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1. Bevezetés

A pikkelysomor (psoriasis) egy kronikus, autoimmun,
papulosquamosus  dermatologiai  betegség.  Felnéttkori
prevalenciaja atlagosan 2% koriili. El6fordulésat a genetika, az
életkor, a kornyezet és a foldrajzi régid is meghatdrozza.

Az immun-medialt gyulladas kialakulasaban egyrészr6l a
velesziiletett immunrendszer thlzott reakcidja, az antigén-
prezentald sejtek aktivalodasa, masrészrol az adaptiv
immunrendszer koros, gyulladasos valasza all. A klinikai képet
az erythema (borpir), infiltracio (besziirtség), desquamacid
(hamlas) triasza hatarozza meg, a bortiinetek lehetnek
lokalizaltak vagy generalizaltak. A korkép jelentds extracutan
manifeszticidkkal rendelkezhet (pl.: metabolikus szindréoma,
inflammatorikus bélbetegség, mentalis betegség), és a betegek
egyharmadaban gyakran funkcionalis limitaciot, fajdalmat
okozo iziileti érintettség, arthritis psoriatica alakul ki. A
pikkelysomor egészséggel Osszefliggd életmindségre gyakorolt
terhe jelentds. A psoriasis terapias palettija a lokalis, a
fényterapias, a szisztémas szintetikus/kémiai és a szisztémas
bioldgiai kezelést foglalja magaban.

Psoriasisban az altalanos egészséggel 0sszefliggd életmindség
mérésére az EQ-5D kérd6iv, a borgyodgyaszat-specifikus
egészségi  allapot  monitorozdsara a  Borgyogyaszati
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. A psoriasissal kezelt betegek allapotanak értékelése
torténhet hasznossagméréssel is, mely egy specifikus egészségi
allapot vagy kimenet preferaltsaganak a mértékét tikrozi. Az
igy nyert hasznossag értékek alapjan rangsorolhatéak az eltérd
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allapotok, illetve életmindséggel korrigalt életév (quality-
adjusted life year, QALY) szamolhato. A kiilonb6zo
allapotokhoz tarsithatd hasznossag értékek vizsgalata egészség-
gazdasagtani szempontbol is kiemelt jelentdségii, mivel ezek
alapjan torténnek a gyogyszer-finanszirozasi, illetve az
egészségpolitikai  dontés-elokészité  koltség-hatékonysagi
(koltség-hasznossagi) elemzések. A XX-XXI. szdzadban az
egészségligyben észlelt technologiai fejlédés a betegek
gyogyitasara forditott koltségek extrém mértékii ndvekedésével
jart egyiitt. Az -ellatasok igénybevételét Magyarorszagon
szakmai ¢€s finanszirozoi protokollok szabalyozzak. A
tarsadalombiztositas altal finanszirozott ellatasok egy részéhez
nem elég a diagnozis fennallasa, a terapiak alkalmazasat
meghatarozott sulyossagi allapothoz, illetve betegséggel
Osszefiiggd ¢letmindség szintekhez kotik. Ezekben a klinikai és
finanszirozasi dontésekben a fentebb emlitett egészségi allapot,
betegség-sulyossag, életmindség-, illetve hasznossagmércék
kiemelt szereppel birnak. A nemzetkdzi szakmai iranyelvekben
és a koltség-hatékonysag alapu forrasallokacio soran (pl.:
gyogyszeres  terapia  indikalasakor, kezelés nyomon
kovetésekor, valtasakor, szisztémas készitmények
tarsadalombiztositasi tamogatasanak kialakitasakor) alapvetd
szerepet kapnak pikkelysomorben a betegség-sulyossagi és a
borgyogyaszat-specifikus mércék (pl.: PASL, DLQI), ezért
kiemelt jelentdségli ezek validitdsa. Nem megfeleld6 mérési
modszerek nem kelléen magalapozott klinikai dontésekhez és
nem koltség-hatékony kezeléshez vezethetnek. A betegek
allapotat, életmindségét leiro valid mércék alkalmazasa mara az
orvosszakmailag  megalapozott és koltség-hatékony
forrasallokacio nélkiilozhetetlen eszkozeivé valtak.



