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1. Bevezetés

A modern orvostudomany kialakulasa, illetve a dermatoldgia belgyogyaszattol
torténd levalasa a XIX. szdzadra tehet6. A psoriasis (pikkelysomor) az egyik
leggyakoribb  bérgyogyaszati betegség, melynek az egészséggel 0Osszefiiggd
¢letmindségre gyakorolt hatdsa nemzetkozi szakirodalmi adatok szerint is jelentds. Ennek
hatterében a bortiinetek mellett egyrészrdl a betegek harmadaban jelentkezd iziileti
érintettség (arthritis psoriatica), masrészrol a tarsuld morbiditasok, illetve harmadrészrol
a komoly pszichoszocialis terhek allnak [1].

Psoriasisban az altalanos egészségi allapot mérésére az EuroQol munkacsoport
altal kifejlesztett EQ-5D kérdéiv, a borgyogyaszat-specifikus egészségi allapot
monitorozasara a Bérgyogyaszati Eletmindség Index (Dermatology Life Quality Index,
DLQI), a betegség sulyossaganak a vizsgalatara a Psoriasis Kiterjedési és Sulyossagi
Index (Psoriasis Area and Severity Index, PASI) szolgalnak, melyek mas mércék mellett
elfogadott ¢és széleskortien elterjedt eszk6zok [2-4].

A psoriasissal kezelt betegek allapotanak értékelése torténhet hasznossagméréssel
is, mely egy specifikus egészségi allapot vagy kimenet preferdltsagdnak a mértékét
tikkrozi. Az igy nyert hasznossag értékek alapjan rangsorolhatéak az eltérd allapotok,
illetve életminéséggel korrigalt életév (quality-adjusted life year, QALY) szamolhatd. A
kiilonb6zd allapotokhoz tarsithatd hasznossag értékek vizsgalata egészség-gazdasagtani
szempontbol is  kiemelt jelentdségli, mivel ezek alapjan torténnek a
gyogyszer-finanszirozasi, illetve az egeészségpolitikai dontés-elokészitd
koltség-hatékonysagi (koltség-hasznossagi) elemzések [5].

A XX-XXI. szdzadban az egészségiigyben észlelt Orvendetes technologiai
fejlodés a betegek gydgyitasara forditott koltségek extrém mértékli novekedésével jart
egyiitt. A tarsadalombiztositok kiadasai fokozatosan emelkednek, az igénybe vehetd
gyogyszerészeti termékek és hatoanyagok kore fokozatosan béviil. Az ellatasok
igénybevételét Magyarorszagon Szakmai és finanszirozoi protokollok szabalyozzak. A
tarsadalombiztositas altal tamogatott ellatasok egy részéhez — melyek jellemzden a
magasabb koltségli technologidk — mar nem elég a diagndzis fennallasa, a terapidk
alkalmazasat meghatarozott sulyossagi allapothoz, illetve betegséggel Osszefiiggd

¢életmindség szintekhez kotik. Ezekben a klinikai €s finanszirozasi dontésekben a fentebb
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emlitett egészségi allapot, betegség-sulyossag, életmindség-, illetve hasznossagmércék
kiemelt szereppel birnak [6].

A medicina szamos terliletén az 0j évezredben nyilt meg a betegek szamara a
biologiai valaszmoédositd gyogyszeres (biological response modifying drug, BRMD)
kezelés lehetdsége, melynek 1ényege célzott, blokkolé immunfehérjék €16 szervezetek
altal/abbol torténd eldallitasa a  gyulladasképzodésben ¢és daganatképzdodésben
kulcsfontossagn  fehérjék ellen. Gyartasuk soran géntechnologiai modszereket
alkalmaznak [7]. Az orvostudomany szamos agaban hasznaljak ezt az eljarast; a
gyulladasos bélbetegség, az inzulin dependens cukorbetegség, a cardiovascularis-, a
neuromuscularis korképek, a hematologia, az onkologia, a szemészet, a reumatologia és
a borgyogyaszat szakteriiletén.

A nemzetkdzi szakmai irdnyelvekben ¢és a koltség-hatékonysdg alapu
forras-allokacio soran (pl.: gyogyszeres terapia indikalasakor, kezelés nyomon
kovetésekor, valtasakor, szisztémas készitmények tarsadalombiztositasi tdmogatasanak
kialakitasakor) alapvet6 szerepet kapnak pikkelysomorben a betegség-sulyossagi (PASI)
¢és a borgyogyaszat-specifikus mércék (DLQI), ezért kiemelt jelentdségii ezek validitasa.
A nem megfelelé mérési modszerek alkalmazasa esetenként nem kelléen magalapozott
Klinikai dontésekhez és nem koltség-hatékony kezelések alkalmazasahoz, vagy
ellenkezbleg, azok indokolatlan elmulasztasahoz vezethet. A betegek allapotat,
¢letmindségét leird valid mércék alkalmazasa mara az orvosszakmailag megalapozott és

koltség-hatékony forrdsallokacié nélkiilozhetetlen eszkozeivé valtak.
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2. Irodalmi hattér

A szakirodalmi hattér attekintése magaban foglalja a psoriasis bemutatasat, a
betegség életmindség vonatkozasait, valamint a fobb egészség-gazdasagtani elemzések
rovid ismertetését, kiilonos tekintettel az életmindség és a hasznossagmérésen alapulod

modszerekre.

2.1. A psoriasis bemutatasa

A psoriasis egy gyakori dermatologiai autoimmun korkép, az immun-medialt
inflammatorikus betegségek (immune-mediated inflammatory diseases, IMIDs) ko6zé
tartozik. A beteg egészséggel Osszefiiggd életmindségre (health-related quality of life,
HRQoL) gyakorolt terhét a bortiinetek mellett az iziileti érintettség, a tarsbetegségek és a
pszichoszocidlis problémadk tovabb fokozzdk. A megbetegedés gazdaséagi és tarsadalmi
terhe jelentésnek mondhato.

A psoriasis neve a gorog psora szobol ered, mely viszketést, riihot, pikkelyt jelent.
Elsé magyarorszagi leirasa Prof. Dr. Poor Imre nevéhez flizddik, aki az altala 1861 ota
szerkesztett ,,Gyogyaszat” cimii lapban 1875-1876-ban 6t szamban folytatdlagosan
jelentette meg ,,A pikkelyeg (psoriasis) isméje és gyogyitasa” cimii kozleményeit. Fia,
Prof. Dr. Poor Ferenc az 1922-ben kiadott ,,Dermatologia” cimii konyvében részletesen
ismertette a korképet [8, 9].

Jelen alfejezet a psoriasis epidemioldgija, patomechanizmusa, klinikai tiinetei,
tipusai, az arthritis psoriatica, a koromtiinetek, a komorbiditasok, a kezelési lehetdségek,

a betegség-sulyossag mércék, illetve a betegség-koltség mentén kertilt felosztasra.

2.1.1. Epidemioldgia és patomechanizmus

A pikkelysomor egy kronikus, autoimmun, papulosquamosus dermatologiai
betegség. Felndttkori prevalencigja 0,51-11,43% kozotti, atlagosan 2%  koriili,
eléfordulasat a genetika, az életkor, a kornyezet és a foldrajzi régid is meghatarozza [10,
11]. A genetikai prediszpozicid hatterében szdmos psoriasis fogékonysagi gént
azonositottak (psoriasis susceptibility gene, PSORS), az egyik legfontosabb gén a
PSORS 1 - 6p21 — HLA-Cw6. Megfigyelték, hogy a fogékonysagi gének nemcsak a

multifaktorialis betegség korai kialakulasaban (I. tipus), hanem a lefolyasaban, a
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stlyossagaban (pl.: koinfectio), a tarsbetegségek megjelenésében (pl.: obesitas), a klinikai
fenotipusban (psoriasis guttata), a terapias valaszban és az arthritis psoriatica korai
tarsulasaban is szerepet jatszanak [12]. A korkép életkori megjelenésében, eloszlasaban
bimodalis jelleg mutatkozik, az 1. tipus 40 éves életkor alatt, a Il. tipus 60 éves életkor
felett fejlodik ki [13]. A kornyezeti tényezok, mint a fert6zés, a stressz, a dohanyzas, a
gyogyszerek (pl.: B-blokkolo, litium, antimalarias szerek, interferon, terbinafin
imiquimod, programmed cell death protein 1 checkpoint inhibitorok) mellett az
egyenlit6tdl valdo nagyobb tavolsag ¢€s a kaukazusi faj is szerepet kap a betegség
kifejlédésében [14-17].

A psoriasis kialakulasara mas IMID-ekhez (pl.: Crohn-betegség, colitis ulcerosa)
hasonldan jellemz6, hogy a genom (beteg genetikai mintaja), az exposom (kdrnyezet
valtozatos kihivasai), a microbiom (bél microbiota dsszetételében eléforduld valtozasok),
¢és az immunom (intestinalis mucosa reaktivitasanak valtozasa) bonyolult és kolcsonos
egymasra hatasanak eredményeképpen (interactom) alakul ki az inflammatio [18].

Az immun-medialt gyulladas kialakulasaban egyrészr6l a velesziiletett
immunrendszer tulzott reakciodja, az antigén-prezentalo sejtek aktivalodasa, masrészrol az
adaptiv immunrendszer koros, gyulladasos valasza all. Ennek soran az interleukin (IL) 23
¢és az IL-12 kozremiikodésével a T-helper (Th) 0 sejtek, Th17, és Thl Gtvonal iranyaba
torténd aktivalodasa torténik, melyhez hozzajarul a CD4+CD25+FOXP3+ (cluster of
differentiation 4+, 25+, forkhead box P3+) regulatorikus T-sejtek expresszidjanak
csokkenése. Mindezek kovetkeztében extrém mértékli citokin termelés indul meg,
melyek koziil kiemelend6 az IL-17A, IL-17F, IL-17A/F, IL-17C, IL-22, illetve a tumor
nekrozis faktor alfa (TNF-a) és az interferon gamma (IFN-y) képzddése (1. abra). A
papillomatosis, parakeratosis, fokozott angiogenesis, neutrofilek bearamlasa,
epidermisben Munro-féle microabscessusok kialakulasa, Osszességében a betegségre

jellemz6 patoldgias gyulladas [19, 20].
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1. abra: A psoriasis patomechanizmusdnak hipotetikus modellje

Karpati et al. és Martin et al. alapjan sajat szerkesztés [19, 20].
IL: interleukin, Th: T-helper sejt, TNF-a: tumor nekrozis faktor alfa, IFN-y: interferon
gamma, CD4+CD25+FOXP3: cluster of differentiation 4+, 25+, forkhead box P3+.
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2.1.2. Klinikai tinetek, betegségtipusok

Klasszikus esetben a klinikai tiineteket az erythema (bérpir), infiltracio
(besziirtség), desquamacid (hamlas) triasza hatdrozza meg. A leggyakrabban el6fordulo,
plakkos formdban a parakeratotikus hdmlast mutaté bortiinetek jellemzden a fejtetd, a
konyok, a térd és a glutealis régio felett lokalizalodnak. Kozépsulyos és stilyos esetekben
a gyulladas testszerte nagyobb bérfeliiletre is kiterjedhet, sz6vodményes esetben a
borfelszin 90%-at eléré vagy meghaladd inflammatio 1éphet fel (erythroderma
psoriaticum) [13]. A plakkos forma mellett klasszikusan megkiilonboztetiink még guttalt
(psoriasis guttata), inverz (psoriasis inversa) és pustulosus (psoriasis pustulosa) tipusokat,
az utobbi lehet generalizalt (von Zumbusch), palmoplantaris vagy acrodermatitis continua
Hallopeau [1, 13].

2.1.3. Arthritis psoriatica, kéromtinetek

A psoriasisos betegek megkozelitleg egy harmadaban iziileti érintettség, arthritis
psoriatica alakul ki, a fellépd gyulladast nagymértékii fajdalom, funkcionalis
korlatozottsag ¢és iziileti destrukcid jellemzi. Lokalizacié és gyakorisag tekintetében
megkiilonboztetiink  aszimmetrikus ~ (70%),  szimmetrikus ~ (15%),  distalis
interphalangealis (5%), arthritis mutilans (5%) és spondylitises (5%) formakat. A
legrosszabb prognozist a sulyos destrukcidhoz vezeté mutilalé forma [21, 22].

A mozgasszervi betegség legtobbszor fokozatosan alakul ki, az esetek
65-70%-aban az iziileti tiinetek mar a meglévo borbetegséghez tarsulnak, 10-15%-aban a
mozgasszervi ¢és bdrpanaszok egy idében fejlédnek ki, mig 15-20%-aban az iziileti
tiinetek a dermatologiai érintettséget megel6zik (,,arthritis psoriatica sine psoriasis™) [22].

Az arthritis psoriaticara jellemz6 a distalis interphalangealis (DIP) iziiletek
érintettsége, szemben a rheumatoid arthritis lefolyasaval, ahol a kéz kisiziileti érintettség
elsésorban a proximalis interphalangealis (PIP) és a metacarpophalangealis (MCP)
izliletekben jelentkezik. Az iziileti gyulladast az intapadasi helyek (enthesitis) és az
inhiivelyek inflammatioja kiséri, ennek fizikai vizsgalattal észlelhetd tiinete a
,kolbaszujj’-nak nevezett dactylitis, amelyre egyetlen ujjon a distalis és a proximalis
interphalangealis arthritis mellett kialakulé tenosynovitis (iziileti belhartya és
inhiivelygyulladas) jellemzd. A gerincre lokalizalt forma a kisiziiletek gyulladaséaval

(spondyloarthritis), a sacroiliacalis iziilet legtobbszor egyoldali gyulladasaval és
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parasyndesmophyta  képzddéssel jellemezheté, mely utébbit a spondylitis
ankylopoeticéra tipusos syndesmophyta képzddéstdl kell megkiilonboztetni [22-24].

Az arthritis psoriaticaban megjelend elvaltozasok radiologiai vizsgalatokkal
(hagyomanyos rontgen, magneses rezonancia) mutathatok ki. A kézfelvételen a distalis
interphalangealis iziiletben a ko6zépsd phalanx részleges lysise (pencil) és a distalis
phalanx masodlagos csontjdonképzddése (cup) hozza Iétre a ,,pencil-in-cup” elvaltozast.
Ezek mellett az intapadasi helyek gyulladésa és esetleges csontosodasa, gerinc érintettség
esetén szalagmeszesedések, parasyndesmophytak abrazolodnak [22, 25].

Altalanosan hasznalt klasszifikaciés kritériuma a CASPAR (Classification
Criteria for Psoriatic Arthritis), 3 pont teljesiilése esetén kell psoriasishoz kapcsolt iziileti
gyulladédsra gondolni. Felosztasa a kovetkezd; 1. jelenleg fennalld psoriasis (2 pont az
Osszes tobbi valasz 1 pont), psoriasis az anamnézisben vagy a csalddi anamnézisben, 2.
korom dystrophia, 3. reumatoid faktor negativitas, 4. dactylitis, 5. juxtaarticularis
csonttijdonképzddés [26]. Az arthritis psoriatica aktivitasanak monitorozasa, a kezelés
eredményességének értékelése periférids iziileti érintettség esetén a Disease Activity
Score (DAS) 44 iziiletre vonatkoz6 mércével, gerincérintettség fennallasakor a Bath
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI) kérdéivvel torténik [22]. Az
iziileti érintettség ambulans vizsgalat vagy betegagy melletti gyors eldontésében
segitséglinkre lehet a ,carpal squeeze” vagy ,carpalis szoritds”, azaz a carpalis
kéztécsontok Osszenyomasa, illetve 6kolképzésnél a metacarpusok distalis, prominald
részének (blityok) eltlinése.

A pikkelysomoros betegek mintegy 50%-aban, az arthritis psoriaticas betegek
kozel 80%-aban koromtiinetek jelentkezhetnek, mely lehet koromlemez pontozottsag
(Beau-pont), koromlemez alatti sarga foltok (olajcsepp tiinet), onycholysis,
onychodystrophia. A kdromérintettség mérése a Korom Psoriasis Sulyossagi Index (Nail
Psoriasis Severity Index, NAPSI) segitségével torténik, mely a kormot négy negyedre
osztva 0 €s 8 pont kozott értékeli a korom matrix (pontozottsag, leukonychia, erythemas
maculak a lunuldban, morzsalékony kéromlemez), illetve a koromagy (onycholysis,

szalkabevérzés, olajcsepp tiinet, koromagy hyperkeratosis) érintettségét [27].
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2.1.4. Komorbiditasok

A Dbortiinetek mellett tovabbi sulyos terhet jelentenek a tarsbetegségek,
legféképpen a metabolikus szindroma, vagyis a cardiovascularis betegségek, az obesitas,
a hypertonia, a diabetes mellitus és a dyslipidaemia [28-30]. Az arthritis psoriaticaval
valé tarsulas sulyosabb allapotot feltételez, megléte eldére jelzi a magasabb
cardiovascularis morbiditast és mortalitast [31, 32].

Jelenleg randomizalt kontrollalt vizsgalatok (randomized controlled trial, RCT)
nem allnak rendelkezésre a terapia hatasara bekovetkez6 cardiovascularis rizikod
csokkenésére vonatkozoan psoriasisban. Rheumatoid arthritisben szenvedd betegek
esetén retrospektiv és prospektiv vizsgalatok metaanalizise feltételezte a methotrexat és
a biologiai gyogyszerek (TNF-o gatlo) kezelés mellett a cardiovascularis események
csOkkenését [33-35]. A psoriasisos betegek korében végzett vizsgdlatok egyarant a
methotrexat és a TNF-a gatlo terapia melletti kedvezd hatasrol szamoltak be [35, 36].
Mindazonaltal prospektiv vizsgalatok egyeldre nem igazoltak ezen szisztémas kezelések
cardioprotektiv hatasat [37, 38]. Az eltér6 eredmények hatterében a vizsgalatok masfajta
felépitése, a kiilonb6z6 kontroll csoportok és a kezelések kiilonféle klasszifikacioja allhat
[39, 40].

A metabolikus szindroma mellett a leggyakrabban tarsulo betegségek a
majfibrosis, az inflammatorikus bélbetegségek (Crohn-betegség, colitis ulcerosa), a
malignus korképek (lymphoma, T-sejtes lymphoma, nem melanoma bértumorok), a
krénikus vesebetegség €s a fertdzo betegségek (Streptococcus pyogenes altal okozott
pharyngitis, herpes zoster, pneumonia) [41-48]. Kozlésre keriilt még az auraval
jelentkez6 migrénes fejfajas és az alacsony D-vitamin szint gyakoribb el6fordulasa is [49,
50].

A pikkelysomoros betegek korében a testi panaszok mellett az egyik
legjelent6sebb terhet a mentalis betegségek jelentik. A pszichologiai és pszichiatriai
panaszok koziil a hangulatzavar, a szorongas, a depresszio, az ongyilkossagi gondolatok
¢s kisérletek, valamint a befejezett Ongyilkossagok fordulnak elé6 nagyobb
valoszinliséggel, melynek hatterében Ujabban a proinflammatorikus utvonal
aktivalodasat, a psoriasisban és a depresszioban egyarant emelkedett IL-1 és IL-6 szintet

feltételezik [51, 52]. A kohorsz tanulméanyok egy nemrégiben végzett metaanalizise
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ugyanakkor megkérddjelezte a psoriasis, illetve az ongyilkossagi kisérletek, a befejezett

ongyilkossagok kozotti asszociaciot [53].

2.1.5. A psoriasis kezelése

A psoriasis terapias palettaja a helyi kezelést, a fényterapidt, a szisztémas kezelést,
azon beliil a szintetikus és biologiai terapiat foglalja magaban (2. abra).

Lokalisan a parakeratotikus réteg levalasztasat, a keratolizist (5-10% szalicilsav,
tejsav, karbamid, kén, asvanyi anyag tartalmu fiird6) kovetden aktiv terapiaként lokalis
kortikoszteroid (enyhe, kozepes, erGs, szuperpotens), D3-vitamin analog (tacalcitrol,
calcipotriol), calcineurin inhibitor (pimecrolimus, tacrolimus), retinoid (tazarotén), illetve
dithranol, katrany alkalmazhato [54].

Kiterjedtebb esetekben fénykezelés — sziik spektrumi UV-B sugarzas
(narrowband ultraviolet B, nbUVB) vagy psoralen kapszula és UV-A sugarzas (psoralen
and ultraviolet A, PUVA) — indikalhat6 kontrollalt koriilmények kozott.

Kozépsulyos, sulyos esetekben szisztémads szintetikus kezelés (methotrexat,
acitretin, cyclosporin, dimetil-fumarat) vagy szisztémas biologiai kezelés adhato.
Utobbiak lehetnek TNF-o inhibitorok (infliximab, etanercept, adalimumab), IL gatlok
(IL-12/23 gatl6 ustekinumab, IL-17 gatld secukinumab vagy ixekizumab, IL-17 receptor
gatlo brodalumab ¢és [IL-23 gatld guselkumab), leukocytafunkcio-asszocialt ¢és
immunglobulin (Ig) G faziés protein gatld (alefacept), foszfodiészteraz-4 inhibitor
(apremilast), illetve protein kinaz C inhibitor (sotrastaurin). Szamos egyéb szerrel zajlik
klinikai vizsgalat, ezek koziil a JAK (janus kinase) inhibitor tofacitinib, ruxolitinib,
baricitinib, solcitinib, a STAT (signal transducer and activator of transcription)
inhibitorok, a szfingozin-1-foszfat receptor gatlo ponesimod, az IL-23 gatlo
tildrakizumab és mirikuzumab, valamint a CD6 gatl6 itolizumab tlinnek igéretesnek [13,
55-58].

Az arthritis psoriatica és a psoriasis gyogyszeres terapidja részben atfed
(methotrexat, infliximab, etanercept, adalimumab, ustekinumab, secukinumab,
apremilast), de arthritis psoriaticaban tovabbi szintetikus (leflunomid) és bioldgiai szerek,
TNF-a gatlok (golimumab, certolizumab-pegol) is adhatok a betegség kezelésére [7, 59].
A TNF-o gatlok koziil a monoklonalis ellenanyagok mind a szolubilis, mind a

membranhoz kotott TNF-a-t gatoljak (infliximab, adalimumab, certolizumab-pegol,
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golimumab), komplementet fixalnak, apoptozist és sejtlysist indukalnak, mig a szolubilis
TNF-a gatlo6 (etanercept) csak a nem kotott forméat gatolja, utdbbi hatasok nélkiil [7].

A klinikai vizsgalatok jelenleg a TNF-a biohasonlok (lejart szabadalmu biologiai
gyogyszerek masolat készitményei), a kiilonb6z6 IL gatlok, a JAK inhibitorok, a protein
kinaz C inhibitorok, a CAM (cell adhesion molecule) inhibitorok és a kemokin receptorok
teriiletén zajlanak, melyekbdl remélhetdleg szamos 0j eredményes és hatékony molekula
keriil regisztralasra a kozeljovoben.

A biologiai komplexitds megértéséhez 1) megkozelitések ¢€s eszkozok
szilkségesek, amelyet a biologiai molekuldk kapcsolodd csoportjainak —atfogd
tanulmanyozasaval hatdroztak meg, és az ,,omics” (pl.: genomics, transcriptomics,
proteomics, metabolomics) elnevezést kapta [60]. A tavoli jovében ezek terapias

befolyasolhatosaga is elképzelhetvé valik.
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2. abra: A psoriasis kezelési lehetoségei
Menter et al, Campanati et al., Molinelli et al., Sbidian et al., Manicassamy et al. és Poor
et al. alapjan sajat szerkesztés [7, 54-58].
NbUVB: sziik spektrumu UV-B sugarzas, PUVA: psoralen kapszula és UV-A sugarzas,

IL: interleukin, TNF-a: tumor nekrézis faktor alfa, LFA: leukocytafunkcio-asszocialt,
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IgG: immunglobulin G, PDE: foszfodiészteraz-4 inhibitor, PKC: protein kinaz C
inhibitor.
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2.1.6. A pikkelysomor betegség-sulyossag mércéi

Az europai konszenzus szerint a plakkos psoriasis sulyossagat harom klinikai
mérce segitségével definialhatjuk. Ezek a bérgyogyaszat-specifikus életminéséget mérd
DLQI, a bértiinetek sulyossagat leird6 PASI és a Body Surface Area (BSA), utobbi a
borérintettség testfelszin szézalékban kifejezett értékét jelenti [3, 61, 62]. Az eurdpai
egyezség, a ,rule of tens” értelmében a PASI <10 és BSA <10 és DLQI <10 enyhe, mig
a PASI> 10 vagy BSA> 10 ¢s DLQI> 10 kozépsulyos vagy sulyos psoriasist jelent,
melyben szisztémas kezelés javasolt [61, 63]. Egy 2015-0s, eurdpai irdnyelv értelmében
a psoriasisra jellemzd jellemvonasok (pl.: lathato tiinetek, kiterjedt fejbori tiinetek,
genitalis érintettség, legalabb két kdormdt érintd onycholysis vagy onychodystrophia,
vakarashoz vezetd viszketés, makacs plakkok) megléte esetén az enyhe esetek

felértékelddnek €s a kozépsulyos vagy sulyos kategdriaba keriilnek [64].

2.1.7. Betegség-koltség psoriasisban Magyarorszagon

Hazéankban keresztmetszeti kérddives vizsgalat keretében mérték fel (2012-2013)
két egyetemi boérgyodgyaszati klinika bevonasaval a kozépsutlyos, sulyos psoriasishoz
kapcsolhato betegség-koltségeket. A kutatds bevalogatasi kritériuma a PASI> 10 és
DLQI> 10 vagy szisztémads (szintetikus vagy biologiai) kezelés volt. A koltség kalkulacio
tarsadalmi nézépontbol tortént, a direkt egészségiigyi koltségeket, a direkt nem
egeszsegligyl koltségeket €s az indirekt koltségeket figyeltek meg retrospektiv modon, az
elmult 12 hénapra vonatkozoan. A direkt egészségiligyi koltségek magaban foglaltak a
pikkelysomor betegséghez kapcsolodd orvosi  vizeteket (haziorvos, Szakorvos,
hospitalizacid) és a szisztémas terapia koltségét (szintetikus €s biologiai). A direkt nem
egeészsegligyl koltségek tartalmaztdk az utazds (betegszallitas, utazéasi koltség, utazasi
utalvany), az informalis ellatas és a beteget terheld (out of pocket) kiadasok (vény nélkiili
termékek, nem tamogatott szolgéltatdsok) koltségét. Az indirekt koltségek pedig a
betegség okozta termelékenység kiesést (betegszabadsag, atmeneti keresképtelenség)
olelték fel. A mintaban (N = 200) tobbségben voltak a biologiai terapiaban részesiild
betegek (53%), igy a teljes betegség-koltség (atlagosan 9254 eurd/beteg/év) jelentds
részét a direkt koltségek (86%) tették ki, a biologiai gyogyszeres kezelés a teljes koltség
jelent6s részét (79%) adta [65].
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A bioldgiai terapias kezelésben részesiild betegek ezzel parhuzamosan jelentésen
jobb allapotban voltak (PASI, DLQI), mint a hagyomanyos szisztémas kezelésben
részesiilo, illetve a szisztémas kezelés nélkiiliek alcsoportja. A biologiai kezelt csoport
EQ-5D index értéke azonban csak a hagyomanyos szisztémas kezelésben részesiilokétol
kiilonbozott  szignifikansan. Ugyanakkor mindharom alcsoportban alacsonyabb
EQ-5D-3L index értéket mértek, mint a korra és nemre egyeztetett lakossagi atlag, ami a
psoriasissal 0sszefliggd életmindség terheket tamasztja ala hazai adatokkal [65]. A PASI,
a DLQI ¢és az EQ-5D kérddivet sajat kutatdsunkban is hasznaltuk, melyekrdl a
4. Modszerek 4.3.1. Psoriasis Area and Severity Index (PASI), 4.3.3. Dermatology Life
Quality Index (DLQI), 4.3.2. EQ-5D-3L ¢és EQ-5D-5L fejezetekben részletesen
értekezem.

A hazai Dbetegség-koltség nemzetk6zi Osszehasonlitisban —alacsonynak,
kozepesnek (als6 kozépkategoria) mondhatd, bar korlatozott szamban allnak
rendelkezésre adatok, kiilonosen a kozép-kelet-europai régioban, és a tanulmanyok
modszertani kiilonbozdségei miatt az Osszehasonlitds csak hozzavetdleges lehet [65].
Nemzetk6zi szakirodalmi adatok a psoriasis tekintélyes gazdasagi terhérdl és a
betegség-koltségek a hospitalizacid, a beteg altal fizetett és az indirekt koltségek
terliletérodl a szisztémas terapia iranyaba vald eltolodasarol szamoltak be az elmult évek

soran [66].

