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Tarsadalmi halozatok vizsgalata Ujonnan bevezetett
gyogyszerek esetében

Keresztari Judit Lilld — Lubléy Agnés- Benedek Gabdr

Kutatasunk célja, hogy meghatarozzuk azokat a #hge amelyeknek hatdsa van egy
Ujonnan bevezetett gyogyszer terjedési folyamat@ngatasunkban Cox regressziés modell-
jét alkalmazva vizsgéljuk meg a tarsadalmi halokatperepét. A tarsadalmi hal6zatok alatt
évfolyamtarsi hal6zatokat, kézds publikacidkon &etid 1étrejo¥ haldzatokat, illetve a fold-
rajzilag kozel taladlhatd orvosok kozotti interakicad értjik.

Eredményeink alapjana vizsgalt tarsadalmi hal6z&tokil a terjedési folyamat meghatéaro-
z6 tényedje a foldrajzi tavolsag alapjan vélelmezett kapasohzaz a terjedési folyamatra
hatasa van, ha az adott szakorvos kdzelében malgasalyj készitményt alkalmazd szakor-
vosok aranya. A tarsszeéizés az évfolyamtarsi hal6zatoknak ugyanakkor ngzignifikans
hatasa a folyamatra a legtdbb készitmény esetében.

Kulcsszavak: tarsadalmi hal6zatok, gyogyszertege@®x modell

1. Bevezetés

Egy Ujonnan bevezetett gydgyszer gyors elterjedénden érintett szamara fontos
jelenséggel bir. A beteg egy Uj készitmény hasznélajabal életmiiséget érhet
el. Az allam szaméra fontos, hogy a munkp&rcon munkavegzésre képes emberek
legyenek. A gyogyszergyarto vallalatok szamaradenhogy a magas kutatasi kolt-
ségek minél hamarabb megtériljenek. A gyogyszergyéillalatok szamos (;j in-
novativ készitménnyel jelennek meg a piacon, denazsi gyakorlatba valé beveze-
tése sokszor elhuzédik (Berwick 2003). Egy Uj g\8xgy piacra lépése esetén a fel-
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ir6 orvosnak mérlegelnie kell, hogy alkalmazza szkénényt a lehetséges varhaté
elénydk miatt, vagy még var az esetlegesen jeledtkezllékhatasok miatt. A terje-
dési folyamat ugyan meglelésen 6sszetett, de korabbi kutatdsok azt bizonyitjak
hogy léteznek olyan szakorvosi jelletkz amelyek dsszefliggenek a korai elfoga-
dassal (Lubloy 2014). A szakirodalom alapjan a ketBbgadasra hatassal van az
orvosok tarsadalmi interakcioja, azaz a szakorvagiaotti informacio és tapaszta-
latcsere (McGettigan et al. 2001, Peay—Peay 1994sBr—\Walley 2006).

A kutatasunkban arra a kérdésre keressik a valasgy, Magyarorszagra
djonnan bevezetett 11 készitmémyjedési folyamatara van-e statisztikailag kimu-
tathato hatdsa a szakorvosok tarsadalmi hal6zatanak

2. Avizsgalt, jonnan bevezetett készitmények

Jelenleg347 milli6 ember szenved cukorbetegségheilagon (Danaei et al. 2011),
és az direjelzések alapjan 2030-ban a hetedik helyet fetfizglaini a halalozasi
okok listajan (WHO 2011). Magyarorszagon 2008 &aies 2010 aprilisa kozoétt 11
Ujonnan bevezetetR-es tipusu diabétedezelésére alkalmas gyogyszer kerlt ta-
mogatott formaban bevezetésre, vizsgalatunk targgah készitmények jelentik.
Hazankban a gyogyszerek bevezetéséért és engaetdpeizaz Orszagos Egészség-
biztositasi Pénztar felgd. Bar a metformint nem tartalmazza minden késziymé
alapbdl, de a Klinikai kisérletek igazoltak, hogylamennyi készitmény,
metforminnal egytitt alkalmazva, a HbAcl szint kéaebnos csokkenését eredmé-
nyezni (EMA 2014). Tény ugyanakkor, hogy az egyészikmények gyakori mel-
lekhatasai eltéek.

