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Osszefoglalas

A megfeleld glykaemids kontroll elérése terén az antidiabetikus kezelés perzisztencidjdnak komoly jelentésége van. Tanul-
mdnyunk célja a DPP-4-gdtlo, az SGLT-2-gdtl6 és a GLP-1-receptoragonista készitményekkel térténd kezelés perzisztencid-
jdnak megitélése volt 2-es tipusu diabetesben szenvedbk kbrében. A vizsgdlatban a Nemzeti Egészségbiztositdsi Alapkezeld
(NEAK) kbzponti, egész orszdgra kiterjedd adatbdzisdt haszndltuk. EIGszér azokat a betegeket vettiik figyelembe, akik az elsé
antidiabetikus kezelés elégtelensége utdn akdr monoterdpiaként, akdr kombindcids kezelésként j, innovativ antidiabeti-
kumot kaptak 2014-2016 kézétt (DPP-4-gdtlok: n=59 900, SGLT-2-gdtlok: n=26 052, GLP-1-receptoragonistdk: n=17332).
A mdsodik analizisben a kezdé terdpiaként megjelené DPP-4-gdtldk (n=9163) és SGLT-2-gdtlok (n=1257) perzisztencid-
jat vizsgdltuk, 6sszehasonlitdsként a metformin (n=79,305) és a szulfanilurea (n=29057) perzisztenciaadatai szerepeltek.
Az eredményeknél az adott csoporton bellili perzisztens betegek ardnydt és a nem-perzisztencia kockdzatdt tiintetjlik fel.
Az elsé antihyperglykaemids gydgyszer utdn Ujonnan vdlasztott DPP-4-gdtld, SGLT-2-gdtld és GLP-1-receptoragonista ké-
szitmények perzisztencidja az els6 évnél sorrendben 69,6%, 67,8% és 66,3% volt, a perzisztens betegek ardnya a mdso-
dik évre mindhdrom csoportban csékkent (sorrendben: 57,3%, 56,8% és 52,1%). A nem-perzisztencia relativ kockdzata az
SGLT-2-gdtléval zajlé terdpia esetén 6,6%-kal (95%-o0s megbizhatdsdgi tartomdny: 3,6-9,6), a GLP-1-receptoragonista ke-
zelés esetén 8,3%-kal (95%-0s megbizhatdsdgi tartomdny: 5,0-11,5) nagyobb volt a DPP-4-gdtldval folytatott terdpidhoz
viszonyitva. Az Uj ordlis antidiabetikumok metforminnal fix kombindcidinak perzisztencidja jobb volt, mint a szabad kom-
bindcioké. A kezdé terdpiaként alkalmazott innovativ készitmények perzisztencidja az elsé és a mdsodik évnél jobb volt
(DPP-4-gdtlék: 59,6% és 47,6%, SGLT-2-gdtlok: 61,9% és 47,0%) a metforminhoz (47,0% és 39,1%) vagy a szulfaniluredk-
hoz viszonyitva (52,4% és 41,8%). Az uj, innovativ készitmények perzisztenciaanalizisének eredményei azt dokumentdljdk,
hogy a hatdstani csoportok ebben a vonatkozdsban egymdstdl kiilénb6znek (a DPP-4-gdtlok eredményei jobbak, mint az
SGLT-2-gdtloké vagy a GLP-1-receptoragonista készitményeké). Az tj antidiabetikumok perzisztenciaadatai hasznos infor-
mdcidt jelentenek a cukorbeteg-gondozdst végzé orvosok szamdra, azokat érdemes mérlegelni a 2-es tipusu diabetesben
szenveddk terdpidjdnak megvdlasztdsakor.
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2-es tipusu diabetesben szenveddk ella-
Atésénak egészségligyi terhe kozismert, a

diabetes jelenlegi prevalenciaadatai és az
incidencia varhat6é novekedése vilagmértekben ag-
godalomra adnak okot.! A gydgyszeres kezeléssel
kapcsolatos kutatasok az elmult évtizedben rend-
kivill intenzivek és sikeresek voltak, Gj hatdstani
csoportok (DPP-4-gitlok, SGLT-2-gatlok, GLP-1-
receptoragonistak) jelentek meg, bdvitve a terapi-
as lehetdségeket.?