2.2.  Apsoriasis €s az eletmindség

A psoriasisos bortiinetek jelentds terhet jelentenek a betegek életminéségére [67].
A dermalis tlineteken til megjelend extracutan manifesztaciok, illetve a gyakran
eléforduld pszichoszocidlis problémak még tovabb novelik a betegség terhét [68, 69]. A
psoriasis egészséggel Osszefliggd életmindségre gyakorolt hatasa igy tovabb fokozodik,
jelentOs testi és pszicholdgiai gondot okozva [70, 71]. Tudomanyos vizsgalatokban a
psoriasis életmindségre gyakorolt hatasa olyan egyéb kronikus betegségek terhéhez
bizonyult hasonlonak, mint a végstadiumi veseelégtelenség, a cardiovascularis
betegségek, a diabetes mellitus, a rosszindulati daganatok vagy a latasproblémak [72,
73].

A psoriasisban szenvedd betegek korében késziilt egyik tanulmany ramutatott,

hogy a korkép a testi és a pszichés, érzelmi hatasok mellett nagy szocialis terhet jelent a
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hétkdznapi életben. A stlyosabb pikkelysomoros betegek hajlamosabbak kritikusabban
megitélni a betegségiik kezel6orvosi vezetését és az esetleges terapias ineffektivitast [74,
75]. A psoriasis fizikai és érzelmi terhe a betegek munkaképességére is negativ hatasu, a
munkabol valo hidnyzas aranya magasabb a pikkelysomords betegek, mint munkatarsaik
esetében [76]. A korkép pénziigyi terhét a munkabodl vald kiesés mellett a betegség
sulyossagaval aranyosan ndvekvo gazdasagi kiadasok még tovabb fokozzak [66].

A pikkelysomoros betegek gyakran tapasztalnak nehézséget a problémakkal valo
megkiizdés (maladaptiv coping mechanizmus), a testkép probléma, az Onbecsiilés, a
stigmatizacio, a szégyen ¢és a kiilsé megjelenés miatti zavartsag teriiletén [77]. A gyakran
hasznalt megkiizdési mechanizmusok koziil a pikkelysomorrdl vald beszélgetés, a
bortiinetek letakardsa, az emberek keriilése szignifikdnsan negativ, mig a betegség nem
fertdzo tulajdonsagarol valo konzultacio kevésbé negativ hatast gyakorolt az egészséggel
kapcsolatos életmindségre [78].

Az elébbiek alapjan elmondhatd, hogy a psoriasis egészséggel Osszefiiggd
¢letminéségre gyakorolt negativ hatdsa a testi, a pszichés, az érzelmi, a szocialis, a
munkahelyi és a pénziigyi teriileten egyarant megjelenik.

A szakirodalom nem egységes az ,,egészséggel dsszefiiggd €életmindség mércék”
fogalom alkalmazasaban. Sok esetben gytjtéfogalomként hasznaljak és kiilonbozo, a
betegek beszamoldjan alapuld kimeneteket (patient reported outcome, PRO), egészségi
¢és funkcionalis allapot mércéket is ide sorolnak. A kovetkezOkben roviden ismertetem a
psoriasisban hasznalatos f6bb kimenet (outcome) mércéket, melyek kozott egyarant van
altalanos egészségi allapot (pl.: EQ-5D), boérgyodgyaszat-specifikus életmindség mérce
(pl.: DLQI) és psoriasis-specifikus, betegség-sulyossagi (pl.: PASI) mérce is.

2.2.1. Altaldnos egészségi allapot és életminéség mércék

Az éltalanos életmindség mércék egyik legismertebb képviseldje az EuroQoL
Group altal 1990-ben kifejlesztett EQ-5D kérd6iv, melynek két valtozata 1étezik felndttek
egészségi allapotanak mérésére [4]. (Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L kérddivek részletes
bemutatasra keriilnek a 4. Modszerek 4.3.2. EQ-5D-3L és EQ-5D-5L fejezetben.)

A Body Surface Area (BSA) a testfelszin nagysagat fejezi ki, illetve dermatologiai
vonatkozasban a betegséggel (vagy kiilonbozé behatasokkal, pl.: UV expozicid) érintett

testfelszin szazalékban kifejezett értékét jeldli. Kiilonbozd allapotokban, betegségekben
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hasznalatos (pl.: gyogyszerek adagolasanak kiszamolasa, szivteljesitmény mérése,
elhizassal kapcsolatos szovodmények predikciodja, égési sériilések ellatasa), psoriasisban
bizonyos altipusokban (erythroderma psoriaticum, psoriasis pustulosa) alkalmazhato,
érteke 0% ¢és 100% kozott lehet [79].

A psoriasisban alkalmazott, a betegek beszamolojan alapuld altalanos mércék
koz¢ tartozik még a Medical Outcomes Survey Short Form (SF-36), a Health Assessment
Questionnaire (HAQ-100), a World Health Organization Quality of Life Assessment
(WHOQOL-100), a Treatment Satisfaction for Medication Questionnaire (TSQM), a
Sickness Impact Profile (SIP), a Brief Iliness Perception Questionnaire (IPQ) és a Penn
State Worry Questionnaire [80].

2.2.2. B6rgyogyaszat-specifikus mércék

A boérgyogyaszat-specifikus mércék legismertebb képviseldje a Borgyogyaszati
Eletminéség Index (Dermatology Life Quality Index, DLQI). A kérdéiv a 10
legfontosabb, életmindséget negativan befolydsold  részteriiletet oOleli  fel,
értéktartomanyanak két végpontja 0 (nem terhelt életmindség) és 30 (maximalisan terhelt
¢letmindség) pont, kitoltése rovid idot vesz igénybe, a terdpias valasz a DLQI
segitségével konnyen nyomon kovethetd (1. tablazat) [81, 82]. (A DLQI kérdéiv részletes
bemutatasra keriil a 4. Mddszerek 4.3.3. Dermatology Life Quality Index (DLQI)
fejezetben.)

A borgyogyaszat-specifikus életmindség mércék kevésbé ismert tagja a Skindex,
mely a kognitiv hatas, a tarsadalmi hatas, a depresszio, a félelem, a zavarban 1ét, a harag,
a fizikai kellemetlenség és a fizikai korlatok nézépontjait vizsgalja. Az elsé verzio 61, a
késoébbi valtozat 29 kérdésben méri fel a tiinetek, az érzelem és a funkcio teriiletén
tapasztalt probléma gyakorisagat az elmult négy hétre visszamenden. Az ezeket kovetd
tovabbfejlesztett valtozat 16 elembdl all, azt monitorozza, hogy milyen gyakran zavarta
a pacienst a betegség adott aspektusa az elmult hét soran. Ertéke 0 (nincs hatas) és 100
(maximalis hatés) kozott helyezkedik el [83-85].

A Questionnaire of Experience with Skin Complaints (QES) kérddiv rovid
formaja (Short Form of the Questionnaire on Experience with Skin Complaints, SF-QES)
a psoriasis szocialis és lelki terheit elemzi. A stigmatizaci6 érzése €s a terhelt életmindség

a betegséggel 0sszefiiggd stressz 0j aspektusait nyitja meg a kronikus borbetegségben
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szenved6 betegek korében. A kérd6iv négy dimenzidba rendezhetd (1. Onbecsiilés
érintettsége és  visszavonultsag, 2. megtapasztalt visszautasitas, 3. betegség
elrejtése/palastolasa, 4. nyugalom) 23 elemet tartalmaz. A valaszskala értéke elemenként
0 (minimum érték) és 4 (maximum érték) kozott valtozhat. A SF-QES kiszamolasahoz az
egyes dimenzidkhoz tartoz6 elemek valaszskalainak atlagat veszik figyelembe és
Osszeadjak azokat. A ,,nyugalom” dimenzi6 pontértéke negativ értékkel szamolando, igy
az 0sszpontszam -4 és 12 kozott mozog, a magasabb pontérték erdsebb stigmatizaciot
jelez. Az értékelt idétavot nem hatarolja be, csak a tapasztalt negativ élmény gyakorisagat
részletezi [86-88].

A boérgyodgyaszat-specifikus mércék kozé tartozik tovabba a Psoriatic Arthritis
Quality of Life Questionnaire (PSAQOL), a Satisfaction with dermatological treatment of
hand eczema (DermaSat), a Patient Benefit Index (PBI), az Itch Severity Visual Analogue
Scale, a Dermatology Quality of Life Scales (DQoLS), az Impact of Chronic Skin Disease
on Daily Life (ISDL), az Itch questionnaire for AD, az Acne treatment adherence tool, a
Rosacea Quality of Life (Rosa-QOL), a The Psychosomatic Scale for Atopic Dermatitis
(PSS-AD), az Acne Quality of Life Index (Acne-QOLI), a Freiburg Life Quality
Assessment (FLQA), a Quality of Life Index for Atopic Dermatitis (QoLIAD), az Acne
Quality of Life (Acne-QoL), a Scalpdex: quality of life for scalp dermatology, a
Dermatology Specific Quality of Life (DSQL) és az Adjustment to Chronic Skin Diseases

Questionnaire [80].

2.2.3. Psoriasis-specifikus mércék

A Psoriasis Kiterjedési és Sulyossagi Index (Psoriasis Area and Severity Index,
PASI) egy psoriasisra specifikus stlyossagi mérce. A 0 (minimum) és 72 (maximum)
pont kozotti tartoméanyu pontérték szamitdsaban az Osszaktivitds (erythema, infiltracio,
desquamacio Osszege) a Kiterjedtségi teriilet és a teriilet-specifikus szorzd egyarant
szerephez jut [3]. A kis terjedésii bortiinetek esetén kevéssé szenzitiv, azonban a
randomizalt kontrollalt vizsgalatokban, a klinikai és a finansziroz6i dontéshozatalban
meghatarozo [79]. A betegek altal kitoltott, modositott verzidja a Self-Adminstered
Psoriasis Area and Severity Index (SAPASI) (1. tablazat) [89]. (A PASI kérddiv részletes
bemutatasra keriil a 4. Modszerek 4.3.1. Psoriasis Area and Severity Index (PASI)

fejezetben.)
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A kozelmultban (2013) az EQ-5D-5L altalanos életmindség mérce
tovabbfejlesztésének eredményeképpen jott 1étre a psoriasis-specifikus EQ-PSO kérdéiv.
Az EQ-5D kérddivben meglévd 6t dimenzid (mozgékonysag, oOnellatas, szokasos
tevékenységek, fajdalom/rossz kozérzet, szorongas/depresszio) szamat tovabbi kettovel
novelték, mely a bor irritacié (pl.: viszketés) és az onbizalom teriiletét méri fel a kitoltés
napjan. Az EQ-5D-5L-hez hasonléan 6tfokozati valaszskalat alkalmaz. A kérdoiv altal
leirhaté legjobb allapot az ,,11111117, a legrosszabb az ,,5555555”, az egészségi
allapotok szama 5’ (= 78 125) lehet [90]. A kérddiv pszichometriai jellemz6irdl egyelore
kevés adat all rendelkezésiinkre és ismereteink szerint hasznossag értékkészletet is csak
az Egyesiilt Kiralysdgban fejlesztettek ki hozza. Ezen tilmenden az EQ-PSO kérdoéiv
jelenleg nem rendelkezik validalt magyar verzioval, igy a kutatasunk soran nem volt
alkalmunk haszndlni.

A klinikai vizsgalatok fontos tagja az orvosok globalis értékeld indexe
(Physician’s Global Assessment, PGA), segitségével lokalizalt és kiterjedt bortiinetek
értékelésére egyarant sor keriilhet. A kérd6iv egyik, ugynevezett statikus valtozataban
(korabbi statusztol fiiggetlen értékelés) a betegség sulyossagat értékeli az orvos adott
pillanatra vonatkozoan. A kérd6iv masik, igynevezett dinamikus valtozataban (korabbi
statusztol fliggd értékelés) az orvos a kezdeti értékhez torténd valtozast értékeli egy 11
fokozatl skalan. Tartomanya -5 és 5 k6zotti, a negativ értékek rosszabbodasra utalnak, a
0 érték minimalis valtozast (£10%) vagy valtozatlansagot jelent, a pozitiv értékek javulast
jelentenek. Mivel a dinamikus kérddiv eldfeltétele, hogy az orvos pontosan
visszaemlékezzen az eredeti allapotra, az ezzel kapcsolatos bizonytalansag miatt a PGA
statikus valtozata terjedt el. Ertékelése altalaban egy hétfokozatt skalan torténik, ahol 0
a tlinetmentes, 1-6 kozott psoriasisos sulyossagi értékek szerepelnek névekvd sorrendben,
de létezik 6tfokozata és hatfokozatl verzidja is [79, 91].

A Psoriasis Symptom Inventory (PSI) egy nyolc elembdl (viszketés, fajdalom,
égés, szuras, repedés, hamlas, korpadzas, borpir) allo mérce, mely a psoriasis tiineteinek
sulyossagat monitorozza az elmult 7 napra vagy 24 drara vonatkozoan. A valaszok egy
otfokozatu skdlan mozognak (egyaltalan nem, enyhe, mérsékelt, stilyos, nagyon sulyos),
az Osszpontszam 0 és 32 k6zotti tartomanyban talalhato, a magasabb pontérték stilyosabb
allapotot jelol [92, 93].
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A Psoriasis Disability Index (PDI) az els6 psoriasis-specifikus életminéség
mércék kozé tartozik, melyet az 1985-6s bemutatdsa ota 16 kiilonbdzd nyelvre forditottak
le és validaltak. A 15 kérdésbol allo kérdGiv a betegek hétkdznapi tevékenységét, a
személyes kapcsolatait, a szabadidGs tevékenységét és a munka/iskola/bor kezelési
nehezitettséget monitorozza az elmult négy hétre visszamenden, a valaszok egy
négyfokozati skalan talalhatoak (egyaltalan nem, kicsit, meglehetdsen, nagyon). A kapott
pontértéek 0 és 45 pont kozotti tartomanyban helyezkedik el, a magasabb pontszam
nagyobb életmindségre gyakorolt terhet mutat [94, 95]. A magas padlohatas (floor effect,
a pontszamok minimumértéknél vald csoportosulasa), a valaszok szuboptimalis
eloszlasa, az alacsony elemek kozotti kiilonbségtételi funkcio (differential item
functioning) miatt a kérd6iv validitasat megkérddjelezték [96, 97].

A Psoriasis Life Stress Inventory (PLSI) egy 15 elembdl allo eszkoz, mely a
psoriasis-asszocialt stresszt, tarsadalmi stigmat és szorongast méri fel az elmult négy
hétre visszatekintve. A valaszok értéke egy négyfokozatu skalan (egyaltalan nem,
csekély, mérsékelt, jelentés mértékil), dsszpontszama O (minimum) és 45 (maximum)
pont kozott mozoghat. Kezdetben leirtdk a magasabb pontértékek és a psoriasis
stlyossaga, a kozmetikailag zavar6 lokalizacid, a fellangolasok szama és a kifejezetten
viszketd panaszok kozotti Osszefliggést [98, 99]. Késobbi vizsgalatok felvetették a
betegség kialakulasanak idejével valdo inverz korrelacidt, azonban nem taléltak
szignifikans 0sszefliggést a betegség fennallasi id6 €s a klinikai stlyossag kozaott [100].

A Psoriasis Index of Quality of Life (PSORIQoL) egy 25 részbdl alld kérdoiv,
melyet az egészséggel Osszefliggd életmindség pszichoszocialis aspektusainak (pl.:
tarsadalmi nehézségek, Onbizalom, zavarban 1ét, hétkoznapi tevékenységekben valo
akadalyoztatottsag) monitorozasara fejlesztettek ki psoriasisos betegek szamara, mely a
kitoltés pillanatara vonatkozik. Az értéktartomany 0 és 25 pont kozott talalhato, egy
valasz egy pontot ér, a magasabb pontérték rosszabb életmindséget jelez [101, 102].

A psoriasis-specifikus mércék kozé tartozik tovabba a Comprehensive Appraisal
of Life Impact of Psoriasis (CALIPSO), a Pruritus assessment tool for psoriasis, a Patient
Report of Extent of Psoriasis Involvement (PREPI), az Impact of Psoriasis Questionnaire
(IPSO), a Psoriasis Empowerment Enquiry in Routine Practice (PEER), a Nail Psoriasis
Questionnaire (NPQ10), a Psoriasis Quality of Life Questionnaire (PQLQ), a National
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Psoriasis Foundation Score (NPF-PS) és a Pictorial Representation of Illness and Self
Measure (PRISM) [80].

2.2.4. Kombinalt mércék

A Salford Psoriasis Index (SPI) egy PASI alapu értékelési rendszer, mely a
pszichoszocialis terheket és a korabbi kezeléseken (korabbi szisztémas terapia, korhazi
felvétel, erythrodermas epizodok szama) alapuld betegség-sulyossagot egyesiti. A
kérd6iv roviditése egyben a vizsgalt teriiletekre is utal angol nyelven, SPI (signs,
psychosocial disability, interventions). A PASI értékét egy skala segitségével
konvertaljak (0-10 pont), a pszichoszocialis terheket egy, a kitoltés napjara vonatkozo
vizualis analog skala (0-10 pont) monitorozza, emellett a betegek anamnesztikus adatai
(0-5 pont) is rogzitésre keriilnek (1. tablazat) [103].

A Simplified Psoriasis Index a Salford Psoriasis Index mddositott valtozata, ahol
PASI helyett egy funkciondlis és pszichoszocidlis szempontbol fontos, borfelszinekre
sulyozott klinikai érték szerepel. A kit6ltés napjara vonatkozoan értékeli a 13 eleme a
betegség terhét, pontértéke minimalisan 0, a harom részteriilet pontértéke maximalisan
50+10+10 lehet [104, 105].

A Koo-Menter Psoriasis Instrument (KMPI) az orvos és a beteg egészséggel
Osszefliggd életmindség értékelését és a betegség fizikai aktivitdsat egyarant magaban
foglalo diagnosztikus algoritmus. A kérddiv beteg altal kitoltott, elso része a betegséggel
kapcsolatos 12 kérdést nevesit (0-10 pont) az elmult honapra visszatekintve, emellett a
testfelszinen észlelt pikkelysomor jelenlegi helyére, illetve az iziileti panaszok meglétére
kérdez. A kérddiv orvos altal kitoltott, masodik része testfelszini érintettséget, a
pikkelysomor sulyossagat és a fototerapia lehetdségét monitorozza, célja a szisztémas
terapia alkalmassaganak meghatarozasa [106].

A Comprehensive Assessment of the Psoriasis Patient (CAPP) a klinikai tiinetek
(5 pontos PGA) és a betegek altal jelentett eredmények (vizualis analog skala, VAS)
atfogo értékelését olvasztja egybe a psoriasis altipusaiban (plakk, inverz, hajas fejbor,
korom, palmoplantaris, genitalis psoriasis). A Group for Research and Assessment of
Psoriasis and Psoriatic Arthritis (GRAPPA) kutatocsoport 2015-ben mutatta be ezt az
értekeld rendszert, melynek célja a pikkelysomor okozta terhek pontos felmérése volt

[107].
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A jovobeli tervek, elképzelések szerint olyan kutatocsoportok kialakitasa lenne
idedlis, mely a felterjesztett mércéket a klinikai tiinetek és a betegek beszdmoldjan alapuld

kimenetek mentén vizsgalna és értékelné [108, 109].
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1. tablazat: A bdrgyogyadszat-specifikus, a psoriasis-specifikus és a kombinalt mércék

felosztdsa a vizsgalt teriilet Szerint

Meérce tipusa/vizsgalt Betegség-sulyossag Eletmindség
teriilet
Borgyégyaszat-specifikus - DLQI*, Skindex, QES
mérce
Psoriasis-specifikus PASI*, PGA, PSI EQ-PSO, PDI, PLSI,
mérce PSORIQoL
Kombinalt mérce SPI, KMPI, CAPP

* A félkovéren szedett mércék keriiltek felhasznalasra a kutatas soran.

DLQI: Dermatology Life Quality Index, Skindex: Skindex 29 vagy Skindex 16, QES:
Questionnaire of Experience with Skin Complaints, PASI: Psoriasis Area and Severity
Index, PGA: Physician’s Global Assessment, PSI: Psoriasis Symptom Inventory,
EQ-PSO: EQ-5D-5L psoriasis-specifikus tovabbfejlesztése, PDI: Psoriasis Disability
Index, PLSI: Psoriasis Life Stress Inventory, PSORIQoL.: Psoriasis Index of Quality of
Life, SPI: Salford Psoriasis Index, KMPI: Koo-Menter Psoriasis Instrument, CAPP:
Comprehensive Assessment of the Psoriasis Patient.
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2.3.  Hasznossagmérés, preferencian alapuld altalanos mércék

Egészség-gazdasagtani értelemben a hasznossag (utility) egy specifikus egészségi
allapot vagy kimenet preferaltsagdnak a mércéje, ahol a preferencia a lehetdségek kozotti
képzeletbeli vagy tényleges valasztast jelenti. A halalt O-nak, a tokéletes egészségi
allapot, a teljes egészség hasznossagat 1-nek tekintjiik, és a két végpont kozott
elhelyezkedo egészségi allapotok meghatarozott hasznossag értékkel rendelkeznek [110].

Mérése torténhet kozvetleniil (direkt modszer) vagy kozvetetten (indirekt
modszer). A hasznossagmérés klinikai €és gazdasagi dontéshozatalban betoltott
jelentdsége kiemelkedd, hiszen a hasznossag értékekbdl szamoljak a QALY-t mely a
koltség-hatékonysagi (koltség-hasznossagi) elemzésekben a megnyert egészséghasznot

fejezi ki [111].

2.3.1. Direkt hasznossagmérd modszerek

A direkt hasznossagmérd modszerek esetén kiemelt jelentdségii a kiértékelendd
egészségi allapot preciz leirdsa, kivéve, ha az illeté sajat allapotdnak hasznossagat
kivanjuk értékelni. Fontos, hogy az egyes allapotok funkcionalis jellemzdire és ne a
Klinikai tiinetekre helyezziik a hangsulyt. A harom leggyakrabban alkalmazott direkt
hasznossagméré modszer az id6alku (time trade-off, TTO), a standard jatszma (standard
gamble, SG) és a vizualis analog skala (visual analogue scale, VAS). Tovabbi
hasznossagméré modszer a diszkrét valasztas modszere (discrete choice experiment,
DCE: komplex szcenariok értékelését kell elvégezni), melyre nem térek ki részletesen az
értekezésemben (2. tablazat) [110-114].

Az id6alku modszer egy képzeletbeli mérlegelés azon két lehetdség kozott, hogy
a rovidebb, de teljes egészségben toltott életet, vagy a hosszabb, de betegséggel terhelt
¢letet valasztjuk. Az egyén a jelen egészségi allapotat ugy értékeli, hogy a hatralévd
¢letéveibdl hany évrél mondana le, hogy cserébe visszanyerje a teljes egészségét. A
hipotetikus mérlegelés hatterében az a feltevés all, hogy minél stulyosabb egy allapot,
minél inkabb terhelt az egészséggel dsszefliggd életmindség, annal tobb évet hajlando az
illetd felaldozni a teljes egészség visszanyerése érdekében. A mérlegelést modositja, hogy

nagyon tavoli jovordl (pl.: 20 éves idotav, teljes élettartam) vagy egy kozelebbi idotavrol
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(pl.: 10 éves iddtav) kell donteni, mekkora a legkisebb felaldozhato idkeret, illetve a
hatralévo életévek mekkora részérél mondana le. A dontés kiilonbozhet példaul egy
egyetemista ¢és egy nyugdijas ember esetén, a fiatalabb generacio értékitélete vélhetéen
mas lesz, hiszen a tavoli jovordl kell dontést hoznia, ami a bizonytalansag miatt kisebb
jelentdséglinek tlinhet. Az adott dontést befolyasolhatja az életkoron kiviil a valaszado
neme, jelen egészségi allapota, sajat élettartamaval kapcsolatos elvarasa, munkaviszonya,
csaladi statusza (pl.: hazastars, gyermek), hite a halal utani életben és tovabbi szubjektiv
tényezok is [112, 114]. A hasznossag értéket ugy szamoljuk, hogy 1-bdl kivonjuk a
felaldozni hajlando életévek €s az idokeret hanyadosat (pl.: 10 éves id6étav esetén 1 évet
aldoz fel a teljes egészségért — 1 — 1/10 = 0,9). ,,Non-trader’-nek nevezziik, aki az altala
értékelt allapotok egyikénél sem hajlandd semennyi 1d6t dldozni [112, 114].

Az iddalku moédszert kritika érte az alkalmazhatdsag (feasibility) teriiletén.
Egyrészrél az iddalku hasznossag értékei eredeti elképzelés szerint egy kérdezd altal
vezetett interju sordn kertiltek felmérésre, azonban az id6 elérehaladtaval a papir alapu,
illetve a szamitogéppel tamogatott 6nkitoltés modszerek terjedtek el [115, 116]. Szamos
olyan mddszertani, eljarasbeli és analitikai tulajdonsdgot igazoltak az iddalkuval
kapcsolatosan, ami befolyasolja az értékelés eredményét. Az iddalkunak tobbféle
halalnal jobb (better than dead — BTD) vagy a halalnal rosszabb (worse than dead — WTD)
allapotok értékelésére is lehetdség nyilik. Tovabbi varidciok az alkalmazott id6tav, a
valaszkeresési mod (valasztas alaptit — choice-based vagy illesztett indifferencia —
matching indifference) vagy a legkisebb felaldozhato idegység. Az eljaras részleteihez
tartozik az adatgytijtés modja vagy a vizualis szemléltetd eszk6zok hasznalata. Végezetiil
az analitikai szempontok magaban foglaljak a kizarasi kritériumokat (feladat meg nem
értése, enyhébb egészségi allapotok stlyosabbakndl rosszabbra értékelése,
végpont hasznalata), a WTD értékek vizsgalatat (extrém negativ érték befolyasolhatja a
hasznossag atlagos értékét) és az idOpreferenciat (idoben kozeli életévek értékesebbnek

tlnhetnek, kiilonb6z6 idokeretek alkalmazasa) [117].
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A standard jatszma egy kockazatvallaldsi modszer, lényegét tekintve két
alternativa kozotti valasztast jelent, a halalozasi kockazat vallalasa alapjan itélik meg egy
adott egészségi allapot hasznossagat. A két valaszthato opcid szerint az egyik lehetdség
a jelenlegi, nem teljes egészségi allapotban toltott 1étezés az élet hatralévo részében, a
masik lehetdség szerint pedig a valaszadd egy olyan beavatkozasra szanja rd magat,
amellyel visszanyerheti a teljes egészségét, de ennck végrehajtasa kozben valamilyen
eséllyel meg is halhat (pl.: a teljes gyogyulast hozo miitétet 10%-os halalozasi kockazat
esetén vallalja). Amig az idéalku modszernél az egyén biztosan ismeri a lehetséges
kimeneteket, addig a standard jatszma modszernél a vizsgalt egészségi allapot mellett a
megkérdezett ember kockazatvallalasi hajlandosédga is meghatirozza az alternativak
bekovetkezésének valoszinliségét. A cél megtalalni azt a valosziniiséget, amely mellett a
valaszadd a két (biztos és bizonytalan kimenetelil) alternativa k6zott nem tud donteni
vagy k6zombos szdmara. A vizsgalt allapot hasznossagat tigy kapjuk meg, hogy az 1-bol
Kivonjuk a mar k6z6mbos beavatkozas halalozasi valoszinliségét (mortalitas szazalékos
kockazatanak a szazadat, pl.: miitét kozbeni 10%-os halalozasi valoszintiséget vallalva —
1 -01 = 0,9). A standard jatszma soran az azonnali halalozas bekdvetkezésének
lehet6sége miatt altalaban magasabb hasznossag értékeket kapunk, mint az idéalku

modszerrel, emellett értékét modositja az egyén kockazatvallalasi kedve is [112, 113].