2. Célkitlizések

2.1. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L  mérési
tulajdonsagainak 6sszehasonlitasa

Az EQ-5D kérddiv régebbi és jabb valtozatanak, nevezetesen
az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L életmindség kérddivek mérési
tulajdonsagainak  Osszehasonlitasa  psoriasisos  betegek
mintajan.

Hipotézisek:
Az EQ-5D altalanos  életmindség  kérdéiv  1jabb,
tovabbfejlesztett (EQ-5D-5L) valtozata jobb pszichometriai
tulajdonsagokkal bir pikkelysomorben, mint az eredeti
(EQ-5D-3L):

a. Jobban teljesit plafonhatds ¢és  informativitas
tekintetében.

b. Szorosabb korrelaciot mutat a PASI és a DLQI
indexekkel.

C. Jobban teljesit az ismert csoportok szerinti validitas
vizsgalatakor.

2.2. Pikkelysomor allapotok hasznossaganak értékelése

id6alku modszerrel

Kiilonboz6, a DLQI kérdéiv elemeivel definialt pikkelysdmor
allapotok hasznossaganak értékelése iddalku (time trade-off,
TTO) modszerrel és ennek tiikrében a klinikai és finanszirozoi
dontéshozatalban  kulcsszerepet jatsz6 DLQI  kérdoiv
validitasanak vizsgalata.



Hipotézisek:

A DLQI borgyogyaszat-specifikus  életmingség mérce
validitasa megkérddjelezhetd pikkelysomor betegségben:

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

b. A psoriasisban szenvedd betegek 4altalaban jobbra
értékelik a DLQI altal leirt allapotokat, mint az altalanos
populacio.



3. Modszerek

Kutatasunk a Semmelweis Egyetem, Altalanos
Orvostudomanyi Kar, Bo6r-, Nemikortani és Bdéronkologiai
Klinika és a Budapesti Corvinus Egyetem,
Kozgazdasagtudomanyi Kar, Egészségiigyi Kozgazdasagtan
Tanszék szoros egylittmiikodésében késziilt. A kutatas etikai
engedélyszama: Semmelweis Egyetem Regionalis, Intézményi,
Tudomanyos és Kutatasetikai Bizottsag 58./2015.

3.1.  Akutatas felépitése és a vizsgalt betegcsoport

2015 szeptembere és 2016 juniusa kozott keresztmetszeti
kérdoives felmérést végeztikk 238 beteg korében. A klinikat
felkeres6 azon egymast kovetd jard- és fekvobetegek kertiltek
bevalogatasra, akik a 18. életéviiket betoltotték, és akiknél a két
fliggetlen borgyogyasz a psoriasis diagnozisat allitotta fel. A
belegyez6 nyilatkozatot a kutatdsban részt vevo Osszes beteg
alairta.

A papir alapt kérdéiv elsé részében a betegek, mdasodik
részében a betegek kezeldorvosa adott valaszt. Felvettiik a
betegek szociodemografiai és borgydgyaszati anamnesztikus
adatait, illetve az egészséggel 6sszefiiggd ¢letmindség altalanos
(EQ-5D-3L, EQ-5D-5L, EQ VAS) és bérgyogyaszat-specifikus
(DLQI) verzidja és az egészségi allapot hasznossag (10 éves
idétava  idGalku) értéke is felmérésre keriilt. A hazai
hasznossagi sulyok hianyaban az Egyesiilt Kiralysag/Anglia
értékkészletét alkalmaztuk az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L
hasznossag értékek kiszamitasakor (értéktartomany: -0,594-1
¢s -0,281-1). Mindezek mellett a sajatjukon kiviil harom, DLQI
altal definialt egészségi allapot véletlenszerii sorrendben
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torténd hasznossag értékelése is megtortént idéalku modszerrel.
A Dborgyogyaszok informdaciét szolgéltattak a klinikai
tipusokrol, a betegség fennallasi idordl, a betegség
sulyossagarol (PASI) és az alkalmazott kezelés(ek)rol.