Az antidiabetikus terdpia megfelelé perzisz-
tencidja a cukorbetegek sikeres gyogyszeres
kezelésének egyik alapvetd feltétele. Az antihy-
perglykaemias szerek hatdsmechanizmusa egymas-
tél eltérd, nemcsak a hatdstani csoportok, hanem
az egyes készitmények is egyedi tulajdonsaggal
rendelkeznek. A gyogyszeres kezelés megvalasz-
tasakor az ellat6 orvosnak szamos koriilményre
tekintettel kell lennie. Nemcsak a beteg egyedi tu-
lajdonségait, koriilményeit (életkor, tarsuld beteg-
ségek, szocidlis helyzet stb.), hanem a valasztando
antihyperglykaemids szer sajatossagait is mérle-
gelni kell, kiillonos tekintettel a bevitel modjara
(orélis vagy injektabilis készitmény), a potencialis
mellékhatdsokra (hypoglykaemia-kockazat, test-
suly alakuldsa) és a napjainkban kiemelten kezelt
kardiovaszkularis biztonsagossagra vagy elényre.**
A valasztandd kezelés sikerét szamos koriilmény
befolyasolja, ezek kozott jelentésége van a perzisz-
tenciaadatoknak is.’ Béar a perzisztenciaadatokat
a betegek életkora, neme, etnikai hovatartozasa,
tarsbetegségei vagy szocialis helyzete befolyasol-
ja,® magéanak a kezelésnek a sajatossagai (a kezelés
egyszerlibb vagy bonyolultabb mddja, biztonsa-
gossaga, toleralhat6siga) is fontos szerepet kap-
nak ezen a téren.” A teréapids inercia lehetségét
is szamba kell venni a készitmények perzisztencia-
adatainak alakuldsakor.®

Noha a régota hasznalatos antidiabetikumok-
kal (metformin, szulfaniluredk) kapcsolatban ko-
rabban szdmos perzisztenciavizsgalatot végeztek,™'”
az 1j, innovativ készitményekkel torténd kezelés

cse s

rendelkezésre, 1213 ISIGITIBI.0 ¢ jlyen jellegl vizs-

galatot hazankban, illetve K6zép-Kelet-Eurdpaban
még nem végeztek. Tanulményunk célja a DPP-4-
gatlo, az SGLT-2-gétl6 és a GLP-1-receptoragonista
készitményekkel torténd kezelés perzisztencidjanak
megitélése volt 2-es tipusu diabetesben szenveddk
korében. A vizsgalatunkhoz orszagos lefedettség,
kozponti adatbazist hasznaltunk.

Modszerek

A vizsgalathoz a Nemzeti Egészségbiztositasi
Alapkezel6 (NEAK) kozponti adatbazisat hasz-
naltuk. Az adatokat anonim moédon nyertiik ki, az
analizis sordn az adatbazisban szerepld betegek
nem voltak azonosithatok. A NEAK adatbazisa-
ban az egész orszag teriiletérdl regisztraljak azokat
a betegeket, akik tarsadalombiztositasi tamogatas-
sal kozforgalmu gyogyszertarban gyogyszert valtot-
tak ki. Az adatbazis heti rendszerességgel megujul.
A jelenlegi vizsgalatban a 2014. januartol kezd6dd,
3 évre terjedd periddusban regisztralt cukorbete-
gek adatait elemeztiik.

1. El6szor azokat a betegeket vettiik figyelem-
be, akik az els§ antidiabetikus kezelés elég-
telensége utan akar monoterdpiaként, akar
kombinacids kezelésként a terdpia intenzi-
fikdlasa soran uj, innovativ antidiabetiku-
mot kaptak 2014-2016 kozott (DPP-4-gatlok:
n=59900, SGLT-2-gétlék: n=26052, GLP-1-
receptoragonistak: n=17332). Ebben a cso-
portban egy alcsoport-analizist is végeztiink,
amelynek soran az Uj oralis antidiabetikumok
metforminnal fix vs. szabad kombindcidinak
perzisztencidjat elemeztiik (DPP-4-gatlok
metforminnal fix vs. szabad kombinéacidja:
n=21167 vs. n=1986; SGLT-2-gatlok metfor-
minnal fix vs. szabad kombinécidja: n=4286
vs. n=2603).