A vizudlis analog skalat, az aranyskalat eredetileg fizikai ingerekre adott valaszok
mérésére fejlesztették ki, a fajdalom mérésének ma is a legelterjedtebben hasznalt
eszkoze, ¢letmindség monitorozasra is alkalmas hasznossagmérce. A VAS egy két végén
zart végli egyenes, amelynek a két végpontja egy-egy jol definialt allapotot jelent. A skala
egy vizszintes vagy fliggbleges, tobbségében skalazott vonal, melynek 0 értéki végpontja
legtobbszor az elképzelhetd legrosszabb egészseégi allapotot, illetve 100 értékii végpontja
az elképzelhetd legjobb egészségi allapotot jellemzi. A kitdltének egy tollvonassal kell
megjeldlni a skalan az értékelni kivant kiilonboz6 allapotokat (sajat vagy egy pontosan
megfogalmazott egészségi allapotok). A vizualis analdg skalan torténd preferenciamérés
kulcseleme az aranyitas. A skalan értékelend6 allapotok egymastol mért tavolsagara kell

figyeljen a valaszado, ezeknek kell tiikrozniiik a sajat preferenciajat az adott allapotra
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vonatkozoan. Ha a halal allapotdt a valaszad6 nem a nulla értékre, hanem anndl
magasabbra helyezi (pl.: bizonyos allapotokat a halalnal rosszabbnak tart), akkor a teljes
egészség ¢€s a halal értéke kozotti tartomanyt kell referencidnak tekinteni a skalan
megjelolt egészségi allapotok hasznossag értékének kiszamolasahoz. A VAS elonye az
egyszerisége, a magas valaszadasi ardny, hatranya, hogy a két végpontot altalaban

elkeriilik a megkérdezettek, mely torzithatja az eredményeket [110, 112, 114].

A haromféle hasznossagmérce (TTO, SG, VAS) altalaban eltéré eredményt ad, a
legmagasabb hasznossdgokat a standard jatszma modszernél kapjuk, mivel az azonnal
bekovetkezd halalozési esély mérlegelése miatt az adott egészségi allapotunkat altalaban
jobbnak értékeljiik. Az idéalku mddszernél a jovore vonatkozo életévekrél mondunk le,
az egészségi allapot elbiralasanal talan itt kaphatjuk a leginkabb realis értéket. A vizualis
analog skalanal az egészségi allapot mindsitésének nincs alternativa-koltsége (id est
felaldozott haszon nincs, nem kell kockazatot vallalnunk), igy legtobbszor ebben az
esetben kapjuk a legalacsonyabb hasznossagokat. A kiilonbségek tehat egyfel6l abban
keresenddk, hogy az emberek kockazatkeriilok, nehezebben fogadjdk el a halalozas
kockazatat még hipotetikus esetekben is, masfelél pozitiv iddpreferenciaval
rendelkeznek, azaz az életlink végén 1€év0 éveket kevésbé tartjak értékesnek, igy ezekrol
konnyebben lemondanak. Az idéalku és a standard jatszma esetén két alternativa kozotti
dontéssel adunk valaszt, mig a vizualis analog skala esetén egy skala hasznalataval
értékeliink. Kimenetek tekintetében az iddalku és a vizudlis analdg skdla esetén biztos,
mig standard jatszma esetén bizonytalan kimenetekkel szamolhatunk. Kivitelezhetdség
szempontjabol a legkdnnyebb a vizualis analog skala, ezt koveti az idalku, majd a

standard jatszma [112, 113].

2.3.2. Indirekt hasznossagméré maodszerek

Az indirekt modszer esetén egy egészségi allapot kérdoiv altal leirhato, kiilonb6zo
egészségi allapotokat értékelnek direkt preferenciamérd modszerrel, jellemzéen nagyobb
szamu lakossagi minta bevonasaval. Az igy bevizsgalt kérddivek betegek altali kitoltése
soran nem csak egy képet kapunk a beteg egészségi allapotar6l, de tarsadalmi

preferencidkon alapuld hasznossagértékek rendelhetdk az egészségi allapotukhoz. Az
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indirekt hasznossagmércék igy egyidejlileg adnak informaciot az egészségi allapotrol és
azok hasznossagardl, preferaltsagarol. Az egészségi allapotok értékelése torténhet
nemcsak a lakossag véleményét tiikr6zé populacios felmérésekkel, hanem az érintett

betegcsoportok perspektivajabdl is (2. tablazat).

A leggyakrabban alkalmazott altalanos egészségi allapot kérddiv az EQ-5D-3L és
az EQ-5D-5L, melynek segitségével az egészségi allapotokhoz tarsadalmi szemszogbol
meghatarozott hasznossag értékek tarsithatok, igy a betegségek altal okozott kiilonb6zd
sulyossagi allapotok preferaltsagi szint alapjan szamszerlisithetévé valnak [118, 119]. Az
EQ-5D keérdoiv leird részének hasznossag értékké torténd konvertdldsa igy lehetdséget ad
arra, hogy a vizsgalatokban az EQ-5D kit6ltésével egyrészrél felmérjiik a beteg egészségi
statuszat, masrészrol tarsadalmi preferencia értéket, hasznossagot parositsunk hozza,
melyet egészség-gazdasdgtani elemzésekben lehet felhaszndlni [112]. A felndttek
mérésére alkalmas kérddivnek két valtozata 1étezik, az EQ-5D-3L ¢és az EQ-5D-5L, az
EQ-5D-3L verzidjara Magyarorszagon nem ¢€s kor szerint reprezentativ populaciés norma
all rendelkezésiinkre, melyhez a betegek egészségi allapota hasonlithato [120, 121]. (Az
EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L részletes bemutatasra keriilnek a 4. Mddszerek 4.3.2. EQ-
5D-3L és EQ-5D-5L fejezetben.)

A Quality of Well-Being skala (Quality of Well-Being Scale, QWB) a mobilitas,
a fizikai aktivitas és a tarsadalmi aktivitas funkcionalis komponenseit vizsgalja, emellett
a tiinetekrdl és a problémakrol is egy atfogo képet ad (pl.: latasprobléma, beszédprobléma,
hallasprobléma, deformitas, gyengeség, testsulyprobléma, orvosi segédeszkoz hasznalat,
korlatozottsag). Lakossagi mintan vizudlis analég skala (aranyskala) modszerrel
hataroztdk meg az egyes allapotokhoz tartozo értékeket, a jolléti skala tartomanya a 0
(halal) és az 1 (tiinetmentes, teljes funkcid) k6zott mozog. A 71 elembdl allo kérddiv
kitoltése hozzavetdlegesen 20 percet vesz igénybe. Az eredetileg interji keretében
kitoltendd kérddiv onkitoltds verzioja (Quality of Well-Being Scale-Self Administered,
QWB-SA) is kifejlesztésre kertilt [122].
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A hat dimenziés (Short-Form Six-Dimension, SF-6D) SF kérd6éiv a SF-36
egészségi allapot mérce alapjan keriilt kialakitasra. A SF-36 a klinikai vizsgélatokban az
egyik legelterjedtebb altalanos egészség mérce, az egészség nyolc dimenzidjat vizsgalva
nyolc dimenzio, illetve a fizikalis és a mentalis egészségre vonatkozdan két 6sszefoglald
pontszamot ad. Az SF-36 eredmények algoritmus segitségével hasznossag értékké
konvertalhatéak. Mindazonaltal a profil tipusi kérdoéiv értékeit nem vetették Ossze a
lakossag vagy a betegek preferenciaival, igy egészség-gazdasagtani elemzésekben csak
limitaltan hasznalhato [123].

A SF-6D az egészségi allapot hat dimenziodjat elemzi fizikai funkcio, szerepkor
korlatozas, szocialis funkcio, fajdalom, mentélis egészség és vitalitds nézdpontjabol. Az
Egyesiilt Kirdlysagban normal populdcié bevondsaval, standard jatszma hasznalataval
alakitottdk ki az egészségi allapotok hasznossag értékeit, az egészségi allapotok

értéktartomanya 0,35 (minimum) és 1 (maximum) kozott talalhato [124].

Az egészség-hasznossagi index (Health Utilities Index, HUI) az altalanos
egészségi allapot és az egészséggel Osszefiiggd ¢életmindség mérésére szolgal, kétféle,
egymast kiegészito skala klasszifikacios rendszere van; a HUI2 és a HUI3. A HUI2 az
érzékelés, mobilitas, emociod, kognicio, onellatas, fajdalom, fertilitas tertileteit méri fel,
dimenzionként harom (fertilitas) vagy négy (érzékelés, kognicid, Onellatas) vagy ot
(mobilitas, emocid, fajdalom) valaszlehetdséggel. A HUI3 a latas, hallas, beszéd,
mozgékonysag, ligyesség, emocio, kognicio, fajdalom nézépontjat elemzi, kérdésenként
Ot (beszéd, emocio, fajdalom) vagy hat (1atas, hallas, mozgékonysag, tigyesség, kognicio)
valaszadasi opcioval. A két mérce egymast kiegésziti, mig HUI2 a szorongasra, a
tanulasra, a fijdalom sulyossagara, addig HUI3 a boldogsagra, a probléma megoldasi
képességre, a fajdalom gyakorisdgara és uralasara koncentral. A HUI altal leirt egészségi
allapotok hasznossag értékét a normal populacio standard jatszma é€s vizualis analdg skala
alkalmazéséaval értékelte. A hasznossagértékek negativ értéket is felvehetnek, melyek a
halalnal rosszabb egészségi allapotokra utalnak (HUI2: -0,03, HUI3: -0,36, a halal értéke

0), a tartomany masik végpontja a teljes egészség (1) valasz hasznossag értéke [125].
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2.3.2.5. Az indirekt hasznossdagmérd mércék 6sszehasonlitdsa
Az indirekt hasznossagmérd modszerekre is igaz, hogy az egyes kérddivek eltérd
eredményeket adnak, emellett a direkt modszerekkel torténd 6sszehasonlitasban altalaban

magasabb értéket kapunk, mint az indirekt mddszerekkel [126].
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2. tablazat: Fobb direkt és indirekt hasznossagmérsé modszerek

Direkt hasznossagméro modszerek

Indirekt hasznossagméré modszerek

idéalku™

(time trade-off, TTO)

EQ-5D kérdéiv*
(EQ-5D-3L és EQ-5D-5L)

standard jatszma

(standard gamble, SG)

Quality of Well-Being skala
(Quality of Well-Being Scale, QWB)

vizualis analog skala (visual analogue
scale, VAS)

Short-Form Six-Dimension
(SF-6D) kérdoiv

diszkrét valasztasi kisérlet

(discrete choice experiment, DCE)

Health Utilities Index
(HUI) kérddiv

* A félkovéren szedett hasznossagmérd modszerek keriiltek felhasznéldsra a kutatés

soran.
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2.4. Egészség-gazdasagtani elemzések: életminéség- és
hasznossagmeércék szerepe az értékelésekben

Az egészség-gazdasagtani elemzések soran két vagy tobb egészségligyi
beavatkozast hasonlitanak 6ssze, melyhez figyelembe veszik az alternativak altal elérheto
egészségnyereséget ¢s a koltségeket. Ahhoz, hogy az egészség-gazdasagtani elemzések
fobb tipusait megértsiik, fontos a terdpidk eredményességével ¢és azok gazdasagi
vonatkozasaival kapcsolatosan néhany fogalmat definialni.

A hatdsossag (efficacy) egészségnyereség elérése klinikai kisérlet soran
(képesség), az eredményesség (effectiveness) egészségnyereség eldallitasa valds
koriilmények kozott (hatas). A hatékonysag (efficiency) figyelembe veszi az ellatasok
koltségeit is, célja a leheté legnagyobb egészségnyereség eldallitasa a sziikdsen
rendelkezésre 4llo erdforrasokbol, vagy adott egészségnyereséget a legkisebb
raforditasbol elérni. Masképpen megfogalmazva célkitiizése a haszon maximalizalasa és
a haszonaldozat-koltség (mas néven alternativa-koltség, az az érték/haszon, amirdl a
tarsadalom lemond, amikor valamely beavatkozast hajt végre) minimalizalasa [127].

A technikai hatékonysag (technical efficiency) bemenet/kimenet arany
kombinécidjaval irhatd le, eredményét naturdlidkban fejezi ki. Csak az eréforrasok
mennyiségét vizsgalja, annak koltségeit nem, a rendelkezésre allo eréforrasok
felhasznalasdval maximalizalja a kibocsatast. A termelési hatékonysag (production
efficiency) az er6forrasok egymashoz viszonyitott arat is figyelembe veszi, igy az
eldzovel ellentétben kijeloli a legjobb kombinaciot. Ha a termelés pénziigyi raforditasait
vessziik alapul, a legkisebb koltséggel termeliink, akkor eleget tesziink a
koltség-hatékonysag fogalmanak. Az allokacios hatékonysag (allocative efficiency)
nemcsak a joszagok eléallitasabol, hanem a joszagok fogyasztasabol szarmazo hasznokat
is vizsgalja. Példaval szemléltetve a termelési hatékonysag esetén a vese transzplantaciod
vagy a dializis, allokacios hatékonysag esetén a vese transzplanticio vagy a csipdprotézis
miteti lehetoségel koziil valaszthatunk. A kdzgazdasagi hatékonysagot a fenti harom
elem teljestilésekor érjiik el [128, 129].

Az egészség-gazdasagtani elemzések jellemzdje a kiilonbozé valasztasi
lehetdségek azonositasa, elemzése és 6sszehasonlitasa, végsd soron a dontési alternativak
Osszevetése koltség, bemenet (input) és eredmény, kimenet (output) alapjan. Szamszerti

értekét a koltség és a hatas/kimenet hanyadosaként kapjuk. A leggyakrabban hasznalt
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egészség-gazdasagtani elemzések kozé tartozik a koltség minimalizacios elemzés, a
koltség-hatékonysagi elemzés (koltség-hatdsossag, koltség-eredményesség, koltség-

hasznossag) és a koltség-haszon elemzés (3. tablazat) [127, 130, 131].
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3. tablazat: Az egészség-gazdasagtani elemzések fobb tipusai

Elemzés tipusa Angol név Hatas, kimenet Koltség mérése
mérése
koltség cost-minimization | nincs kiilonbség a | monetaris egység
minimalizacios analysis CMA) kimenetben
elemzés
koltség-hatasossag cost-efficacy természetes, monetaris egység
elemzés* analysis (CEA) egydimenzids
koltség- cost-effectiveness egyseg (pl.: monetaris egység
eredményesség analysis (CEA) megnyert életév,
elemzés™* testsuly, korhazi
felvételek szama)
koltség- cost-utility QALY monetaris egység
hasznossag analysis (CUA) | (hasznossag alapt)
elemzés* DALY

koltség-haszon

elemzés

cost-benefit
analysis (CBA)

monetaris egység

monetaris egység

Gulacsi et al. és Drummond et al. alapjan sajat szerkesztés [127, 131].

* Osszefoglal név: koltség-hatékonysag elemzés (cost-efficiency analysis)

QALY:

quality-adjusted

life year,

életmindséggel

disability-adjusted life year, funkciovesztéssel korrigalt életév.

42

korrigalt

¢letév,

DALY:



Az egészség-nyereséget az €lettartam és az egészséggel Osszefliggd életmindség
dimenzidja mentén irhatjuk le. Az egészség-gazdasagtani értékelések soran a kiillonbozo
alternativak esetén a hasznokat (pl.: ¢lettartamban vagy életmindségben elért
nyereségeket) vetjik 0ssze a raforditasokkal. Ennek kivitelezéséhez sziikség van a
megnyert élettartam és életmindség egyidejlileg torténd mérésére az életmindséggel
korrigalt  életév  segitségével. A koltség-hasznossdg elemzések ezért az
egészség-gazdasagtanban kiemelt jelentdségliek, hiszen konnyen definialhato, jol
mérhetd, széles korben hasznalhatdé kimenettel rendelkeziink, a kimeneti egység az
¢letmindségben és az élettartamban egyiittesen bekdvetkezett valtozast méri (QALY,
DALY) [130].

Az életmindséggel korrigalt életév (quality-adjusted life year, QALY) az 1970-es
években jelent meg azon elgondolas kapcsan, hogy az élettartamot funkcionalitassal vagy
egészséggel Osszefiiggd indikatorokkal korrigaljak, elsé hasznalata 1976-ban tortént. A
QALY kiszamitasdhoz a varhato élettartamot megszorozzuk a hatra 1évé életévek
mindségének mértékével. Utdbbit hasznossagban fejeziink ki, értéke 0 (halal) és 1 (teljes
egészség) kozott mozoghat, negativ értékek is elképzelhetéek sulyos rokkantsaggal és
fajdalommal jellemzett allapotokban. Egy teljes egészségben eltoltott életév, egy
mindségi életév megfelel 1 QALY-nak. A QALY a dontéshozatali eljaras szerves elemét
képezi [132, 133].

A funkciovesztéssel korrigalt életév (disability-adjusted life year, DALY)
kialakuldsa az 1990-es évekre tehetd. A funkciovesztés/fogyatékossag a betegségek és a
sériilések, balesetek kovetkeztében fellépd egészség rosszabbodast is magaban foglalja.
Kiszamitasakor az 1d6 el6tti elhaldlozas kovetkeztében elveszitett €letéveket (years of life
lost, YLL) és a betegségben/rokkantsagban leélt életéveket (years lost due to disability,
YLD) o6sszegzik (DALY = YLL + YLD). Az idd el6tti elhaldlozas kovetkeztében
elveszitett életéveket ugy szamoljak, hogy az egyes ¢€letkorokban tortént elhaldlozasok
szamat megszorozzak az egyes évekhez tartozo standard varhatd élettartammal. A
betegségben/rokkantsagban leélt életéveket tigy kalkuladljak, hogy az egy iddtartamon
beliili 0j esetek (incidencia) szamat megszorozzak a betegség/rokkantsag remisszidig
vagy halalig eltelt atlagos iddtartamaval években kifejezve, illetve a
betegségi/rokkantsagi sullyal, utobbi értéke a O (teljes egészség) és 1 (halal) kozotti. A

stlyozo tényezdk életkorhoz igazitottak, igy tiikrozik egy fiatal felndtt életéveinek
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szocialis preferencigjat, illetve a stlyozo tényezdket diszkontaljak (id est jelenértékre
szamitas) az idével, ily modon tamogatva az egészségre gyakorolt azonnali kedvezd
hatasokat a jovébeliekkel szemben. EQy 2012-es verzio értelmében a YLD az eléfordulasi
gyakorisag (prevalencia) és a betegségi/rokkantsagi suly szorzataként is nyerheté. Egy
DALY egy olyan életévnyi veszteséget jelent, amit teljes egészségben lehetett volna
megélni [134-138].

A DALY elsOsorban a betegségteher mérésére, betegségek Osszehasonlitasara
szolgal, ritkdn hasznaljak koltség-hatékonysagi elemzésekben. A borbetegségek globalis
kontextusban nagy terhet jelentenek az egészségre. A bortiinetek globalis terhe 2010-ben
a DALY alapjan rangsorolt betegségek esetén jelentds, a rokkantsagban/betegségben leélt
¢letévek értékét vizsgalva nem fatalis betegségek kozott kiemelkedd volt [138].

Osszességében elmondhatod, hogy a finanszirozéi dontéshozatalban meghatarozé
koltség-hatékonysagi elemzések alapjat a koltség/QALY vizsgalat szolgaltatja, a QALY
kiszamolasahoz, illetve a hasznossag indirekt monitorozasara pedig leggyakrabban az

EQ-5D kérddiv hasznalatos [111].

2.5. Az életmin6ség mércek szerepe a bioldgiai terapia disztribucidja
soran psoriasisban

A bioldgiai terapidkhoz vald hozzaférés kialakitdsakor az egészségnyereség
maximalizalasa mellett a koltség-hatékonysag elérésére is torekedni kell, hogy olyan
betegnek részesiiljenek kezelésben, akiknél valos haszon realizalhatd. A psoriasis terapias
kezelésének  tarsadalombiztositasi ~ tdmogatdsi  rendszerének  kialakitasakor

betegség-sulyossag, életmindség- és hasznossag mércéket egyarant alkalmaznak.

2.5.1. Biolégiai terdpiakhoz vald hozzaférés, a psoriasis gazdasagi terhe

Eurépaban, 2018-ban a kovetkezd bioldgiai gyogyszerek regisztraltak psoriasis
kezelésére: infliximab, etanercept, adalimumab (mindhdrom hatéanyagbdl originélis és
bioszimilaris is), ustekinumab, secukinumab, ixekizumab, brodalumab, guselkumab
[139].

A psoriasisos betegek szama hazankban eléri a 150 000 — 200 000 fét. EQy nemrég
tortént vizsgalat a biologiai terapiaban részesiilé betegek l1étszamat mérte fel. 2015-ben

Magyarorszagon (2014-es adatokbdl tortént becslés alapjan) hozzavetdlegesen 12 000
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beteg allt biologiai valaszmodositod kezelés alatt, melybdl reumatologiai indikacié 8400
6 (68,9%) — ezen beliil 900 {6 (7,4%) arthritis psoriatica —, gastroenterologiai indikaciod
2100 6 (17,2%), dermatoldgiai indikacio (psoriasis) 1700 6 (13,9%) esetben allt fenn
[140]. Hazankban atlagosan 2%-o0s psoriasis prevalencidval szamolva a betegek 0,85%-a
része részesiilt szisztémas biologiai kezelésben (1700/200 000 — 0,85%).

Egy Kozép-Kelet-Europaban végzett, Bulgariat, Horvatorszagot, Csehorszagot,
Romaniat, Lengyelorszagot és Magyarorszagot magaban foglalo kutatas 2014-es adatai
szerint a hat orszagban atlagosan 100 000 lakosra vonatkoztatva 5 psoriasisban szenved6
beteg (0,25%) kapott bioldgiai valaszmodositd kezelést, 2%-os prevalenciaval szamolva
(5/2000 — 0,25%). A hat orszagban a biologiai terapias kezelésben részesiilé betegek
1étszdma és a populacidhoz viszonyitott szdzalékos ardnya a kovetkezd: Magyarorszag
(2013-ban) 1252 f6 (0,63%), Csehorszag 1188 f6 (0,56%), Romania 1573 (0,39%),
Horvatorszag 159 (0,19%), Bulgaria 85 f6 (0,06%), Lengyelorszag 334 (0,04%). A
kozép-kelet-europai Osszehasonlitasban a bioldgiai kezelésben részesiilok aranyat
vizsgalva igy Magyarorszag kedvezd helyet foglal el, azonban Nyugat-Eurdpatol
jelentésen elmarad [141].

A kozépsulyos, sulyos psoriasis gazdasagi terhe a bioldgiai valaszmodositd
kezelés teriiletén tapasztalt rendiiletlen fejlédés hatasara folyamatosan ndvekszik, az
eredményes terapiak jelentds koltségvonzattal rendelkeznek [142]. Egy magyarorszagi
borgydgyaszati centrumokban késziilt kutatas is rémutatott, hogy a psoriasis éves terapias

koltségének a biologiai kezelés jelentOs részét (79%) képezi [65].

2.5.2. Eletmin&ség- és hasznossagmércék a finanszirozasi protokollban

A hazai plakkos psoriasis finanszirozasi protokollja értelmében enyhe,
kozépsulyos eseteknél PASI <15 vagy BSA <10 és DLQI <10 lokalis kezelés, ennek
eredménytelensége esetén fényterapia (nbUVB, PUVA) vagy szisztémas, nem bioldgiai
terapia indikalhatd (methotrexat, retinoid/acitretin, cyclosporin). Sulyos esettel allunk
szemben PASI> 15 vagy BSA> 10 és DLQI> 10 esetén, ekkor fényterapias vagy
szisztémas szintetikus kezelés inditasa indokolt, ennek sikertelensége esetén biologiai
terapia (TNF-a gatlo, IL gatlo) indikalhat6. A megfeleld terapias valasz a kezelés
elinditasatol szamitva 12-16 hét utan értékelhetd, a PASI vagy a BSA 50%-o0s, illetve a
DLQI legalabb 5 pontos csokkenését jelenti [6].
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A bizonyitékokon alapuld, nemzetko6zi klinikai iranyelv értelmében a PASI <10
és BSA <10 és DLQI <10 enyhe, mig a PASI> 10 vagy BSA> 10 és DLQI> 10
kozépsulyos vagy sulyos psoriasist jelent, melyben fototerapia vagy szisztémas
(szintetikus vagy biologiai) kezelés javasolt [61, 63]. Lathato, a plakkos psoriasis
magyarorszagi finanszirozoi protokollja és a nemzetkozi klinikai irdnyelve kozotti PASI
értékre vonatkozd eltérés. Mig elébbi a PASI <15 kozépsulyos esetnek lokalis,
eredménytelenség esetén szisztémas, nem biologiai kezelést biztosit, addig utdbbi a
PASI> 10 kozépsulyos betegnek szisztémas terapiat ajanl [6, 61].

A molekularis gyulladésos folyamatok mélyebb és pontosabb megismerése a
terapids paletta dinamikus bdviilését, ujabb ¢és tUjabb gydgyszerek, technologidk
megjelenését eredményezi. Az egészség-gazdasagtani elemzéseknek fontos szerep jut a
véges keretekkel rendelkezd egészségligyi koltségvetés megfeleld disztribucioja, a
gazdasagi szempontokbol legjobb egészségiigyi technologidk kivalasztisa, az
egészségiigyi technologidk arképzése és a tdmogatasi ardnyok megallapitasanak
teriiletén. Az Eurdpai Unié valamennyi tagorszagdban kovetelmény az egészségiigyi
technologidk (pl.: gydgyszerek) esetén a gyartasi mindségnek (quality — elsé akadaly), a
biztonsagossagnak (safety — masodik akadaly) és a hatasossagnak (efficacy — harmadik
akadaly) valé megfelelés a gyogyszer regisztracidja és a finanszirozasi folyamat
elinditasa esetén. A negyedik kritérium eredményesség & koltség-eredményesség
(effectiveness & cost-effectiveness — negyedik akadaly), mely a koltség-hatékonysagnak
valo megfelelést jelenti. A folyamat pontos lebonyolitdsat Eurdpaban az Europai
Gyogyszeriigynokség (European Medicines Agency, EMA), Magyarorszagon az
Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet (OGYEI) feliigyeli [143].

A koltség-hatékonysagi vizsgalatok alapjat a megfeleld mindségli, valid
mércékkel mért adatokon alapuld elemzés szolgéltatja, ezért esszencialis a pontos

¢letmindség és hasznossag mércék hasznalata.
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3. Célkitlizések

Elsddleges célkitlizéseink két o teriiletre 6sszpontosultak:

1. Az EQ-5D kérdoiv régebbi és tjabb, tovabbfejlesztett valtozatanak, az
EQ-5D-3L ¢és az EQ-5D-5L ¢letmindség kérddivek mérési tulajdonsagainak
Osszehasonlitasa psoriasisos betegek mintajan [144].

2. Kiilonb6z6, a DLQI kérddiv elemeivel definialt pikkelysomor allapotok
hasznossaganak értékelése idOalku modszerrel és ennek tiikkrében a klinikai és
finanszirozoi dontéshozatalban kulcsszerepet jatsz6 DLQI kérdoiv validitasanak

vizsgalata [145].

A kutatas kdzpontjdban 4116 életmindség- €s hasznossdgmérés elméleti attekintése
a 2. Irodalmi hattér fejezetben bemutatasra keriilt, a vizsgalat soran hasznalt
betegség-sulyossag ¢és életmindség mércék a 4. Modszerek fejezetben lesznek
részletezve. Jelen fejezet a kutatds célkitizéseit megalapozo kérdéseket és a hozza

kapcsolodo fobb irodalmat prezentalja.

3.1. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L merési tulajdonsagainak
dsszehasonlitasa

Az EQ-5D kérdéiv egy altalanos egészségi allapot mérce, mely két részbdl all,
egy ugynevezett leird részbdl és egy egészséghdmérdbdl [4, 118]. A kérddiv eredeti
verzidja, mai nevén az EQ-5D-3L, mindegyik dimenzidban harom valaszlehetdséget
tartalmaz (az elnevezésben a 3L a 3 valaszszint lehetéségére utal, 3-levels). Az évtizedek
mulasaval azonban novekvo szamu bizonyiték gytlt 6ssze, mely felvetette a harom szintt
EQ-5D mérce hianyossagait [146]. Ennek eredményeképpen egy 0j verziot fejlesztettek
ki, ahol az EQ-5D-3L kérddiv eredeti, 6t dimenzios struktiraja megmaradt, azonban a
valaszlehetdségek szamat otre bovitettek. Mindegyik dimenzid igy mar 6t vélasztasi
szintet tartalmaz, mely valtoztatasra a kérd6iv uj, EQ-5D-5L (5 valaszszint, 5-levels) neve
is utal [147, 148]. (Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L kérddivek részletes bemutatasra
keriilnek a 4. Modszerek 4.3.2. EQ-5D-3L ¢és EQ-5D-5L fejezetben.)

Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L mérési tulajdonsagainak Osszehasonlitasara

altalanos populacion végzett vizsgalatok és szamos kronikus betegségben szenvedd beteg
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bevonasaval keriilt sor (pl.: diabetes mellitus, onkologiai betegségek, stroke, hepatitis B,
kronikus majbetegségek, csipd és térd arthroplasztika), mindazonaltal a két mérce
kapcsolata a dermatologia teriiletén mindeddig alulvizsgalt maradt [148-164]. Az EQ-5D
a borgyogyaszaton beliil leggyakrabban a psoriasis esetén hasznalatos, jelentdsége a
koltséges biologiai terapiak palettajanak szélesedésével pedig fokozatosan né [165-168].
Ennél fogva egy éallandéan ndvekvd igény varhato az egészség-gazdasagtani elemzések
részeként az EQ-5D-5L hasznalatara pikkelysomorben.