3.2. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L pszichometriai
elemzése

Mindkét EQ-5D kérddiv két részbol all, elsé része egy leird
rendszer, amely az altalanos egészségi allapot 6t dimenzidjat
vizsgalja mozgékonysag, oOnellatas, szokasos tevékenységek,
fajdalom/rossz kozérzet, szorongas/lehangoltsag (EQ-5D-3L)
vagy szorongas/depresszié (EQ-5D-5L) teriiletén. A kérdoiv
eredeti verzidja, az EQ-5D-3L esetén az egyes dimenziokban a
valasztasi lehet6ségek szama harom (nincs probléma,
némi/mérsékelt probléma, stulyos probléma/képtelen ra), az j
verzio, az EQ-5D-5L kérdbéivben 6t valaszlehetdség (nincs
probléma, enyhe probléma, mérsékelt probléma, stlyos/nagy
probléma,  rendkiviili ~ probléma/képtelen rd)  van
dimenzionként. Az EQ-5D kérd6iv masodik fele (EQ VAS) a
beteg Onmaga altal értékelt valaszat rogziti egy fliggdleges
egészséghoméron (értéktartomany: 0-100), melynek két
végpontja az elképzelhetd legrosszabb és legjobb egészségi
allapot jeloli.

Kiilonb6zé kronikus betegségekben €s normal populacios
mintan végzett korabbi vizsgalatokban alkalmazott modszertant
kovetve az EQ-bD-3L és az EQ-5D-5L pszichometriai
elemzését valositottuk meg, ugy, mint alkalmazhatosag,
plafonhatas, redisztribcios tulajdonsagok (inkonzisztens
valaszparok), diszkriminacios erd (informativitas), konvergens
validitas és ismert csoportok szerinti validitas tekintetében.
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3.3. A betegek sajat allapot és a DLQI altal definialt
egészségi dllapotok hasznossdganak értékelése

Az iddalku modszer egy képzeletbeli mérlegelés azon két
lehetdség kozott, hogy a rovidebb, de teljes egészségben toltott
életet, vagy a hosszabb, de betegséggel terhelt életet valasztjuk.
A vizsgalat kezdetekor a betegeket megkértiik, hogy sajat
egészségi allapotukat vessék Ossze a hipotetikus, DLQI altal
definialt egészségi allapotokkal. A betegek a sajat, és tovabbi
harom, hipotetikus, DLQI altal definialt egészségi allapot
hasznossagat értékeltek id6alku hasznalatdval véletlenszerii
sorrendben. Az  értékeléshez egy  korabbi, hasonld
modszertannal normdl populacion  végzett  kutatissal
megegyezben tiz éves idotava iddalkut hasznaltunk, ahol a
felaldozhat6 évek szama egy éves 1éptékkel valtozott, illetve O
és 1 év kozott fél éves léptékkel. A betegek elképzelték, hogy
jelen egészségi allapotukban élnek a kovetkezo 10 évben, majd
meghalnak, azutan a teljes egészségért felaldozni hajlandd
¢letévek szamat jelolhették meg. A vizsgalatban a hasznossag
értékek skalajan a 0 a halalt, az 1 a teljes egészséget jelentette,
a koztes értéket tigy kaptuk meg, hogy az 1 (teljes egészség)
értékbdl kivontuk a felaldozni hajlando életévek tizedét.

Mindésszesen hét hipotetikus egészségi allapot értékelése
tortént, harom 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 jeldlve) DLQI
értékkel birt. A hipotetikus egészségi allapotok kozotti DLQI
kiilonbség (5 pont) meghaladta a minimalis klinikailag jelentds
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kiillonbséget (minimal clinically important difference, MCID)
psoriasisban (4 pont).

A mért hasznossag értékeket a normal populaciotol nyert
értékekkel is Osszevetettiik.
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4. Eredmények
4.1.  Abetegek demografiai és klinikai jellemzai

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 honap, maximum 52 év) volt. A valaszadok kozott a
megkérdezettek 62,6%-a (149 £6) férfi, 37,4%-a (89 £6) n6 volt.
A betegek koziil 211 f6 (88,7%) jarobetegként kereste fel a
Boér-, Nemikortani és Boronkologiai Klinikat, a mintabdl
minddsszesen 27 £6 (11,3%) allt fekvobeteg kezelés alatt.

A vizsgalat populacié a 15-74 év kozotti magyar lakossaghoz
hasonlitva magasabb iskolazottsagi szinttel rendelkezett.

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

A terapias arany a kdvetkezoképpen oszlott meg: nem részesiilt
kezelésben 8 f6 (3,4%), csak lokalis kezelés 91 {6 (38,2%),
fototerapia 1 £6 (0,4%), szisztémas, nem biologiai kezelés 51 {6
(21,4%), bioldgiai terapia 87 £6 (36,6%).