2. A masodik analizis soran a kezd6 terdpiaként
megjelend DPP-4-gatlok (n=9163) és SGLT-
2-gatlok (n=1257) perzisztenciajat vizsgaltuk,
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Osszehasonlitasként a kezdd terapiaként meg-
jelend metformin (n=79305) és szulfanilure-
ak (n=29057) perzisztenciaadatai szerepeltek.

Hazankban a vizsgalat idépontjaban 6t DPP-4-gatld (sita-
gliptin, vildagliptin, saxagliptin, linagliptin, alogliptin) és két
SGLT-2-gatlé készitmény (dapagliflozin, empagliflozin), va-
lamint ezek metforminnal fix kombinécidi voltak elérhetdk.
A GLP-1-receptoragonistak csoportjan beliil exenatid (napi
kétszeri vagy heti egyszeri formaban), liraglutid és lixiszena-
tid volt hozzaférhetd. Mindezek a készitmények azonos mo-
don 70%-os tarsadalombiztositasi tAmogatasban részesiiltek.
A szulfaniluredk csoportjaban 6t készitmény (glibenclamid,
gliclazid, gliquidon, glimepirid, glipizid) allt rendelkezésre,
tobbiik mér generikus valtozatban is. Metformin vonatkoza-
saban szamos generikum volt a piacon. A szulfaniluredk és a
metformin-készitmények 55%-os nominativ tarsadalombizto-
sitasi tdmogatasban részesiiltek.

A vizsgalatba azok a betegek keriiltek be, akik
2014. januar 1. utan antidiabetikus terapiat kezd-
tek. A 2013-as évet referenciaévként kezeltiik,
hogy a 2014-ben megkezdett terdpiat ténylegesen
Uj terapiaként értékelhessiik. Minden beteg eseté-
ben az orvosi vényre felirt és kivaltott antidiabe-
tikumok adasat kovettiik 2017. oktéber 31-ig, ami
utan még tovabbi 6 hénapot is figyelembe vettiink
(tekintettel a vizsgalatunkban hasznalt 180 napos
grace periddusra, 1d. késébb).

A perzisztenciagorbéket a megfigyelési perid-
dusban megkezdett kezelések zérd pontba ,,tola-
saval” alakitottuk ki. A perzisztencia szamértékét
minden esetben a kiinduldsi populécié szazaléka-
ban hatéroztuk meg.?' Perzisztensnek tekintettiik
a betegeket akkor, ha az adott gyogyszert a vizs-
galt idStartam alatt végig kivaltottak, fiiggetleniil
mas antidiabetikumok jelenlététdl. Kovetkezés-
képpen nem-perzisztensnek mindsitettiilk azokat
a betegeket, akik a vizsgélati idStartam alatt az
antidiabetikus terapiat megkezdték, majd késébb
— figyelemmel a grace periddusra is — az adott an-
tidiabetikumot nem valtottdk ki. (Grace periddus:
tirelmi idGszak [vizsgalatunkban 180 nap], legfel-
jebb ennyi ,haladékot” kap a beteg ahhoz, hogy
ujra kezdje szedni a gydgyszert — s akkor még per-
zisztens szeddnek mindsiil).

A vizsgalatban szerepld gyogyszerek minden kiszerelésére el6-
zetesen kiilon-kiillon meghataroztuk, hogy az tipikusan hany

