OPPONENSI VELEMENY

Dr. Péntek Marta

»AZ egészségnyereség mérése és értékelése kronikus betegségekben”

cimt MTA doktori értekezésérol

A doktori értekezés hatarteriileti kutatas eredményeinek Osszefoglaldja, mivel témaja az
orvostudomany és a kdzgazdasagtudomany k6z6s mezsgyéjét érinti. Emiatt a csak egyik vagy
csak masik teriileten jartas biralonak (magam csak igen szerény gazdasagtudomanyi
ismeretekkel rendelkezem) igen nehéz a dolga, hiszen a kevéssé ismert tudomanyteriilet (jelen
esetben a gazdasagtudomany) kutatdsi modszertanat, eszkoztarat, trendjeit illetben nem
rendelkezik megfeleld mélységii ismeretekkel. Magam ezért a biralatot elsédlegesen az
orvostudomanyt érinté szempontok alapjan igyekeztem elvégezni.

A gyakorl6 orvos szamara is nyilvanvald azonban, hogy a gazdasagi/finanszirozasi szempontok
napjainkban milyen nagy jelent6séggel birnak/birhatnak az egészségiigyi ellatasok terén. A
napi munkank soran alkalmazott kezelések értéke soha nem latott magassagot ért el — bizonyos
betegségek esetén csak a gyogyszerek koltsége akar havi tobb millio forintot is kitehet. Igy
Ohatatlanul megjelenik az igény befektetett anyagi és immaterialis javak hasznossaganak
mérhetdsége €s dsszehasonlithatosaga irant, mind a gyogyszerek regisztracidja, mind a terapias
eljarasrendek kialakitasa soran. Dr. Péntek Marta MTA doktori dolgozata ezt a teriiletet jarja
koriil — modern vizsgalomodszerek és megkozelités alkalmazasaval — és Szolgaltat a hazai és a
kozép-kelet eurdpai térség egészségiigyli szakemberei és ellatorendszerei szamara

tudomanyosan és gyakorlati értelemben is rendkiviil fontos eredményeket.

Az értekezés részletes birdlata:

Formai és stilaris szempontok:

A doktori értekezés 6sszesen 180 oldalbol all, amibdl 8 oldal a tartalomjegyzEk, a roviditések,
abrak és tablazatok jegyzéke. Ezt koveti egy 30 oldalas bevezetés, mely nagyon hasznos a nem
egeészség-kozgazdasaggal foglalkozo olvasd szamara, mert attekintést kap a kutatds hatterérol,
a vizsgalt betegségekrol, az alkalmazott kimenetel mércékrdl. A szerzo 2 oldalon illetve egy
Osszefoglald abran ismerteti a célkitiizéseket. A modszerek fejezet 22 oldalt tesz ki. Az

eredményeket valamivel tobb mint 80 oldalon ismerteti és diszkutalja a szerz6, amit 10 oldalas



Osszefoglalas rész kovet. A dolgozat végén 16+4 oldalas irodalomjegyzék, illetve a
tudomanymetriai 0sszefoglalo talalhato.

Az értekezés alaki és formai szempontbol minden tekintetben megfelel az elvarhato
kovetelményeknek. A dolgozat egyes részei a kutatasi téma jellegének megfelel6en aranyosak,
az értekezés jol attekinthetéen szerkesztett, végig jol értheté nyelvezetii, pontos, helyesirasi
hibat gyakorlatilag nem talalni. A nem kozgazdasz végzettségli olvasd szamara is kelld
magyarazatot tartalmaz a megértéshez. A dolgozat 21 abrat és 26 tablazatot tartalmaz, melyek
kifejezetten jo mindségiiek, nagyban segitik az irott szoveg megértését. A felhasznalt irodalmi

hivatkozasok relevansak, a t¢émahoz jol illeszkednek, naprakész informaciokat hordoznak.

Az értekezés temdjanak és célkitiizéseinek értékelése.

A jelolt értekezésében 6 f6 célkitiizést fogalmaz meg. Ezek kozil az elsé rheumatoid
arthritisban (RA) vizsgalja meg a bioldgiai terapiak és a biohasonld készitmények
alkalmazasanak orvosi, illetve egészséggazdasagi szempontjait.