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. Az altalanos életmindséget monitorozo 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. A kapott EQ-5D-3L életminéség értékeket a
nemben és korban illesztett magyar populdciés normaval is
Osszevetettiik, a 18-24 év kozotti nok, a 25-34 év kdzotti nok,
illetve a 25-34 év kozotti férfiak esetében volt szignifikans az
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eltérés (p <0,05). Az idGalku hasznossag (értéktartomany: 0-1)
a betegek sajat egészségi allapotara vonatkozoan atlagosan 0,93
(SD: 1,60) értéket vett fel.

4.2. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L  mérési
tulajdonsagainak 6sszehasonlitasa

Az EQ-5D-5L jobban teljesitett alkalmazhatdsag és plafonhatés
tekintetében, mint az EQ-5D-3L. A plafonhatas vizsgalatakor
az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L esetén az Onellatas mutatta a
legmagasabb (85,7% vs. 81,9%) és a fajdalom/rossz kozérzet a
legalacsonyabb (49,6% vs. 46,6%) panaszmentes betegek
aranyat. Az inkonzisztencia — mely az EQ-5D-3L ¢és az EQ-5D-
5L valaszok kozotti legalabb két valasz fokozatnyi eltérését
jelentette — alacsony volt, és csak a betegek egy kisebb
csoportjaban (16%) jelentkezett. Az inkonzisztens valaszparok
aranya az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L 0Osszehasonlitasaban a
szorongas/lehangoltsag/depresszi6  dimenzidban  volt a
legmagasabb  (6,3%). Az EQ-5D-5L index minden
dimenzidjaban szignifikansan javult az abszolut informativitas,
mig a relativ informativitds a mozgékonysag, Onellatas,
szokasos tevékenységek dimenzidoban. A két EQ-5D mérce és a
PASI, a DLQI kozotti, illetve az EQ-5D-5L kérddiv €s az EQ
VAS kozotti korrelacio mérsékelt volt, mig az EQ-5D-3L
kérdéiv és az EQ VAS kozott mérsékelttel hataros, erds
korrelacido mutatkozott, mely dsszességében egy jo konvergens
validitast, érvényességet mutat. Mindkét EQ-5D verzid
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 valo elkiilonitésre, de nem volt megfeleld a
korcsoportok szerinti differencialasra (p <0,05). A kéromtiinet,
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a fejtetd lokalizacidé és az arthritis psoriatica jelenléte
eredményezte a legmagasabb kiilonbséget az EQ-5D-3L és az
EQ-5D-5L index pontszamok esetén.

4.3. A betegek sajat allapot és a DLQI altal definialt
egészségi dllapotok hasznossdganak értékelése

A betegek a vizsgalat soran a sajat egészségi allapotukat
hasonlitottak 0ssze a hipotetikus DLQI egészségi allapotokkal,
ennek eredményeképpen 704 dsszehasonlitas tortént (rosszabb,
ugyanolyan, jobb), 10 valasz (1,4%) hianya mellett. A vizsgalt
Osszehasonlitasok dont6 tobbségében (N=463, 65,8%) a
betegek helyesen itélték meg az egészségi allapotukat, annak
tulértékelése (N=159, 22,6%) és alulértékelése (N=82, 11,6%)
ritkdbban fordult elo.

A hét hipotetikus egészségi allapot vizsgalata soran 699
(97,9%) érvényes értékelés tortént, 15 (2,1%) valasz hianyzott.
A hasznossagok atlaga 0,83 (L1) és 0,91 (M2) kozdtt mozgott,
a hasznossag értékek viszonylag homogénen oszlottak el a hét
hipotetikus egészségi allapot kozott. A 15, minimalis
klinikailag jelentOs kiillonbségnél tobb ponttal eltéré DLQI altal
definialt egészségi allapotok  kozotti paronkénti
Osszehasonlitasbol 11 alkalommal nem talaltunk statisztikailag
szignifikans kiilonbséget a hasznossag értékek kozott. Ezen
tulmenden, tovabbi hat, azonos DLQI értékkel bird egészségi
allapot  paronkénti  Osszehasonlitasakor egy  esetben
statisztikailag szignifikans kiilonbséget talaltunk a hasznossag
értékeknél.