Kutatasunk egyik célja ezért az EQ-5D validitasanak vizsgalata volt psoriasisban,
kiilonds tekintettel az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L mérési tulajdonsagainak
Osszehasonlitasara pikkelysomords betegek esetén. Szandékunk kozott szerepelt a
klinikai és finansziroz6i dontéshozatal tdmogatasa abban a vonatkozéasban, hogy hogyan
vegyek figyelembe az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L kozotti kiilonbségeket a klinikai
vizsgalatokban, az egészség-gazdasagtani elemzésekben, az egészségi allapot
hasznossaganak értékeléséhez a psoriasisos betegek korében az egyik vagy masik

valtozatot hasznalva.

3.2. Pikkelysomor allapotok  hasznossaganak értékelése iddalku
modszerrel

A DLQI kifejlesztésére az 1990-es években kertilt sor és az elmult évtizedekben
az egyik leggyakoribb mérce lett az egészséggel 6sszefliggd életmindség monitorozasara
psoriasisban szenvedd betegeken [62, 81]. A bdrgydgyaszati betegségek és kezelések
hétkoznapi életre gyakorolt hatasat méri fel. A tiz kérdésbdl allo kérdoiv az életmindseget
negativan befolyéasold teriileteket foglalja magaban (pl.: hétkdznapi tevékenységek,
bortiinetek stlyossaga, kezelése, tarsas kapcsolatok, feszélyezettség). A betegeknek az
elmult hétre jellemzd bortiinetiik alapjan kell valaszt adniuk, értékelése igenld vélasz
esetén egy haromfokozatu skalarol torténik, emellett valaszthato egy nemleges, illetve
egy nem vonatkozik Onre lehetdség is. A végsd dsszegzett pontszam 0 és 30 pont kozotti
érték, a magasabb pontérték nagyobb életmindségbeli romlast jelez [81]. (A DLQI
kérdoiv részletes bemutatasra keriil a 4. Modszerek 4.3.3. Dermatology Life Quality
Index (DLQI) fejezetben.)

A kimagasloan eredményes €s koltséges biologiai terapia térnyerésével a DLQI a

klinikai és finanszirozo6i dontések alapjat képezi. Az eurdpai konszenzus (,,rule of tens”)
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értelmében a DLQI a PASI és a BSA mellett meghatarozé a pikkelysomor stlyossdganak
megitélésében [61, 63, 169]. A DLQI a psoriasis szisztémas kezelésének nemzeti
iranyelveiben ¢és a tarsadalombiztositasi tdmogatasi jogosultsdg kritériumai
(reimbursement eligibility criteria) kozott szerepel szamos orszagban, beleértve az
Egyesiilt Kiralysagot, Hollandiat, Olaszorszagot, Spanyolorszagot és Magyarorszagot
[141, 170-173]. A DLQI a klinikai és finanszirozoi dontéshozatalon tul a kutatdsokban, a
randomizalt kontrollalt vizsgalatokban és a betegregiszterekben is gyakran hasznalatos
[165, 174]. Az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (European Medicines Agency, EMA)
masodlagos vagy harmadlagos végpontnak ajanlja a psoriasisban alkalmazott szisztémas
kezelés hatékonysaganak megitélésére [175]. A DLQI kulcsfontossagh szerepe mindezek
ismeretében egyértelmil, igy alapvetd sziikség a mérce megfeleld validitasa.

Egy nemrégiben, altalanos populacion végzett hazai kutatas azonban eltérést talalt
a DLQI pontértékek és a hasznossagértékek kozott, ramutatott, hogy azonos DLQI
pontszammal bird egészségi allapotok eltérd hasznossag értékekkel birnak, illetve a
DLQI alapjan szignifikdnsan kiilonboz6 egészségi allapotokhoz azonos hasznossagi
értékek tarsulhatnak [176]. A dontéshozok ¢és az egészségiigylr kozgazdasigtani
szakemberek korében jelenleg nincs egységes konszenzus arrol, hogy a hasznossag
értékeket a normal populaciotdl vagy a betegektdl szarmaztassak [177]. Irodalmi adatok
kimutatjak, hogy a betegek az altalanos populéacidtol eltérden itélik meg az egészségi
allapotokat, igy szilikségessé valt a betegpopulacid vizsgalata is [178-182]. Egy
kozelmultban elvégzett kutatas azt javasolja, hogy az atlagos lakossag és a betegek
néz6pontjanak egyarant torténd figyelembe vétele ajanlott a forrasok allokacidjakor
[183].

Célkitlizéslink volt egy specidlis betegcsoport, a psoriasisos betegek korében
annak vizsgalata, hogy a kordbban emlitett, DLQI pontszdmok és hasznossag értékek
kozottt normal populacio korében észlelt diszkrepancia fennall-e a kiilonbdzo

pikkelysomor allapotok psoriasisos betegek altal torténd értékelése soran.

3.3. Hipotézisek

Kutatasunk soran a hipotéziseim a kovetkezok voltak:
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1) Az EQ-5D altalanos életmindség kérdoiv ijabb, tovabbfejlesztett (EQ-5D-5L)
valtozata jobb pszichometriai tulajdonsagokkal bir pikkelysomorben, mint az
eredeti (EQ-5D-3L):

a. Jobban teljesit plafonhatas és informativitas tekintetében.
b. Szorosabb korrelaciot mutat a PASI és a DLQI indexekkel.

C. Jobban teljesit az ismert csoportok szerinti validitas vizsgalatakor.

2) A DLQI Dborgyogyaszat-specifikus  életminéség  mérce  validitasa
megkérddjelezhetd pikkelysomor betegségben:

a. Kiilonb6zé oOsszpontszamu, a DLQI 10 elemével leirt allapotokat
hasonlonak, azonos  0Osszpontszamu  allapotokat  szignifikansan
kiilonbozoének itélnek meg a psoriasisban szenvedd betegek.

b. A psoriasisban szenvedd betegek altalaban jobbra értékelik a DLQI altal

leirt allapotokat, mint az altalanos populacio.
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4. Modszerek

Kutatisunk a Semmelweis Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar,
Bo6r-, Nemikortani és Béronkologiai Klinika és a Budapesti Corvinus Egyetem,
Kozgazdasagtudoméanyi Kar, Egészségiigyi Kozgazdasagtan Tanszék szoros
egyiittmiikddésében késziilt. A kutatds etikai engedélyszama: Semmelweis Egyetem

Regionalis, Intézményi, Tudomanyos és Kutatasetikai Bizottsag 58./2015.

4.1.  Akutatas felépitése és a vizsgalt beteganyag

2015 szeptembere ¢és 2016 juniusa kozott a Semmelweis Egyetem,
Bor-, Nemikortani és Boéronkologiai Klinikan keresztmetszeti kérdéives felmérést
végeztiink 238 beteg korében. A klinikat felkeres6 azon betegek keriiltek bevalogatasra,
akik a 18. életéviiket betoltotték, és akiknél a kutatast megeldzden vagy idejében két
fliggetlen boOrgyogyasz a psoriasis diagnozisat allitotta fel. A kérddivet a
jarobeteg-ellatasban és a fekvobeteg-ellatasban jelentkez6 betegek egyarant kitolthették.
Bevalogatasi kritérium volt a tajékozott beleegyezés, a beteg bele nem egyezése esetén a
kutatasbol kizarasra keriilt. (A betegek demografiai és klinikai jellemz6inek bemutatasara
az 5. Eredmények 5.1. A betegek demografiai és klinikai jellemz6i fejezetben kertil sor.)

A kutatasban dontéen a fenti kritériumoknak megfeleld, egymast kovetd
jarobetegek, kisebb aranyban hospitalizalt betegek keriiltek megkérdezésre, illetve a
betegeket biztositottuk arrol, hogy a kit61tott kérddiv tudomanyos kozlés esetén sem teszi
lehetdvé az egyének utdlagos azonositasat. A kitdltési hajlandosag nem befolyéasolta sem
a kivizsgalast, sem a kezelést, az orvosok mindenben a szokasos gyakorlatnak
megfelelden végezték tevékenységiiket. Amennyiben a beteg egyetértett a kutatasban
vald részvétellel, megértette a fenti informaciokat és a kérdések mogott elmagyarazott
pontos tartalmat, ezt a beleegyezési nyilatkozat alairasaval jelezte. A kutatasban
résztvevoket a kérdéssor egyszeri kitoltésére kértiik meg, ami altalaban 20-30 percet vett
igénybe. A valaszadas soran a beteg barmikor kérdéseket tehetett fel.

A részvétel Onkéntes volt, a betegeknek joguk volt megtagadni a kérddiv kitoltését
barmikor, barmilyen okbol. A megtagadés vagy visszalépés nem befolyésolta a gyogyitas
mindségét, az orvossal, dpoldkkal vald kapcsolatot. Ellenszolgaltatasra a felmérésben

valo részvételért senki nem volt jogosult.
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4.2.  Akérddivbemutatasa

A papir alapu kérddiv két részbdl allt, az elso részt a betegek toltotték ki, mig a
masodik részben a betegek kezelforvosa valaszolt a kérdésekre. A betegek
szociodemografiai és bdrgydgyaszati anamnesztikus adatain til az egészséggel
Osszefliggd életmindség altalanos (EQ-5D-3L és EQ-5D-5L) és borgyogyaszat-specifikus
(DLQI) verzidja is felmérésre keriilt [4, 110, 114, 118]. A kapott EQ-5D szamsorokbol
hazai hasznossagi sulyok hianyaban az Egyesiilt Kiralysag/Anglia hasznossagi sulyait
felhasznalva szdmoltunk hasznossag értékeket (EQ-5D index pontszam) az EQ-5D-3L és
az EQ-5D-5L verzidra egyarant, majd 0Osszehasonlitasokat végeztink a kapott
eredmények kozott [184]. Mindezek mellett a sajatjukon kiviil harom, a DLQI altal
definialt hipotetikus egészségi allapot értékelése is megtortént randomizalt sorrendben. A
kezeléorvos a PASI segitségével értékelte a betegség sulyossagat, emellett a klinikai

tipusokrol, a betegség fennallasi idérdl és az alkalmazott kezelés(ek)rél gytijtottiink
adatokat [3].

4.3.  Akutatas soran hasznalt betegség-sulyossag és életmindség mércék
A kutatds soran a betegség sulyossagat a PASI, az altalanos életmindséget az
EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L, a bérgyogyaszat-specifikus életmindséget a DLQI, illetve a
sajat és a hipotetikus egészségi allapotok hasznossagat az idéalku (time trade-off, TTO)

segitségével mértiik fel.

4.3.1. Psoriasis Area and Severity Index (PASI)

A PASI egy orvosok altal végzett értékelési eszkdz a betegek bortlineteinek
sulyossagi meghatarozasdhoz. 1978-ban hoztak 1étre praktizald orvosok azzal a céllal,
hogy egy akkor uj terapia, az acitretin klinikai hatékonysagat objektiv, mérhetd
modszerekkel tudjak igazolni. A kérddiv fejlesztését szolgald vizsgalatban 27 sulyos,
kronikus, generalizalt psoriasisos beteg vett részt [3]. (A kérddiv a 12. Mellékletek 12.6.
PASI tablazat alpontjaban megtalalhato6.)

A PASI nemcsak a klinikai tiinetek stilyossaganak mérésében, hanem a klinikai
vizsgélatokban is jelentds szerepet jatszik [79]. Amig a PASI 0sszesitett, kezd6 értéke a

vizsgélatokba vald bekeriilést, a terdpia inditdsat hatdrozza meg, addig a terapidra adott
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valaszt szazalékos értékben fejezi ki (pl.: PASI 25, PASI 50, PASI 75, PASI 90, PASI
100). A PASI 75 a pdaciens bdrtiineteinek 75%-os javulasat reprezentalja, a PASI 100
pedig teljes remissziot jelez. A PASI nemcsak a klinikai sulyossag megitélésénél, hanem
a szisztémas kezelések, ezen beliil a biologiai terapia indikaldsanal is fundamentalis
szerepet kap [61, 141, 169, 185].

A PASI a bortiinetek sulyossagat és az érintett teriiletek nagysagat otvozi
numerikus formaban, a pontérték 0 (nincs bortiinet) és 72 (maximalis bortlinet) kozott
végtag),  aktivitds  szempontjadbdl  harom  nézdépontbol  (erythema/bdrpir,
infiltracid/besziirtség, desquamacido/hamlas) pontozhatd. Az aktivitdsi értékek
(0 — tiinetmentes, 1 — enyhe, 2 — mérsékelt, 3 — kifejezett, 4 — stlyos) és a kiterjedtségi
értékek (1 —<10%, 2 — 10-29%, 3 — 30-49%, 4 — 50-69%, 5 — 70-89%, 6 — 90-100%) egy
otfokozatu, illetve egy hatfokozati skalan mozognak. A pontérték kiszamitasahoz az
Osszaktivitast (erythema, infiltracid, desquamacié 6sszege) megszorozzuk a kiterjedtségi
tertilettel, majd a tertilet-specifikus szorzoval (fej — 0,1, felsé végtag — 0,2, toérzs — 0,3,
als6 végtag — 0,4) [187].

A PASI elényei koz¢€ tartozik a széles korben vald haszndlat, a gyors kitolthetdség
(4-5 perc), az életminéséggel vald kisfoku korrelacid (objektiv) és az engedélyezd
tevékenységet végzd szervezetek altali elfogadottsag (gyogyszer regisztracio,
tarsadalombiztositdsi befogadés). Hatranyai kozé sorolhatd, hogy nem diszkriminal
elégségesen a kis borfeliileten valo kiterjedtség €s a lathatd bortiinetek esetén, a skala
stilyosabb végpontja ritkan hasznélt, illetve, hogy az Elelmiszer- és Gyogyszeriigyi
Hatoésag (Food and Drug Administration, FDA) egy olyan eszkozt preferal, mely a
klinikai haszndlatot, hasznot tiikrozi [79]. A klinikai gyakorlat soran felvet6dott, majd
kutatasok késobb igazoltak, hogy a magas betegség-aktivitassal (PASI) és alacsony
¢életmindségbeli romlassal (DLQI) bird paciensek nagyobb aranyban részesiilnek
biologiai terapias kezelésben, mint alacsony betegség-aktivitdssal ¢€s magas
¢letmindségbeli romlassal bird betegtarsaik. Mindez arra mutat ra, hogy a magasabb
PASI érték nagyobb szerepet jatszhat a magasabb DLQI értéknél a biologiai terdpidk
inditasakor [185].
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4.3.2. EQ-5D-3L és EQ-5D-5L

Az EQ-5D altalanos egészségi allapot kérdéivet 1990-ben fejlesztették ki, azota
szamos betegcsoporton alkalmaztak klinikai vizsgalatokban a betegségteher mérésére,
ugy terapias végpontként (masodlagos végpont), mint egészség-gazdasagtani
elemzésekben. A kérd6iv eredeti verzidja, mai nevén az EQ-5D-3L, mindegyik
dimenzioban harom valaszlehetOséget tartalmaz (3-levels). Az id6 elérehaladtaval
azonban felismerték az EQ-5D-3L mérce gyengeségeit, elsésorban a szenzitivitas és a
plafonhatas tekintetében [146]. (A kérddivek a 12. Mellékletek 12.1. EQ-5D-5L kérddiv,
12.2. EQ VAS kérdoéiv, 12.4. EQ-5D-3L kérddiv alpontjaiban megtalalhatoak.)

Kutatasok és fejlesztések eredményeképpen 2009-ben egy 1j, EQ-5D-5L verziot
mutattak be, ahol az EQ-5D-3L kérd6iv eredeti, 6t dimenzids struktiraja megmaradt,
azonban a valaszlehetdéségek szamat finomitottdk, szamukat minden dimenzioban
haromrol 6tre bévitették (5-levels) [147, 148]. Ebben a valtozatban a magyar validalt
verzid kialakitdsa sordn a szorongas/lehangoltsag dimenzi6 elnevezése a nemzetkozi
gyakorlathoz igazitva szorongas/depresszio-ra modosult (az eredeti kérd6éivben mindkét
valtozatban az angol ,,anxiety/depression” szerepel) [120, 121]. Az EQ-5D-3L és az
EQ-5D-5L kérddivekben a valaszadok az aznapi, onmagukrol alkotott altalanos egészségi
allapotukat jelolhetik meg [4].

Mindkét kérdoiv két részbdl all, elsd rész egy leird rendszer, amely az éaltalanos
egészségi allapot 6t dimenzidjat vizsgalja 1. mozgékonysag, 2. Onellatas, 3. szokdsos
tevékenységek (pl.: munka, tanuls, hazimunka, csaladi vagy szabadidds tevékenységek),
4. fajdalom/rossz  kozérzet, 5. Szorongas/lehangoltsag (EQ-5D-3L), illetve
szorongas/depresszio  (EQ-5D-5L) teriiletén. (A tovabbiakban erre utalva a
szorongas/lehangoltsadg/depresszio dimenziot hasznalom.) Az EQ-5D-3L esetén az egyes
dimenziokban a valasztasi lehetéségek szama harom (1 — nincs probléma, 2 —
némi/mérsékelt probléma, 3 — stilyos probléma/képtelen ra), igy a kérddivvel dsszesen 3°
(= 243) kiilonb6zd egészségi allapot irhato le. Az EQ-5D-5L kérddivben 5
valaszlehetéség van dimenzionként (1 — nincs probléma, 2 — enyhe probléma, 3 —
mérsékelt probléma, 4 — stilyos/nagy probléma, 5 — rendkiviili probléma/képtelen ra), ami
5° (= 3125) kiilonbdz6 egészségi allapot leirast eredményezhet [4, 118].

Mindkét verzioban a leird rész altal definialt, minden egyes egészségi allapot

egyetlen index értékké konvertalhatdo (EQ-5D index érték), mely az egyes allapotok
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tarsadalmi preferaltsaganak a szintjét, azaz hasznossagat fejezi ki [188]. A leiro rész
valaszskalain kapott szamsorokbdl igy hasznossagi stlyok (értékkészlet) hasznalataval
hasznossagérték (EQ-5D index pontszam) nyerhet6 [184, 189].

A EQ-5D kérdéivek masodik része egy 20 cm-es fliggblegesen elhelyezett
vizualis analog skala, az EQ VAS. Az EQ VAS értéktartomanya 0-t6l 100-ig terjed, ahol
a 0 az elképzelhetd legrosszabb, a 100 pedig az elképzelhetd legjobb egészségi allapotot
jeloli [184]. A valaszadonak az aznapi allapotara legjellemzébb szintet kell megjel6lnie
ezen az egészséghOméron.

Kutatdsunkban az EQ-5D kérddéivek validalt magyar verziojat alkalmaztuk, a
duplikéciok elkeriilése érdekében csak az EQ-5D-5L verzidhoz tartalmazé EQ VAS-t
illesztettiik be. A kordbbi vizsgalatoknak megfelelden az EQ-5D-5L kitdltésére az
EQ-5D-3L eldtt keriilt sor, megelézve az EQ-5D-5L 2-es és 4-es szintjének
alulhasznalatat, illetve a két EQ-5D kérd6iv koz¢ helyeztiik a DLQI kérddivet is [154].

A hazai hasznossagi stulyok hianyaban az Egyesiilt Kiralysag (EQ-5D-3L) és
Anglia (EQ-5D-5L) hasznossagi sulyait alkalmaztuk [184, 189]. Valasztasunk egyik f6
oka az volt, hogy az Egyesiilt Kiralysag/Anglia értékkészlete mindkét verzidra elérhetd,
masik oka pedig az Osszehasonlithatésag megkonnyitése, hiszen az Egyesiilt Kiralysag
hasznossagi sulyai a legelterjedtebbek mind betegeken, mind a normal populacion végzett
vizsgalatokban Magyarorszagon [190]. Az Egyesiilt Kiralysag/Anglia hasznossag
értékkészletében (utility value set) a legsulyosabb allapot leirasok (legrosszabb allapot) a
»33333” az EQ-5D-3L esetén -0,594, az ,,55555” az EQ-5D-5L esetén -0,281 értéket
vehetnek fel, mig az ,,11111” leir6 rész mindkét esetben definicid szerint 1-nek (teljes
egészség) felel meg, a magasabb érték jobb egészségi allapotra utal [184, 189].
(Megjegyzés: A vizsgalatkor még nem allt rendelkezésre a végleges angol értékkészlet
az EQ-5D-5L-hez, melynek minimuma -0,285, ezért egy azt megel6z6 verziot
hasznaltunk [189, 191].)

4.3.3. Dermatology Life Quality Index (DLQJ)

A DLQI az els6, mindmdig a  leggyakrabban  alkalmazott
bérgyogyaszat-specifikus, egészséggel Gsszefliggd életmindség mérce, mely a klinikai
boérgyogyaszati gyakorlatban és a dermatoldgiai kutatadsokban egyarant hasznalatos [62,

81, 165, 192]. A dermatologia teriiletén tobb mint 30 betegségben hasznaljak, mindezek
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kozil leggyakrabban psoriasisban [62]. (A kérddiv a 12. Mellékletek 12.3. DLQI kérd6iv
alpontjdban megtalalhato.)

A kérdoiv kifejlesztése alapjaul szolgalo legelsé betegminta 120 6, 15 és 70 év
kozotti bérgyogyaszati betegségben szenvedd jardbeteg megkérdezésén alapult, akiket
arra kértek, hogy irjak le a bérbetegséglik életiikre gyakorolt 6sszes hatdsat. A valaszok
elemzésébol az életmindségre gyakorolt hatdsok 49 aspektusat azonositottdk, melynek
alapjan elkészitették a leginkabb terhelt teriileteket magaban foglalé tiz kérdésbdl allo
kérdbivet. Késébb a kérdéseket tovabb finomitottak, hogy tartalmazzon ritkabb
nézGpontokat is. A betegek a valaszokat az elmult egy hétre visszamenden fogalmaztak
meg, mely idStartamra egyszerlien és pontosan emlékezhettek. Az elsd, 20 f6s pilot
(elézetes, proba) tesztelés utan minor modositasok torténtek a betegek meglatasai alapjan,
melyet egy ismételt, 20 fos pilot tesztelés kdvetett. A végsé vizsgalat egy 200 f6s,
15-75 év kozotti boérgydgyaszati betegségben szenvedd jarobetegek, illetve kontroll
csoportként egy 100 f6s, 15-75 év kozotti egészséges Onkéntesek bevondsaval tortént. A
tanulmany bebizonyitotta, hogy a psoriasis, az atopids dermatitis és a generalizalt pruritus
nagyobb hatast gyakorol az ¢letminéségre, mint az acne, a basocellularis carcinoma és a
virusos szemolcsok. A 100 egészséges Onkéntes altal adott DLQI valaszok atlagos
pontértéke  alacsonyabbnak  bizonyult a  borgyodgyaszati  betegekkel vald
Osszehasonlitasban [81].

A DLQI kérdéiv megfelelt a megbizhatosag (reliability, adott méréeszkoz
mennyire mér pontosan, mekkora a mérési hiba) kritériumanak (53 beteg toltotte ki a
kérdbivet 1 hetes kiilonbséggel), emellett az érvényesség (validity, a valasztott modszer
mennyiben méri azt, amit szandékunkban all) feltételének [62, 81, 192-194]. A ma is
hasznalt, egyszerii, onkitoltds, 16 év feletti személyek részére validalt, rovid kitoltési
idejti (2-5 perc) DLQI kérddivet 1994-ben publikaltak [62].

A DLQI nemcsak a betegellatasban, hanem szdmos kutatasban, koztik a
randomizalt kontrollalt vizsgéalatok végpontjaként, illetve a forrés-allokacios
dontéshozatalban (pl.: szisztémas kezelés, bioldgiai terapia) is hasznalatos [61, 141, 169,
173].

A tiz kérdésbdl allo kérddéiv a kovetkezd — az életmindséget negativan
befolydsold — részteriileteket oleli fel: bortiinetek stlyossaga, feszélyezettség foka,

hétkoznapi tevékenységgel kapcsolatos teenddk (vasarlas, takaritds, kertészkedés),
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ruhaviselés, tarsasagi élet/szabadidds tevékenység, sportolds, munka/tanulas,
partnerrel/baratokkal vald kapcsolat tartasa, szexualis nehézség, bérapolasi nehézség.
Ertékelése az alabbiak szerint torténik; a kérdésre adott igenlé valasz esetén egy
haromfokozati skalarol lehet valasztani (kiss¢ — 1 pont, meglehetésen — 2 pont,
nagyon — 3 pont), annak fiiggvényében, hogy a kitolto életmindségét az elmult hét soran
milyen mértékben befolyasolta; emellett valaszthatdé egy nemleges, illetve egy
,nem vonatkozik Onre” lehetség is (mindkét esetben 0 pont). A végsd Osszegzett
pontszam 0 (nem terhelt, teljes életmindség) és 30 (maximalisan terhelt életmindség)
kozotti érték, a magasabb pontérték rosszabb életmindséget tiikkroz [81].

A DLQI kérdései leginkabb a napi tevékenységet, aktivitast olelik fel, kevésbé
érintik az érzelmi vilagot €és a mentalis egészséget, mely megkérddjelezi a validitast a kis
kiterjedési vagy primeren mentalis egészséget érint6 bortiinetek (pl.: vitiligo, alopecia)
esetén [195]. Ezek mellett feltételezik a nem, az életkor, a diagnozis és a nemzetiség altali
befolyasoltsagot, illetve tovabbi kritikaként meriilt fel a kérd6iv unidimezionalis jellege
(unidimensional nature, a mérce szamos eleme egymastol fligg), az elemek kozotti
kiilonbségtételi funkcio (differential item functioning) gyengesége, a kérdések egymasra

épiilése, igy a végso pontérték validitasa is [196-200].

4.4, Elemzési modszerek

Elemzésiink két f6 részbdl allt. E16szor korabbi, normal populacion és kiilonbozo
betegcsoportokon végzett hasonld vizsgalatok modszereit kovetve az EQ-5D-3L és az
EQ-5D-5L pszichometriai elemzését végeztiik el. Masodszor a betegek sajat magukra
vonatkoz6, illetve a DLQI altal definidlt egészségi allapotok hasznossag eértékét
hataroztuk meg, majd hasonlitottuk 6ssze egy korabbi hazai normal populaciés mintan
végzett kutatas hasznossag eredményeivel. Minden statisztikai proba kétoldali volt és
5%-o0s szignifikancia szinten tortént. Az adatokat az IBM (International Business
Machines) SPSS (Statistical Package for Social Science) Statistics for Windows, Version

22.0. Armonk, New York: IBM Corporation (2013) segitségével elemeztiik.
4.4.1. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L pszichometriai elemzése

Kiilonb6z6 kronikus betegségekben (pl.: diabetes mellitus, onkoldgiai

betegségek, stroke, hepatitis B, kronikus majbetegségek, csipo €s térd arthroplasztika) és
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normal populécidos mintan végzett korabbi vizsgalatokban alkalmazott moddszertant
kovetve az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L pszichometriai (mérési hibak vizsgalatat,
minimalizaciojat kozpontba helyez6 tudomanyag) elemzését valositottuk meg, ugy, mint
az alkalmazhatosag, plafonhatds, redisztribucios tulajdonsagok (inkonzisztens
valaszparok), diszkriminacios erd (informativitds), konvergens validitds és ismert
csoportok szerinti validitas tekintetében [154, 159, 201].

A ferde eloszlas miatt a két, egymastol fiiggetlen, folytonos és diszkrét valtozot a
nem-parametrikus Mann-Whitney teszttel (pl.: EQ-5D index és valaszad6 neme, psoriasis
altipus), a kettdnél tobb, egymastol fliggetlen folytonos ¢és diszkrét valtozot a
Kruskal-Wallis teszttel (pl.: EQ-5D index és korcsoportok, klinikai alcsoportok szama,
terapia), a két folytonos, egymastol fliggetlen valtozot a Spearman-féle rangkorrelacioval
vizsgaltuk (EQ-5D-3L, EQ-5D-5L, EQ VAS, DLQI és PASI kozotti konvergens
validitas). A két Osszefliggd csoport medianjanak Osszehasonlitasara Wilcoxon-féle
elojeles rangprobat végeztink (pl.: EQ-5D-3L és EQ-5D-5L indexek kozotti
kiilonbségek).