A 1. &bréan lathato, hogy a bevezetés kéeetaz Eucreas lett a legsikeresebb
termék, amelyet a Janumet és a Competact kévell jdnnan bevezetett termék
kozul négy terméket nevezhetiink sikeresnek az estebdtt mennyiségek alapjan
(Eucreas, Janumet, Velmetia, Competact). Az Actékenhidba lett a legkorabban
bevezetett termék, mégsem ért el az eladasokbarekét. A vizsgélatunkban mi a
szakorvosok etsrutinszet felirdsat tekintjuk elfogadasnak, azt amikor &kereos
vélheten szamos laborteszt utarbsdor javasolja valamely betegének az adott ké-
szitmény haziorvosi utanirasat. A vizsgalatunkbarsupan az etsfeliras hatasat
fogjuk vizsgalni.
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1. braAz Ujonnan bevezetett antidiabetikumok kumulaltii2®@T forgalmanak
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MegjegyzésA DOT a days of therapy roviditése, amely az OEfnétioja alapjan azt
mutatja, hogy egy kivaltott doboz varhatéan hangigaartja terapian a betegeket

(OEP 2013)
Forras: Sajat szamitas az OEP (2013) gyogyszerforgalniaadiapjan

3. A felhasznélt adatbazisok

Az elemzésink sorakét ¥ és harom egyéhdatbazist hasznaltunk fel. A ket f
adatbazis kozul egyik a receptadatokat tartalmaznsasik az orvosok jellerdit.

A gyogyszerterjedési vizsgélat alapadatait, azareptadatokat Boktorinfo
Kft. biztositotta, amely adatbazisba kézel 900 hazoraplgéltat adatot. Az adat-
bazisba a hazankban praktizal6 haziorvosok kdzgyede onkéntesen kuldi be a
vénykoteles recepten szeréphdatvédelmi torvényt nem sé@radatokat, amelyert
cserébe dijazdsban részesil. A beklldétt recepladattalmazzak a feliré hazior-
VOS nevét, pecsétszamat, a feliras datumat, & Kékeitmény jellentdt (név, ATC
kod, adagolas maédja), valamint a beteg neme és Ron@ziorvosok mintéja repre-
zentativ nem, régio, telepuléstipus és belgyogyrsikvizsga léte tekintetében.
2009. januar 14 a haziorvosoknak a recepten kotélezkdzos beteggondozasban
részt vev betegek esetében a recepten azon szakorvos regépecsétszamat is
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feltlintetni, aki az adott terapia haziorvosi utasat a betegnek elrendelte. Ily mo-
don, kdzvetetten ugyan, de ismerjik a beteg szakatus.

A mésik © adatforrasunk aEgészségugyi Engedélyezési és Kozigazgatasi
Hivatal (tovdbbiakban EEKH) adatbazisa, amely alapjanaia@zosok munkahelyi
karakterisztikait hataroztuk meg.

A kutatasunk soran harom egyéb adatbazis adafamaszkodunk még:

1. AComFitadatbazisa, a magyar orvosi jelldgdomanyos irasok bibliog-
rafiai gylijteménye alapjan a szakorvosok tudomanyos munkastsé-
peztik fel.

2. A Magyar Diabétesz Tarsasdgovabbiakban MDT) adatai alapjan egy-
részt a szakorvosok tudomanyos aktivitasat kovettyixmon, azaz azt,
hogy ki a tarsasag vesstg tagja, ki az, aki valamilyen szakmai dijban ré-
szeslult, masrészt pedig azt, hogy kik azok, alk&tavente megrendezésre
kerllb kongresszuson &dast tartottak.

3. Végezetll, a5oogle Mapsadatai alapjan a szakorvosok reidfiek
egymas kozotti tAvolsagéat kalkulaltuk ki.

4. A tarsadalmi hal6zatok

A szakirodalom alapjan az orvosok kdzotti kommuoidakar szakmai, akar sze-
mélyes, a terjedési folyamat meghatéarozé tésjgeMcGettigan et al. 2001, Peay—
Peay 1994, Prosser-Walley 2006). A szakorvosokygretében taldlhatdé orvosok
tudésa, viselkedése, tapasztalata hatassal varhagwy egy adott szakorvos egy Uj
készitmény alkalmazasa mellett dontsén, hiszercédkkenteni tudja az 0j készit-
meény biztonsagossagaval és hatékonysdgaval kapmsdliaonytalansagat. Az or-
vostarsadalom véleményvezérei az innovaciok gysrszéleskdr elterjesztésének
kulcselemei (Huesch 2011). Az orvosok kdzotti sAgewekapcsolatok figyelembe
vétele tehéat elengedhetetlen a gyogyszerterjedisirhatra hato tényék vizsgala-
ta soran. Az orvosok kapcsolati haléjat leird vAidto megszerkesztése korultekint
figyelmet igényel.