A pikkelysomords betegektdl nyert hasznossag értékek mind a
hét egészségi allapot esetén magasabbak voltak, mint a normal
populacid esetén. A normal populacidés mintan a ,teljes
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egészség” (hasznossag=1) valaszok relativ gyakorisaga 9,6% és
22,3% kozott, mig a psoriasisban szenvedd betegek esetén
30,6% és 44,1% kozott valtoztak S s M2 egészségi allapotokat
vizsgalva. A pikkelysomords betegeknél a ,.haléllal
egyenértékil” (hasznossag=0) valaszok legmagasabb aranya 2%
(L1), mig a normal populacional 12% (M1) volt. A hét
egészségi allapot esetében a hasznossdgok atlaga kozotti
maximalis kiilonbség kisebb volt a beteg, mint a normal
populacidban (0,08 vs. 0,19).
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5. Kovetkeztetések

5.1. Az EQ-5D-3L és az EQ-5D-5L  mérési
tulajdonsagainak 6sszehasonlitasa

Hipotézisek:
Az EQ-5D altalanos  életminéség  kérdéiv  jabb,
tovabbfejlesztett (EQ-5D-5L) valtozata jobb pszichometriai
tulajdonsagokkal bir pikkelysomdrben, mint az eredeti
(EQ-5D-3L):

a. Jobban teljesit plafonhatas és  informativitas
tekintetében.

Az EQ-5D-5L plafonhatas tekintetében alacsonyabb értéket
vett fel az EQ-5D-3L indexnél az Gsszehasonlitas soran az
EQ-5D négy dimenzidjaban, a
szorongas/lehangoltsag/depresszio kivételével.

Az abszolut informativitds mind az 6t, a relativ informativitas a
mozgékonysag, Onellatas, szokasos tevékenységek
dimenzidkban az EQ-5D-5L mérce értéke magasabb volt az
EQ-5D-3L pontszamanal.

b. Szorosabb korrelaciot 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.

A DLQI és a két EQ-5D kérdoéiv vonatkozasaban az EQ-5D-5L
bizonyult jobbnak a mozgékonysag, Onellatas, szokasos
tevékenységek tertiletén.
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C. Jobban teljesit az ismert csoportok szerinti validitas
vizsgalatakor.

Az ismert csoportok szerinti validitas vizsgalatakor az
EQ-5D-5L index kis fokban jobban teljesitett az EQ-5D-3L
indexnél. Mindkét verzidé alkalmasnak bizonyult a nem, a
klinikai altipus, a klinikai altipusok szama, a terapia alapjan
val6 elkiilonitésre, kiilonosen kéromtiinet, fejtet6 lokalizacio és
arthritis psoriatica fennallasa esetén.

5.2. Pikkelysomor allapotok hasznossaganak értékelése
id6alku modszerrel

Hipotézisek:
A DLQI boérgyogyaszat-specifikus életmindség mérce
validitasa megkérdojelezhetd pikkelysomor betegségben:

a. Kiilonb6z6 0sszpontszamu, a DLQI 10 elemével leirt
allapotokat hasonlonak, azonos osszpontszamt allapotokat
szignifikansan kiilonbozének itélnek meg a psoriasisban
szenvedo betegek.

A kiilonb6zo 6sszpontszami DLQI allapotokat hasonlonak
(15/11), az azonos Osszpontszami DLQI allapotokat
kiilonbdzdnek (6/1) vélték. Osszegezve elmondhato, hogy a 21
paronkénti Osszehasonlitas esetén 12 alkalommal eltérést
detektaltunk a DLQI pontértékek és a hasznossag értékek
kozott. Vizsgalatunk megerdsiti egy korabbi, hazai, normal
populacion lefolytatott kutatds eredményét, mely a DLQI
értekek és a hasznossag pontszamok kozott  talalt
diszkrepanciat.
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b. A psoriasisban szenvedd betegek 4altaldban jobbra
értékelik a DLQI altal leirt allapotokat, mint az altalanos
populacio.

A szakirodalomnak és a varakozédsainknak megfeleléen a
pikkelysdmords betegektol nyert hasznossag értékek mind a hét
egészségi allapot esetén magasabbak voltak, mint a normal
populécio esetén.
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