddsok hossza tiva
csokkentése érdekében eredményeket csak a bizonyi-
tékokkal rendelkez8 gyogyszerekkel kapcsolatosan le-
het felmutatni, s egy esetleg pillanatnyilag dragabb, de
igazolt hatdst gyogyszer alkalmazdsa az évek, évtize-
dek sordn megtériil, mig egy aktuélisan olcsé, dmde
gyenge hatékonysigu szer finanszirozdsa csak pénzki-

dobis.

Koltséghatékonysig

A koltséghatékonysig az egyik legfontosabb farmako-
okondmiai fogalom. A koltséghatékonysigi elemzések
olyan 6sszehasonlité vizsgilatok, amelyekben egy ilta-
laban 4j terdpia koltségeit és terdpids kdvetkezményeit
vetik &ssze mds, elfogadottnak szdmi-

Az Uj kezelési

t6, mir bizonyitékon alapulé terapiaé-
val. Az () kezelési méd akkor szamit

mod akkor koéltséghatékonynak, ha a standard ke-
szamit koltség-  zelés eredményét kevesebb koltséggel
hatékonynak, érik el, vagy ha a terdpids eldny a stan-
ha a standard dard terdpidval szemben megfelels
kezeld ardnyban 4ll a tobbletkoltségekkel.
eze,es 3 A kiilonféle gy6gyszerek piacra 1épé-
eredményét sének, illetve forgalménak szdmos aka-
kevesebb délya van. Alapvetd a szabadalmi jog pi-
koltséggel érik  ackorlitozé hatdsa, de tovibbi szamos
el, vagy ha tényezével is szamolni kell, hiszen a
a terapids elény gyogyszer-engedélyezéssel foglalkozo
hat6sdg biztonsigossigi, min8ségi, ha-
a stfanglard tékonysagi kévetelményeket timaszt, a
terdpidval finansziroz6 pedig a koltséghatékony-
szemben sdgi elemzés utdn gyakran finansziroz6i
megfelel§ koltségvetési korlattal 1ép fel. A gyarts-
aranyban all nak mindig érdeke igazolni azt, hogy
4 tobblet- gy6gyszere nemcsak hatékonyan gyé-

koltségekkel.

gyit valamely betegséget, hanem ri-
adasként, mas kezelési forméikkal ¢sz-
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szevetve még gazdasigosabb is. A fi-
nanszirozénak tehit éppen ezért érdemes azt megvasa-
rolni (,tdmogatni”), hiszen a gydgyszerért kiadott
pénz nem vész kirba, mert igy tobb élet menthets meg,
mint egy misik gydgyszer alkalmazisa sordn. A rend-
szer sajnos — természetesen? — nem igy miikodik. A fi-
nansziroz6i oldal lehet8ségeit ugyanis a rendelkezésre
4ll6 pénz mennyisége jécskan korldtozza, ezért felme-
riilhet az a gyant, hogy egy gydgyszer drtdimogatdsinak

nagysigat nem is a koltséghatékonysig hatdrozza meg.
Legjobb példa erre az a szakmai szempontokat
nélkiil6z8, évekig tarté6 vonakodis, amely példiul a
statinkezelés timogatisit jellemezte.

Nyilvdnvalé tény azonban az is, hogy a koltséghaté-
konysdgi elemzések orszigspecifikusak. Bir nehezen
hihet8, de a szivelégtelenség miatti hospitalizacié kolt-
sége egy orszigban akar kisebb lehet az ACE-gitlokra
vagy P-receptor-blokkoldkra forditott gyogyszer-ta-
mogatisi kiaddsokndl. A hatds megegyezik, csak a
hospitalizaci6 olcsébb.

Egy betegség kezelésének gazdasigi elemzésekor a
kovetkezdket kell figyelembe venni:

—a diagnosztikdra forditott nem invaziv és invaziv
vizsgalatok koltsége,

—a haziorvosi, szakorvosi és kontrollvizitek szima,

—valamint a gyégyszerek éra, és azok hatékonysigi-
bél, illetve a mellékhatdsok szdmabdl és stilyossagibdl,
a szer elhagydsibol dsszetevéds tobbletkdleségek.