Az alkalmazhatosagot (feasibility) az EQ-5D-3L ¢s az EQ-5D-5L tekintetében a
hianyz6 valaszok gyakorisagaval és relativ gyakorisagaval fejeztik ki. A hidnyzo
valaszok aranyat az Osszes EQ-5D-3L és EQ-5D-5L valaszhoz viszonyitottuk. A
megfigyelt hasznossag értékeket mind az EQ-5D-3L, mind az EQ-5D-5L esetén

Kernel-féle stiriiségfiiggvényen abrazoltuk.

A kérddivek hasznalata soran a pontszamok maximumértéknél valo
csoportosulasat plafonhatasnak (ceiling effect) nevezziik [96]. Vizsgalatunkban az egyes
dimenzidkban (,,nincs probléma”), valamint a minden dimenzidban plafonhatast mutato
(id est ,,111117) valaszt add betegek szamat és aranyat vizsgaltuk. Alacsonyabb
plafonhatast vartunk az EQ-5D-5L, mint az EQ-5D-3L esetén, mely korabbi vizsgalatok
alapjan jobb diszkriminacids erdt (discriminatory power) mutat az EQ-5D-5L esetén

EQ-5D-3L-hez képest [148]. Meghataroztuk az abszolit és a relativ plafonhatas
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csOkkenést (absolute and relative reduction) az EQ-5D-3L-r6l az EQ-5D-5L-re torténd

valtaskor. A relativ csokkenést az alabbi képlet hasznalataval szamoltuk ki:

plafons;, — plafonsg,

x 100.
plafons,

A redisztribacios tulajdonsagok (redistribution properties) és az inkonzisztens
valaszparok (inconsistent answers) aranyanak meghatarozasa Janssen és munkatarsai
utmutatasa alapjan késziilt [154]. Inkonzisztensnek mindsiil egy valasz, ha az EQ-5D-3L
kérdéivre adott valasz két vagy tobb szinttel tavolabb helyezkedik el az EQ-5D-5L leird
rendszerén talalhatd valasztol. Példaval szemléltetve a beteg a masodik szintet
(2 — némi/mérsékelt probléma) jeloli meg az EQ-5D-3L esetén és a negyedik szintet
(4 — sulyos/nagy probléma) az EQ-5D-5L vonatkozasaban. Az inkonzisztencia mértéke
1 (valaszok két szinttel kiilonboznek), 2 (véalaszok harom szinttel kiilonboznek) és
3 (valaszok négy szinttel kiilonboznek) kdzott valtozhat. Kiszamitottuk a konzisztens és
az inkonzisztens valaszparok szazalékos aranyat és a konzisztencia atlagos nagysagat

minden dimenzidban.

A diszkriminacios er6t (discriminatory power) a Shannon és a Shannon Evenness
(egyenletesség) indexek segitségével allapitottuk meg [202, 203]. A Shannon index

(abszolut informativitas, H’) a kovetkezd képlet segitségével szamolhat6 ki:

L
H' = - z pilog,p;,
i=1

ahol L a kérddiv leird szintjeinek szamat jeloli, és pi a megfigyelések aranya az
i-edik szinten (i = 1, ..., L). A valaszok szintek kozotti egyenletes elosztasa esetén
maximum érték érheto el (id est EQ-5D-3L: 1,58, EQ-5D-5L: 2,32). A magasabb H’ érték
jobb diszkriminacios erdt jelent. A Shannon Evenness index (relativ informativitas, J”) az

eloszlas egyenletességére utal, képlete az alabbi:
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J' =" ahol H’max = logzL.

"max

A diszkriminacios erén beliil egyszeriibben kifejezve a Shannon index a kérdéiv
nyujtotta valaszlehetdségek kihasznalasi ardnyat jelzi, ez az EQ-5D-3L esetén 33,3%
(100/3) lenne minden valaszlehetdségnél, az EQ-5D-5L esetén 20% (100/5) lenne
dimenzioénként, mig a Shannon Evenness index a szintek kihasznéaldsanak hatékonysagat
vizsgalja, azaz a valaszlehet6ségek szamanak novekedésével a hatékonysag névekszik-e

vagy sem.

Az EQ-5D-3L, az EQ-5D-5L, az EQ VAS, a DLQI és a PASI koz6tti konvergens
validitast (convergent validity) Spearman-féle rangkorrelacio segitségével vizsgaltuk. A
korrelacios koefficienst (r) a kovetkezOképpen értelmeztiik: nagyon gyenge (<0,20),
gyenge (0,20-0,39), mérsékelt (0,40-0,59), erés (0,60-0,79), nagyon erés (0,80-1)
korrelacio [204].

A korrelacidé vizsgalatakor annak eréssége mellett az iranya is mérvado,
figyelembe kell venni, hogy a magasabb érték az EQ-5D index és az EQ VAS esetében
jobb, mig a PASI és a DLQI esetében rosszabb allapotra utal.

Az ismert csoportok szerinti validitast (known-groups validity) életkor és relevans
klinikai tulajdonsagok (pl.: klinikai altipusok, egy betegen eléforduld kiilonb6z6 klinikai
altipusok szama, kiilonféle kezelések) mentén értékeltiik. A korabbi vizsgalatok alapjan
feltételeztiik, hogy a palmoplantaris psoriasissal vagy az arthritis psoriaticaval bir6
1ddsebb betegek, illetve a tobb klinikai altipusban szenvedd betegek alacsonyabb EQ-5D
index értékkel rendelkeznek [205-208]. A Wilcoxon-féle eldjeles rangprobat az
EQ-5D-3L ¢és az EQ-5D-5L indexek kozotti kiillonbségek tesztelésére hasznaltuk, mig a
Mann-Whitney tesztet vagy a Kruskal-Wallis tesztet a csoportok kozotti kiilonbségek
értékelésére hasznaltuk az EQ-5D-3L ¢s az EQ-5D-5L esetén.
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4.4.2. A betegek sajat allapot és a DLQI altal definidlt egészségi allapotok
hasznossaganak értékelése

A kutatast a Stalmeier és munkatarsai altal javasolt hasznossagmérésre vonatkozo
alapelvek szerint végeztiik [209]. A betegek a sajat és tovabbi harom, hipotetikus, DLQI
altal definialt egészségi allapot hasznossagat értékelték idéalku hasznalataval [110, 114].
Bevezeto feladatként megkértiik a betegeket, hogy sajat egészségi allapotukat hasonlitsak
Ossze az adott hipotetikus allapottal (rosszabb, ugyanolyan, jobb).

Az idéalku modszert korabban szamos dermatologiai korképben alkalmaztik az
életminéség és hasznossag értékelésére (pl.: psoriasis, atopias dermatitis, naevus
flammeus, nem melanoma bértumorok, scleroderma, szisztémas sclerosis, melasma,
pemphigus vulgaris ¢és pemphigus foliaceus, arthritis psoriatica) [210-219].
Pikkelysomords betegek esetén az iddalku technika egy szenzitiv mérési eszkdznek
bizonyult a terapia alatti egészségi allapot valtozasanak nyomon kovetésékor [217].

Kétféle gyakran alkalmazott vélaszkeresési eljaras létezik az iddalkunal, a
valasztas alapu (choice-based) és az illesztett indifferencia (matching indifference)
modszerek [209]. El6bbi esetben tobb kérdésben a teljes egészségben toltott életéveket
addig csokkentik, mig a valaszado indifferens nem lesz az egészségi problémakkal terhelt
hosszabb, illetve a teljes egészségben leélt révidebb élettartam kozott. Utdbbi esetben
egyetlen kérdésben tarjak fel az indifferencia pontot (pl.: Mikor gondolja egyenlének a
két vizsgalt életet? vagy Hany évet adna hatralévd életébdl, hogy egy egészségi
problémakkal terhelt allapot helyett teljes egészségben élhessen?). Kutatasunkban az
illesztett indifferencia modszert alkalmaztuk. Az értékeléshez egy korabbi, hasonld
modszertannal, normal populécion végzett kutatdssal megegyezden tiz éves idotava
id6alkut hasznaltunk, ahol a felaldozhato évek szama egy éves 1éptékkel valtozott, illetve
0 és 1 év kozott fél éves léptékkel [176]. (Az idéalku feladat a 12. Mellékletek 12.5. Time
trade-off, iddalku alpontjaban megtalalhato.)

Elészor arra kértiik a betegeket, képzeljék el, hogy jelen egészségi allapotukban
¢élnek a kovetkezd 10 évben majd meghalnak. Ezt kdvetden azt kértiik, jeloljék meg, hany
évet lennének hajlandoak felaldozni a hatralevd 10 évbol azért, hogy teljes egészségben
¢ljenek. Minddsszesen 12 valaszlehetdség volt megadva, 0 €v = semennyi, 6 honap, 1 év,
2év,3év,4év,5év,6¢év,7év,8¢év,9év, 10 év =inkabb az azonnali halalt valasztanam.

A ,,6 honapos” valaszlehetdséget azért illesztettiik be a 0 €s az 1 év kozé, mivel irodalmi
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adatok alapjan a ,non-trader” valaszadok elcsdbulhatnak a kisebb iddtartamt
alkulehetdség latvanyatol [117]. A sajat allapot értékelését kovetden minden beteget
megkértiink tovabbi harom, hipotetikus DLQI allapot értékelésére véletlenszera
sorrendben. (Az értékelt allapotok a 12. Mellékletek 12.7. A ,BoOrgyogyaszati
EletminGség Index-szel leirt egészségi allapotok hasznossdganak meghatrozasa time
trade-off modszerrel” cimii kutatas soran értékelt egészségi allapotok leirasa alpontjaban
megtalalhatoak.)

A betegek sajat €s a hipotetikus allapotok hasznossag értékét az aldbbi képlet

szerint hataroztuk meg:

felaldozott id6tartam
10 év

Hasznossag = 1 —

A vizsgélatban a hasznossag értékek skaldjan a 0 a halalt, az 1 a teljes egészséget
jelentette, a koztes értéket tigy kaptuk meg, hogy az egybdl kivontuk a felaldozni hajlando
¢letévek tizedét [220]. Tételezziik fel, hogy a vélaszad6 1 évet adna a hatralévo,
betegséggel terhelt 10 életévébdl, hogy 9 évet teljes egészségben tolthessen, akkor a

valaszadd egészségi allapotanak hasznossag értéke 1 —1/10 = 0,9 lenne.

A vizsgélat kezdetekor a betegeket megkértiik, hogy sajat egészségi allapotukat
vessék Ossze (rosszabb, ugyanolyan, jobb) a hipotetikus, DLQI altal definialt egészségi
allapotokkal.

Megbecsiiltiik a korrekt itéletek ardnyat a sajat egészségi allapot DLQI
pontszamahoz képest, akarcsak az alul- és a talértékelést. Tulértékelésnek mindsiilt, ha a
betegek a sajat egészségi allapotukat jobbnak lattak egy bizonyos elképzelt egészségi
allapotnal, mely DLQI pontszamban azonos vagy rosszabb volt. Alulértékelésnek
mindsiilt, ha a betegek a sajat egészségi allapotukat rosszabbnak véleményezték egy adott
hipotetikus egészségi allapothoz képest, mely DLQI pontszdmban azonos vagy jobb volt.

A ferde eloszlasnak koszonhet6en a nem-parametrikus Mann-Whitney tesztet

alkalmaztuk az egészségi allapotokhoz rendelt hasznossagok dsszehasonlitasakor.
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Kutatasunk soran hét, hipotetikus, DLQI altal definialt egészségi allapot
hasznossag értékelése tortént psoriasisos betegek altal, egy korabbi, lakossagi mintan
végzett vizsgalat mintajara (4. tablazat) [176]. Az allapotleirasokat a DLQI magyar
verzidja kérdéseinek és valaszskalainak felhasznalasaval alakitottuk ki (pl.: DLQI kérdés
¢s valaszskala: ,,Az elmult hét soran mennyire volt viszketds, sebes, fajdalmas vagy
égetden fajdalmas a bore? Nagyon/Meglehetésen/Kissé/Egyaltalan nem” Allapotleiras:
,,Kissé viszketOs, sebes és fajdalmas vagy égetéen fajdalmas bore.”).

A hét allapot koziil minden beteget hdrom egészségi allapot értékelésére kértiink
fel. Minden beteg véletlenszeriien kapott harom allapotot, amelyek sorrendje szintén
véletlenszerli volt. Fontos kiemelni, hogy a hipotetikus egészségi allapot kifejezés a
normal populacion végzett kutatds soran volt igazan helyt 4llo, hiszen ott tobbségében
egészséges vagy enyhe bdrbetegséggel birdk keriiltek megkérdezésre. Jelen vizsgalat
soran mindvégig psoriasisban szenvedd betegek valaszait elemeztiik, akiknek a leirt
pikkelysomoros allapotok nem feltétlentil voltak hipotetikusak. Akar a kérddivezéskor

vagy korabban is megtapasztalhattak ezeket az allapotokat.
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4. tablazat: A DLQI altal definialt egészségi dllapotok

Hipotetikus DLQI ,
] DLQI 6sszpontszam Eletmindségre
egészségi elemeinek
(0-30) gyakorolt hatas™*
allapot pontszama
L1 3003020003 11 nagyon nagy
L2 2111111111 11 nagyon nagy
L3 1200300320 11 nagyon nagy
M1 3300000000 6 mérsékelt
M2 0001110111 6 mérsékelt
M3 2020002000 6 mérsékelt
S 3222212101 16 nagyon nagy

* Hongbo et al., 2005 [221].

Az egészségi allapotok nevénél az L az életmindségre gyakorolt ,large-nagy” hatasnak
felel meg, az M a ,,moderate-mérsékelt” hatasra utal, az S, ,,severe-sulyos” hatést jelol.
Az egészségi allapotok kozotti killonbséget 5 pontban hataroztuk meg, mely psoriasis

esetén meghaladja a minimalis klinikailag jelent6s kiilonbséget (4 pont) [62, 220].

64



A hét kozil harom egészségi allapot 11 pontos (L1-L3, ahol L az életmindségre
gyakorolt ,,]large-nagy” hatasnak felel meg), tovabbi harom 6 pontos (M1-M3, ahol M a
,moderate-mérsékelt” hatasra utal) és egy 16 pontos (S, ,,severe-sulyos” hatast jelolve)
DLQI értékkel birt. lrodalmi adatok szerint a 10 pont feletti DLQI érték nagy
¢letmindségbeli terhet jelez pikkelysomoros betegek esetén [221]. Azon betegeknél, akik
meghaladjak ezen értéket, nemzetkdzi iranymutatasok szerint szisztémas gyogyszeres
kezelés indithato [173, 185]. A DLQI altal definialt egészségi allapotok kozott 1évo 6t
pontos kiilonbség meghaladta a nemzetk6zi szakirodalom altal elvart minimalis
klinikailag jelent6s kiilonbséget (minimal clinically important difference, MCID), mely
korabban 3 és 5 pont kozott mozgott, azonban jabb kutatasok a DLQI atlagos MCID
értékének 3,3 pontos, gyulladasos borbetegségek esetén 4 pontos kiilonbséget irtak le [62,
220]. A 6 pontos és a 11 pontos allapotok koziil céljaink kozott szerepelt az egymastol
jelentésen kiilonbozo egészségi allapotok kivalasztasa, mind az érintett részteriiletek,
mind a sulyossdg szempontjabol. A 16 pontos hipotetikus egészségi allapotnal
minddsszesen egyet valasztottunk Ki, mivel ezen foku életmindség csokkenést elég
sulyosnak itéltiink ahhoz, hogy 1ényegi kiilonbségek nem jelentkeznének a hasznossag
értékek Osszehasonlitdsakor [176]. Az elrendezés ¢és a fogalmazas (szohasznalat)
tekintetében a DLQI tiz elemét nem modositottuk, mindosszesen a DLQI tiz elemének
sorrendjét valtoztattuk. Az egészségi allapotok kozotti kiilonbségek kiemelése érdekében
a DLQI elemeit az életmindségre gyakorolt karosodas sulyossadga alapjan allitottuk
csokkené sorrendbe. A ,,nagyon” valaszok a legfeliilre keriiltek, mely(ek)et a
,meglehetdsen”, a , kissé” és a ,,nem” lehetdségek kovettek, a ,,nem vonatkozik Onre”
lehetdségeket figyelmen kiviil hagytuk a kutatas soran.

Egy hipotetikus (L3) egészségi allapotot az alabbi abran részleteztiink (3. abra).
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’C’ ALLAPOT

Nagy problémat okoz:

Bore nagymértékben befolyasolja tarsasdgi életét vagy szabadidds
tevékenységét.

Boére nagy problémat okoz partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy
rokonaival kapcsolatosan.

Meglehetés problémat okoz:

Meglehetésen zavarban van vagy feszélyezett bére miatt.
Bore meglehetds szexualis nehézséget okoz.

Kis problémat okoz:

Kissé viszketds, sebes és fajdalmas vagy égetéen fajdalmas bore.

Egyaltalan nem okoz problémat:

Bore egyaltalan nem akadalyozza abban, hogy elmenjen vésarolni, rendben
tartsa otthonat vagy kertjét.

Bdre egyaltalan nem befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.

Bdre egyaltalan nem neheziti meg a sportolast.

Bdre egyaltalan nem okoz problémat a munkaban vagy tanulasban.

3. abra: Egy hipotetikus DLQI egészségi allapot leirasa (L3 egészségi dallapot)

A vizsgélat soran harom 11 pontos (L1 —*A’ allapot, L2 — ’B’ allapot, L3 — *C’ allapot),

harom 6 pontos (M1 — D’ allapot, M2 — °E’ allapot, M3 — F’ allapot) és egy 16 pontos

(S -G’ allapot) keriilt értékelésre.
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4.4.2.3. A psoriasisban szenved betegek és a normal populdcié hasznossdg
értékeinek sszehasonlitdsa

A pikkelysomords — betegektdl nyert hasznossdg értékeket  végezetiil
Osszehasonlitottuk egy normal, hazai populacidos mintan végzett korabbi kutatasunk
ugyanezen, DLQI altal definialt psoriasisos allapotok hasznossag értékeivel, mind a hét

egészségi allapotra vonatkozoan [176].
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5. Eredmények

A betegek demografiai és klinikai jellemz6i utdn az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L
pszichometriai elemzése, majd a betegek sajat allapot és DLQI altal definialt egészségi

allapotok hasznossaganak értékélése részek bemutatasa kovetkezik.

5.1. A betegek demografiai és klinikai jellemzdi

A felmérésiinkben 238 psoriasisos beteg vett részt, az atlagos életkor 47,44 év
(SD: 15,20, minimum 18, maximum 86), az atlagos betegség fennallasi id6 18,10 év
(SD: 12,34, minimum 3 hénap, maximum 52 év) volt. A valaszadok kozott tobbségben
férfiak voltak, a megkérdezettek 62,6%-a (149 f6) férfi, 37,4%-a (89 f6) n6 volt (5.
tablazat). A betegek koziil 211 16 (88,7%) jarobetegként kereste fel a BOr-, Nemikortani
¢s Boronkoldgiai Klinikat, minddsszesen 27 {6 (11,3%) allt fekvobeteg kezelés alatt.

Altalanos iskolat 19 f6 (8,0%), kozépiskolat 132 £6 (55,5%), féiskolat/egyetemet
87 16 (36,6%) végzett el. A 15-74 év kozotti magyar lakossag tekintetében 2015-ben ez
az arany a kovetkezOképpen alakult; altalanos iskola (22,1%), kozépiskola (56,0%),
foiskola/egyetem (20,2%) (a lakossag 1,7%-a 8 altalanos iskolanal kevesebbet végzett)
[222]. A vizsgalt populacionk a magyar atlagnal magasabb edukaltsagi szinttel
rendelkezett.

A pikkelysomoros paciensek koziil 8 £6 (3,4%) hallgatoi statusszal rendelkezett,
128 6 (53,8%) teljes allasban, 16 {6 (6,7%) részallasban dolgozott, igy a munkaval
rendelkezdk létszama elérte a 144 f6t (60,5%). A vizsgalt beteganyagbol 13 16 (5,5%)
munkanélkiili, 47 £6 (19,7%) nyugdijas, 23 £6 (9,7%) rokkant nyugdijas volt, 18 6 (7,6%)
az egy¢b lehetdséget jelolte be.

A betegség sulyossagat tekintve a PASI mérce alapjan 62 6 (26,9%) enyhe, 174
6 (73,1%) kozépsulyos, stlyos psoriasisban szenvedett.

A terdpias ardny a kovetkezOképpen oszlott meg; nem részesiilt kezelésben
8 10 (3,4%), csak lokalis kezelés 91 6 (38,2%), fototerapia — PUVA 1 {6 (0,4%),
szisztémads, nem bioldgiai kezelés 51 {6 (21,4%), utobbibdl methotrexat 43 {6 (18,1%),
retinoid/acitretin 5 {6 (2,1%), cyclosporin 3 f6 (1,3%). Az egészségiigyi ellatorendszer

progresszivitasi szintjeinek csucsan, egyetemi klinikaként a biologiai kezelésben
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részesiilék aranya kimagaslo volt, 87 f6 (36,6%), melybdl adalimumab 34 {6 (14,3%),
etanercept 30 £6 (12,6%), infliximab 4 6 (1,7%), ustekinumab 19 £6 (8,0%) (5. tablazat).

Az atlagos PASI érték (értéktartomany: 0-72) 8,68 (SD: 9,19), az atlagos DLQI
érték (értéktartomany: 0-30) 7,13 (SD: 7,36) volt. A betegek tobbsége 170 6 (71,4%)
jelzett legalabb kis foku problémat a DLQI egyik elemében (viszketds, sebes, fajdalmas,
égetden fajdalmas bor), mig a legkisebb mértékli 77 16 (32,4%) akadalyt a vasarlas, az
otthon vagy a kert rendben tartasa jelentette. A betegek koziil 86 6 (36,1%) valasztotta
legalabb egy dimenzioban a ,,nem vonatkozik Onre” valaszlehetdséget.

Az éltalanos életmindség mércék az alabbi eredményeket adtdk; az atlagos
EQ-5D-3L érték (értéktartomany: -0,594-1) 0,77 (SD: 0,26), az atlagos EQ-5D-5L érték
(értéktartomany: -0,281-1) 0,84 (SD: 0,19) és az atlagos EQ VAS érték (értéktartomany:
0-100) 72,46 (SD: 20,27) volt (5. tablazat).
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S. tablazat: A betegek demogradfiai és klinikai jellemzoi

Jellemzok Atlag (SD) vagy N (%)
Megkérdezett psoriasisos betegek szima 238 (100%)
Nem
N6 89 (37,4%),
Férfi 149 (62,6%)
Eletkor (év) 47,44 (15,20)
Iskolai végzettség
Alapfoku 19 (8,0%)
Kozépiskola/szakiskola 132 (55,5%)
Féiskola/egyetem 87 (36,6%)
Foglalkoztatottsag
Tanulé 8 (3,4%)
Teljes munkaid6ben dolgozik 128 (53,8%)
Részmunkaidében dolgozik 16 (6,7%)
Munkanélkiili 13 (5,5%)
Nyugdijas 47 (19,7%)
Rokkant nyugdijas 23 (9,7%)
Egyéb 18 (7,6%)
EQ-5D-5L (-0,281-1)* 0,84 (0,19)
EQ-5D-3L (-0,594-1) 0,77 (0,26)
EQ VAS (0-100) 72,46 (20,27)
DLQI (0-30) 7,13 (7,36)
PASI (0-72) 8,68 (9,19)
Sajat egészség TTO hasznossaga (0-1) 0,93 (1,60)

Betegség fennallasi ido (év)

18,10 (12,34)

Terapia

Nem kap kezelést 8 (3,4%)
Csak lokalis kezelés 91 (38,2%)
Fototerdapia - PUVA 1 (0,4%)
Szisztémds, nem biologiai 51 (21,4%)
Methotrexat 43 (18,1%)
Retinoid/acitretin 5 (2,1%)
Cyclosporin 3 (1,3%)
Bioldgiai terdapia 87 (36,6%)
Adalimumab 34 (14,3%)
Etanercept 30 (12,6%)
Infliximab 4 (1,7%)
Ustekinumab 19 (8,0%)

* EQ-5D-5L esetén nem fordult elé negativ érték a mintaban.

PUVA: psoralen kapszula és UV-A sugarzas, TTO: time trade-off, idéalku.
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A kapott EQ-5D-3L index ¢letmindség értékeket a nemben és korban illesztett
magyar populacios normaval is Osszevetettik [120]. A nem ¢és kor szerinti
O0sszehasonlitasban a 18-24 év kozotti nok, a 25-34 év kozotti nok, illetve a 25-34 év
kozotti férfiak esetében volt szignifikans (p <0,05) az életmindség eltérés két vizsgalt
populacié kozott, mig a tobbi dsszevetésben nem detektaltunk szignifikdns kiilonbséget
a két csoport életmindségének Osszevetése soran (4. abra). Eredményeink megerdsitik
azon megfigyelést, hogy a psoriasis jelenléte a fiatalok szamara nagyobb terhet jelent
[45]. Emellett 6sszhangban vannak egy hazai kutatas megfigyelésével, mely ramutatott,
hogy a hazai psoriasisos betegek életmindsége rosszabb az altalanos populdcidénal az
EQ-5D-3L elemeit vizsgalva, kiilondsen szokésos tevékenységek teriiletén [223].

Az atlagos id6alku hasznossag (értéktartomany: 0-1) a betegek sajat egészségi
allapotara vonatkozoan 0,93 (SD: 1,60) értéket vett fel (5. tablazat).
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4. abra: A psoriasisos beteganyag, illetve a nemben és korban illesztett magyar lakossag

életmindségének osszehasonlitasa EQ-5D-3L index pontszam alapjan

A nem ¢s kor szerinti 0sszehasonlitasban a betegek korében a 18-24 ¢év kozotti nok, a
25-34 év kozotti ndk, illetve a 25-34 év kozotti férfiak esetében volt szignifikdns az
¢letmindség eltérés az altalanos lakossdghoz viszonyitva. A kiilonbség szignifikancia

szintje p <0,05. A normal populacié adatai egy korabbi kutatasbol szarmaztak [120].
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5.2. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L pszichometriai elemzése
Az EQ-5D-3L ¢és az EQ-5D-5L pszichometriai elemzésének keretében az

alkalmazhatosagot, a plafonhatast, a redisztribicios tulajdonsagokat (inkonzisztens
valaszparokat), a diszkrimindcios erdt (informativitast), a konvergens validitast és az

iIsmert csoportok szerinti validitast vizsgaltuk.

5.2.1. Alkalmazhatdsag

Az EQ-5D-3L esetén 30, az EQ-5D-5L esetén 86 kiilonbozd egészségi allapot
fordult el6 a mintdban. Az EQ-5D-3L index atlagértéke (0,77, SD: 0,26) szignifikansan
(p <0,001) alacsonyabb volt az EQ-5D-5L index atlagértékéhez (0,84, SD: 0,19) képest.
Az EQ-5D-3L ¢s az EQ-5D-5L esetén minddsszesen egy-egy hidnyz6 valasz volt, mely
kitiné alkalmazhatosagra utal. Az EQ-5D-3L index négy alkalommal vett fel negativ
értéket, azonban az EQ-5D-5L vonatkozasaban negativ érték nem fordult el6 (5. tablazat).
Az EQ VAS atlaga 72,46 (SD: 20,27) volt. A pikkelysomoros betegek Kernel-féle
denzitds gorbéjét is dbrazoltuk, lathato, hogy mig az EQ-5D-3L hullamzast mutat a 0,5-1
tartomanyban, az EQ-5D-5L folyamatosan emelkedik (5. abra).
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5. abra: Kernel-féle denzitas gorbe, a psoriasisos betegek hasznossag ertékei (Egyesiilt

Kiralysag hasznossagi sulyai)
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5.2.2. Plafonhatas

Az EQ-5D-5L esetén az 6tbdl négy dimenzidban alacsonyabb (mozgékonysag,
Onellatas, szokasos tevékenységek, fajdalom/rossz kozérzet), a
szorongas/lehangoltsag/depresszié dimenzidban magasabb plafonhatas érték mutatkozott
az EQ-5D-3L leir6 rendszerével valo dsszehasonlitas soran.

Mind az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L esetén az Onellatas dimenzidban volt a
legmagasabb (85,7% ¢és 81,9%), mig a fajdalom/rossz kdzérzet a legalacsonyabb (49,6%
és 46,6%) a panaszmentes betegek aranya (6. tablazat). Az életmindséget leginkabb
terheld tényezdk csokkend sorrendje az alabbiak szerint alakult: fajdalom/rossz kozérzet,
szorongas/lehangoltsag/depresszid, mozgékonysag, szokasos tevékenységek €s dnellatas.