Kutatasunkbamarom valtozézolgal az orvosok kapcsolati hal6janak leiraséa-
ra. Egyrészt vizsgéljuk agvfolyamtérsi kapcsolatokamasrészt aarsszerdi kap-
csolatokat harmadrészt pedigféldrajzi tAvolsagalapjan vélelmezett kapcsolatokat.

Az évfolyamtéarsi kapcsolatokat az EEKH adatbaziapjan hataroztuk meg:
evfolyamtarsaknak azokat tekintettik, akik azonggetemen kevesebb, mint 2
éven belll végeztek.

A tarsszeréi kapcsolatokat egyrészt a Comfit adatbazisa atapgtaroztuk
megq: tarsszetiknek azokat tekintettiik, akiknek volt legalabb &fy6s publikacio-
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juk 2009 januérja és 2013 juliusa kozott. Ezenlf@isszeréknek tekintettiik azo-
kat is, akik az MDT kétévente megrendezésre Kekiihgresszusan kdzdésen készi-
tettek konferencia éadast.

A foldrajzi tavolsag alapjan vélelmezett kapcsdtatoeghatarozasa soran a
féldrajzi tAvolsagot (jariivel megtehet legrévidebb tavolsdg) a szakorvosok rende-
lési cime alapjan a Goggle Maps segitségével sraknkil. Manchanda és szérz
tarsai (2008) szerint a 20 mérfold sugaru kor avaeid tavolsag; ez elég nagy ah-
hoz, hogy ezen belll a valés kapcsolatok zome ridtigead legyen, és elég kicsi
ahhoz, hogy a szakorvosok a kapcsolataik szamgaalg@ megkulonboztethék
legyenek.

A foldrajzi tAvolsagon alapulé kapcsolat kénnyedeonosithatjuk, ha a ter-
jedés folyamatat Magyarorszag térképén szemigysezu&. Terjedelmi korlatok
miatt csak a legsikeresebb készitmény, az Eucrésdsantérképen megjelenitett ter-
jedési folyamatat illesztettiik be a tanulmanybaaf#ta). Mind a 11 készitmény ese-
tében felfedezhetlink azonban gécpontokat, ahormafgafeliras szétterjed. Ezek
a gocpontok azokban a varosokban vannak, ahol\amsioegyetemek talalhatdéak
(Budapest, Szeged, Debrecen, Pécs) Lédiegllemben Eszak-Nyugat Magya-
rorszagon irjak fel a szakorvosok az Uj készitmketyeahogy az abran is lathato, a
legtobb vilagosabb sZirszakorvos ebben a térségben talalhato.

2. abraAz Eucreas terjedési folyamata Magyarorszagon
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MegjegyzésAz abran azok a szakorvosok lathatdak, akik a wlzsgoszakban legalabb
egyszer felirtdk a készitményt. Minden egyes bubegy adott szakorvos élselira-
sat jeloli

Forras: Sajat szerkesztés a DoktorInfo és az EEKH adath&tapjan
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3. abraSzakorvosok kozotti kapcsolatok haldja — a) Szadmwi« foldrajzi kozelség
(35 km) alapjan vélelmezett haldja; b) A SOTE-na&ttszakorvosok évfolyamtarsi
hél6zata; c) Tarszeaszkapcsolatok alapjan definiélt halozat

b)

93 SP
137 kapcsolat

28 klaszter

90 SP
151 kapcsolat

14 klaszter

Forras: Sajat szerkesztés az DoktorInfo és az EEKH adsthalapjan

A 3. &bran az orvosok éltalunk vizsgalt harom kafatshaldja lathato. Ezen
halbézatokban az orvosok egymas kozotti kommunikagelentisen felgyorsithatja
a terjedési folyamatot. Az orvosok foldrajzi kbZagjsalapjan vélelmezett kapcsolati
haléja a legériibb, amit az évfolyamtarsi halézat kovet. A tarséekapcsolatok
néhany szefzkoreé sirisdodnek. A tarsszeszkapcsolatok esetében (Id. 3. abra) ke-
vés orvos koré épil fel a halozat, akikhez a t@dakorvos kapcsolodik. Néhany
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orvos egyaltalan nem kapcsolddik a legnagyobb tdasez,6k kilén csoportokban
publikalnak. Az évfolyamtarsi hal6zat a vartnak fieégléen nem 0Osszefugg hi-
szen kulon évfolyamon végeztek a szakorvosok. Ar&jti hal6zat abraja alapjan
azt allapithatjuk meg, hogy Budapest kdré csopori@msegtdbb orvos, az orszag la-
kossagaval megegy@m. A tbbbi nagyvaros 35 km korzetében sok esatbemta-
lalhat6 szakorvosi rendgligy kulon allé alhaldézatokat alkotnak.

