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Ami a gyogyszer hatasat befolyasolja:
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Beteg compliance/adherence



would result from improving adherence to

existing treatments than developing any

more health benefits worldwide

new medical technology!

by Hayden B. Bosworth, Ph.D.,
Duke University Medical Center,
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A terapia eredmeénye kifejezhet6

(Outcome Research: value of a therapy)

+ A betegek értekeles alapjan
(Humanistic outcome)

»Medicines will
not work
if you do not
take them”

+Klinikai eredmén
(Clinical outcomes) azdasagi eredmény

Economic outcome)



Hianyos beteg-egyuttmikodes

* 80% megnoveli a halalozas valoszintisegét DM-ben

* 3.8 szorosara emeli a halalozas valoszinuseget a MI utani elso
evben

 48%-a az asthma halalozasnak

Elliot RA. Journal of Health Services Research and Policy. 2009;14:58-61.



X gyogyszer jobb vagy Y ?

e X gyogyszer e Y gyogyszer

— Bevilt, régi j6 termék — Uj termék fenntarté
kronikus betegség fenntarto kezeléshez
kezelésére — bizonyitottan azonos a

— meggy8z6, j6l ismert a hatasossaga
hatasossaga — azonos biztonsagossag

— biztonsagos — napi 1x adagolas

— napi 3x1adagolas — nem kell vérszintet nézni

— vérszint ellenérzés kell — jobb tolerabilitas,

— MH: nem sulyos, de kevesebb mellékhatas

kellemetlen mellékhatasok



X gyogyszer jobb vagy Y ?

e X gyogyszer e Y gyogyszer
— Bevalt, régi jo termék — Uj termék fenntarté
kronikus betegség fenntarto kezeléshez
kezelésere — bizonyitottan azonos a
— Meggy06z60, jol ismert a hatasossaga
hatasossaga — azonos biztonsagossag

— biztonsagos
— napi 3xladagolas

— vérszint ellenorzés kell

— MH: nem sulyos, de Jobb compliance

kellemetlen mellékhatasok



X gyogyszer jobb vagy Y ?

e X gyogyszer e Y gyogyszer
— Bevalt, régi j6 termék — Uj termék fenntarto
kronikus betegség fenntarto kezeléshez
kezelesere — bizonyitottan azonos a
— Meggy06z60, jol ismert a hatasossaga
hatasossaga — azonos biztonsagossag

— biztonsagos
— napi 3x1ladagolas

— vérszint ellen6rzés kell Jobb compliance
napi 1x adagolas

— MH: nem SUIyOS’ de nem kell vérszintet nézni

kellemetlen mellékhatasok jobb tolerabilitas,
kevesebb mellékhatas

Jobb eredményesség



Gyogyszeres terapiahlség

COMPLIANCE ill. GYOGYSZERES ADHERENCIA

(eu-i javaslatok betartasanak % +

Terapia vege

Terapia
kezdete

Kifejezi, hogy a beteg mennyiben tartja be a javasolt gyogyszeres terapia
id6tartamat, a javasolt gyogyszer/ek dozisat és azok alkalmazasi gyakorisagat;
a gyogyszerszedés pontossagarol ad felvilagositast.?

1Cramer, J. A. - Roy, A. et al. (2008): Medication compliance and persistence: Terminology and definitions. Value in Health, Vol. 11. No. 1,
pp. 44-47.



Az adherenciat befolyasolo tényezdk

Kevéssé modosithato Konnyen modosithato

(psychological, medical, social, economic barriers)

2fin 44 = Gyogyszerrendelés
Demografia tényezok Non adhereft Kommunikacié yogysz¢ eles
amelyek : ill. vény felirasi
) ) behaviours kasok: teripi
meghatarozzak a SZOKkasok; terapia
beteget management
=  Optimalis
Beteg = Terapias eredmény elmaradasa
gyogyszer = Fel nem hasznalt gyogyszer, veszteség
hasznalata = Fel nem hasznalt gyogyszer, veszteség + terapias
eredmény elmaradasa

Akaratlagos non-adherencia és Nem-akaratlagos non-adherencia



A beteg preferenciai

+ beteg preferenciai, korabbi tapasztalatok: trade-off

e Varhato terdpids érték (tinetek | , egészségi allapot/ Qol, rizikd) >
akkor 1 adherence

e Varhato terapias érték (mellékhatasok, korlatozottsag, koltségek,
rizikd) < akkor {, adherence

+ idObeli valtozas???