napra elegendd egy betegnek. Ez alapjan hataroztuk meg,
hogy az egyes kivaltott mennyiségek milyen hosszu ideig ele-
genddek a betegeknek. Grace periddusként a nemzetkdzi iro-
dalomban gyakran hasznalt ISPOR (International Society for
Pharmacoeconomics and Outcomes Research) kritériumok
szerinti 180 napot alkalmaztuk.” Folyamatosnak tekintettiik
a terapiat, ha a betegnek a vizsgalt idészak vége eldtt 180
nappal még volt gyogyszere. Akkor tekintettiink egy beteget
terapia-elhagyonak, amennyiben az utoljara kivéltott gyogy-
szermennyiség elfogyott a korabbi dozirozast alapul véve, s
még tovabbi 180 napig nem tortént ismételt gyogyszerkivaltas.
Adatink elemzése soran megvizsgaltuk a rovidebb (120, 90 és
60 napra terjedd) grace periddus alkalmazasanak hatasat. Azt
talaltuk, hogy rovidebb grace periddusok esetén a perziszten-
ciaadatok 4tlagosan mintegy 3-4%-kal csokkentek a vizsgélat
elsé és masodik événél. Végiil a kevésbé szigoru 180 napos
grace periddus alkalmazasa mellett dontottiink. A haldlesete-
ket az analizis sordn cenzoraltuk.

Az adott antidiabetikummal folytatott kezelés per-
zisztencidjat a terdpia megkezdése utan 12 és 24
hoénappal, azaz a kezelés els6 és masodik événél ha-
taroztuk meg, s azt a perzisztens betegek aranyaban
fejeztiik ki (az ardnyszdm mindig az adott terapiat
kezdd betegesoport kiindulasi 1étszdméra vonatko-
zik). A perzisztenciat Kaplan—-Meier-gorbék segit-
ségével abrazoltuk, a gorbékhez életkor és nem
szerint korrigalt adatokat hasznaltunk. Cox hazard
analizis sordn a nem-perzisztencia esélyhdnyado-
sat és annak 95%-o0s megbizhatdsagi tartomanyat
(95% CI) allapitottuk meg. A terdpia intenzifi-
kalasa soran végzett analizis kapcsan vizsgéltuk a
perzisztencia alakuldsat kilonbozd életkori deka-
dokban is. A statisztikai analizis ez esetben harom
életkori csoport (<50, 51-70, =71 év) 6sszehason-
litasaval (Tukey contrast mddszer szerint) tortént.

A vizsgalatot engedéllyel (NEAK, S04/168/2017)
végeztiik.

Eredmények

A terapia intenzifikildsakor (az elsé antihypergly-
kaemids gydgyszer utan ujonnan inditott innovativ
készitmények adasakor) a DPP-4-gatlo, az SGLT-
2-gatl6 és a GLP-1-RA készitmények perziszten-
ciaadatai az elsé évnél sorrendben 69,6%, 67,8%
és 66,3% voltak, a perzisztens betegek ardnya a
masodik évre mindhdrom csoportban csokkent
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(sorrendben: 57,3%, 56,8% és 52,1%) (1. dbra).
A teljes periodust (24 honap) tekintve a nem-per-
zisztencia kockazata szignifikdnsan nagyobb volt az
SGLT-2-gatlok (HR: 1,066; 95% CI: 1,036-1,096,
p<0,0001) és a GLP-1-RA készitmények esetében
(HR: 1,083; 95% CI: 1,050-1,116, p<0,0001), a
DPP-4-gatlok perzisztenciaadataival szemben tor-
ténd Osszehasonlitas kapcsan.

A terapia intenzifikalasakor (az elsé antihypergly-
kaemias gydgyszer utan ujonnan inditott innovativ
készitmények adasakor) a DPP-4-gatldt kapok cso-
portjaban a perzisztens betegek aranya kisebb volt
a <50 vs. =51 év életkori csoportban (1. tdbldzat).
A teljes periodust (24 honap) tekintve a nem-per-
zisztencia kockazata szignifikdnsan nagyobb volt
a <50 vs. 51-70 életkori csoportban (HR: 1,259;
95% CI: 1,203-1,318, p<0,0001), de nem volt ér-
tékelhetd kiilonbség a =71 vs. <50 év életkori
csoport kozott (HR: 1,013; 95% CI: 0,971-1,056,
p=0,734). Az SGLT-2-g4tl6t kapdk csoportjaban a
perzisztencia a 41-60 év kozotti betegek korében