5. Eredmények

TanulmanyunkbaCox 1972-ben publikalt regressziés modelljének felhakisaval
azonositjuk azokat a szignifikdns ténlet, amelyek hatassal vannak az (j
antidiabetikumok terjedési folyamatara. A szakitoddan szamos korabbi tanul-
many azonositotta a terjedési folyamatra hatd kgt Cox (1972) modelljét ala-
pul véve (lyengar et al. 2011, Lin et al. 2011, zanda et al. 2008). Szamitasaink
sorén az adatokat jobbrél cenzoraltuk, tehat azekasvosok adatait is figyelembe
vesszik a paraméterek becslésénél, akik nem etakKészitményt a megfigyelési
idészak végeéig, hiszen a magasabb elemszam pontosalhedhez vezet. Az 1.
egyenlet ételmében a modell arra a kérdésre kargdlaszt, hogy egy adott ese-
mény mikor kdvetkezik be az ismert valtozok fuggrdrenh(t, X, ).

1. egyenlet
h(t, Xy ) = Agexp(BXy + BoXa + - B Xi)

ahol 1, a baseline hazardfiggvény, ep(azi-dik hazardaranyX pedig a
magyarazo valtozo, amel§bk darab szerepel az egyenletben. Szamitdsaink aoran
tarsadalmi halézatokkal kapcsolatos valtozokat égitettik be a modellbe, hogy
azok értéke fligg az abl.

Cox (1972) modelljét felhasznalva azt talaltuk, hadgoéldrajzi kozelség alap-
jan feltételezett orvosok kozotti kapcsolat fonszerepet jatszik az élgavaslati
utanirasi dontés soran. A korai elfogadas valdiséige magasabb, ha a szakorvos
kdzelében ardnyaiban tébb orvos kolléga alkalmazagszitményt.

A foldrajzi kdzelsé@lapjan vélelmezett kapcsolat a tizenegy vizsgydgy-
szer kozll nyolc esetben bizonyult szignifikAnsrigken eredményiink egybecseng
Manchanda és széitarsai (2008), valamint Liu és Gupta (2012) eredaeal,
ahol a szerk szintén azt talaltadk, hogy egy szakorvos elfogadaloszitisége
magasabb, ha kozvetlen kdozelében tobb olyan oraldipal, akik mar elfogadtak
az Uj készitmeényt.



17¢ Keresztari Judit Lilla — Lubléy Agnes — Benedelb@a

1. tAblazatA Cox regresszids modell eredménye a 11 UjonnaaZedett
antidiabetikum esetében

Foldrajzi - . Tarszerzoi
. . Evfolyamtarsak
tavolsag kapcsolatok
Actos Exp(B) 1,047 1,037 0,998
Szign 0,000 0,000 0,891
Byetta EX_p(B) 1,240 0,976 0,900
Szign 0,002 0,768 0,455
Competact EX.p(B) 1,033 1,029 1,018
Szign 0,032 0,091 0,322
E Exp(B) 1,042 0,990 1,016
ucreas
Szign 0,000 0,460 0,176
Galus  EXP(B) 1,043 1,037 0,984
Szign 0,001 0,011 0,375
Janumet EX_p(B) 1,052 1,008 1,019
Szign 0,000 0,475 0,131
Januvia EXP(B) 1,038 0,988 0,989
Szign 0,000 0,263 0,309
Onglyza Ex!o(B) 0,955 0,957 0,910
Szign 0,190 0,183 0,038
Velmetia Exp(B) 1,043 1,047 1,040
Szign 0,002 0,002 0,006
Victoza EX_p(B) 0,975 1,039 1,057
Szign 0,512 0,177 0,020
elevia EXP(®) 1,019 1,026 1,010
Szign 0,258 0,188 0,678

MegjegyzésSziirkével 5 % szignifikancia szint alatti valtoabkemeltiik Ki
Forras: Sajat szamitas a felhasznalt 6t adatbazis alapjan

Kutatasunk sordn mi sajnos nem rendelkeztink aypzéggyartoé vallalatok
marketing tevékenységével kapcsolatos adatokkglném zarhatd ki, hogy bizo-
nyos orvoslatogatok hatékonyabbak, azaz sikeresatdbidjak venni az orvosokat
az Uj készitmények felirasara. Ezen hatékony cftogatok tevékenységiket alta-