Az abszolut plafonhatds csokkenés a mozgékonysag, szokdsos tevékenységek,
onellatas, fajdalom/rossz kozérzet, szorongas/lehangoltsag/depresszid, mig a relativ
plafonhatas csokkenés mozgékonysag, fajdalom/rossz k6zérzet, szokasos tevékenységek,
Onellatas, szorongas/lehangoltsag/depresszido csokkend sorrend szerint alakult (6.

tablazat).
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6. tablazat: Plafonhatas az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L kérdoiveken

Dimenzio EQ-5D-3L | EQ-5D-5L Plafonhatas
(N, %) (N, %) csokkenés
Abszolit | Relativ
(%)

Mozgékonysag 156 (65,5%) | 139 (58,4%) | 7,10% | 10,90%
Onellatas 204 (85,7%) | 195 (81,9%) | 3,80% 4,41%
Szokasos tevékenységek 171 (72,2%) | 161 (67,6%) | 4,60% 5,85%
Fajdalom/rossz kozérzet 118 (49,6%) | 111 (46,6%) | 3,00% 5,93%
Szorongas/lehangoltsag/depresszié™ | 139 (58,4%) | 147 (61,8%) | -3,60% | -5,76%
Osszesen (11111) 88 (37,1%) | 78 (32,9%) | 4,20% | 11,36%

* EQ-5D-3L: szorongés/lehangoltsdg, EQ-5D-5L: szorongas/depresszio.
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5.2.3. Redisztribucios tulajdonsagok, inkonzisztens valaszparok

Hozzéavetdlegesen a betegek harmada nem jelzett problémat az EQ-5D-3L és az
EQ-5D-5L tekintetében (,,11111” valasz) (6. tablazat). Egyetlen beteg volt, aki a
szorongas/lehangoltsag/depresszié dimenzidban az EQ-5D-3L legmagasabb (3 — sulyos
probléma/képtelen ra), mig az EQ-5D-5L ugyanezen dimenziojaban a legalacsonyabb
(1 — nincs probléma) lehetéséget valasztotta. Tovabbi egy beteg a szokasos
tevékenységek dimenzidoban az EQ-5D-3L legalacsonyabb (1 — nincs probléma) és az
EQ-5D-5L ugyanezen dimenzidjaban a legmagasabb (5 — rendkiviili probléma/képtelen
ra) értéket jelolte meg (7. tablazat). Mindosszesen 46 inkonzisztens valaszpart
detektaltunk, melyet 39 beteg jelolt meg. A legmagasabb aranyban (6,3%) a
szorongas/lehangoltsdg/depresszid dimenzidban mutatkozott inkonzisztens valaszpar, és
az inkonzisztencia atlagos mértéke (1,2) szintén ebben a dimenzidban volt a legmagasabb

(7. tablazat).
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8.

7. tablazat: Redisztribucios tulajdonsagok az EQ-5D-3L-t6] az EQ-5D-5L-ig: a dimenziok pontszamainak tablazatos kimutatasa (N, %)

5L Konzisztens | Inkonzisztens | Osszesen
3L Dimenzi6 1 2 3 4 5
Mozgékonysag 138 16 2 0 0 154 (98,7%) 2 (1,3%) 156
Onellatas 189 13 2 0 0 202 (99,0%) 2 (1,0%0) 204
1 Szokasos tevékenységek 154 14 2 0 1 168 (98,2%) 3 (1,8%) 171
Fajdalom/rossz kozérzet 104 13 1 0 0 117 (99,2%) 1 (0,8%) 118
Szorongas/lehangoltsag/depresszio™ 134 5 0 0 0 139 (100%) 0 (0,0%) 139
Mozgékonysag 29 30 21 0 80 (98,2%) 1 (1,2%) 81
Onellatas 11 13 4 0 28 (82,4%) 6 (17,6%0) 34
2 | Szokasos tevékenységek 23 29 6 0 58 (89,2%0) 7 (10,8%0) 65
Fajdalom/rossz kozérzet 7 62 35 4 1 101 (92,7%) 8 (7,3%) 109
Szorongas/lehangoltsag/depresszio™ 12 50 22 3 0 75 (86,2%0) 12 (16,8%) 87
Mozgékonysag 0 0 0 1 0 1 (100%0) 0 (0,0%0)
Onellatas 0 0 0 0 0 0 (0,0%) 0 (0,0%0) 0
3 Szokasos tevékenységek 0 0 1 0 0 0 (0,090) 1 (100%)
Fajdalom/rossz kozérzet 0 0 0 10 1 11 (100%0) 0 (0,0%0) 11
Szorongas/lehangoltsag/depresszio™ 1 1 1 5 3 8 (72,7%) 3(27,3%) 11
Konzisztens valaszparok 719 (95,5%0) | 236 (99,6%) | 129 (93,5%) | 54 (100%) | 4 (66,7%) 1142 - 1142
Inkonzisztens valaszparok 34 (4,5%) 1 (0,4%) 9 (6,5%) 0(0,09%) | 2(33,3%) - 46 46
Osszes valaszpar 753 237 138 54 6 1142 46 1188
* EQ-5D-3L: szorongas/lehangoltsag, EQ-5D-5L: szorongas/depresszi6. A 46 inkonzisztens valaszpart 39 (16%) beteg adta. Az

inkonzisztencia mértékét a sziirke arnyalataival jeleztiik, a s6tétebb mezdk erésebb inkonzisztenciat reprezentdlnak [224].



5.2.4. Diszkriminacios erd, informativitas

Az EQ-5D-5L esetén az abszolut informativitds (Shannon index, H’) minden
dimenzioban magasabb volt az EQ-5D-3L indexnél, a javulas atlagos értéke elérte a
0,46-ot (EQ-5D-3L: 0,97 vs. EQ-5D-5L: 1,43). A kiilonbség rendre az alabbiak szerint
alakult: mozgékonysag (0,65), fajdalom/rossz kozérzet (0,53), szokasos tevékenységek
(0,48), onellatas (0,33), szorongas/lehangoltsag/depresszié (0,30). A Shannon index
értékei az EQ-5D-3L esetén 0,59 és 1,22 kozotti tartomanyban mozogtak, ahol a
lehetséges maximum 1,58. Ugyanez az EQ-5D-5L esetén a 0,92 és 1,75 volt, ahol az
index elméleti maximalis értéke 2,32. A relativ informativitas (Shannon Evenness index,
J?) esetén az EQ-5D-5L mozgékonysag (0,09), dnellatas (0,03), szokasos tevékenységek
(0,03), dimenziok jobbnak, fajdalom/rossz kozérzet (-0,02),
szorongas/lehangoltsag/depresszio (-0,11) vonatkozasaban rosszabbnak bizonyult az

EQ-5D-3L indexnél, a relativ informativitas atlagai megegyeztek (0,61) (8. tablazat).
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8. tablazat: Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L kozotti inkonzisztencia és a Shannon (H') és

Shannon Evenness index (J') értékek

Dimenziék Betegek Inkonzisztencia Shannon | Shannon
(N) értékek, értékek,
EQ-5D- EQ-5D-
3L oL
Inkonzisztens | Inkonzisztencia | H* | J* | H' | J
valaszparok atlagos
(N, %) mértéke
Mozgékonysag 238 3(1,3%) 1 0,96 (0,61 (1,61 (0,70
Onellatas 238 8 (3,4%) 1 0,59 10,37 (0,92 | 0,40
Szokasos 237 11 (4,6%) 1,18 0,88 0,56 (1,36 |0,59
tevékenységek
Fajdalom/rossz 238 9 (3,8%) 1 1,22 10,77 | 1,75 | 0,75
kozérzet
Szorongas/lehangoltsag 237 15 (6,3%) 1,20 1,1910,751,49 | 0,64
/depresszio™*
Osszesen/atlag - 46 (3,9%) 1,08 0,97 | 0,61 | 1,43 0,61

* EQ-5D-3L: szorongés/lehangoltsag, EQ-5D-5L: szorongas/depresszio.

A szokasos tevékenységek, szorongas/lehangoltsag/depresszio dimenziokban 237 beteget

vizsgaltunk.
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5.2.5. Konvergens validitas

A PASI mind az 6t dimenzidban jobb konvergens validitdst mutatott az
EQ-5D-5L, mint az EQ-5D-3L esetén (9. tablazat). Az eredmények a kovetkezdk
(EQ-5D-3L vs. EQ-5D-5L): mozgékonysag (0,178 vs. 0,218), 6nellatas (0,267 vs. 0,349),
szokésos tevékenységek (0,303 vs. 0,364), fajdalom/rossz kozérzet (0,379 vs. 0,457),
szorongas/lehangoltsag/depresszio (0,396 vs. 0,403), EQ-5D-5L index vs. EQ-5D-3L
index (-0,419 vs. -0,460). A DLQI-val val6 kapcsolatot tekintve az EQ-5D-5L bizonyult
jobbnak (EQ-5D-3L vs. EQ-5D-5L) a mozgékonysag (0,224 vs. 0,226), onellatas (0,342
vs. 0,368), szokasos tevékenységek (0,479 vs. 0,496), mig EQ-5D-3L fajdalom/rossz
kozérzet (0,502 vs. 0,486), szorongas/lehangoltsag/depresszié (0,588 vs. 0,535)
tekintetében. A DLQI és az EQ-5D indexek kozott (EQ-5D-3L vs. EQ-5D-5L) kozepesen
erds negativ korrelacio volt (-0,586 vs. -0,562). Az EQ VAS és az EQ-5D-3L a szokasos
tevékenységek dimenzio6 kivételével jobb konvergens validitast jelzett, mint az EQ VAS
¢és az EQ-5D-5L. Szamszertien a kovetkezoképpen alakultak; mozgékonysag (-0,401 vs.
-0,389), onellatas (-0,462 vs. -0,408), szokasos tevékenységek (-0, 462 vs. -0,512),
fajdalom/rossz kozérzet (-0,571 vs. -0,549), szorongas/lehangoltsag/depresszié (-0,440
vs. -0,400). Az EQ VAS az EQ-5D-3L index pontszammal erds, mig az EQ-5D-5L index
pontszammal mérsékelt korrelaciot mutatott (0,618 vs. 0,589).

Osszefoglalva mérsékelt foku korrelacid volt megfigyelhetd a bdrgyogyaszati
mércék (PASI, DLQI) és mindkét EQ-5D index, illetve az EQ VAS és az EQ-5D-5L
kozott. Mindazonaltal az EQ-5D-5L korrelacioja DLQI-val és EQ VAS-sal gyengébbnek
bizonyult, mint az EQ-5D-3L esetén. Az EQ VAS és az EQ-5D-3L k6zott erés korrelaciot
detektaltunk (9. tablazat).
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9. tablazat: Konvergens validitas; Spearman-féle rangkorrelacios koefficiensek

PASI DLQI EQ VAS
Dimenzié 3L 5L 3L 5L 3L 5L
Mozgékonysag 0,178 | 0,218 | 0,224 | 0,226 | -0,401 | -0,389
Onellatas 0,267 | 0,349 | 0,342 | 0,368 | -0,462 | -0,408
Szokasos tevékenységek 0,303 | 0,364 | 0,479 | 0,496 | -0,462 [ -0,512
Fajdalom/rossz kozérzet 0,379 | 0,457 | 0,502 | 0,486 | -0,571 | -0,549
Szorongas/lehangoltsag/depresszié* | 0,396 | 0,403 | 0,588 | 0,535 | -0,440 | -0,400
EQ-5D index érték -0,419 | -0,460 | -0,586 | -0,562 | 0,618 | 0,589

* EQ-5D-3L: szorongas/lehangoltsag, EQ-5D-5L: szorongas/depresszio.

3L: EQ-5D-3L, 5L: EQ-5D-5L.

A szignifikancia szintje p <0,01 az sszes koefficiens esetén. A tablazat sziirkével jelzett

mez0i alacsonyabb korrelacios koefficienst mutatnak az EQ-5D-5L, mint az EQ-5D-3L

esetén.
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5.2.6. Ismert csoportok szerinti validitas

Az ismert csoportok szerinti validitast az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L esetén kiilon
vizsgaltuk (10. tablazat). Mindkét verzi6 alkalmasnak bizonyult a nem, a legtobb klinikai
altipus (EQ-5D-5D: 5/7 vs. EQ-5D-3L: 4/7), a klinikai altipusok szama, a terapia alapjan
vald elkiilonitésre, de nem volt megfelelé a korcsoportok szerinti differencialasra. A
koromtiinet, a fejtetd lokalizacid €s az arthritis psoriatica jelenléte eredményezte a
legmagasabb kiilonbséget az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L index pontszamok esetén. A
kiilonbség a kezelésben nem részesiild, a fototerdpias vagy a szisztémas, nem biologiai
¢és a biologiai kezelésben részesiilok esetében egyarant bebizonyosodott az EQ-5D-3L és
az EQ-5D-5L tekintetében, mely a kérddiv kivald csoportok szerinti validitasat jelezte.
Az EQ-5D-3L index pontszamok minden alcsoport esetén szignifikansan alacsonyabbak
voltak, mint az EQ-5D-5L index pontszamok (p <0,05) (10. tablazat).
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10. tablazat: Az ismert csoportok szerinti validitas az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L esetén

EQ-5D-5L p érték* EQ-5D-3L p érték* | Kiilonbség
5L és 3L
kozott
(atlag SD)

N | Atlag (SD) [ Median N | Atlag (SD) [ Median
(I1QR) (IQR)
237 | 0,84 (0,19) 0,89 237 | 0,77 (0,26) 0,80 0,07 (0,12)
TELJES MINTA (0,77-1) (0,66-1)
Korcsoportok
18-24 16 | 0,89 (0,13) 0,90 0,1891 | 16 | 0,76 (0,27) 0,76 0,3627 0,12 (0,16)
(0,85-1) (0,73-1)
25.34 40 | 0,83 (0,20) 0,89 40 | 0,74 (0,30) 0,76 0,09 (0,13)
(0,71-1) (0,69-1)
35.44 51 | 0,88 (0,18) 0,94 51 | 0,81 (0,29) 1,00 0,08 (0,13)
(0,84-1) (0,76-1)
45-54 46 | 0,83 (0,21) 0,88 46 | 0,76 (0,27) 0,85 0,06 (0,11)
(0,73-1) (0,65-1)
55.64 44 | 0,82 (0,20) 0,87 45 |1 0,76 (0,20) 0,73 0,07 (0,10)
(0,77-1) (0,64-1)
40 | 0,81 (0,21) 0,87 39 | 0,75 (0,26) 0,80 0,05 (0,11)
>65 (0,73- (0,62-1)
0,95)
Nem
88 |0,82(0,17) 0,87 0,0244 | 88 | 0,74 (0,23) 0,73 0,0247 0,08 (0,13)
N6 (0,73- (0,66-1)
0,95)
Férfi 149 | 0,85 (0,21) 0,94 149 | 0,78 (0,28) 0,83 0,07 (0,12)
(0,78-1) (0,67-1)




1

EQ-5D-5L p érték™ EQ-5D-3L p érték* | Kiilonbség
5L és 3L
kozott
(atlag SD)
Psoriasis altipus
. 190 | 0,83 (0,19) 0,88 0,0556 | 190 | 0,75 (0,27) 0,80 0,1295 0,08 (0,12)
igen
Kronikus plakk psoriasis (0.76-1) (0,66-1)
nem 47 | 0,87 (0,20) 0,94 47 10,81 (0,24) 0,85 0,05 (0,12)
(0,82-1) (0,66-1)
23 | 0,80 (0,23) 0,89 0,4485 | 23 | 0,71 (0,29) 0,80 0,3495 0,09 (0,13)
igen (0,61-1) (0,62-
Guttalt 0,88)
nem 214 | 0,84 (0,19) 0,89 214 | 0,77 (0,26) 0,80 0,07 (0,12)
(0,78-1) (0,66-1)
61 | 0,83(0,17) 0,87 0,0477 | 62 | 0,75(0.22) 0,80 0,1560 0,07 (0,11)
igen (0,76- (0,65-1)
Areci és/vagy inverz 0,94)
nem 176 | 0,84 (0,20) 0,92 175 | 0,77 (0,28) 0,85 0,07 (0,13)
(0,79-1) (0,66-1)
136 | 0,81 (0,20) 0,87 0,0002 | 137 | 0,73 (0,26) 0,73 0,0002 0,08 (0,12)
igen (0,73- (0,62-1)
Hajas fejbor 0,99)
nem 101 | 0,88 (0,18) 0,94 100 | 0,82 (0,26) 1,00 0,06 (0,12)
(0,86-1) (0,73-1)
18 | 0,73 (0,24) 0,80 0,0287 | 18 | 0,63 (0,33) 0,71 0,0348 0,10 (0,16)
igen (0,52- (0,52-
Palmoplantaris 0,90) 0,86)
nem 219 | 0,85 (0,19) 0,89 2191 0,78 (0,26) 0,80 0,10 (0,16)
(0,79-1) (0,66-1)




98

EQ-5D-5L p érték™ EQ-5D-3L p érték™ | Kiilonbség

5L és 3L
kozott
(atlag SD)
125 ] 0,80 (0,20) 0,87 0,0001 | 126 | 0,72 (0,28) 0,73 0,0003 | 0,09 (0,13)

igen (0,71- (0,62-1)

Korom 0,95)

em | 112[088(0.17) [ 0,94 111 0,82(0,24) | 0,88 0,06 (0,11)

(0,83-1) (0,73-1)
99 | 0,76 (0,21) 0,80 <0,0001 | 99 | 0,66 (0,28) 0,69 <0,0001 | 0,10 (0,13)

igen (0,63- (0,59-

Arthritis psoriatica 0,92) 0,95)
nem 138 | 0,90 (0,15) 0,95 138 | 0,84 (0,22) 1,00 0,06 (0,11)

(0,87-1) (0,73-1)

Klinikai altipusok szima

1

32 |091(0,17) | 1,00 | <0,0001 | 31 | 0,87 (0,20) | 1,00 | <0,0001 | 0,04 (0,09)

(0,88-1) (0,73-1)
9.3 112 | 0,86 (0,18) 0,94 112 | 0,79 (0,26) 0,85 0,08 (0,13)
(0,82-1) (0,70-1)
76 | 0,75(0,21) 0,79 77 | 0,65 (0,27) 0,69 0,10 (0,12)
>3 (0,63- (0,55-
0,89) 0,80)
Terapia
98 | 0,80 (0,21) 0,87 0,0001 | 99 | 0,71 (0,28) 0,73 0,0001 | 0,09 (0,13)
Nem kap kezelést vagy lokalis (0,71- (0,62-1)
0,95)
52 | 0,83(0,18) 0,88 51 [ 0,74 (0,24) 0,80 0,09 (0,13)
Fototerapia vagy szisztémas, nem biologiai (0,74- (0,66-
0,95) 0,88)
C v 87 | 0,90 (0,17) 1,00 87 | 0,84 (0,24) 1,00 0,05 (0,11)
Biologiai terapia (0,87-1) (0,73-1)

* Mann-Whitney teszt vagy Kruskal-Wallis teszt. * A félkovéren szedett értékek statisztikailag szignifikans kiilonbséget mutatnak (p <0,05).



5.3. A betegek sajat allapot és a DLQI altal definiadlt egészségi allapotok

hasznossaganak értékelése

Elsdként megvizsgaltuk a betegek sajat egészségi allapotanak és a hipotetikus
DLQI egészségi allapotok a viszonyat, majd meghataroztuk a hipotetikus DLQI egészségi
allapotok hasznossag értékét, €s ezt kovetden Osszevetettilk a psoriasisban szenvedd

betegek és egy korabbi kutatasbol szarmazé normal populdcid hasznossag értékeit.

5.3.1. A betegek sajat egészségi allapotanak és a hipotetikus DLQI egészségi
allapotoknak az 6sszehasonlitasa

A betegek a vizsgalat soran a sajat egészségi allapotukat hasonlitottdk 0ssze a
hipotetikus DLQI egészségi allapotokkal, ennek eredményeképpen 704 6sszehasonlitas
tortént, mely a betegek sajat egészségi allapotat vetette dssze a hipotetikus, DLQI altal
definialt egészségi allapottal (rosszabb, ugyanolyan, jobb), 10 valasz (1,4%) hianya
mellett. A vizsgalt 6sszehasonlitasok donté tobbségében (ugyanolyan, N = 463, 65,8%)
a beteg realisan itélte meg egészségi allapotat, azaz a sajat egészségi allapotat jobbnak
latta egy elképzelt rosszabb egészségi allapothoz képest, vagy a sajat egészségi allapotat
rosszabbnak véleményezte egy elképzelt jobb egészségi allapothoz viszonyitva.

A betegek sajat egészségi allapotanak alulértékelése — ha a betegek a sajat
egészségi allapotukat rosszabbnak véleményezték egy adott hipotetikus egészségi
allapothoz képest, mely DLQI pontszdmban azonos vagy jobb volt — ritkabban fordult eld
(rosszabb, N =82, 11,6%), mint talértékelése — ha a betegek a sajat egészségi allapotukat
jobbnak lattdk egy bizonyos elképzelt egészségi allapotnal, mely DLQI pontszdmban
azonos vagy rosszabb volt — (jobb, N =159, 22,6%) (11. tablazat).
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11. tablazat: A betegek sajat egészségi allapotanak és a hipotetikus DLQI egészségi

allapotoknak az osszehasonlitasa (N, %)

Egészségi N Sajat egészségi Sajat egészségi Sajat egészségi
allapot allapot korrekt allapot allapot
megitélése alulértékelése tulértékelése
L1 98 64 (65,3%) 9 (9,2%) 25 (25,5%)
L2 101 80 (79,2%) 11 (10,9%) 10 (9,9%)
L3 97 72 (74,2%) 11 (11,3%) 14 (14,4%)
M1 105 63 (60,0%) 8 (7,6%) 34 (32,4%)
M2 102 58 (56,9%) 16 (15,7%) 28 (27,5%)
M3 101 54 (53,5%) 11 (10,9%) 36 (35,6%)
S 100 72 (72,0%) 16 (16,0%) 12 (12,0%)
Osszesen | 704 463 (65,8%) 82 (11,6%0) 159 (22,6%0)

A DLQI pontszdmok 21 beteg esetén megegyeztek a viszonyitdsi ponttal (5 beteg 11
pontos, 11 beteg 6 pontos, 5 beteg 16 pontos DLQI értékkel rendelkezett), 10 valasz
(1,4%) hianya mellett.

Az egészségi allapotok nevénél az L az életmindségre gyakorolt ,large-nagy” hatasnak

felel meg, az M a ,,moderate-mérsékelt” hatasra utal, az S, ,,severe-sulyos” hatast jelol.
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5.3.2. Ahipotetikus DLQI egészségi allapotok hasznossag értékei

A hét hipotetikus egészségi allapot vizsgalata soran 699 (97,9%) érvényes
értékelés tortént, 15 (2,1%) valasz hianyzott (12. tablazat). Mindegyik egészségi allapotot
96-103 alkalommal értékeltek a betegek. A hasznossagok atlaga 0,83 (L1) és 0,91 (M2)
kozott mozgott; M1:0,89 (SD: 0,19), M2: 0,91 (SD: 0,15), M3: 0,85 (SD: 0,20), L1: 0,83
(SD: 0,22), L2: 0,85 (SD:0,22), L3: 0,84 (SD: 0,20), S: 0,84 (SD: 0,20). Négy (0,6%)
alkalommal — L1: 2 (2%), L2: 1 (1%), S: 1 (1%) — kaptunk ,,0” (halallal egyenértékii)
hasznossag értéket és 252 (36,1%) esetben ,,1” (teljes egészség) hasznossag értéket. A
teljes egészség valaszok 30,6% (S) és 44,1% (M2) kozott mozogtak a hipotetikus
allapottol fiiggéen; M1: 39 (37,9%), M2: 45 (44,1%), M3: 34 (34,3%), L1: 34 (33,7%),
L2: 37 (37%), L3: 33 (34%), S: 30 (30,6%).

A hasznossag értékek viszonylag homogénen oszlottak el a hét hipotetikus
egészségi allapot kozott, a 6 pontos allapotok atlaganak tartomanya 0,85-0,91 (SD:
0,15-0,20) kozott, a 11 pontos allapotok atlaganak tartomanya 0,83-0,85 (SD: 0,20-0,22)
kozott helyezkedett el, a 16 pontos allapot atlaga 0,84 (SD: 0,20) volt (12. tablazat).
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12. tablazat: A DLQI adltal definialt egészsegi allapotok idoalku hasznossag értékei

Idoéalku hasznossagok

Egészségi DLQI Halallal Teljes

N* Atlag | Median | egyenértékii | egészség
(SD) | (IQR) (07 (17
hasznossag) | hasznossag)

allapotok | dsszpontszam

083 | 090
L1 11 101 2(2%) | 34(33,7%)
(0,22) | (0,75-1)
085 | 095
L2 11 100 1 (1%) 37 (37%)
(0,22) | (0,80-1)
084 | 093
L3 11 96 0 (0%) 33 (34%)
(0,20) | (0,70-1)
089 | 095
M1 6 103 0(0%) | 39 (37,9%)
(0,19) | (0,90-1)
091 | 095
M2 6 102 0(0%) | 45 (44,1%)
(0.15) | (0,90-1)
085 | 095
M3 6 99 0(0%) | 34(34,3%)
(0,20) | (0,80-1)
084 | 0.0
S 16 98 1(1%) | 30(30,6%)

(0,20) | (0,80-1)

* Mindegyik beteg harom kiilonbozd egészségi allapotot értékelt, randomizalt
sorrendben. Az id6alku valaszok teljes l1étszama 699 volt.
Az egészségi allapotok nevénél az L az életmindségre gyakorolt ,,large-nagy” hatasnak

felel meg, az M a ,,moderate-mérsékelt” hatasra utal, az S, ,,severe-sulyos” hatast jelol.
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A 15, minimalis klinikailag jelentés kiilonbségnél tobb ponttal, tehat
szignifikansan eltér6 DLQI altal definidlt egészségi allapotok kozotti paronkénti
0sszehasonlitasbol 11 alkalommal nem talaltunk statisztikailag szignifikdns kiilonbséget
a hasznossag értékek kozott. Ezen tilmenden, tovabbi hat, azonos DLQI értékkel bird
egészségi allapot paronkénti 6sszehasonlitdsakor egy esetben statisztikailag szignifikans
kiilonbséget észleltiink a hasznossag értékeknél (13. tablazat). Osszegezve elmondhato,
hogy a 21 paronkénti 6sszehasonlitds esetén 12 alkalommal ellentmondast talaltunk a

DLQI pontértékek és a hasznossag értékek kozott.
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13. tablazat: A DLQI dltal definialt egészségi allapotok paronkénti 6sszehasonlitasa

Egészségi DLQI - Egészségi allapotok osszehasonlitasa (p-érték)™™

allapotok | dsszpontszam L1 L2 L3 M1 M2 M3 S
L1 11 101 | - [0,3883 | 0,9387 | 0,0582 | 0,0040 | 0,5382 | 0,7537
L2 11 100 | - - 0,4850 | 0,3862 | 0,0640 | 0,7890 | 0,2336
L3 11 9% | - - - 0,0955 | 0,0082 | 0,6335 | 0,6966
M1 6 103 | - - - - 0,2991 | 0,2252 | 0,0238
M2 6 102 | - - - - - 0,0257 | 0,0011
M3 6 9 | - - - - - - 0,3558

S 16 98 | - - - - - - -

* Mindegyik beteg harom kiillonb6zé egészségi allapotot értékelt, randomizalt
sorrendben. A time trade-off valaszok teljes 1étszama 699  volt.
¥t A félkovéren jelzett értékek a szignifikdns kiilonbség hidnyat jelzik a minimalis
klinikailag jelentds kiilonbségnél nagyobb mértékben eltérd hipotetikus DLQI altal leirt
egészségi allapotok esetén (p <0,05).

** A félkoveér €s alahuzott értek statisztikailag szignifikéans kiilonbséget mutat két azonos
DLQI pontszamu egészségi allapot esetén (p <0,05).

Az egészségi allapotok nevénél az L az életmindségre gyakorolt ,,large-nagy” hatasnak

felel meg, az M a ,,moderate-mérsékelt” hatasra utal, az S, ,,severe-sulyos” hatast jelol.
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5.3.3. A psoriasisban szenvedd betegek és a normal populacid hasznossag
értékeinek 6sszehasonlitasa

A pikkelysomords betegektol nyert hasznossag értékek mind a hét egészségi
allapot esetén magasabbak voltak, mint a normal populéacié esetén (6. abra) [176]. A
kiilonbségek atlaga (ndvekvd sorrendben) a két csoport kozott a hét egészségi allapot
esetén az alabbiak szerint alakult: M2: 0,16, L1: 0,17, L2: 0,21, M3: 0,23, M1: 0,25, L3:
0,25 és S: 0,28 (p <0,001).