volt a legjobb (1. tabldzat). Az egész periddust (24
hénap) tekintve nem volt értékelhetd kiillonbség a
nem-perzisztencia kockazatat tekintve a <50 vs.
51-70 év életkori csoportot tekintve (HR: 0,996;
95% CI: 0,927-1,070, p=0,992), de a kockézat na-
gyobb volt a =71 vs. 51-70 év életkori csoport-
ban (HR: 1,415; 95% CI: 1,290-1,551, p<0,0001).
A GLP-1-RA készitményt kapok csoportjdban a
perzisztencia az 51-70 év életkori csoportban volt
a legjobb (1. tabldzat). Az egész periddust (24 ho-
nap) tekintve a nem-perzisztencia kockazata na-
gyobb volt a <50 vs. 51-70 év életkori csoportban
(HR: 1,138; 95% CI: 1,065-1,217, p<0,0001) és a
=71 vs. 51-70 év életkori csoportban (HR: 1,353;
95% CI: 1,197-1,529, p<0,0001).

A DPP-4-gatl6 vagy SGLT-2-gatld készitményt
kapdk csoportjdban a metforminnal fix kombina-
cidk perzisztenciaadatai jobbak voltak, mint a sza-
bad kombinacioké (2. tdbldzat). A teljes periddust
tekintve (24 hénap DPP-4-gitl6, 12 hénap SGLT-
2-gatld esetén) a nem-perzisztencia kockazata
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1. tabldzat. A 2-es tipusu diabetes terdpidjdnak intenzifikdldsakor (az elsé antihyperglykaemids gyogyszer utdn
ujonnan inditott innovativ készitmények addsakor) vdlasztott Uj antidiabetikumok perzisztenciaadatai (a perzisz-
tens betegek ardnya életkori dekddok szerint)

DPP-4-gatlok SGLT-2-gatlok GLP-1-receptoragonistak
Eletkor  Betegek | cngt  2.evna BRIk g qna 2.ena BEOK 4 ang 2 évnel
(év) (n) (n) (n)
<30 291 50,9% 35,4% 115 54,5% 149 43,2% 33,4%
31-40 1858 59,2% 40,5% 1054 66,3% 1154 62,2% 42,8%
41-50 6764 68,2% 51,8% 4279 70,0% 59,0% 3626 67,1% 48,7%
51-60 17910 69,8% 56,6% 10256 70,2% 60,3% 6776 68,0% 55,4%
61-70 20100 71,3% 60,0% 8281 66,3% 55,0% 4580 66,8% 53,7%
271 12977 69,5% 59,6% 2067 58,0% 44,9% 1047 57,8% 49,6%
Osszesen 59900 69,6% 57.3% 26052 67,8% 56,8% 17332 66,3% 52,1%

2. tabldzat. A 2-es tipust diabetes terdpidjdnak perzisztenciaadatai (a perzisztens betegek ardnya)

Perzisztenciaanalizis

Betegek (n)

Eletkor (év;

x+SD)

Nok (%)

Perzisztencia

Terapia intenzifikalasakor (az els6 antihyperlykaemias gyogyszer utan tjonnan inditott innovativ készitmény adasakor),

monoterapiaban va

y kombinaciéban

DPP-4-gatlok 59900 63,6+11,0 49,9 69,6% 57,3%
SGLT-2-gatlok 26052 60,4+9,5 483 67,8% 56,8%
GLP-1-receptoragonsitak 17332 57,9+10,0 47,3 66,3% 52,1%
DPP-4-gatl6k + metformin fix kombinaciéban 21167 62,7+10,8 473 65,4% 52,1%
DPP-4-gatlok + metformin szabad kombinaciéban 1986 65,3+11,1 54,6 44,6% 30,9%
SGLT-2-gatlok + metformin fix kombinaciéban 4286 59,6+9,5 47,5 75,6% -

SGLT-2-gétlok + metformin szabad kombinacioban 2603 59,5+9,4 49,5 55,7% -

Kezd6 terapiaként

DPP-gatlok 9163 59,6+12,9 49,5 59,6% 47,6%
SGLT-2-gatlok 1257 56,9£11,1 47,6 61,9% 47,0%
Metformin 79305 60,3+12,8 52,5 47,0% 39,1%
Szulfanilureak 29057 66,4+12,4 56,0 52,4% 41,8%

szignifikdnsan alacsonyabb volt a fix vs. szabad
kombinacioju kezelés soran (DPP-4-gatlok + met-
formin fix vs. szabad kombinacié: HR: 0,549, 95%
CI: 0,513-0,587, p<0,0001; SGLT-2-g4tl6k + met-
formin fix vs. szabad kombinacié: HR: 0,550, 95%
CI: 0,498-0,607, p<0,0001).