A 2-4. célkitlizés a magyar lakossag egészségi allapotaval, életmindségével és jollétével
kapcsolatos. A jelolt Magyarorszag és Kozép-Kelet Europa (KKE) lakossaganak altalanos és
mozgasszervi betegekre jellemz6 egészségi allapotanak (2. célkitlizés), illetve az informalis
gondozokra jellemz6 életmindség-felmérését (4. célkitiizés) tlizi ki célul, valamint a felndtt
magyar lakossag jollétének 10j, képességszemlélet-alapt mérését (3. célkitiizés).

Az. 5. célkitiizéssel a jelolt a magyarorszagi lakossag, valamint az RA és csontritkulasos
betegek egészségproblémainak életkorfiiggd elfogadottsagat, szubjektiv varakozasait tervezi
felmérni.

Végiil, az utolso célkitizés a magyar lakossag digitalis egészségmiiveltségét és egészségiiggyel
kapcsolatos tapasztalatait igyekszik értékelni.

Az elmult 2 évtizedben a kronikus (gyulladasos) betegségek kezelésében bekovetkezett jelentds
valtozasok miatt az egészségnyereség meérése az orvostudomany alapvetd és fontos részéve valt.
A jelolt a kitiizott célokkal a kronikus mozgasszervi és egyéb gyulladasos betegségek terén
igyekszik feltérképezni a hazai (és részben KKE orszagok béli) egészséggel, életmindséggel
illetve egészségnyereséggel kapcsolatos allapotokat. A kitizott célok igen jelentés gyakorlati
jelentdséggel birnak. A vizsgalatok végzésének idején ugyanis hasonlo eredmények hazankban
illetve a kornyezd orszagokban nem vagy csak igen korlatozottan alltak rendelkezésre. A
biohasonlo készitmények esetén példaul az eredmények kozvetlen hatassal lehettek a hazai és

a regionalis biologiai terdpias gyakorlatra, az ellatott betegszamra.



Az értekezés soran alkalmazott modszerek értékelése

A jelolt az egészségiigyi kozgazdasagtan és a bizonyitékon alapuld orvoslds szamos korszerti
modszerét alkalmazza a kitlizott célok elérése érdekében. Metaanalizis segitségével vizsgalta
meg a tumor nekrozis faktor-o (TNF-a) gatld szerek RA-ban elsévonalbeli terapiaként térténd
alkalmazasanak el6nyeit, illetve a KKE orszagokban a csont-izomrendszeri és kotészoveti
betegségekben az EQ-5D kérddivekkel mért életmindségi adatokat.

Tobb esetben végzett koltségvetési hatas-elemzést, keresztmetszeti kérdéives vizsgalatokat az
¢letminbség felmérése érdekében. Az egészségi allapotot a MEHM, EQ-5D-3L, EQ-5D-5L, a
fizikai funkcionalitast HAQ-DI, a mentalis jollétet WHO-5, a munkaképességet WPAI, az
informalis gondozok életmindségét a CarerQol, a digitalis egészségmiiveltséget az eHEALS, a
betegtapasztalatokat a PREM kérddivvel mérte fel, a boldogsagot ¢és az élettel vald
elégedettséget pedig vizualis analog skalaval (VAS) és SWLS kérdéivvel. Az 0steoporosisos
betegek esetén a csonttdrések véarhatd kockazatat a FRAX kalkulator segitségével hatdrozta
meg. A kutatasok soran alkalmazott kimenetel mércék a jelenleg leginkabb elfogadottak a
szakirodalomban. Kiilon kiemelendd, hogy a felmérések soran tobb alkalommal a jelolt illetve
munkacsoportja végezte el a kiilonb6z6 mércék (pl. ICECAP-A, ICECAP-0O, eHEALS) magyar
nyelvii verzidjanak, illetve a hazai hasznossag értékkészletének kifejlesztését. Az alkalmazott

statisztikai modszerek és eljarasok megfeleldek.