A normal populécios mintdn a ,,teljes egészség” (hasznossag = 1) valaszok relativ
gyakorisaga 9,6% ¢és 22,3% kozott valtozott, mig a psoriasisban szenvedé betegek esetén
a tartomany két végpontja 30,6% ¢és 44,1% volt S és M2 egészségi allapot esetén [176].
A pikkelysomoros betegeknél a ,,halallal egyenértéki” (hasznossag = 0) valaszok aranya
a legmagasabb (2%) az L1 koriilményeknél volt, mig a normal populacional az M1 (12%)
allapotnal. A hét egészségi allapot esetében a hasznossdgok atlaga k6zotti maximalis

kiilonbség kisebb volt a beteg, mint a normal populécioban (0,08 vs. 0,19).
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6. abra: A DLQI dltal definidlt egészségi dllapotok dtlagos hasznossag értékeinek
osszehasonlitisa a psoriasisban szenvedd betegek és az dltalanos populacio értékelése

eseten (konfidencia intervallum 95%)

A kiilonbség szignifikancia szintje az 0sszes egészségi allapot esetén p <0,001.

Az altalanos populacid adatait egy korabbi kutatasbol szereztiik (N = 308, atlagéletkor:
27,4, SD: 10,3, n6 = 210, 68,6%, férfi = 96, 31,4%, 2 hianya mellett) [176].

Az egészségi allapotok nevénél az L az életmindségre gyakorolt ,,large-nagy” hatasnak

felel meg, az M a ,,moderate-mérsékelt” hatasra utal, az S, ,,severe-sulyos” hatast jelol.
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6. Megbeszélés

A megbeszélés a kutatas két f6 célkitlizésének megfelelden két részre tagolodik,
az elso része az EQ-5D-3L ¢és az EQ-5D-5L mérési tulajdonsagainak dsszehasonlitasat,
mig a masodik része a DLQI altal definialt egészségi allapotok hasznossag értékelését

foglalja magaban.

6.1. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L mérési tulajdonsagainak
osszehasonlitasa

Kutatasunk soran egyrészrdl az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L mérési tulajdonsagait

elemeztiik psoriasisban szenvedd betegek esetén.

6.1.1. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L pszichometriai elemzése soran kapott
eredmények

Az EQ-5D-5L tobb szempontbol is pontosabb mércének bizonyult az EQ-5D-3L
kérd6ivnél. A két EQ-5D kérddiv egyarant kivaloan teljesitett alkalmazhatdsag
tekintetében. A kitiin alkalmazhatdsagot mutatja, hogy az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L
esetén minddsszesen egy-egy hianyz6 valasz fordult eld. A két kérddiv 6sszehasonlitasat
egy viszonylag jo allapotl betegmintan végeztiik el, igy a sulyosabb éllapotok teriiletére
(ideértve az EQ-5D mindkét verzidjanak a negativ tartomanyat) nem terjedt ki az
Osszehasonlitasunk, ezt tovabbi vizsgalatokban javasolt elvégezni. Az EQ-5D-3L esetén
30, az EQ-5D-5L esetén 86 kiilonb6zd egészségi allapot kertiilt leirdsra a mintdban. Az
EQ-5D-3L index atlagértéke (0,77, SD: 0,26) szignifikdnsan alacsonyabb volt az
EQ-5D-5L index atlagértékéhez (0,84, SD: 0,19) viszonyitva, az EQ VAS éatlaga 72,46
(SD: 20,27) volt (5. tablazat). A legtobb EQ-5D-3L értékkészlet alapjan nem keriilnek
betegek a 0,8 és 1,0 kozotti értéktartomanyba, amely mérési artefactum képzdédéséhez
vezet, melyhez hasonléan a 0,3 és 0,5 kozotti intervallum is kevéssé haszndlatos
EQ-5D-3L esetén. Az irodalomban fellelhetd tobbi kutatdssal dsszhangban mindkét
értéktartomany az EQ-5D-5L altal benépesitett volt, azonban a 0,5 és 0,8 kozotti tertilet
jobban volt mérhet6é az EQ-5D-3L verzidval (5. abra) [183, 225].
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A plafonhatas vizsgalatakor a leginkabb és a legkevésbé érintett egészség
dimenziok azonosak voltak mindkét esetben a deskriptiv rendszerekben. A panaszmentes
betegek ardnya az EQ-5D-3L ¢és az EQ-5D-5L esetén az Onellatas dimenzidban volt a
legmagasabb (85,7% ¢és 81,9%), mig a fajdalom/rossz kdzérzet a legalacsonyabb (49,6%
¢s 46,6%), a tobbi harom dimenzid értéke ezek kozott helyezkedett el (6. tablazat).

Az inkonzisztencia — mely az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L valaszok kozotti
legalabb két valasz fokozatnyi eltérést jelentette — alacsony volt, és csak a betegek egy
Kisebb alcsoportjaban (16%) jelentkezett. Megjegyzendd, hogy az inkonzisztens
valaszparok ardnya az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L 0sszehasonlitidsaban a
szorongas/lehangoltsag/depresszié dimenzidban volt a legmagasabb (6,3%), melyben
részben szerepet jatszhat az angol ,,depression” eltérd forditasa a két EQ-5D verzidoban
(lehangoltsag vs. depresszid) (7. tablazat).

Az EQ-5D-5L index minden dimenzidjaban szignifikdnsan javult az abszolut
informativitds, mig a relativ informativitds a mozgékonysag, Onellatas, szokasos
tevékenységek dimenzidban, felvetve ezzel a fajdalom/rossz kozérzet, és a
szorongas/lehangoltsag/depresszio extra szintjeinek kevésbé hatékony alkalmazasat (8.
tablazat).

A két EQ-5D mérce és a PASI, a DLQI kozotti, illetve az EQ-5D-5L kérddiv és
az EQ VAS kozotti korrelacio mérsékelt volt, mig az EQ-5D-3L kérddiv és az EQ VAS
kozott mérsékelttel hatdros, erds korrelacié mutatkozott, mely Osszességében egy jo
konvergens validitast, érvényességet mutat (9. tablazat).

Mindkét EQ-5D verzi6 alkalmasnak bizonyult a nem, a legtobb klinikai altipus
(EQ-5D-5D: 5/7 vs. EQ-5D-3L: 4/7), a klinikai altipusok szama, a terapia alapjan valod
elkiilonitésre, de egyik sem volt alkalmas a korcsoportok szerinti differencialasra. A
koromtiinet, a fejtetd lokalizacid és az arthritis psoriatica jelenléte eredményezte a

legmagasabb kiilonbséget (10. tablazat).

6.1.2. A kutatasi eredményeink 6sszehasonlitdsa a nemzetkdzi tudomanyos
szakirodalommal
Bizonyitasra kertilt, hogy az EQ-5D-5L jobban teljesit a két mérce kozotti

0sszehasonlitasban az alacsonyabb plafonhatés, a jobb abszolut informativitas és a PASI
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indexszel vald szorosabb korrelacio teriiletén. Mindazonaltal az EQ-5D-3L kis fokban
szorosabb korrelaciot mutatott EQ VAS indexszel.

az eddigi vizsgalatok kozott (a korrelacids koefficiens tartomanyanak két szélso értéke a
korabbi vizsgalatokban -0,12 és -0,43 volt). Kutatasunkban ez utobbihoz kozeli értékeket
kaptunk mindkét kérddiv verzidval (EQ-5D-3L: -0,419 vs. EQ-5D-5L: -0,460), mely
felvetette a nem vizsgalt tényezok (pl.: psoriasis altipus, terapia) meghatarozé szerepét
[205, 206, 226, 227].

Mivel EQ-5D mérési eredményekre egyre nagyobb sziikkség van a
koltség-hatékonysagi elemzések iranti igények novekedése miatt, célszerlinek latszik
kohorszokban és betegregiszterekben is regisztralni az EQ-5D adatokat, hiszen PASI
index értékekbdl csak jelentds bizonytalansdg mellett lehet becsiilni a hasznossag
értékeket. Koltség-hatékonysagi modellekben a hasznossag értékeket tobb esetben mas
mércébodl (PASI, DLQI) szamoljak ki, a mércék kozotti fiiggvénykapcesolat (mapping)
alapjan azonban azt talaltdk, hogy ez jelent6sen befolyasolta az elemzés eredményét [228-
233]. Ugyanakkor tovabbi vizsgalatok sziikségesek a magyarazd valtozok jobb
megértésére. Egy friss, multicentrikus vizsgalatban, melyben Magyarorszag is részt vett,
azt talaltak, hogy a betegek jolléte szempontjabol olyan tényezok, mint a viszketés vagy
a borgyogyasszal valo elégedettség, jelentds szereppel bir psoriasisban [234].

Vizsgalatunk aldtdmasztja egy masik, psoriasisos beteganyagon végzett kutatas
eredményeit — melynek eredményeit kutatocsoportunkkal parhuzamosan publikaltdk —,
illetve tovabbi ismeretekkel szolgal [163]. Yfantopoulos és munkatarsai felvetették, hogy
az EQ-5D-5L mérce elényben részesitendé az EQ-5D-3L indexszel szemben psoriasisos
betegek esetén, mivel kis fokban jobb teljesitményt észleltek a plafonhatés
csokkenésében, az abszolut informativitds novelésében, a konvergens €s az ismert
csoportok szerinti validitas javulasaban [163]. A szerzOk azonban az EQ-5D-5L indexet
csupan plakkos psoriasisban szenvedd, lokalis kezelést elkezdd betegek esetén vizsgaltak
[163]. Jelen kutatasunk mintaja sokkal inkabb hiteles bizonyitékot szolgaltat, hiszen
szamos psoriasis altipus és az egész terdpids paletta involvaldsaval hilen tiikrozi a
erdssége, hogy a betegség sulyossdganak a meghatarozasahoz a pontosabban validalt és

joval részletesebb adatokat szolgaltatdé PASI indexet alkalmaztuk és nem a Physician
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Global Assessment (PGA) indexet [235, 236]. Mindezeken tal a kutatasunk tovabbi
1ényeges modszertani eldnyoket tartalmaz. Korabbi vizsgalatok, beleértve a Yfantopoulos
¢s munkatarsai tanulmanyat, egy eldzetes EQ-5D-5L értékkészletre tamaszkodott,
melynek alapjat egy EQ-5D-3L ¢és egy EQ-5D-5L kozotti kereszt algoritmus képezte
[163, 188]. Ezzel ellentétben, kutatasunk modszertanaban gy keriilt a két EQ-5D kérdéiv
Osszehasonlitasra, hogy az eredeti, azonos, Egyesiilt Kiralysagbol/Anglidbdl szdrmazé
értékkészletet hasznaltuk mind az EQ-5D-3L, mind az EQ-5D-5L esetén [184, 189]. Az
EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L kozotti kiilonbségek atlaga részben a deskriptiv rendszerben
jelolt betegvalaszok tulajdonsagaibol, részben az alkalmazott értékkészletbol
szarmaztathatd. Az EQ-5D-5L értékkészlet ilyen modon torténd 1étrehozésanak
modszertana 1ényegesen kifinomultabb az EQ-5D-3L indexhez viszonyitva. Mivel az
értékkészletek orszagrol orszagra valtoznak, mas értékkészlet eltérd eredményhez
vezetett volna. Janssen és munkatirsai az Egyesiilt Kiradlysadg értékkészletében az
EQ-5D-3L ¢s az EQ-5D-5L kozott kisebb kiilonbséget talalt, mely feltételezi, hogy a
betegség-specifikus aspektusok is hatast gyakorolhatnak ez eredmény alakulasara [225,
237]. A hasznossag értékek kozotti szignifikdns kiilonbség jelzi, hogy az esetleges
késébbi QALY nyereségek vizsgalatanal a két mérce korrekciok nélkiill nem

helyettesithetd egymassal.

6.1.3. Limitaciok

Eredményeink értékeléséhez fontos figyelembe venni a kutatdsunk limitacioit.

Elsésorban, kutatasunk keresztmetszeti jellege miatt nem nyilt lehetdség a
reszponzivitas és a megbizhatosag elemzésére.

Misodsorban, az eredményeink altalanosithatésaga korlatozott, mivel a felmérés
egyetlen egyetemi klinikdn tortént. A beteganyag tulajdonsagai (tobbségében férfi
valaszadok, korban illesztett altalanos populdcids normandl magasabb edukaltsagi fok)
feltételezi a véletlen kivalasztasi torzitas jelenlétét [120, 121, 238]. Mindazonaltal ilyen
jellegli ardnytalansag a betegek némely csoportjaban szdmos regiszterben fellelhetd [239-
241].

Harmadsorban, a magyar hasznossagi sulyok hianydban az Egyesiilt

Kiralysag/Anglia értékkészletét hasznaltuk.
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Negyedsorban, a negativ index értékkel rendelkezd betegek aranya rendkiviil
alacsony (4 6, 1,7%) volt az EQ-5D-3L index esetén, illetve nem volt az EQ-5D-5L
kérdbivnél, igy felmeriil, hogy a legstlyosabb betegeket nem sikeriilt involvalni a
felmérés soran. Ennél fogva az eredményeink az EQ-5D-5L kérdéiv alsobb

tartomanyaiban kortiltekintéssel kezelendok.

6.1.4. Lehetséges tovabbi kutatasi irdnyok

Az EQ-5D-5L kifejlesztése soran kis foka nyelvi revizid tortént, igy az
»anxiety/depression” magyar forditasa az EQ-5D-3L esetén szorongas/lehangoltsag, az
EQ-5D-5L esetén szorongés/depresszio lett. A depresszio, a tobbi orszdghoz hasonldéan
hazankban is részben egy orvosi diagndzis, mely negativ érzéseket valthat ki a betegek
jelentés részEébdl, ugyanakkor a koznyelv is hasznélja olyan esetekben, amikor a
depresszid orvosi diagnozisa nem allithato fel. A valtoztatas célja a nyelvi verzidk
harmonizaldsat szolgélta, emellett az EQ-5D-5L jdl teljesitett a kognitiv beszdmolo
tesztek (cognitive debriefing test) soran (EuroQol Group-pal tortént személyes
kommunikécio). Javasoljuk a depresszid kifejezés tovabbi vizsgalatokban valo
megfigyelését, és a (félre)értelmezés potencidlis szerepének analizéldsat, akarcsak a
valaszadok egyidejii mentélis egészségi miiveltségének felmérését. Tapasztalataink mas
orszagok szamara is hasznosak lehetnek, ahol a deskriptiv rendszerben hasonlo,
fogalmazasbeli valtoztatasok torténtek.

A psoriasisban szenvedd betegek szélesebb spektrumt, esetlegesen nagyobb
mintdn végezhetd tovabbi vizsgalata sajat eredményeinket aldtdmaszthatja, és tovabb
finomithatja. Megemlitendd, hogy a koézelmultban az EQ-5D-5L kérddivre egy
psoriasis-specifikus kisérleti verzio, az EQ-PSO kifejlesztése tortént meg, mely két
tovabbi dimenzidt tartalmaz (bor irritacid és Onbizalom) [90]. Felmeriilhet, hogy az
EQ-PSO terdpias valasz tekintetében jobban teljesit az EQ-5D-5L kérddivnél, ez iranyban
tovabbi vizsgalatok sziikségesek [242]. A jovdbeli vizsgalatok soran az EQ-5D-5L ¢és az
EQ-PSO részletes, kozvetlen Osszehasonlitdsa nagyon hasznos lenne, amibdl jobban
megismernénk a két index mérési tulajdonsagait. Ajanljuk tovabba a tarsbetegségek,
kiilonos tekintettel az arthritis psoriatica kapcsolatdnak vizsgalatat az EQ-5D verzidihoz,

hiszen ezek jelentGs terhet jelentenek az altalanos egészségi allapotra.
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6.2. A DLQI dltal definialt egészségi allapotok hasznossag értéke

Kutatasunk masik célkitlizése volt psoriasisban szenvedé betegeken annak a
megel6z6 vizsgalatnak a kiterjesztése ¢és tovabbvitele, melyet korabban normal
populadcios mintan végeztiink Magyarorszagon, €s amely diszkrepanciat talalt a DLQI

Osszpontszamok és a hasznossag értékek kozott [176].

6.2.1. A DLQI altal definiadlt egészségi allapotok hasznossag értékelése soran
kapott eredmények

A hasznossag értékeket idéalku modszer segitségével hét, a DLQI altal definialt
egészségi allapotra hataroztuk meg. A hipotetikus egészségi allapotok dsszesitett DLQI
pontszamaiban 1évé nagy kiilonbségek ellenére a hasznossag értékek nagyon kozel
helyezkedtek el egymashoz. A legnagyobb differencia a psoriasisos betegek esetén 0,08
volt egy 0 és 1 kozotti értéktartomanyban elhelyezked6 skalan (6. abra). Irodalmi adatok
alapjan az adott betegséggel terhelt egyének hajlamosak kevésbé sulyosan értékelni
ugyanazt a statuszt (magasabb hasznossag pontszamokat adnak), mint az egészségi
allapotukban nem terhelt tarsaik. Mindezeknek szamos oka lehet; a betegek
hozzaszoknak az allapotukhoz, a beteg és a normal populacio eltéréen értelmezheti a
hipotetikus egészségi allapotokat, vagy az egészséges emberek nem veszik figyelembe a
szamukra ismeretlen egészségi allapotok nyilvanvald aspektusait [178-182]. Ezzel az
altalanos és széles korben jelentett jelenséggel egyetértésben mind a hét hipotetikus
egészségi allapot esetében magasabb hasznossagi atlagokat kaptunk psoriasisban

szenvedd betegeket vizsgalva, mint a normal populacios minta esetén.

6.2.2. A kutatasi eredményeink 0Osszehasonlitasa a nemzetkdzi tudomanyos
szakirodalommal

Vizsgalatunk meger6siti egy korabbi, normal populacion lefolytatott kutatas
eredményét, mely a DLQI értékek ¢és a hasznossdg pontszdmok kozott talalt
diszkrepanciat [176]. A kiilonbségek a populacids norma és a betegek nézOpontjainak
eltérd voltabol ered. Kovetkeztetésképpen, a DLQI klinikai gyakorlatban valé hasznalata
torzithatja a pikkelysomoros betegek hétkoznapi egészségi értékelését, akarcsak a
mindennapok soran hozott orvosi dontéshozatalt. Eldszor, két psorasisban szenvedd

beteg, akiknek DLQI pontszamuk a minimalis klinikailag jelentds kiilonbségnél nagyobb
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mértékben kiilonbozik, azonos egészséggel 0sszefliggd ¢letmindséggel rendelkezhetnek.
A klinikai gyakorlatban ez a kozépsulyos, sulyos psoriasis aluldiagnosztizalasahoz
vezethet a PASI> 10, de DLQI <10 altal jellemzett betegek kozott, ezért
megkérdojelezheti a betegek szisztémas kezelésre, kiillondsen biologiai terapiara vald
kivalasztasat. Utobbi kiilonosen fontos, hiszen a pikkelysomords betegek korében az
alexitimia (szavak hidnya az érzelmek leirasara) prevalencidja magas. Egy nemrégiben
késziilt nemzetkdzi multicentrikus vizsgalat az alexitimia el6forduldsat 25% koriil jelezte
psoriasisos betegek esetén [243]. Mivel ezek a betegek gyengébb képességgel
rendelkeznek az érzelmeik kifejezésében, alulértékelhetik sajat egészséggel Osszefiiggd
¢letmindség csokkenésiiket a DLQI kitdltése soran, annak ellenére, hogy szamos DLQI
elem kapcsan magas fokl problémdjuk van. Masodszor, szamos eurdpai orszagban a
szisztémds kezelések terapids vélasza inadekvatnak mindsiil PASI 75%-0s csokkenés
alatt vagy PASI 50%-os csokkenés alatt és 5 pontos DLQI érték csokkenésének el nem
érése esetén [169]. Eredményeink felvetik, hogy hogy a DLQI pontszamok 5 vagy akar
10 pontos csokkenése nem feltétleniil tarsul egészséggel Osszefiiggd ¢életmindség

nyereséghez.

6.2.3. Limitaciok

Kutatasunknak néhany figyelembe veendd limitacidja a kdvetkezo.

Els6sorban, a betegek harmada (68 6, 29%) ,,non-trader” volt, azonban ez az
érték nem kiemelkedden magas mas id6alku hasznossagok értékekkel (2-58%)
Osszevetve [244].

Masodsorban, a vizsgalt minta atlagos életkora 47 év volt, és feltehetéen a 10 éves
1dokeret tul rovidnek bizonyult a legtobb betegnek a statisztikailag varhat6 élettartamuk
fényében.

Harmadsorban, a normal populacioval valdo Osszehasonlitds korlatait kell
megemliteniink. Az egyszerlibb értelmezhetdség kedvéért az iddalku hasznossagok
értékelése soran szerkezetbeli egyszerlisités tortént a korabbi vizsgéalathoz képest. A
normal populacio tagjai kozott egy igazi, valasztas alapu (choice-based) dontést lattunk,
mig jelen vizsgalat keretében a betegeket az illesztett indifferencia (matching
indifference) érték direkt megadasara kértiik fel. A két csoport Osszehasonlitasakor

tudnunk kell, hogy a két indifferencia kutatasi eljards befolyasolhatja a szerzett
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hasznossag értékeket [209]. Megemlitendd, hogy a hipotetikus egészségi allapotok nem
voltak a psoriasisra specifikusak, igy a normal populacié tagjai szamos borgyogyaszati
allapotot elképzelhettek, azonban nagyon valdszini, hogy a pikkelysomords betegek a
sajat betegségiik tiineteit vizualizaltak az egészségi allapotok olvasasakor. Tovabba,
mintegy 20 évnyi differencia volt a normal és a psoriasisban szenvedd populacié (atlag
27 év vs. 47 év) kozott. Mindazonaltal a bemutatott betegek életkora nagyon gyenge

korrelaciot mutatott a hasznossag értékekkel (r = 0,16, p <0,001).

6.2.4. Lehetséges tovabbi kutatasi irdanyok

A DLQI az els6 bérgyogyaszat-specifikus, egészséggel dsszefliggd életmindség
mérésére alkalmas eszkdz, mely vildgszerte bedgyazodott tgy a kutatasba, mint a klinikai
gyakorlatba [2, 245]. Egy egyszerii, konnyen hasznalhat6 eszkdz, néhany percet igénybe
vevo atlagos kitdltési idovel. A DLQI tobb, mint 100 nyelven elérhetd, és 30-nal is tobb,
kiilonb6z6 borgyogyaszati betegségben hasznaltdk [62]. A DLQI 20 évben nyert széles
tapasztalati skéldja predesztinalja a klinikai dontéshozatalban viszonyitasi alapként
torténd hasznalatara pikkelysomor esetén. Mindazonaltal a DLQI kérddivet szamos
perspektivabol éré kritikdk novekvd szdma sem hagyhato figyelmen kiviil, jelen
kutatdsunk is erre hozott ujabb bizonyitékokat. A DLQI dontden a napi aktivitast €s a
fizikai akadalyoztatottsagot méri, azonban kevés elem foglalja magaban a bdrbetegség
pszicholdgiai hatasait, mely alacsony konceptudlis validitdshoz vezet a mentalis
egészségre nagy terhet jelentd dermatoldgiai betegségek esetén [195, 197]. Szamos
tanulméany ramutatott, hogy a DLQI kérddiv egyes elemei kozotti kiillonbségtétel nem
megfeleld (differential item functioning) és megkérdéjelezik a kérddiv unidimenzionalis
természetét (id est a mérce szamos eleme egymastol fiigg) [197-200, 246-249]. Ezeken
tal néhany elemre adott valasz olyan kiilsé tényezoktol fiigghet, mint az €életkor, a nem, a
diagnozis és a nemzetiség [181, 197-199, 246, 249]. Raadasul a DLQI pontozoi
utmutatojat (pl.: mind a ,,nem”, illetve a ,,nem vonatkozik Onre” valaszhoz 0 pontot
rendel, azonban utobbi stlyos betegséget is jelezhet) irodalmi adatok pontatlannak
talaltak [250].

Az eldzetes kritikdk €s a vizsgalatunk sordn talalt (1j eredmények fényében — két
beteg, akiknek a DLQI pontszama minimalis klinikailag jelentés kiilonbségnél nagyobb

mértékben kiilonbozik, azonos egészséggel Osszefiiggd életmindséggel rendelkezhet —
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cyey

DLQI klinikai értékelésének feliilvizsgalatat pikkelysomoros betegek esetén.
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7. Kovetkeztetések

Jelen fejezet a hipotézisek vizsgalatanak eredményeit, illetve az 0j tudomanyos

eredmények Osszefoglalasat tartalmazza.

7.1. A hipotézisek vizsgalatanak eredményei

Kutatdsunk sordn az aldbbi hipotézisekre kerestem a valaszt, a vizsgalat

eredményei alapjan az aldbbi kovetkeztetésekre jutottam:

1) Az EQ-5D dltalanos életmindség kérddiv ujabb, tovabbfejlesztett (EQ-5D-5L)
valtozata jobb pszichometriai tulajdonsagokkal bir pikkelysomorben, mint az
eredeti (EQ-5D-3L):

a. Jobban teljesit plafonhatas és informativitas tekintetében.

Az EQ-5D-5L jobban teljesitett plafonhatas tekintetében az EQ-5D-3L indexszel
valo Osszehasonlitas soran az EQ-5D négy dimenzidjaban. Mozgékonysag, onellatas,
szokéasos tevékenységek, fajdalom/rossz kozérzet vonatkozasaban az EQ-5D-5L
alacsonyabb értéket vett fel régebbi (EQ-5D-3L) tarsahoz képest. EQ-5D-3L
szorongas/lehangoltsadg/depresszio teriiletén bizonyult jobbnak.

Az abszolut informativitas (Shannon index, H’) mind az 6t, illetve a relativ
informativitds (Shannon Evenness index, J’) mozgékonysag, oOnellatds, szokasos
tevékenységek dimenzidjaban az EQ-5D-5L mérce értéke magasabb volt az EQ-5D-3L
pontszdmanal, igy jobb altaldnos életmindség mércének bizonyult. EQ-5D-3L relativ
informativitas vonatkozasaban, fajdalom/rossz kozérzet,

szorongas/lehangoltsadg/depresszio teriiletén bizonyult jobbnak.
b. Szorosabb korreldciot mutat a PASI és a DLQI indexekkel.

A PASI mind az 6t dimenzidban jobb konvergens validitast mutatott az

EQ-5D-5L, mint az EQ-5D-3L esetén.
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A DLQI és a két EQ-5D kérddiv vonatkozasaban az EQ-5D-5L bizonyult jobbnak
a mozgékonysag, Onellatas, szokasos tevékenységek, mig EQ-5D-3L fijdalom/rossz
kozérzet, szorongas/lehangoltsag/depresszio tekintetében.

Az EQ VAS és az EQ-5D-3L a szokasos tevékenységek dimenzio kivételével jobb
konvergens validitast jelzett mozgékonysag, Onellatds, fajdalom/rossz kozérzet,
szorongas/lehangoltsag/depresszid teriiletén.

Meérsékelt foka korrelaciod volt megfigyelhetd a borgyogyaszati mércék (PASI,
DLQI) és mindkét EQ-5D index, illetve az EQ VAS és az EQ-5D-5L kozott.
Mindazonaltal az EQ-5D-5L korrelacioja DLQI és EQ VAS esetén gyengébbnek
bizonyult, mint az EQ-5D-3L esetén. Az EQ VAS és az EQ-5D-3L koz6tt erds korrelaciot
detektaltunk. EQ-5D-5L esetében kevésbé javasolhatd, hogy az EQ VAS alapjan
becstiljék meg az EQ-5D-5L index értéket, mint az EQ-5D-3L esetében.

C. Jobban teljesit az ismert csoportok szerinti validitas vizsgalatakor.

Az ismert csoportok szerinti validitast az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L szerint
vizsgaltuk, mindkét verzié alkalmasnak bizonyult a nem, a legtobb klinikai altipus
(EQ-5D-5D: 5/7 vs. EQ-5D-3L: 4/7), a klinikai altipusok szama, a terapia alapjan vald
elkiilonitésre, de nem volt szignifikans kiilonbség az életkor szerinti differencialas soran.
A koromtiinet, a fejtetd lokalizacid €s az arthritis psoriatica jelenléte eredményezte a
legmagasabb kiilonbséget az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L esetén. A kiilonbség a
kezelésben nem részesiilo, a fototerdpias vagy a szisztémads, nem biologiai €s a biologiai
kezelésben részesiilok esetében egyarant bizonyitdsra keriilt mindkét kérddivvel

kapcsolatban.