+ Mivan a co-morbidassal?

Gyogyszeres terapia mmanagement
Rendszeres monitoring



Efficacy vs. Effectiveness

(hatasossag vizsgalata) (hatékonysag vizsgalata)

ldGtartam Hosszu

Eredmény Eletmin8ség (Qol),
mortalitas

Diagnozis Mint a gyakorlatban

Terapia Mint a gyakorlatban

Betegek Vegyesen

ca egyuttmiikodo betegek

é

Hasznal-e?




Modszerek a terapiahliség mérésére

Interjuk, kérddivek, betegnapléok, MPR

Vényfelirasi és —kivaltasi adatokat tartalmazoé elektronikus
adatbazisok retrospektiv elemzése

Tabletta szamlalas /pill count/
Mikroprocesszorral ellatott gyogyszerdobozok
Kozvetlen megfigyelés

Gyogyszerek plazmaszintjének meghatarozasa, a
gyogyszerhatas, a gyogyszer mellékhatas monitorozasa



Adherencia/Compliance méroszamok

 MPR (Medication possession ratio)

Vénykivaltas: 1. 2.
30x napi adag 30x napi adag

Napok szama: 0 30 45 'S

resnapok

MPR: venyre felirt napi adagok szama/vénykivaltasok kozott el-
telt id6 30/45x100 = 66%

e Continuous measure of adherence; Continuous measure of
medication gaps; Proportion of days covered

Agh T., Mészaros A. Terapias compliance és perzisztencia a kronikus obstruktiv tiidébetegség gyogyszeres kezelésében. Orvosi Hetilap.
2009;150(32):1497-502.



©Morisky gyogyszer eldiras pontos betartasara vonatkozoé skala (MMAS-8-
Item). Ez egy altalanos pontos betartasra vonatkozo skala és az egészségi

problémat be kell helyettesiteni az egyes kérdés elemeknél. IVI O ri S ky te S Zt

Jelezte, hogy gyogyszert szed (egészségi problémaja, mint példaul “magas vérnyom:s™
megnevezése) kezelésére. Egyes személyek tibb problém:ait neveztek meg gyogyszer-
szedési szokasaikkal kapcsolatban és kivancsiak vagyunk az On tapasztalataira. Nincs
jo vagy rossz vialasz. Kérjiik, valaszoljon minden egyes kérdésre az (egészségi
probléma) gvogyszerelésével kapcsolatos személyes tapasztalata alapjan.

(Kérjiik, karikazza be a megfeleld szamot)

Nem=1 | Igen=0

1. Eléfordul-e néha, hogy elfelejti beszedni (egészségi probléma)
tablettait?

2. Az emberek néha nem veszik be gyogyszereiket, nem azért mert
elfelejtik, hanem egyéb okbol kifolyolag. Az elmult két hetet
atgondolva, volt-e olyan nap, amikor nem szedte be (egészségi
probléma) gyogyszerét?

3. Eléfordult-e valaha is, hogy cstkkentette vagy abbahagyta
gyogyszere szedését anélkiil, hogy orvosat arrol tajékoztatta volna,
mivel rosszabbul érezte magat, amikor azt beszedte?

4. Amikor elutazik, vagy elmegy otthonrél, el6fordul-e néha, hogy
elfelejti magaval vinni a(z) (egészségi probléma) gyogyszerét?

5. Beszedte-e (egészségi probléma) gyogyszerét tegnap?

6. Amikor agy érzi, hogy (egészségi problémaja) jol be van allitva,
elofordul-e néha, hogy abbahagyja gyogyszere szedését?