A kezd§ terapiaként valasztott 4j, innovativ ora-
lis készitmények (DPP-4-gatlok, SGLT-2-gatlok)
perzisztenciaadatai jobbak voltak a vizsgélat els§
és masodik événél, mint a metforminé vagy a szul-
faniluredké (2. tdbldzat). A teljes perioddust (24
hoénap) tekintve a DPP-4-gatlok nemperzisztencia-
kockéazata szignifikdnsan alacsonyabb volt, mint
a metforminé (HR: 0,771; 95% CI: 0,746-0,797,

p<0,0001) vagy a szulfanilureaké (HR: 0,812; 95%
CI: 0,782-0,842, p<0,0001). Ehhez hasonldan, az
SGLT-2-gatlok nemperzisztencia-kockazata szigni-
fikdnsan alacsonyabb volt, mint metforminé (HR:
0,706; 95% CI: 0,639-0,779, p<0,0001) vagy a
szulfanilureaké (HR: 0,706; 95% CI: 0,638-0,781,
p<0,0001).

Megbeszélés
Vizsgélatunk igazolta, hogy a terdpia intenzifikala-

sakor (az els6 antihyperglykaemids gydgyszer utan
Ujonnan inditott innovativ készitmények adasakor)
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a DPP-4-gatlokkal folytatott terdpia perziszten-
ciaadatai a legjobbak, ebben a vonatkozasban
megeldzve az SGLT-2-gatlé vagy a GLP-1-RA ké-
szitményekkel folytatott kezelést. Az oralisan ad-
haté 4j, innovativ készitmények (DPP-4-gatlok,
SGLT-2-gatlok) metforminnal fix kombinacidéi ér-
tékelhetden jobb perzisztenciaadatokkal rendel-
keznek, mint a szabad kombinaciok. A kezdd
terapiaként valasztott 1ij, innovativ antidiabetiku-
mok (DPP-4-gétlok, SGLT-2-gatlok) perzisztencia-
adatai értékelhetéen jobbak, mint a metforminé
vagy a szulfanilureaké.

Vizsgalatunk soran a NEAK orszagos lefedettségli adatba-
zisat hasznaltuk. Az irodalomban elfogadott, hogy az ilyen
adatbazisok a gydgyszerkivaltast hlien tiikrozik, és megfele-
16 analizissel a kronikus betegségek (idetartozik a diabetes

Analizistink kapcsan a 2014-2017 kozotti periddust vizsgal-
tuk. Hazankban a DPP-4-gatlok kozel 10 évvel ezelStt valtak
elérhetékké, a GLP-1-RA ¢és az SGLT-2-gatlo készitmények
késdbb keriiltek piacra. Miutan eredeti célunk az volt, hogy
az innovativ antidiabetikumokkal folytatott kezelések perzisz-
tenciajat hasonlitsuk Ossze, olyan periédust (2014-2017) va-
lasztottunk, amelynek soran mindhidrom hatastani csoport
képvisel6i mar tarsadalombiztositasi tdimogatassal rendelhe-
ték voltak a betegek szamara.