2) A DLQI  bérgyogydszat-specifikus  életminéség  mérce  validitdsa

megkérdojelezheto pikkelysomor betegségben:

a. Kiilonbozoé dsszpontszamu, a DLQI 10 elemével leirt allapotokat

hasonlonak,  azonos  dsszpontszamu  dllapotokat  szignifikansan

kiilonbozonek itélnek meg a psoriasisban szenvedo betegek.
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A 15, minimalis klinikailag jelentds kiilonbségnél nagyobb mértékben, azaz
szignifikansan eltérd6 DLQI &ltal definiadlt egészségi allapotok kozotti paronkénti
0sszehasonlitasbol 11 alkalommal nem talaltunk statisztikailag szignifikéns kiilonbséget
a hasznossag értékek kozott. Ezen tulmenden, tovabbi hat, azonos DLQI értékkel biro
egészségi allapot paronkénti 6sszehasonlitdsakor egy esetben statisztikailag szignifikans
kiilonbséget talaltunk a hasznossag értékeknél. Osszegezve elmondhatd, hogy a 21
paronkénti Osszehasonlitas esetén 12 alkalommal eltérést detektaltunk a DLQI

pontértékek és a hasznossag értékek kozott.

b. A psoriasisban szenvedd betegek dltalaban jobbra értékelik a DLQI dltal
leirt allapotokat, mint az dltaldanos populacio.

A pikkelysomoros betegektdl nyert hasznossag értékek mind a hét egészségi
allapot esetén magasabbak voltak, mint a normal populacid esetén. A normal populacios
mintan a ,teljes egészség” valaszok 9,6% ¢és 22,3% kozott valtozott, mig a psoriasisban
szenvedd betegek esetén 30,6% ¢és 44,1% kozott mozgott. A hét egészségi allapot
esetében a hasznossagok atlaga kozotti maximalis kiilonbség kisebb volt a beteg, mint a

normal populaciéban (0,08 vs. 0,19).

7.2.  Ujtudomanyos eredmények

A psoriasisos beteganyagon végzett kutatas 0j tudomanyos eredményei a

kovetkezo6k.

A nemzetkozi szakirodalomban elsék kozott végeztiik el az EQ-5D-3L és az
EQ-5D-5L kérddivek pszichometriai elemzését, a mérési tulajdonsagok dsszehasonlitasat
psoriasisban szenvedd betegek esetén. A vizsgalat soran bizonyitast nyert, hogy az
EQ-5D-5L jobban teljesitett az EQ-5D-3L indexnél az alacsonyabb plafonhatas, a jobb
abszolut informativitds és a PASI indexszel vald szorosabb korrelacid tekintetében.
Azonban az EQ-5D-3L kis fokban szorosabb korrelaciot mutatott EQ VAS indexszel.

Kutatasunk alatamasztja egy — a hazai beteganyagon végzett vizsgalatunkkal
parhuzamosan zajlé, de attol teljesen fiiggetlen — masik, Gordgorszagban pikkelysomoros
betegek korében végzett kutatas eredményeit, mely plafonhatas csékkenést, abszolut

informativitds novekedést, konvergens €s ismert csoportok szerinti validitas javulést
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detektalt EQ-5D-5L esetén. A gorogorszagi kutatasba azonban csak plakkos psoriasisban
szenvedo, lokalis kezelést elkezdé betegeket vontak be, a betegség stlyossaganak a
meghatarozasahoz a klinikai vizsgalatokban hasznalatos Physician Global Assessment
(PGA) adminisztraltak, emellett egy el6zetes EQ-5D-5L értékkészletre tdmaszkodtak
[163].

A hazai kutatasunk mintaja véleményiink szerint jelent6sen hitelesebb
bizonyitékot szolgaltat, hiszen szamos psoriasis altipus, az egész terapias paletta
involvalasaval jobban tiikrozi a mindennapi klinikai betegellatas populaciojat, illetve
elénylink, hogy a betegség sulyossaganak a meghatarozasahoz a pontosabban validalt és
joval részletesebb adatokat szolgaltato PASI indexet alkalmaztuk. Mindezeken tal a hazai

modszertanunkban az eredeti, azonos, Egyesiilt Kiralysagbol/Angliabol szarmazo

hasznossag értékkészletet hasznaltuk mind az EQ-5D-3L, mind az EQ-5D-5L esetén.

A nemzetkozi szakirodalomban elsdként tiiztiik ki célul a psoriasisban szenvedd
betegek korében annak a megel6z6, hazai, normal populdcion végzett kisérletnek a
tovabbvitelét, amely diszkrepanciat taladlt a DLQI Osszpontszdmok és a hasznossag
értekek kozott [176].

A kutatas a betegek dont6 tobbsége a sajat egészségi allapotat korrekten itélte meg
a hipotetikus, DLQI altal definialt egészségi allapothoz képest, illetve korabbi irodalmi
megfigyelésekkel 0sszhangban a pikkelysomords betegektdl nyert hasznossag értékek
mind a hét egészségi allapot esetén magasabbak voltak, mint a normal populacié esetén.

Kutatasunk soran bizonyitasra kertilt, hogy azonos DLQI 0sszpontszamu betegek
életmindsége szignifikdnsan eltérhet, illetve a minimalis klinikailag jelentds
kiilonbségnél nagyobb pontszamban eltéré DLQI 6sszpontszamu betegek életmindsége
azonos lehet. Mindez a kozépsulyos, stlyos psoriasis aluldiagnosztizalasahoz vezethet a
PASI> 15 vagy BSA> 15 és DLQI <10 kritériumnak megfeleld betegek kozott,
ennélfogva eredményeink megkérddjelezhetik a DLQI kdzponti szerepét a szisztémas,

kiilondsen bioldgiai terapidra valo kivéalasztasban.
Kutatasunk jelentds egyéni (betegek) €s tarsadalmi relevanciaval is rendelkezik.

A vizsgalatunk egyrészt fontos 0j informdciokkal szolgédl egy 0j altaldnos egészseégi

allapot mérce (az EQ-5D-5L) mérési tulajdonsagair6l, amellyel pontosabba tehetok a
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psoriasis kezelés soran elért egészségnyereség mérések és az 0j terapiak finanszirozasaval
kapcsolatos dontések. Masrészt kutatasunk egy széles korben hasznalatos, a klinikai és
finanszirozoi dontéshozatalban egyarant kulcsszerepet jatszo borgyogyaszati életmindség
mérce (DLQI) validitasi problémaira vilagit ra psoriasisban. Eredményeink ismeretében
a psoriasis betegség sulyossaganak megallapitasa és a finanszirozas megitélésének
megfelelosége a DLQI alapjan egyarant kétségessé valik, igy tarsadalmi szinten felveti a
nem koltség-hatékony forrasallokacié lehetdségét. Vizsgalatunk az értékes eredmények
mellett szamos 0j fontos kérdést is felvet. Tovabbi kutatasi iranyként felmeriil a vizsgalt
betegpopulacio Kkiterjesztése, az EQ-5D-5L mdés mércékkel vald Osszehasonlitasa,
kovetéses vizsgalatokban torténd tovabbi pszichometriai elemzése, illetve a psoriasis
¢letmindségre gyakorolt hatidsanak vizsgdlatakor DLQI mellett kiegészitd mérce
alkalmazasanak sziikségessége iS. Remélem a jov6ben lesz lehetdségem ezen teriiletek
vizsgalatara annak érdekében, hogy tovabb javuljon a psoriasisos betegek gondozasa,
terapidhoz vald hozzaférése, ezek eredményeként az €letmindsége és a munkaképessége,
csokkenjen a psoriasis betegség okozta teher a paciensek, a csaladjaik és a tarsadalom
szdmara. Kollégdimmal végzett kutatomunkdmmal ehhez kivantam, ha szerény

mértékben is, hozzéjarulni.
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8.  Osszefoglalds

A psoriasis felndttkori prevalencidja hazankban 2% korili, azonban
Magyarorszagon a pikkelysomords betegpopulacio egészségi allapota, életmindsége
kevéssé ismert. A psoriasis egészséggel Osszefliggd életmindségre gyakorolt hatdsa
jelentés, melynek hatterében a bortiinetek, az iziileti panaszok, a tarsbetegségek és a
pszichoszocialis terhek allnak. Az altalanos egészségi allapot, illetve hasznossagértékek
mérésére az EQ-5D index, a hasznossag vizsgalatara az idoalku modszer, az életmindség
monitorozasara a bérgydgyaszat-specifikus Bérgyogyaszati Eletmindség Index (DLQI),
a betegsulyossag értékelésére a Psoriasis Area Severity Index (PASI) alkalmazhato.
Utobbi két index (DLQI, PASI) a pikkelysomor terapidk finanszirozasaban is
meghatarozo, igy ezeknek validitasa kiemelt jelentdségli. A mért index értékek emellett
egészség-gazdasagtani szempontbdl is fontosak, mivel koltség-hatékonysagi vizsgalatok
alapjaiként részt vesznek az egészségpolitikai dontések elokészitésben.

Célkitlizéslink kozé tartozott az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L kérdéivek mérési
tulajdonsagainak Gsszehasonlitasa pikkelysomords betegeken, illetve idéalku modszer
hasznalataval a betegek sajat allapot és a DLQI altal definialt egészségi allapotok
hasznossagéanak értékelése.

A Semmelweis Egyetem, Boér-, Nemikortani és Boronkologiai Klinika és a
Budapesti Corvinus Egyetem, Egészségiigyi Kozgazdasagtan Tanszék kozotti
egylttmiikodés keretében 2015 szeptembere és 2016 juniusa kozott 238 beteg
részvételével keresztmetszeti kérddives felmérés tortént psoriasisos betegek korében. A
kutatas soran az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L, a DLQI, illetve a PASI mércéket vizsgaltuk.

Kutatasunk soran megallapitast nyert, hogy az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L mérési
tulajdonsagait psoriasisos betegeken Osszehasonlitva, az EQ-5D-5L alkalmasabb az
altalanos egészségi allapot €s életmindség mérésére (pl.: csékkend plafonhatés, javulo
informativitas), mint az EQ-5D-3L. Eredményeink kozott tovabba szerepel, hogy a
minimalis klinikailag jelentds kiillonbségnél nagyobb mértékben eltéré DLQI értékek az
¢letmindségre azonos hatast gyakoroltak, illetve azonos DLQI értékkel bird egészségi
allapotok hasznossag értékeknél statisztikailag szignifikans kiilonbséget talaltunk.

Mindez a kozépsulyos vagy stlyos psoriasisban szenved6 betegek esetén nem

megalapozott klinikai és finanszirozo6i dontésekhez vezethet.
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Summary

Psoriasis prevalence among adults is 2% although health status and health-related
quality of life (HRQoL) of patients with psoriasis in Hungary are understudied. The effect
of psoriasis on HRQoL is significant, due to skin symptoms, joint complaints, associated
comorbidities and psychosocial burdens. EQ-5D questionnaire assesses general aspects
of health and health utilities, time trade-off (TTO) measures health utilities, the
dermatology-specific Dermatology Life Quality Index (DLQI) evaluates the HRQoL and
Psoriasis Area Severity Index (PASI) rates the disease severity of psoriasis. The latter two
indeces (DLQI, PASI) play key role in medical and reimbursement decision making
eligibility criteria, thus their validity is essential. Measured index values are also
important from a health-economical point of view, as they are involved in the preparation
of health policy decisions as the basis for cost-efficiency analyses.

Our aim was to scrutinize the maesurement properties of the EQ-5D-3L and the
EQ-5D-5L questionnaires in patients with psoriasis and to measure the health utility
values of the psoriasis patients and of the hypothetical DLQI defined health states by
using time trade-off method.

In close cooperation between Department of Dermatology, Venereology and
Dermatooncology, Faculty of Medicine, Semmelweis University and the Department of
Health Economics, Corvinus School of Economics, Corvinus University of Budapest
between September 2015 and June 2016, a cross-sectional survey was carried out among
238 psoriasis patients. During the research DLQI, PASI, EQ-5D-3L, EQ-5D-5L indices
were investigated.

In our study during the comparison between EQ-5D-5L and EQ-5D-3L it was
found that the EQ-5D-5L is more suitable for measuring general health and HRQoL
(presenting lower ceiling effect, better absolute informativity) than EQ-5D-3L. Our
results suggest that DLQI scores differing larger than the minimal clinically importance
difference may have identical HRQoL impairment, furthermore health states with
identical total DLQI scores can have statistically significant difference in utilities.

This may lead to inadequate clinical and financial decisions in moderate-to-severe

psoriasis patients.
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12. Mellékletek

12.1. EQ-5D-5L kérdéiv

K 7
EQ-5D-5L kérdoiv ( EQ_SD_SL
(Egészségi kérdoiv, magyar verzio Magyarorszag

részére, Hungarian version for Hungary)

Hungary (Hungarian) ©2009 EuroQol Group. EQ-5D™ is a trade mark of the EuroQol Group

Az egyes cimsorok alatt kérjiik, jel6lje be azt az EGY négyzetet, amely a legjobban
jellemzi az On MAI egészségi allapotat.

MOZGEKONYSAG

Nincs problémam a jarassal

Enyhe problémam van a jarassal
Meérsékelt problémam van a jarassal
Stulyos problémédm van a jarassal
Képtelen vagyok jarni

LOo00D0

ONELLATAS

Nincs problémam a tisztalkodéssal vagy az 6ltozkodéssel

Enyhe problémam van a tisztdlkodassal vagy az 6ltozkodéssel
Meérsékelt problémdm van a tisztalkodéssal vagy az 6ltozkddéssel
Stulyos problémam van a tisztalkodassal vagy az 61tozkodéssel
Képtelen vagyok 6nélldan tisztalkodni vagy 61t6zkodni

ooD00

SZOKASOS TEVEKENYSEGEK (pl.: munka, tanulas, hazimunka,
csaladi vagy szabadidés tevékenységek)

Nincs problémam a szokasos tevékenységeim elvégzésével

Enyhe probléméam van szokdsos tevékenységeim elvégzésével
Meérsékelt problémdm van szokdsos tevékenységeim elvégzésével
Stlyos problémam van szokasos tevékenységeim elvégzésével
Képtelen vagyok elvégezni szokéasos tevékenységeimet

OoD00

FAJDALOM/ROSSZ KOZERZET

Nincs fajdalmam vagy rossz kdzérzetem

Enyhe f4jdalmam vagy kissé rossz kozérzetem van

Mérsékelt fajdalmam vagy kozepesen rossz kozérzetem van
Sulyos fajdalmam vagy nagyon rossz kdzérzetem van
Rendkiviil erds fajdalmam vagy rendkiviil rossz kézérzetem van

COo0D0

SZORONGAS/DEPRESSZIO

Nem szorongok, vagy nem vagyok depresszios

Enyhén szorongok, vagy enyhén depresszids vagyok
Meérsékelten szorongok, vagy kdzepesen depresszids vagyok
Nagyon szorongok, vagy stlyosan depresszids vagyok
Rendkiviil erésen szorongok, vagy rendkiviil depresszios vagyok

OoD00
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12.2. EQ VAS kérdaiv

Szeretnénk megtudni, hogy MA milyen jo vagy rossz az On
egészségi allapota.

Ez a skala 0-t61 100-ig szamozott.

Az elképzelhet6 legjobb egészségi allapotot ,,100”, mig az
elképzelhetd legrosszabb egészségi allapotot ,,0” jeloli.
Kérjiik, jelolje X-szel a skalan azt a pontot, amely
megmutatja, hogy milyen az On MAI egészségi allapota.
Ezutan az alabbi rubrikéba irja be azt a szamot, amelyet a

skalan megjelolt.

AZ ON MAI EGESZSEGI ALLAPOTA =
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95
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12.3. DLQI kérd6iv

BORGYOGYASZATI ELETMINOSEG INDEX

Korhaz azonositoja: Détum:
Név:
Lakcim: Diagnozis:

Pontszam:

DLQI

A Kkérddivvel azt mérjiik, hogy bérével kapcsolatos problémaja mennyire befolyasolja az
On életét AZ ELMULT HET SORAN. Kérijiik, egy négyzetet jeloljon M be a valasznal!

1

10.

Az elmult hét soran mennyire volt viszketds, sebes, fajdalmas vagy
égetéen fajdalmas a bore?

Az elmult hét soran mennyire volt feszélyezett, vagy volt zavarban
a bore miatt?

Az elmult hét soran mennyire akadalyozta bdre, hogy elmenjen
vasarolni, rendben tartsa otthonat vagy kertjét?

Az elmult hét soran mennyire befolyasolta bére, hogy milyen ruhat
visel?

Az elmult hét soran mennyire befolyasolta bore tarsasagi életét vagy
szabadidés tevékenységét?

Az elmult hét soran mennyire nehezitette meg bore a sportolast?

Az elmult hét soran meggatolta bére abban, hogy dolgozzon vagy
tanuljon?

Ha a valasza ,,Nem”: az elmult hét soran mennyire jelentett problémat
bére a munkaban vagy a tanulasban?

Az elmult hét soran mennyire okozott bére problémakat partnerével,
barmelyik kozeli baratjaval vagy rokonaival kapcsolatosan?

Az elmuilt hét sordn mennyire okozott blre barmilyen szexualis
nehézséget?

Az elmult hét sordn mennyire okozott problémat bére kezelése:
példaul bepiszkitotta lakasat, vagy sok id6t vett igénybe?

Kérjiik ellendrizze, hogy MINDEN kérdésre valaszolt-e! Koszonjiik.
©AY Finlay, GK Khan, 1992. aprilis www.dermatology.org.uk
A szerz6k engedélye nélkiil nem masolhatd. magyar, Magyarorszag
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Nagyon
Meglehetdsen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehet6sen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehetdsen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehetdsen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehet6sen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehetdsen
Kissé
Egyaltalan nem

Igen

Nem
Meglehetdsen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehet6sen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehetdsen
Kissé
Egyaltalan nem

Nagyon
Meglehetdsen
Kissé
Egyaltalan nem

Q

Q
M|
Q
Q
M|
Q
a
a
Q
a
Q
a
Q
a
Q
Q
a
Q
a
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q
Q

N
N
N
N
N
N
N

N

em vonatkozik Onre O

em vonatkozik Onre O

em vonatkozik Onre O

em vonatkozik Onre O

em vonatkozik Onre O

em vonatkozik Onre O

em vonatkozik Onre O

em vonatkozik Onre O


http://www.dermatology.org.uk/

12.4. EQ-5D-3L kérdéiv

® y
EQ-5D-3L kérdoiv ( EQ_SD_BL
(Egészségi kérdoiv, magyar verzio Magyarorszag

részére, Hungarian version for Hungary)

Hungary (Hungarian) ©1999 EuroQol Group. EQ-5D™ is a trade mark of the EuroQol Group

Az alabb szerepld kérdéscsoportok mindegyikében tegyen keresztet azon valasz melletti
négyzetbe, amely legjobban jellemzi az On mai egészségi allapotat.

Mozgékonysag

Nincs problémam a jarassal
Némi problémém van a jarassal
Agyhoz vagyok kétve

ocoo

Onellatas

Nincs problémam dnmagam ellatasaval

Némi problémam van a tisztalkodassal vagy az 6ltozkodéssel
Képtelen vagyok 6nélldan tisztalkodni vagy 61t6zkodni

ooo

Szokasos tevékenységek (pl.: munka, tanulas, hazimunka,
csaladi vagy szabadidds tevékenységek)

Nincs problémam a szokasos tevékenységeim elvégzésével
Némi problémam van szokésos tevékenységeim elvégzésével
Képtelen vagyok elvégezni szokésos tevékenységeimet

ooo

Fajdalom/Rossz kozérzet

Nincs fajdalmam vagy rossz kdzérzetem

Meérsékelt fajdalmam vagy kissé rossz kdzérzetem van
Nagyon erds fajdalmam vagy nagyon rossz kozérzetem van

ocoo

Szorongas/Lehangoltsag

Nem szorongok, vagy nem vagyok lehangolt
Meérsékelten szorongok, vagy lehangolt vagyok
Nagyon szorongok, vagy nagyon lehangolt vagyok

ooo

Az elmult 12 honap soran tapasztalt altalanos egészségi allapotomhoz
képest egészségi allapotom ma: (Kérjiik, tegyen X-et egy négyzetbe!)
Jobb

Tobbnyire ugyanolyan

Rosszabb

ooo

142



12.5. Time trade-off, idGalku

KEPZELJE el, hogy az On jelenlegi egészségi allapotaban él még pontosan 10 évet,
azutan meghal. Létezik egy gydgyszer, amelynek hatdsara meggydgyulhat, és teljes
egészségben ¢élhet, de a kezelés megroviditi életét. MAXIMUM mennyi idét lenne
hajland6 felaldozni hatralévé 10 évébél, hogy az On jelenlegi egészségi allapota

helyett TELJES EGESZSEGBEN élhessen? Valaszat jelolje X-szel!

U Semennyit
Q 6 honapot
Q1 évet
Q2 évet
Q 3 évet
U 4 évet
Q5 évet
Q 6 évet
Q 7 évet
U 8 évet
Q9 évet

U 10 évet ( = inkabb az azonnali halalt valasztanam)
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12.6. PASI tablazat

Fej

Fels6

végtag

Torzs

Also
végtag

Erythema

Infiltracio

Desquamacio

Eal IS A

Osszaktivitas

(1.42.43))

o

Tertlet

6. Osszaktivitas x

Tertlet

x0,1

x0,2

x0,3

x0,4

PASI

érték

7. Osszesen

Aktivitasi értékek:

0 = tlinetmentes, 1 = enyhe, 2 = mérsékelt, 3 = kifejezett, 4 = sulyos

Kiterjedtségi értékek:

1 =<10%, 2 = 10-29%, 3 = 30-49%, 4 = 50-69%, 5 = 70-89%, 6 = 90-100%
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12.7. A ,BG6rgydgyaszati Eletmindség Index-szel leirt egészségi allapotok
hasznossaganak meghatarozasa time trade-off modszerrel” cim( kutatas soran

értékelt egészségi allapotok leirdsa

’A’ ALLAPOT

Nagy problémat okoz:
e Nagyon viszketds, sebes és fajdalmas vagy égetéen fajdalmas bore.
e Bore nagymértékben befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.
e Bore kezelése (pl. bepiszkitja lakasat vagy sok idét vesz igénybe) nagy problémat
okoz.
Meglehetés problémat okoz:
e Bore meglehetdsen megneheziti a sportolast.
Egyaltalan nem okoz problémat:
e Egyaltalan nincs zavarban vagy feszélyezett bére miatt.
e Bore egyaltalan nem akadalyozza abban, hogy elmenjen vésérolni, rendben tartsa
otthonat vagy kertjét.
e Bore egyaltalan nem befolyasolja tarsasagi életét vagy szabadidds tevékenységét.
e Bore egyaltaldn nem okoz problémat a munkdban vagy tanuldsban.
e Bore egyaltalan nem okoz problémat partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy
rokonaival kapcsolatosan.
e Bore egyaltalan nem okoz szexudlis nehézséget.

’B’ ALLAPOT

Meglehetés problémat okoz:
o Meglehetdsen viszketds, sebes és fajdalmas vagy égetéen fajdalmas bore.
Kis problémat okoz:
e Kissé zavarban van vagy feszélyezett bére miatt.
e Bore kissé akadalyozza abban, hogy elmenjen vasarolni, rendben tartsa otthonat
vagy kertjét.
Bore kissé befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.
Boére kissé befolyasolja tarsasagi életét vagy szabadidds tevékenységét.
Bore kissé megneheziti a sportolast.
Boére kis problémat okoz a munkaban vagy tanulasban.
Bére kis problémat okoz partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy
rokonaival kapcsolatosan.
Bore kis szexualis nehézséget okoz.
e Bore kezelése (pl. bepiszkitja lakéasat vagy sok iddt vesz igénybe) kis problémat
okoz.
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’C’ ALLAPOT

Nagy problémat okoz:
e Bore nagymértékben befolyasolja tarsasagi életét vagy szabadidds tevékenységét.
e Bore nagy problémat okoz partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy
rokonaival kapcsolatosan.
Meglehetés problémat okoz:
e Meglehetésen zavarban van vagy feszélyezett bére miatt.
e Bore meglehetds szexualis nehézséget 0koz.
Kis problémat okoz:
o Kiss¢ viszketos, sebes és fajdalmas vagy égetoen fajdalmas bore.
Egyaltalan nem okoz problémat:
e Bore egyaltalan nem akadalyozza abban, hogy elmenjen vasarolni, rendben tartsa
otthonat vagy kertjét.
Bore egyaltalan nem befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.
Bdre egyaltalan nem neheziti meg a sportolast.
Bdre egyaltalan nem okoz problémat a munkaban vagy tanuldsban.
Bore kezelése (pl. bepiszkitja lakasat vagy sok iddt vesz igénybe) egyaltalan nem
okoz problémat.

D’ ALLAPOT

Nagy problémat okoz:
e Nagyon viszketés, sebes és fajdalmas vagy égetéen fajdalmas bore.
e Nagyon zavarban van vagy feszélyezett bore miatt.
Egyaltalan nem okoz problémat:
e Bodre egyaltalan nem akadéalyozza abban, hogy elmenjen vasarolni, rendben tartsa
otthonat vagy kertjét.
Bdre egyaltalan nem befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.
Bdre egyaltalan nem befolyasolja tarsasagi életét vagy szabadidds tevékenységét.
Bdre egyaltalan nem neheziti meg a sportolast.
Bdre egyaltalan nem okoz problémat a munkéban vagy tanulasban.
Bdre egyaltalan nem okoz problémat partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy
rokonaival kapcsolatosan.
Bore egyaltalan nem okoz szexudlis nehézséget.
e Bodre kezelése (pl. bepiszkitja lakasat vagy sok iddt vesz igénybe) egyaltalan nem
okoz problémat.
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'E° ALLAPOT

Kis problémat okoz:
Bore kissé befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.
Bore kissé befolyasolja tarsasagi életét vagy szabadidds tevékenységét.
Bore kissé megneheziti a sportolast.
Bore kis problémat okoz partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy
rokonaival kapcsolatosan.
Bore kis szexualis nehézséget okoz.
o Bore kezelése (pl. bepiszkitja lakasat vagy sok idot vesz igénybe) kis problémat
okoz.
Egyaltalan nem okoz problémat:
e [Egyaltalan nem viszketds, sebes és fajdalmas vagy égetéen fajdalmas bore.
e [Egyaltalan nincs zavarban vagy feszélyezett bére miatt.
e Bodre egyaltalan nem akadéalyozza abban, hogy elmenjen vasarolni, rendben tartsa
otthonat vagy kertjét.
e Bore egyaltalan nem okoz problémat a munkéban vagy tanulasban.

'F° ALLAPOT

Meglehetés problémat okoz:
e Meglehetdsen viszketds, sebes és fajdalmas vagy égetoen fajdalmas bore.
e Boére meglehet6sen akadalyozza abban, hogy elmenjen vasarolni, rendben tartsa
otthonat vagy kertjét.
e Bore meglehetds problémat okoz a munkaban vagy tanulasban.
Egyaltalan nem okoz problémat:
e Egyaltalan nincs zavarban vagy feszélyezett bére miatt.
Bdre egyaltalan nem befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.
Bdre egyaltalan nem befolyasolja tarsasagi életét vagy szabadidds tevékenységét.
Bdre egyaltalan nem neheziti meg a sportolast.
Bore egyaltalan nem okoz problémat partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy
rokonaival kapcsolatosan.
Bdre egyaltalan nem okoz szexudlis nehézséget.
o Bodre kezelése (pl. bepiszkitja lakasat vagy sok id6t vesz igénybe) egyaltalan nem
okoz problémat.
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°G’ ALLAPOT

Nagy problémat okoz:
o Nagyon viszketds, sebes és fajdalmas vagy égetéen fajdalmas bore.
Meglehetés problémat okoz:
e Meglehetésen zavarban van vagy feszélyezett bére miatt.
e Bore meglehetdsen akadalyozza abban, hogy elmenjen vasarolni, rendben tartsa
otthonat vagy kertjét.
e Boére meglehetdsen befolyasolja, hogy milyen ruhat visel.
e Bore meglehetdsen befolyasolja tarsasagi életét vagy szabadidos tevékenységét.
e Bore meglehetds problémat okoz a munkaban vagy tanulasban.
Kis problémat okoz:
e Bore kissé megneheziti a sportolast.
e Bore kis problémat partnerével, barmelyik kozeli baratjaval vagy rokonaival
kapcsolatosan.
o Bore kezelése (pl. bepiszkitja lakdsat vagy sok id6t vesz igénybe) kis problémat
okoz.
Egyaltalan nem okoz problémat:
e Bore egyaltalan nem okoz szexudlis nehézséget.

A vizsgalat soran harom 11 pontos (L1 — A’ allapot, L2 — "B’ allapot, L.3 — *C’ allapot),
harom 6 pontos (M1 — "D’ allapot, M2 — *E’ allapot, M3 — "F’ allapot) és egy 16 pontos
(S -G’ allapot) kertilt értékelésre.
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