7. Komoly kellemetlenséget okoz néhiany ember szamara a mindennapi Soha/ritkan

............................................... 4
gyogyszerszedés. El6fordul-e hogy gondot jelent Onnek az, hogy Alkalmankent . . . ..o 3
ragaszkodjon az On (egészségi problémajanak) kezelési eloirasahoz? N&ha. >

Rendssere s r. ..o et e e e a e

8. Milyen gyvakran okoz nehézséget az, hogy emlékezzen Gsszes gyogyszere MENAIE oo e o

beszedésére? (Kérjiik, karikazza be a megfelelé valaszt)



Asthma/COPD management és beteg-egylttmikodés elemzése n=125

Mi az ami a betegeknek fontos a terapianal? O asthmas
90% — Hl COPD
80% —
70% —

60% —

40% —
30% —
20% -
10% —
0% T T T T T T T T T T 1
Panaszok Hosszu tavon Fulladas Koéhdégés Roham ritkan Jobb fizikai Ritkabb Hosszuhatasu Olcso Por inhalator Spay inhalator
gyors egyensuly  enyhitése eny hitése teljesitd gyogyszer gyogyszer gyogyszer

megszintetése képesség hasznalat



100 ~

90

Asztmas és COPD-s betegek
valaszai a Morisky kérddivre

80

70

60 | B gyakran
@ néha

O soha

50 +

40

30+

20+

10

elfeleji bevenni a nem faria be orvosi nem szedi be a nem szedi be a
gyogyszerét? utasitasokat? gyogyszerét, mert jol érzi gydgyszert MH miatt

Asthma magat

H gyakran
@ néha
O soha

- Orosz M, Galfi G, Kovacs D, Agh T, Mészaros A:

Az asthmas és COPD-s betegek életmindségét befolyasolo tényezék. Medicina Thoracalis. 2010.

18: 275-281

- Orosz M, Galffy G, Agh T, Kovacs D, Mészaros A: A COPD-s és asthmas betegek terapias egyiitt- elfelejibevennia  nem tarfa be orvosi nem szedibe a nem szedibe a

miikiidése. Medicina Thoracalis 2010. 6: 412-417. gyogyszerét utasitasokat gyogyszerét mertjol gyégyszert, MH miatt
érzi magat




Terapiah(ség egészség-gazdasagtani elemzésekben

* Adatok: terapiahlség-, koltség-, eredményadatok

* Direkt vizsgalatra sok esetben nincs mod

 Modellek: 6sszegzik a kiilonb6z6 bemeneti forrasokbodl szarmazo
adatokat (pl: Markov-modell)



Non-adherence koltsegek

 Altaldban
— Kanada: 735 millio (1998)
— USA: 13,35 milliard (1990)
 Betegség specifikusan
— Hemodializis: évente 13 640
— Magas vérnyomas megszakitasa miatti korhazi ktg. USA 800 dollar/f6 (1980)



Impact of compliance on health-care resource utilisation and

costs
* Diabetes:
» 80-100% compliance: 13% risk of hospitalization
» 60-79% 20%
» 40-59% 24%

(Sokol et al. Med. Care. 2005; 43: 521-530)



Change in cost (£ thousands)

Impact of persistence on drug costs

200 S

200

100 S

100

=100

200

and total costs

Total cost
—a— Mondrug cost
—&— Dnug cost

T T —_--d T 1
e G025 4026 2 0% 0%

S=-year persistenceae

(Hughes et al Value in Health 2007; 10: 498-509)



Non-adherence es életmindség (Qol)

* QoL csokkenti ha noveli a megbetegedés sulyossagat, ndveli a
teljes gyogyulashoz sziikséges idot

e JOl egyuttm(ikodo beteg javul és a teljes gyogyulas el6tt mar
nem koveti a terapiat ami végll rosszabb Qol eredményez



Impact of persistence on quality of life (Qol) and life
years gained
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(Hughes et al Value in Health 2007; 10: 498-509)



Compliance — Eletmin&ség kapcsolata

Kevés vizsgalat : 2005—-2009 kozott 11 tanulmany!

Ellentmondasos eredmények:

— Non-compliance csékkenti az életminéseget, amennyiben noveli a megbetegedés
sulyossagat

— A gyogykezelés korlatozhatjia a beteg korabbi életmaodjat, kellemetlen
mellékhatasokkal jarhat: compliance csékkenheti az életmindséget

— JOl egylttm(kodd paciensnek a gydgyulas miatt jobb az életmindsége, a terapia
elhagydsaval életminbsége dtmenetileg javulhat



Eredmények — SGRQ 2. rész, 5. szakasz

Agh T, Inotai A, Mészaros A. (2011) Factors associated with medication adherence in patients with chronic obstructive
pulmonary disease. Respiration, 82: 328-334.