Dolgozatunkban a perzisztencia fogalmat hasznaljuk.
Az irodalomban a perzisztencia és az adherencia fogalma ko-
z6tt nincs éles kiillonbség, olykor ezeket egymassal felcserélve
emlitik. Mi megmaradtunk a perzisztencia szbhasznalat mel-
lett, tudva, hogy az a gyogyszeres kezelés tartamat jelentve
az adherencia egyik fontos indikatoraként is hasznalatos.?**

Az egyes antidiabetikumokkal folytatott kezelés perzisz-
tencidjat a perzisztens betegek aranyaval (a vizsgalat elsd és
masodik événél megadva) és a nem-perzisztencia esélyhanya-
dosaval jellemeztiik. Bizva abban, hogy ezeknek a paraméte-
reknek a jelentése kovethetd a dolgozatunkban, megemlitjitk
és elfogadjuk, hogy mas paraméterek (pl. terapiaval lefedett
napok aranya) is hasznalhatok erre a célra.”®

Az antidiabetikus terdpia megfelel$ perzisztenci-
ajanak klinikai jelentOsége altalanosan elfogadott.
Az irodalomban a perzisztencia hidnyat szdmos
kozlemény emliti, s altalanossagban véve annak
mértékét hatdstani csoportonként (és vizsgalati
kohorszként) eltérének adjiak meg.” Korabbi ret-
rospektiv adatbazis-elemzés az Egyesiilt Allamok-
ban és Németorszagban azt dokumentalta, hogy a

DPP-4-gatlok perzisztenciaadatai jobbak, mint a
szulfaniluredké vagy a tiazolidindionoké.!"'> Ha-
sonldé megfigyelést tettek az Egyesiilt Kiralysag-
ban.” Egy 2015-ben publikdlt metaanalizis azt
talalta, hogy az ordlis antidiabetikumok perzisz-
tenciaadatai elmaradnak az optimalistol." Egy
viszonylag 4j keletd tanulmany az Egyesiilt Alla-
mokban azt dokumentalta, hogy az SGLT-2-gatl6
canagliflozin perzisztenciaadatai jobbak, mint a
dapaglifloziné vagy a GLP-1-receptoragonista
és DPP-4-gatl6 készitményeké.”” Egy masik vizs-
galatban, szintén az Egyesiil Allamokban, azt fi-
gyelték meg, hogy a kezd§ SGLT-2-gatl6 kezelés
perzisztencidja jobb, mint a kezdd szulfanilurea-
terapiaé.'® Az Egyesiilt Kiralysagban végzett nagy
Osszehasonlité tanulmany adatai szerint a ke-
zelés perzisztencidja egyik dontd tényezdjének
maga a hatastani csoport tekinthetd."” A GLP-1-
receptoragonista készitmények kozott a dulaglu-
tid perzisztenciaadatai jobbnak bizonyultak, mint
a liraglutidé vagy a heti egyszer adand6 exenati-
dé."” A jelenlegi, az innovativ, 4j antidiabetikumok
perzisztenciaadatainak Osszehasonlitasat célz6
vizsgalatunk — a legjobb tudomasunk szerint — Ko-
zép-Kelet-Eurdpéaban az els6ként tarthatd szamon.
Reményeink szerint az eredmények érdekl6désre
tarthatnak szamot, bévitve az eddigi irodalmat az
antidiabetikumokkal folytatott kezelés perziszten-
cidjaval kapcsolatban.

Eredményeinkkel kapcsolatban két, az Egyesiilt Allamokbdl
szarmazo, a kozelmultban megjelent publikacié eredményei
kiilonos jelentSségliek.? A szerz8k az U. S. Centricity Elec-
tronic Medical Records adatbézisat elemezték és — tobbek ko-
z6tt — a DPP-4-gatlo, GLP-1-receptoragonista és SGLT-2-gatlo
készitmények szedésének elhagyasi gyakorisagat (discontinu-
ation rate) kozolték. Az 0j készitményként elséként induld
fenti antidiabetikum-terapidk elhagyasi gyakorisaga sorrend-
ben 17%, 20% ¢és 25% volt az els6 évben (azaz a perzisz-
tencia 83%, 80% ¢s 75% volt). Ugyanezen hatastani csoport
készitményeit masodik szerként alkalmazva az elhagyasi gya-
korisag az elsé évben 18%, 21% és 25% volt (a perzisztencia
82%, 79% és 75%-nak adddott).” Noha a szamok valame-
lyest eltérnek, a perzisztenciaadatok sorrendje igen kozel volt
a mi adatunkhoz. A szerzék masik kozleményiikben a meg-
kivant glykaemias kontroll tartéssagat elemezték a masodik
szerként alkalmazott antidiabetikumokkal kapcsolatban, két
éven keresztiil. Azt talaltak, hogy az inkretinalapu kezelések
(DPP-4-gatlok, GLP-1-receptoragonistak) sokkal nagyobb