* A tablazatban a hazard arany talalhatd, azaz p@3gxAz exp(R) azt mutatja meg, hogy ha ceteris
paribus egy egységgeb ma valtozo értéke, akkor hany szazalékkal valtazikij készitmény elfogada-
sanak esélye. Ha az exp(3) nagyobb, mint egy, akeifogadas esélyérha pedig kisebb, mint egy,
akkor az elfogadas esélye csokken.
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laban egy jol korulhatarolhatd foldrajzi helyen wikg Az orvosok a hatékony
orvoslatogatok altal lefedett tertileten hajlanddkék elfogadni az 0j készitménye-
ket, amit a kdzelben praktizald, szintén a hatékonyoslatogaté altal felkeresett
kollégak elfogadasa tovabhbssit (csoportnyomas). A foldrajzi kdzelség alapjéh f
tételezett kapcsolatok terjedési folyamatban b@toiheghatarozé szerepének gaz-
dasagpolitikai vonatkozésa az, hogy a gyogyszergyégeknek és az egészsegugyi
stratégiaalkotoknak a terjedési folyamat felgyast céljabol észor a nagyvaros-
okra kell fokuszalniuk éforrasaikat. A nagyvarosokban sokkal tébb szakoreos
del egyméshoz foldrajzilag kozel, tobb potenciblseg lakik, illetve magasabb jo-
vedelemmel rendelkeznek a csaladok, amelyek adtesjdolyamatot mind kedvéz
irAnyba viszik el.

Eredményeink azt igazoltak, hogy éfolyamtarsi és a tarsszéizapcso-
latnak hdrom-harom készitmény esetébem szignifikans hatdsa a korai elfogadas-
ra. Az elfogadé évfolyamtarsak magas aranya haresaitmény esetében novelte a
korai elfogadast, mig a tarsszé&irkapcsolat egy esetben csdkkentette, két esetben
pedig novelte az elfogadast. Osszességében nehatilik tehat, hogy ezen a kap-
csolatok hatassal vannak a terjedés folyamatara@viadyamtéarsak esetében ennek
oka valoszitileg az lehet, hogyk rendszertelenll vitatnak csak meg bizonyos
szakmai kérdéseket egymassal. A tarséidegpcsolat inszignifikanciajat azzal tud-
juk indokolni, hogy a tarsszeiizkapcsolatok haldzata igen kicsi és ritka (csak-mi
den harmadik szakorvosnak van kollégaval kozodgpublikacidja), és idben val-
tozik, hogy ki kivel publikél k6zésen. Tovabbi ktdat igényelne annak megallapi-
tasa, hogy vajon az évfolyamtéarsi és tarssizd@pcsolatok valoban nem jatszanak
fontos szerepet a terjedési folyamat soréan, vagyaészanak, csak mi nem tudtuk
igazolni. (Reméljuk a jésben a nemzetkdzi szakirodalomban jelennek majd meg
hasonld vizsgalatokgként, hogy a tarsszdiizés az évfolyamtarsi hal6zatok meg-
szerkesztése jOl egysibb és olcsobb, mint a személyes kapcsolatokatkés-
gitségével feltérképéhaldzatok megszerkesztése.)

6. Osszegzés

A kutatdsunkban azt vizsgaltuk meg, hogy melyekkaaaarsadalmi hal6zatok,
amelyeknek hatasa van a 2-es tipusu cukorbetegzédgkében alkalmazott gyogy-
szerek terjedési folyamtatara. Megallapitottuk, yhaddldrajzi kdzelségen alapuld
kapcsolat 11-81 nyolc esetben szignifikansnak bizonyAlogy a valtozok bemuta-
tasénal lathaté volt, hazdnkban ezeknek a készjehépk a hasznalata egy-egy
gocpontbdl terjed szét. A tarsszsirés az évfolyamtarsi kapcsolatok harom esetben
bizonyultak szignifikansnak a 11 Uj gyogyszer vanaésaban. Szamitasainkat ko-
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vetéen ajanlasokat fogalmaztunk meg azzal kapcsolatdsagy hogyan tudnék a

gyégyszeripari vallalatok és az egészségugyi sdikad dontéshozoi gyorsitani az

Uj gyogyszerek terjedési folyamatét. A legfontosabbgallapitasunk az, hogy az
orvosok Uj gyégyszerrel kapcsolatos tapasztalagglabb részben, mas orvosok ta-
pasztalata altal meghatarozott. Mindez azt sugaifpgy a gyogyszerterjedési fo-

lyamat sordn az orvoskollégak tapasztalatan keredznulas legaldbb annyira

meghatarozd, mint az Uj gyégyszer kapcsan szesagit személyes tapasztalat.
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