Scientometriai szempontok
Az MTA doktori mii alapjaul 43 in extenso kozlemény szolgalt, melyek koziil 36 esetében

allapithaté meg jeldlt vezetd szerepe (elsé vagy utolsd szerzd). A kozlemények Osszegzett
impakt faktora 138,974, az ezekre kapott fiiggetlen citaciok szama 327. A kozlemények koziil
17 DI, 12 pedig Q1 presztizsfaktorti folyoiratban jelent meg. Mindezen mutatdk alapjan
megallapithatd, hogy jelolt tudomanyos aktivitasa kimagaslo, jelentdsen meghaladja az MTA

doktori eljarasban a szakteriileten elvart kiiszobértékeket.

Az értekezésben bemutatott tudomanyos eredményekkel kapcsolatban kérdéseim és
megjegyzéseim a kovetkezok:

1. ATNF-a gatld gyogyszerek RA-ban elsé vonalbeli betegségmodosito terapiaként torténd
alkalmazasanak vizsgalata sordn a 2. év végén a TNF-a gatld terdpia nem kiilonbozott
szignifikansan a kontroll csoporttol a kevésbé erds végpontokon, illetve a nyilt vizsgalatok
elemzése soran. Hasonldan, az infliximab vizsgalatok értékelésekor is elveszett a 6 hdnapos és

1 éves idotavon észlelt szignifikans kiilonbség, amikor a 2 éves adatokat elemezték. A jelolt



okként az alkalmazott végpontok nagy variabilitasat emliti. Allhat-e més tényezd a hattérben
(pl. a TNF-a gatlok hatasvesztése)? Torténtek-e kisérletek a reumatologiai hatasossagi
végpontok klinikai vizsgalatokban torténé standardizalasara? Amennyiben nem, milyen
javaslata lenne erre a jeloltnek?

2. A lakossag egészségi allapotanak felmérésekor a 2010-es eredmények a jelolt szerint a
18-24 éves korcsoportban mindkét nem esetén, illetve az 55-64 éves ndk esetén alacsonyabb
értéket (rosszabb allapotot) mutattak, mint 2000-ben. A hivatkozott 8. abra (82. oldal)
ugyanakkor az 55-64 éves korosztalyban nék esetén 2010-ben magasabb EQ-5D értékeket
mutat. Mi az eltérés magyarazata? Mi okozza a nék altalaban rosszabb egészségi allapot
értékeit? A nemek kozotti kiilonbség tetten érhetdé-e betegség specifikus egészség-allapot vagy
¢letmindség mércék alkalmazasakor is?

3. A mozgasszervi betegségekben végzett EQ-5D vizsgalatok eredményei koziil meglepd,
hogy az Gsszes vizsgalt betegség koziil RA-ban a legalacsonyabb az atlagos EQ-5D index értéke
— azaz a betegek egészségi allapota rosszabb, mint pl. szisztémas sclerosisban, illetve csip6-
vagy csigolyatoréssel jard osteoporosisban. Mi ennek a magyarazata? Szolgaltathatnak-e az
ilyen tipusi egészség-allapot/életmindség vizsgalatok eredményei terdpias célpontot egyes
betegségek esetén?

4. A lakossagi WPAI eredmények koziil az absenteeism és a presenteeism az EQ-5D
indexszel csak a gyengéhez kozelit6 kapcsolatot mutatott. Ez meglepd, hiszen jobb életmindség
esetén kedvezobb WPAI eredményeket varnank. A gyenge Korrelacio hatterében részben —
amint a jelolt a diszkusszioban kifejti — a két mérce eltéré vonatkoztatasi ideje (jelen allapot
illetve elmult egy hét), illetve a betegallomanyra/rokkantnyugdijazasra vonatkozo szabalyozasi
jellegzetességek allhatnak. Torténtek-e kisérletek az egészség-allapot/életmindség (EQ-5D)
eredmények hasznositasara valamely orszag betegallomany- és rokkantnyugdij-rendszerének
kialakitasa/atalakitasa soran? Milyen javaslatokat tudna megfogalmazni?