Uj, innovativ antidiabetikumok perzisztenciavizsgalata T2DM-ben

Eredeti kozlemény

valdszindséggel biztositanak megfelelé anyagcserehelyzetet,
mint a szulfanilureak vagy az inzulinterapia.’’ Magunk ilyen
analizist nem tudtunk végezni, miutdn a hazai adatbazisban
laboratériumi eredmények nem lelheték fel. E helyen érde-
mes megemliteni, hogy adataink szerint a betegek életkora
Osszefiiggésben lehet a perzisztenciaadatokkal, amint azt az
életkor szerinti analizisiink eredményei jelzik (DPP-4-gatlok
esetében a perzisztencia jobb volt a =51 vs. <50 év életkori
csoportban, az SGLT-2-gatlok korében a legrosszabb perzisz-
tenciaadatokat a =71 év életkori tartomanyban figyeltiikk meg,
mig a GLP-1-receptoragonistak esetében a legjobb perziszten-
ciaadatok az 50-71 év életkori tartomanyban regisztraltuk).

Az irodalomban korabbrdl mar dokumentélt, hogy
a 2-es tipusu cukorbetegségben szenveddk keze-
lése sordn az antidiabetikumok fix kombinécioja
elénybsebb a szabad kombinaciékhoz viszonyit-
va, a perzisztenciaadatokat tekintve.”* Jelenlegi
vizsgalatunk eredményei ezt a tényt az 1ij, innova-
tiv antidiabetikumok vonatkozasdban megerositik.
Vizsgalatunk eredményeit az adatbazis-elemzé-
sek jellegzetességeit szem elGtt tartva, a korlatok
figyelembevételével kell értékelni. A hazai adatba-
zis a gyogyszerkivaltas tényét regisztralja, a betegek
neme, €letkora, a beteg lakohelye (irdnyitoszam)
és a kivaltas helyszine rogzitése mellett. Klinika-
ilag fontos adatok (tarsbetegségek, glykaemias
kontroll, HbA,.-érték, BMI, vesefunkcid, szocia-
lis helyzet, gydgyszer-mellékhatas, hypoglykaemia
el6forduldsa) nem allnak rendelkezésre. Ezeknek
a tényeknek a jelentségét a perzisztenciaadatok
alakuldsdban elismerjiik. Mégis ugy gondoljuk,
hogy a régionkbdl szarmazd perzisztenciaadatok
értékesek és bdvitik az 0j, innovativ készitmé-
nyekkel kapcsolatos ilyen jellegd, jelenleg szerény
ismereteinket. Meg kell azt is emliteni, hogy ered-
ményeink altalanosithatosaga korlatozott, miutan
az egészségligyi rendszerek kiilonbozdéek, a hoz-
zaférhetOség, a tdmogatas orszagspecifikus. Ta-
nulmanyunk erdsségét is érdemes szamba venni.
Vizsgélatunk hazank egyetlen, kdzponti, orsza-
gos lefedettségli adatbazisanak elemzésén ala-
pult. A gyogyszerekhez vald hozzaférhetdséget a
minden vizsgélt innovativ készitményre vonatkozo
70%-o0s tarsadalombiztositasi tAimogatas egysége-
sen segitette a vizsgalt periédusban.
Osszefoglalva tigy gondoljuk, hogy az 1j, innova-
tiv antidiabetikumok perzisztenciaadatai hasznos
informacidt jelentenek a cukorbeteg-gondozast

végz4 orvosok szamara, azokat — masok mellett
— érdemes mérlegelni a 2-es tipusi diabetesben
szenveddk terapidjanak megvalasztasakor.

Koszonetnyilvdnitds
Az eredeti angol nyelvii dolgozat kozlése az Open

Access elveinek megfelelden tortént, ennek koltsé-
gét a Magyar Diabetes Tarsasag fedezte.
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