 Gyogykezelésem nem sokat segit rajtam

e Zavar, ha nyilvanos helyen kell hasznalnom gyogyszereimet
* Gyogykezelésem kellemetlen mellékhatasokat okoz

* Gyogykezelésem nagymeértékben zavarja életemet

L owv Adherence
40— E Medium Adherence
] High Adherence

Case number

o_; . —

T T T T
o 1 2 3

Number of positive answers of SGRQ part 2, section S5

Pearson Chi-Square test: x2: 30,64, p=0,000




Eredmények:Qol és adherencia

A két kulonb6z6

életminéséget méro eszkoz
és FEV, kozotti kapcsolat:

A terapias hliség
életmindségre
gyakorolt hatasa:

Dohanyzasi statusz és

egyuttmiikodés kapcsolata:

R=... Kor FEV1 EQ5D
EQSD -0,594 | 0,288 1
SGRQ total | 0,664 |-0,379 |-0,756
Egyuttmikodé Nem P
: egyuttmikodd
EQ5D 0,50+0,24 0,62+0,13 0,001
SGRQ 60,24+17,26 |50,63+12,71 0,001
total score
«Q Dohanyzik (N=170)
Nem lgen
Egyuttmikodé 25 30
Nem egyuttmdkodod | 21 94




Non- compliance lehetséges egészség-gazdasagtani kovetkezménye

BETEGEK

compliant

esemény

major stroke

1 000

nincs esemény

minor stroke

= Modell: 1000 hipotetikus strokeon atesett beteg; 60 év
felett

= Stroke kezelés korhazi koltsege (2012)1:

» Akut €s kronikus stroke 1-6 ho: 373.455 Ft + gyogyszer

= 2013-ban 42000 uj stroke; 73% 60 ev felett (30 660
beteQ)

» Strokosok 81,48%-a szedi Uj-OAK gyogyszerét; warfarin
esetén a betegek 68,32%-a szedi gyogyszerét 4

= Stroke valoszinUsege OAK terdpia mellett °1,7% ill 2,2%

= Stroke (1 éven belUli) valoszindsege OAK gyogyszer
abbahagyasat kdvetden: atlag14,2% (31,6 -11,4%
kdzott valtozott) ¢

= (megj.: betegek 21% stroke utan é héttel, ill 23% é

hénap utdn haszndal novényi készitményeket)



Non-compliance lehetséges egészség-gazdasagtani kovetkezménye:

Az eavitmikeds EgyittmUkodés Kéltls,ég
%’; B Incrementdlis | Incrementdlis Kiszob érték netté nyereseg ha a
egyittmiksds koltség (2014) QALY haszna/ beteg bet?t?elf’ ZSZ,
beteg (Net Benefit) egyulimukodo
(100%)
. 20 710 USD 4218 887 Ft
AEElEn ey g 0,027 | GNI/capita3x | 388632Ft | (5,7 milié Fi)
. 20 710 USD / 314 467 Ft
Wartarin 27 293 Ft 0,027 | GNI/capita3x| 378 174Ft | (8,6 milli6 Ft)

compliant

esemény

major stroke

BETEGEK

nincs esemény

minor stroke

= QOrbancfl bizonyitottan enziminduktor.

= Betegek jelentés hanyada szed fitofarmakon tartalmu készitményet!

= Vezethet akar ujabb stroke kialakulasahoz, ezzel jelentds koltség tobbletet

eredményezve az ellato rendszer szamara és életmindség romlast a betegnek,

tovabbi megterhelést csaladjanak!




e ,Naturoceuticals”

 USA minden 25-bél 1 beteg jelent6s
gyogyszer gyogynoveny interakcionak

kitett!

 MI, coronaria revascularisatio,
hypertonia, hyperlipidemia, csaladi
CVD el6fordulas: betegek szivesebben
hasznalnak gyogynovényeket! *

® 7
Ry ©

*Stys T. Stys A. Kelly P. Lawson W.: Trends in use of herbal and nutritional supplements in
cardiovascular patitens. Clinical Cardiology. 27(2):87-20, 2004




Tanulsagok: .....

“Medicines will not work if you do not take them”
(by: Dr. Everet Koop )
Non-adherence = elveszett lehetGség
* Hatasai:azonnali
késai
Compliance/Adherence + persistence
Monitorozas
Kommunikacié



- PHARMACY

)

Pharmacist: "and which medication reminder device
would you like to use with this prescription?”
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