5. Az informdlis gondozas soran a gondozott egészségi allapota (EQ-5D-5L érték) és a
gondozasi 1d6 kozott szignifikans negativ osszefiiggést észlelt. Erdekes lenne tudni, hogy az
informalis gondozas milyen mértékben gyakorol hatast a beteg egészségi allapotara. Tortént-e
késobbi idOpontban végzett dsszehasonlitd (sajat vagy az irodalomban elérhetd) vizsgalat az
informalis gondozasnak a gondozott beteg egészségi allapotara gyakorolt hatasarol?
Befolyasolja-e a gondozasi 1d6 hossza a CarerQol eredményeket?

6.  Azelsé biologiai terapiat kezdd RA betegek korében az egészségproblémak életkorfiiggd
elfogadhatosaga egészen 70 éves korig meglepden hasonld az atlagos lakossag elvarasaihoz.

Mi lehet a csaknem teljes egyezés oka? Van-e osszefliggés az alapbetegség (pl. RA vagy mas
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kronikus betegség) sulyossaga és az elfogadottnak tartott egészségi allapot kozott? Mi

magyarazhatja a valos allapot és a varakozasok kozotti jelentds szakadékot RA-ban?

Uj megdllapitdsok

A fenti kérdésekre ¢és észrevételekre adott valaszoktol fiiggetleniil a jeldlt ) tudomanyos

eredményeinek fogadom el a kdvetkezdket:

1.  Elsbéként igazolta, hogy korai RA kezelésére az els6 vonalban alkalmazott TNF-a gatlo
kezelés 2 éves id6tavon hatdsosabb, mint az egyéb kezelés.

2.  Els6ként végezte el egy biohasonlo készitmény koltségvetési hataselemzését, és mutattak
ki, hogy a biohasonlo6 készitmény alkalmazasaval jelentds megtakaritas érhet6 el.

3. Elsoként hatarozott meg Europaban lakossagi normaértékeket az ICECAP-A és ICECAP-
O mércékkel.

4.  Bizonyitotta, hogy az ICECAP-A és ICECAP-O mércék a WHO-5 hagyomanyos
mércéhez képest a jollét mas aspektusait is képesek mérni.

5. A KKE régioban els6ként fejlesztette ki és validalta az ICECAP-A és ICECAP-O mércék
orszagspecifikus nyelvi verziojat, hatarozta meg a HAQ-DI és a WPAI mércék lakossagi norma
értékeit. Kifejlesztette és validalta az informalis gondozok életmindségét méré CareQol magyar
nyelvil verzigjat. Validalta az eHEALS kérd6iv magyar nyelvii verziojat.

6. Elséként igazolta, hogy az informalis gondozok életmindségét méréd CareQol
orszagspecifikus hasznossag értékkészletei kisebb eltéréseket mutatnak egy régio orszagai
kozott.

7.  Els6ként mutatta ki, hogy a biolodgiai terapiat kezdd RA betegek atlagosan rosszabb
egészségi allapotban vannak, mint amit maguk vagy a lakossag elfogadhatonak tart az adott
¢letkorban.

8.  Elsoként allapitotta meg, hogy Crohn betegek egészséggel kapcsolatos varakozasai
hosszu tavon az atlagos lakossagtol eltéréen alakulnak.

9. Els6ként igazolta, hogy az osteoporosis betegek szubjektiv torési rizikdja az
epidemioldgiai adatokon alapuldé FRAX torési rizikd becsldmodszerhez képest jelentds
eltéréseket mutat.

10. Kimutatta, hogy a legalacsonyabb és a kozepesen magas digitalis egészségmiiveltségiick
jarobeteg ellatasban szerzett tapasztalatai szignifikansan kiilonboznek egymastdl, mig a

legmagasabb és legalacsonyabb egészségmiiveltségliek tapasztalatai nem térnek el jelentdsen.



Osszefoglalas, javaslat
Tekintettel arra, hogy a jelolt korabbi tudomanyos fokozata megszerzése Ota végzett 6nalld
kutatdi munkassaga kellden dokumentalt a doktori miiben, javaslom az értekezés nyilvanos

vitara tlizését, és sikeres védés esetén részére az MTA doktora cim odaitélést.

Pécs, 2021. november 21.

Dr. Gyulai Rolland
egyetemi tanar, az MTA doktora