Ehhez tarsul a betegség progresszi6jabél fakadé ja-
rulékos koltség, amely a gydgyszer-kombinicidk, a
korhazi kezelések, tGjabb diagnosztikus procedarik
arabol all 6ssze. Ezért bizonyithat6 a j6zan beldtds és a
matematika szigort térvényei alapjin is az, hogy egy
életen keresztill szedett driga, 4m kedvezd farmako-
dindmids és farmakokinetikai jellemz&kkel biré gyogy-
szer a végs8 elszdmolisnal jéval kisebb 6sszkiadassal
jar, mint egy aktualisan olcsébb, de sok orvosi vizitet, a
mellékhatdsok kovetkezményeit kikiiszobols kiegészi-
t6 kezeléseket igényls gydgyszer.

Koltséghatékonysig
és vérnyomdscsokkentés nebivolollal

Egy Németorszigban végzett tanulmanyban megvizs-
galtdk a nebivolol vérnyomascsokkentd hatdsanak kéz-
gazdasigi vonzatit. A rutin hiziorvosi ellitds sorin
8682 hypertonids beteg kapott naponta 5 mg nebi-
vololt. A gy6gyszer szedése sordn a vérnyomads hat hét
alatt 168/98 Hgmm-rdl 142/84 Hgmm-re csékkent, a
reszponderek ardnya 70% volt.

Ezutin a betegeket a cardiovascularis kockazatot
elgjelz8 Framingham-pontrendszer alapjdn csoportokba
soroltdk. A besoroldst a kockdzati tényez8k alapjin (a
hypertonian kiviil nem volt kockézati tényez8, dohdny-
z4s, diabetes mellitus, balkamra-hypertrophia) végezték
el. Kideriilt, hogy tiz év alatt a betegcsoportban virhat6-
an 518 stroke- és 1039 ischaemids szivbetegség-ese-
ménnyel kell szimolni, ezen belil 313 haldlesettel. A
gyogyszeres kezelés kovetkeztében 94 esetben nem ala-
kulna ki szivinfarktus, a széliitések szama pedig 150-nel
csokkenne. Ez utdn egy kombindciés modellszamitdst
végeztek el, amelyben szerepelt a nebivolollal kapcsola-
tos kordbbi nagy betegszdm vizsgilat hatds-mellékha-
tas adata, a kiilonféle gydgyszeres kezeléseken alapulé
nemzetkdzi vérnyomascsokkents tanulminyokbél ki-
szadmithat6 betegségprevencid, valamint a német gy6gy-
szerarak, az egészségiigyi beavatkozasok (PCI, throm-
bolysis, rehabiliticié stb.) és a modellezett esetspeci-
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fikus beavatkozisok (egyik beteg csak gyogyszert kap,
egy mésik coronariabypass-mf{itétben is részesiil) koltsé-
ge egyarant. Ezeket egyiittesen figyelembe véve a napi 5
mg nebivolollal valé kezelés a széliités estén 409 000—
1161000 eurd, szivinfarktus kapcsin pedig 250 000—
906 000 eurd varhaté megtakaritist eredményez (5).
Erre mondjik, hogy igy lesz a driga szer olcs6, a mo-
dern hatékonyabb az elavultnil. Ennek az 4rit nyilvan-
valéan ma kell megfizetni (mértéke a min8ségi életév

vagy QUALI), de a haszon nem marad el sem anyagi-
lag, sem pedig a megmentett betegéletek szempontji-
bél. Hiszen a beteg végiil is kevesebb ,,pénzbe” keriil,
rdadasul tovabb él és az életmin&sége is j6 marad.

Nagy Viktor

Semmelweis Egyetem,
Altalinos Orvostudomanyi Kar,
IL. Belgyogyaszati Klinika
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